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SERMENT

Ay moment d'étre admis & exercer la médecine, je promets et je jure d'étre fidéle
aux lois de lhonneur et de la propité. Mon premier souci sera de rétablir, de
préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses éléments, physiques et mentauy,
individuels et sociaux, Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur
volonté, sans aucune discrimination selon [leur éiat ou leurs convictions.
Jinterviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées
dans leur intégrite ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de
mes connaissances contre les lois de [humanité. Jinformerai les patients des
décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences. Je ne tromperai
Jamais leur confiance et n'exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances pour
forcer les consciences. Je donmnerai mes soins 4 [indigent et & quiconque me les
demandera. Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de
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Admis dans lintimité des personnes, je tairai les secrets qui me sont confiés. Regu d
lintérieur des maisons, je respecterai les secrets des Sfoyers et ma conduite ne servira
pas a corrompre les maurs. Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne
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La maladie coronaire est beaucoup plus fréquente chez les patients diabétiques, et
singuliérement les non insulino-dépendants ( 90 % des diabétiques [104] ), que dans la
population générale [67,71,80,109,120] : la prévalence du diabéte dans les pays dits
développés est de 2 a 7 % alors que 20 % des patients hospitalisés pour insuffisance

coronaire sont diabétiques [75,121,148].

Elle est aussi plus sévére, en particulier en raison d’une longue latence clinique, avec
des événements inauguraux plus graves (mort subite ou infarctus, souvent étendus et de
plus mauvais pronostic) [65,114] et une récurrence plus marquée : elle représente la
premiére cause de morbi-mortalité de cette catégorie de patients [61,66,71] ; un diabétique
sur deux décéde d’insuffisance coronaire [104] ( trois sur quatre d’affection cardio-

vasculaire ) .

L’intérét du diagnostic précoce du diabete est ainsi évident et a été clairement
souligné par ’adoption par '’ALFEDIAM des nouveaux critéres diagnostiques établis par
I’ADA (American Diabetes Association) {131] et ’OMS [4], avec pour corrolaire des
propositions de traitement médicamenteux plus “agressif” guidé surtout sur le taux
d’hémoglobine glycosylée, et accrédité par les résultats cliniques d’un certain nombre

d’études d’intervention chez les diabétiques de type 1 [68,128,144] et 2 [82,134] .

La question du mode de revascularisation myocardique le plus bénéfique pour les
coronariens diabétiques reste en revanche en suspend [31]: en cas d’atteinte
monotronculaire, on préconise habituellement un traitement endoluminal ; en cas d’atteinte
multitronculaire, la chirurgie de pontage, a condition qu’elle comporte au moins un greffon

artéric] mammaire interne, semble préférable a 1’angioplastie coronaire au ballon seul selon

25



I’étude randomisée BART ; I’analyse du registre BARI montre des résultats plus nuancés
[35]. Néanmoins ces comparaisons entre traitement chirurgical et traitement endoluminal

remontent a une période antérieure au développement des procédures de stenting .

Dans le cadre de cette évolution technique, et en préambule a4 une possible
confrontation pratique chirurgie-stenting coronaire chez les patients diabétiques, I’objectif
de ce travail a été de comparer les résultats a court et long terme des procédures de
revascularisation endoluminale chez les sujets coronariens diabétiques avant et aprés

Pavénement des endoprothéses.

Pour ce faire, nous avons analysé rétrospectivement deux cohortes de patients
diabétiques pris en charge au service d’Hémodynamique Diagnostique et Interventionnelle
du CHRU de Brabois dans la période 90-91 d’une part (angioplastie au ballon) et 94-97

d’autre part (angioplastie avec stent) .

Dans une premiére partie, nous avons cherché & rappeler les nombreuses spécificités
physio-pathologiques de I’angiopathie coronaire du diabétique, & I’origine du pronostic plus
sombre de cette catégorie de patients, et des développements thérapeutiques actuels

Apres avoir exposé les moyens de notre étude, nous avons ensuite comparé les
résultats des deux groupes de patients, a court et long terme puis les avons confrontés aux
données de la littérature relatives & I'utilisation de ces deux techniques chez les patients
diabétiques, notamment a quelques études effectuées selon un schéma similaire, avant de

conclure sur les optimisations possibles de la prise en charge et les études en cours .
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De nombreuses études ont clairement montré [Pexistence d’un risque
cardio-vasculaire indépendant en cas de diabéte [45,71,120] . Cependant, s’il est
maintenant certain que I’hyperglycémie chronique est bien la cause essentielle de la
micro-angiopathie diabétique [128], son réle direct sur la macro-angiopathie reste sujet a
controverse [99,152] .

En revanche, son effet potentialisateur sur les facteurs de risque associés est admis,
notamment en cas de mauvais équilibre glycémique .

Dans le cas du diabéte de type 1, le principal facteur de risque associé est I’atteinte
rénale par glomérulopathie .

Dans le cas du diabéte de type 2, il s’agit de I'hypertension artérielle, de la
dyslipidémie et de "obésité androide . L’insulinorésistance longtemps considérée comme un
facteur de risque a part entiére apparait actuellement plut6t comme un simple marqueur de
phénotype athérogéne [153] . Sous Pentité de syndrome X plurimétabolique sont par
ailleurs actuellement regroupées les anomalies suivantes, génétiquement lies : intolérance
au glucose ou diabéte de type 2, hyperinsulinisme par insulino-résistance, HTA, obésité
androide, augmentation des VLDL-Triglycérides, diminution du HDL-cholestérol,
augmentation de I'inhibiteur de ’activateur du plasminogéne{ PAI-1) .

Les patients diabétiques ne sont par ailleurs pas plus, voire moins fumeurs que les

non diabétiques .

Dans ce chapitre, nous rappelerons bri¢vement les principaux mécanismes de
potentialisation des autres facteurs de risque en cas de diabéte, essentiellement en cas de
diabéte de type 2, et dresserons la liste des principales anomalies liées a I’hyperglycémie et
a Pinsulinorésistance, susceptibles d’intervenir dans la physiopathologie de la maladie

coronaire du diabétique .
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I- POTENTIALISATION DES AUTRES FACTE DE RI

I-1 Hypertension artériglle

Elle est favorisée par latieinte rénale qu'elle accélére également et

I'insulino-résistance chez les diabétiques de type 2 [123] .

1-2 Dyslipidémic [21,90,125]

En cas de diabéte de type 1, le cholestérol total (CT) et ses fractions HDL et LDL,
ainsi que les triglycérides (TG) sont a des taux normaux en dehors des périodes de
déséquilibre glycémique, ou les TG et le LDI, augmentent de fagon importante (diminution
de Pactivité de la lipoprotéine lipase et diminution du catabolisme LDL respectivement) et
le HDL s’effondre [14]. La concentration en Lp(a) s’éléve en cas d’atteinte rénale dés le
stade de la microalbuminurie {56]. En cas de néphropathie, méme si I’équilibre glycémique
est satisfaisant, des anomalies lipidiques sont notées : élévation de CT, TG, LDIL, et

diminution de HDL .

La dyslipidémie du diabétique de type 2 est clle aussi aggravée par le mauvais
équilibre glycémique (la glycosylation des lipoproteines favorisant leur oxydation et les

rendant plus athérogénes [91]) et présente un certain nombre de spécificités

[18,119,123,142] :

- les taux de cholestérol total et de LDL-cholestérol ne sont pas plus élevés chez

les diabétiques de type 2 que chez les non diabétiques, mais il existe des modifications
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qualitatives des LDL qui sont denses, de plus petite taille et plus riches en triglycérides. Ces
LDIL présentent par ailleurs un pouvoir athérogéne accrli [126], en raison d’une part de
leur demi-vie plus longue et de leur propension a I’oxydation, secondaires & la glycosylation
de leurs fractions apo-B, et d’autre part de I'accumulation plus importante de ces LDL

oxydées dans les macrophages,

- en revanche la concentration en HDI . -cholesterol est beaucoup plus basse, a la
fois durant le je(ine et en post-prandial, par excés de catabolisme . En effet, la structure des
HDL, elle aussi modifiée par une augmentation des triglycérides transportés, les expose
davantage encore a 'action de la triglycéride-lipase hépatique dont Pactivité est deja
renforcée dans le cadre du syndrome d’insulino-résistance métabolique (perte de I'effet
inhibiteur de I’insuline sur cet enzyme) . Les fractions apo-Al sont elles aussi soumises a la
glycosylation non enzymatique ce qui a pour effet de limiter la recapture du cholestérol
cellulaire . Il est admis que ce HDL bas représente le plus fort facteur de risque

indépendant de mort cardiaque et d’infarctus non fatals chez le diabétique de type 2 [83],

- I'hypertriglycéridémie observée chez le diabétique de type 2 est le reflet de
’élévation des concentrations en VLDL, par ailleurs plus riches en triglycérides et de plus
grande taille [S1,124] . Elle est secondaire, d’une part & "augmentation de la production
hépatique des VLDL (perte de Peffet protecteur de I'insuline ié & I'insulino-résistance,
augmentation du flux d’acides gras libres et de glucose arrivant au foie en particulier en
post-prandial}, et d’autre part 4 la diminution de leur catabolisme (activité lipolytique
tissulaire et sérique réduite de la lipoprotéine lipase favorisée par I’insulinorésistance) .
L’hypertriglycéridémie constitue elle aussi un fort facteur de risque cardio-vasculaire

indépendant chez le diabétique de type 2 [50],
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- enfin la Lp(a) n’est pas plus élevée chez les diabétiques de type 2 que dans la

population générale [56] .

1-3 Sexe et obésit¢ androide

L’imprégnation oestrogénique de I’organisme féminin avant la ménopause confere
aux patientes non diabétiques une protection vasculaire importante, par des mécanismes de
mieux en mieux connus : potentialisation de la relaxation endothélium-dépendante par
augmentation de la biodisponibilité en NO, diminution de la production de radicaux libres,

effet bénéfique sur le profil lipidique, facilitation de la réparation endothéliale .

Les femmes diabétiques de type 2 pré-ménopausiques qui présentent fréquemment
une obésité androide traduisant Pexistence d’une insulino-résistance métabolique, perdent
leur avantage hormonal naturel sur "homme . L’élévation du taux d’androgénes associée a
I'obésité abdominale entraine indirectement une diminution du HDL-cholestérol par
stimulation de la lipase hépatique . Les acides gras libres- libérés en excés par le tissu

adipeux péri-viscéral ont un double impact [16] :

- au_niveau périphérique, ils diminuent directement Putilisation cellulaire du

glucose et la secrétion d’insuline par les cellules pancréatiques,
- au_nivean hépatique, ils entrainent une diminution de la clairance de I’insuline

contribuant ainsi a ’hyper-insulinisme, une production accrue de triglycérides et de VLDL

et par ailleurs leur oxydation stimule la néoglucogéncse .
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L’annulation de I’effet cardio-vasculaire protecteur chez la femme diabétique de
type 2 pré-ménopausique explique ainsi ['égalisation du risque coronarien entre les sexes

observée dans cette population [11,94]

-4 Implications thérapeutiques

La correction de ces anomalies combinées doit impérativement s’intégrer a4 un
schéma de prise en charge muitidisciplinaire du coronarien diabétique .

En particulier "obtention d’un équilibre glycémique parfait constitue un objectif
majeur & I’échelon individuel, puisqu’il a pu étre prouvé que le pronostic en terme de
complications microvasculaires mais aussi macrovasculaires s’en trouvait amélioré chez les
diabétiques de type 1 [68,144,128] et de type 2 [77,82,93,134] . Dans cette derniére étude,
une baisse significative de 12 % de ensemble des événements liés au diabéte a été
observée dans le groupe de patients traités avec un objectif glycémique optimal, en relation
essentiellement avec une réduction des complications microvasculaires, la baisse du nombre

d’infarctus de 16 % étant seulement a la limite de ia significativité (p=0,052) .
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II- ANOMALIES LIEES A L’HYPERGILYCEMIE CHRONIQUE

L’hyperglycémie chronigue est présente a la fois en cas de diabéte de type 1 et de
type 2, dans ce cas souvent liée 4 I'insulino-résistance responsable d’hyper-insulinisme dont

les effets sont plus restreints [34,46,62] .

Les anomalies sont multiples et le plus souvent intriquées . Elles concernent a la fois
le “contenant”, c¢’est 4 dire la paroi artérielle et le “contenu”, c’est & dire les €léments

figurés du sang, les lipides, les protéines et lipoprotéines .

I1-1 Glycosylation non enzymatique

Les protéines et lipoprotéines circulantes et de la matrice extra-cellulaire subissent

une glycosylation ou glycation spontanée non enzymatique du fait de ’hyperglycémie, qui

aboutit & la formation de produits de glycosylation avancée ou “advanced glycosylation end
products” (AGEP) .

Ces AGEP se lient facilement a des récepteurs spécifiques incorporés aux parois de
nombreuses cellules (cellules endothéliales, musculaires lisses, éléments figurés du sang et
plaguettes) . Leur rbie, trés délétere, apparait central dans la génése de I’angiopathie
diabétique : ils contribuent 4 la dysfonction endotheliale (glycosylation de la NO-synthase
limitant la production de NO, par ailleurs inactivé par les radicaux libres dont ils facilitent la
production), a la dysfonction vasculaire (rigidification de la paroi, épaississement de la
membrane basale, modification de la perméabilité), a la dysfonction plaquettaire

(agrégabilité et adhésivité accrlies), sont chimiotactiques au niveau de la matrice envers
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certaines cellules de type inflammatoire (migration leucocytaiire, activation macrophagique),
jouent un réle important dans la dyslipidémie diabétique [9,20,22,46,118,146] .

Ils ont pu étre retrouvés dans de nombreuses lésions athéroscléreuses [102] .
L’hémoglobine glycosylée ou glyquée ou HbAlc refléte le niveau d’hyperglycémie

chronique du diabétique.

I1-2 Modification des voies enzymatigues

Deux voies enzymatiques sont privilégiées chez le patient diabétique [46,74]:

- la voie de I’ Aldose Réductase responsable d’une élévation des concentrations en
sorbitol, générant un stress oxydatif accrQl envers les cellules endothéliales, les protéines

membranaires, les lipoprotéines,

- la voie du diacylglycérol qui active la Protéine Kinase C, fort stimulant de la

‘croissance cellulaire et de la synthése de matrice extra-cellulaire .

11-3 Dysfonction endothéliale

Elle se traduit essentiellement par des perturbations du turn-over endothélial, et des
anomalies secrétoires ou d’expression protéique membranaire : diminution de la production
de substances vasodilatatrices, EDRF-NO et PGI-2 principalement ou leur mactivation par
les radicaux libres, diminution des inhibiteurs de croissance des cellules musculaires lisses,
augmentation de la production de substances vaso-constrictrices et mitogénes comme

I’endothéline 1 [9,28,63], surexpression endothéliale des molécules d’adhésion par effet
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stimulant des LDL oxydées, qui favorise la diapédése des monocytes [48] vers le sous
endothélium .
Elle est amplifiée par Peffet additif des autres facteurs de risque (HTA, dyslipidémie,

tabagisme) .

1I-4 Perturbation de la balance des ¢cytokines

Les anomalies d’expression et d'action, I'excés de synthése de VEGF, TGF-béta,
TNF-alpha, FGF, PDGF, Angiotensine [T, Endothéline I entre autres, par les plaquettes, les
cellules musculaires lisses et/ou Pendothélium, favorisent la prolifération cellulaire (sauf
endothéliale) et lactivation macrophagique . Le role de I'ILGF-1 dans la macro-

angiopathie diabétique est moins clair [9].

I1-5 Modification quantitative et qualitative de la matrice

Sous ’effet de ’hyperglycémic et de I'hyperinsulinisme, la matrice extracellulaire
chez les sujets diabétiques est produite en abondance, principalement sous forme de
collagéne de type IV, de fibronectine et de laminine, la concentration en héparane sulfate,
dont Ieffet principal est normalement de limiter la prolifération des cellules musculaires
lisses [9] étant par ailleurs nettement diminuée . Les protéines de la matrice subissent elles

aussi la glycosylation non enzymatique .
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11-6 Dysfonction vasculaire

Elle est caractérisée par une rigidité pariétale en partie lie aux modifications de la
matrice, par des troubles de la perméabilité, une perturbation de la balance vasomotrice en
relation notamment avec une élévation des concentrations en substances vasoconstrictrices
comme le PAI-1, et & I’inverse une diminution des vasodilatateurs tels que la PGI-2 et le

NO [46] .

I1-7 Altérations hémorrhéologiques prothrombogénes

Elles sont surtout impliquées dans la génése des atteintes microangiopathiques selon
une séquence physiopathologique désormais bien connue [46,86] (stase capillaire,
occlusion capillaire, élévation de la pression hydrostatique avec oedéme périvasculaire et

ischémie tissulaire puis fibrose). On en distingue principalement quatre:

- la dysfonction plaquettaire avec augmentation de 'adhésivité, de 1’agrégabilité
ct de la synthése peptidique (Thromboxane A2, béta-thromboglobuline, PF-4,

glycoprotéines membranaires Ib et IIb-111a) [32,100,107,111,133],

-I’augmentation des concentrations en substances thrombogénes {9,26,65,70,111]

. fibrinogéne, PAI-1, facteur Von Willebrandt, facteurs VII et VIII, fibrinopeptide A,
béta-thromboglobuline, PF-4 ; par ailleurs, on note une diminution de [Iactivité

antithrombine I1I [26],

- parallélement la diminution de la fibrinolyse endogene [9,65,118],
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- enfin ’hyperviscosité et la rigidit¢ globulaire avec une diminution de la

déformabilité des globules rouges et une augmentation de leur agrégabilité [9,92,111] .

11-8 Fragilisation des plaques athéromateuses

Flle est lide d’une part & leur structure particuliére chez le diabétique (noyau riche
en lipides, chape fibreuse mince) résultant des anomalies précitées, et d’autre part au stress
pari¢tal qu’elles subissent principalement en raison de la rigidité artérielle, de
I'hyperviscosité et de la rigidité globulaire en cas de diabeéte [53] . Cette fragilité¢ de la
plaque athéromateuse chez le diabétique a pu étre confirmée par des études angioscopiques
{118] . Elle conduit & I'exposition plus fréquente du sous-endothélium aux plaquettes

activées .

II-9 Micro-angiopathie rénale

L’atteinte rénale du sujet diabétique contribue a ’angiopathie diabétique par une
diminution d’¢limination des produits terminaux de la glycosylation, une modification du
profil lipidique, et du profil thrombogéne [54] . Ainsi, la microalbuminurie, traduisant avant
méme 'apparition d’une altération de la clairance de la créatinine, Datteinte rénale
(néphropathie incipiens) est un bon marqueur de risque vasculaire . Sa valeur pronostique
en terme de mortalité globale et cardio-vasculaire a récemment été confirmée [36,95,122] .
La méta-analyse de Dinneen [36] retrouve par exemple un risque de mortalité
cardiovasculaire doublé en cas de microalbuminurie chez le diabétique de type 2, et Marso
[95] fait de la macro-protéinurie le facteur prédictif majeur de la mortalité globale et

cardiaque aprés revascularisation endoluminale coronaire chez le diabétique .
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A un stade plus avancé d’insuffisance rénale, 'HTA et les modifications de la
balance phosphocaicique dues & 'hyper-parathyroidisme secondaire aggravent & leur tour la

macro-angiopathie .

Les perturbations plus spécifiquement liées & I’hyperinsulinisme sont les suivantes :
modification de la balance des cytokines, augmentation de la production de matrice
extracellulaire, secrétion accrue de PAI-1, de fibrinogéne, effets favorisants sur la

dyslipidémie, I"hypertension artérielle .
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PARTICULARITES
ANATOMIQUES DE LA MALADIE
CORONAIRE CHEZ LE PATIENT
DIABETIQUE
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I- EXTENSION DE I1’ATTEINTE CORONARIENNE CHEZ LE
PATIENT DIABETI

Toutes les études angiographiques ou autopsiques ont montré des résultats
concordants concernant ’existence d’une atieinte artérioscléreuse coronaire plus précoce,
plus fréquente, plus extensive, plus diffuse, plus rapide et finalement plus sévcre chez les

sujets diabétiques que dans la population générale avec :

-une forte incidence de lésions bi- ou fri-fronculaires [45,57,110,143],

-un plus grand nombre de lésions par artére [37],

-une atteinte fréquemment distale ou proximale sévere [75],

-une plus grande fréquence des lésions peu sténosantes ou intermédiaires, riches

en lipides, “molles™ et fragiles, peu symptomatiques car ne réduisant que faiblement le flux
coronaire mais davantage exposées a la rupture de plaque et a ses conséquences en terme
d’accidents coronariens aigtis {59,118]. Elles peuvent aller fréquemment jusqu’a donner un
caractére “engainant™ a ’athérome coronarien du diabétique ( artéres “infiltrées™ de petit

calibre }

-une circulation collatérale moins développée, malgré Pexistence de sténoses

multiples, principalement en raison d'une dysfonction endothéliale importante chez le

diabétique [1],
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-une progression plus rtapide de la maladie coronaire, avant et apres
revascularisation, chirurgicale [5,98] ou endoluminale {81,96,112,121,140], avec en outre
dans ce dernier cas le probléme spécifique de la resténose, abordé ci-dessous . Par ailleurs,
plusieurs auteurs [64,112] ont évoqué la possibilité d’un eflet iatrogéne des procédures
endoluminales essentiellement en amont ou au niveau de la Iésion traitée, par la survenue de
mini-traumatismes endothéliaux liés aux passages des guides, qui favorisent la progression

athéromateuse ; cette théorie s’applique facilement a I’angiopathie diabétique [113].

En fait, avant méme I'apparition de Iésions angiographiquement ou
macroscopiquement visibles, la réserve coronaire apparait diminuée chez les patients
diabétiques, traduisant I’existence d’une microangiopathie (¢paississement de la paroi des
artérioles, fibrose périvasculaire, microanévrysmes capillaires , diminution de la densité
capillaire ) avec ralentissement du flux coronaire [101,103] .

Par ailleurs, en raison de Iatteinte plus diffuse et plus sévere de 'arbre coronaire

chez le diabétique, la fraction d’éjection du ventricule gauche est également souvent plus
" basse ( myocardiopathie diabétique ) [88].
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II- SPECIFICITES DE 1.A RESTENOSE CHEZ LE PATIENT
DIABETI

La majorité des études s’intéressant aux facteurs prédictifs de resténose aprés

angioplastie coronaire ont clairement incriminé le diabéte comme I'un d’entre eux :

Aprés angioplastie au ballon , le taux de resténose angiographique est estimé de 35
a 71 % chez les patients diabétiques [17,139] contre 24 a 56,8 % dans les groupes témoins
non diabétiques, pour des valeurs habituelles de 30-35 % [108,147] . Ces différences
importantes tiennent principalement au fait que le taux de suivi angiographique est assez
variable d’une étude & I"autre (limites statistiques des études de resténose [23]), alors que la

resténose est plus fréquemment asymptomatique chez le patient diabétique .

En cas de stenting, I’amélioration est nette dans la population globale [47,117] mais
la différence persiste le plus souvent de fagon significative aux dépens des diabétiques : 24
a 39,6 % de resténose angiographique (selon que les études intégrent ou non une
proportion d’ailleurs variable de dilatations de ponts saphénes) contre 19 a 35 % en
I’absence de diabéte [25,38,40,43,105,115,150] ; 19,5 a 30 % de RLC (Revascularisation
de la Iésion cible) ou RVC (revascularisation du vaisseau cible) contre 15 % en Pabsence
de diabéte {2,132] . Plusieurs études ont récemment montré que le diabéte constituait le
seul facteur prédictif clinique indépendant de resténose intra-stent [73,87] .

Quelques auteurs cependant ne retrouvent pas en cas de diabéte d’augmentation du

taux de resténose aprés implantation d’endoprothéses [13,41,49,136] .
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Pour d’autres, la resténose intra-stent chez le diabétique semble préférentiellement
exister au niveau des artéres de petit calibre [40,85], ce qui pour Kornowski est surtout le

cas des diabétiques insulino-traités [78] .

Il faut de plus souligner chez le patient diabétique, la forme particuliérement
fréquente et souvent silencieuse de resténose que constitue occlusion coronaire du
vaisseau dilaté : de 2 & 5,3 % aprés stenting [40,136] &4 13-14 % aprés angioplastie au
ballon [136-8] . Quatre facteurs prédictifs d’occlusion du vaisseau dilaté ressortent de cette
derniére étude : contexte d’insulinothérapie, dilatation de pont saphéne, flux TIMI
préprocédure < 3, degré de sténose résiduelie . De plus cette resténose occlusive semble
&tre associée 4 une diminutton de la fraction d’éjection ce qui pourrait contribuer a

expliquer I'existence d’un moins bon pronostic 4 long terme des diabétiques dilatés .

Un certain nombre d’anomalies propres au diabéte expliquent 1a encore I'incidence
accrue de resténose occlusive ou non, fréquemment observée lors des études de suivi
angiographique dans la population diabétique traitée par angioplastie coronaire . Elles ont
été largement colligées par Aronson [9] . Les perturbations causales restent

Phyperglycémie ef I'insulinorésistance .

I1-1 Altération des propriétés mécaniques des artéres coronaires [141]
En raison de la rigidité et de fragilité¢ de la paroi artérielle, ainsi que de la

dysfonction vasomotrice lies 4 la présence de diabéte, I’angioplastie coronaire conven-

tionnelle au ballon provoque de plus fréquentes dissections coronaires, et un retour
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élastique aigii (recoil) plus important, ce qui contribue a favoriser la resténose chez cette

catégorie de patients .

11-2 R {4 Ia réendothélialisati

Aprés dénudation endothéliale liée au traumatisme de ’angioplastie, la régénération
de I’endothélium (migration et prolifération cellulaire) se trouve ralentie en cas de diabéte,
et ceci d’autant plus que la dénudation est importante . L hyperplasie néointimale (synthese
de matrice extra-cellulaire abondante, migration et prolifération de cellules musculaires
lisses) apparait ptus importante 13 ol la réendothélialisation est la plus tardive . En d’autres
termes, le degré d’épaisseur d’hyperplasie néointimale est corrélé a I'importance de la

dénudation endothéliale chez le sujet diabétique.

I1-3 Prolifération des cellules musculaires lisses

A Pinverse, les cellules musculaires lisses du sous-endothélium sont beaucoup plus
actives chez le patient diabétique . Elles subissent en effet un grand nombre de stimulations

et parallélement certains mécanismes freinateurs sont inhibés :

-Augmentation du tonus pariétal avec tendance & la vasoconstriction qui favorise

la prolifération cellulaire (synthése accrue d’Endothéline 1 vasoconstrictrice et diminution

de la synthése de PGI-2 et EDRF-NO vasorelaxants),

-Effet chimiotactique des AGEP,
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tels que I’'Héparane

eux-mémes produits en plus grande quantité en cas de diabéte, par de nombreuses cellules

(cellules musculaires lisses elles-méme, cellules endothéliales, plaquettes).

1-4 Particularités de la matrice extra-cellulaire

Cette production excessive de matrice est en partie lide a la dysrégulation de
TGF-béta en cas de diabéte [149] . On observe la synthése de grandes quantités de
collagéne [97] de type IV, de fibronectine, de laminine, et une diminution proportionnelle
en Héparane sulfate . Par ailleurs, les AGEP, qu’ils soient de nature protéique ou lipidique,
s’accumulent dans le sous-endothélium du diabétique et contribuent a augmenter le volume

de matrice extra-celiulaire .

II-5 Facilitation thrombotique

La dysfonction plaquettaire, les anomalies de la coagulation observées chez le
patient diabétique favorisent la constitution de thrombus au contact du sous-endothélium
aprés dénudation cellulaire . Un certain nombre de thrombi ainsi constitués integrent la
paroi et participent & la resténose ; de plus ils représentent un milieu favorable pour
I’organisation et le développement de la prolifération néo-intimale [89]. D’autres thrombi
peuvent prendre un développement extensif aboutissant 4 'occlusion coronaire au site

dilaté . Cette importante propension a la thrombose dans les coronaires de diabétiques,
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particuliérement marquée en cas d’angor instable, a pu étre directement observée in vivo

par écho-doppler endocoronaire [118] .

I1-6 Cas de la resténose intra-stent

Le déploiement correct d’une endoprothése coronaire a pour effet de limiter
mécaniquement le retour pariétal élastique aigii (recoil) et le remodelage artériel chronique
[60]. Ainsi la resténose intra-stent consiste essenticllement en une réduction de calibre
luminal par prolifération néo-intimale entre les mailles du stent, a fortiori chez le patient
diabétique qui présente au niveau coronaire les multiples anomalies biologiques décrites

ci-dessus [25,78] .

Par ailleurs, cette technique semble permettre, 14 encore principalement en cas de
diabéte, une réduction du taux de resténose occlusive, d’une part en isolant de la lumiére
artérielle le thrombus habituellement présent & la surface de la plaque, d’autre part sans
doute grace a I’association antithrombotique synergique ticlopidine-aspirine [138], devenue

le traitement de référence en post-stenting depuis quelques années [84,116] .
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II- NEUROPATHIE CARDIAQUE AUTONOME

Nombreux sont les diabétiques qui en sont affectés (10 a 20% des diabétiques de
type 1 et 2 selon les séries [135]) .

Cette anomalie précoce s’inscrit dans le cadre de la dysautonomie diabétique
[27,145,151] : Phyperglycémie chronique provoque une altération des terminaisons
nerveuses tout d’abord para-sympathiques puis sympathiques apres quelques années . Il en

résulte en particulier:

- une hypertonie sympathique avec risque accri de mort subite rythmique, et

augmentation de la demande en oxygéne liée a la tachycardie permanente, vecteur

d’ischémie coronaire,

- une perception anormale de I'ischémie, responsable de symptémes atypiques

avec un retard diagnostique important, voire fréquemment (deux fois plus que dans la
population non diabétique [106] ) une ischémie silencieuse avec perte des signaux d’alerte,
seuil douloureux plus élevé et événements coronariens d’emblée plus graves . Or cette

ischémie silencieuse constitue un facteur indépendant de mortalité [33],

- des troubles de la vasomotricité coronaire par destruction nerveuse,

- une diminution de la perfusion coronaire & Porthostatisme et une perte de

I’adaptation circulatoire a I’effort dans les formes graves .
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MATERIEL ET METHODE
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[- POPULATION ETUDIFE

Notre étude exclusivement dédiée aux patients diabétiques fait suite aux
résultats d’une précédente étude réalisée dans le service [7,30] ayant montré dans une
population tout venant de patients multitronculaires une nette amélioration du
pronostic a court terme aprés angioplastie coronaire, dans la période 94-95 par rapport
a celle de 90-91 correspondant a I’inclusion de patients dans les études randomisées
comparant angioplastic et chirurgie.

L’utilisation des stents était marginale dans la premi¢re période (0,8%) et
significative dans la deuxiéme (12%) . Les observations de cette étude posaient le
probléme de I’applicabilité des conclusions des études randomisées face aux progres

de ’angioplastie coronaire .

Aprés la parution des résultats des sous-groupes diabétiques de ces études
randomisées, trés en faveur de la chirurgie, le schéma de I’étude comparative de notre

centre a ¢été réappliqué a la sous population diabétique, dans notre étude .

Le premier groupe de patients ainsi été constitu¢ des diabétiques exclusivement
traités par angioplastie au ballon durant la période 1990-91 et le second a partir des
diabétiques de la période 1994-97, en ne retenant dans ce groupe que ceux chez
lesquels la procédure de revascularisation endoluminale a comporté le déploiement
d’une ou plusieurs endoprothéses . Les diabétiques de la deuxiéme période traités par
ballon seul ayant donc été exclus, nous avons été obligés d’élargir le recrutement du

deuxiéme groupe aux quatre premiers mois de 'année 1997 afin de constituer deux
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ensembles homogeénes de 104 et 103 patients respectivement, le nombre annue] de

diabétiques revascularisés par voie endoluminale étant relativement stable.

Les patients revascularisés en phase aigué d’infarctus du myocarde, ainsi que
ceux pour lesquels le diagnostic de diabéte sucré n’a pas été formellement confirmé
(glycémies & jelin normales, absence de traitement spécifique ou de régime

anti-diabétique clairement mentionné), n’ont pas €t€ retenus .
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II- DEFINITIONS CLINIQUES
II-1 Diabete

Ont été considérés comme diabétiques, tous les patients traités par régime pour
lesquels nous disposions de la preuve biologique de leur affection (glycémies a jelin ou
HGPO), ceux traités par anti-diabétiques oraux (ADO), biguanides et/ou sulfamides
essentiellement, ceux enfin recevant de I'insuline . En raison du caractére rétrospectif
de Iétude et du manque de renseignements concernant ’ancienneté du diabéte
notaﬁlment, il n’a pas é¢ possible de préciser pour tous les patients insulino-traités s’ils
étaient affectés d’un diabete de type 1 (insulino-dépendant), ou d’un diabéte de type 2

insulino-requérant .

11-2 Angor

Nous avons inclus des patients en angor stable en utilisant pour les coter la
classification de la Société Canadienne de Cardiologie [24] (4 stades de I 2 I'V) et des

patients en angor instable en accord avec la définition de Braunwald [19] .

I1-3 Complications hospitali¢res

Les complications cliniques des procédures endoluminales survenues avant la

sortie du patient ont été classiquement séparées en deux catégories :
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-déces du patient quelqu’en soit I’origine,

-pontage aorto-coronaire en urgence,

-infarctus du myocarde transmural, avec onde Q (IDM Q), défini par
Passociation d’au moins deux des trois critéres suivants : douleur d’une durée de plus
de 20 minutes, apparition d’une onde Q sur I’électrocardiogramme, élevation des
enzymes cardiaques CPK-MB 4 plus de deux fois les valeurs normales,

-infarctus du myocarde sous-endocardique, sur les mémes critéres
cliniques et biologiques, mais avec des modifications €lectrocardiographiques sans

apparition d’onde Q (IDM non Q)

-complications hospitaliéres mineures : toute autre complication survenue

durant 'hospitalisation en cardiologie, quelle que soit sa gravité .

11-4 Succés clinique

Le succes clinique a éié défini comme I’association du succés technique et de

I'absence de complication majeure .
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II- DEFINITIONS ANGIOGRAPHIQUES

III-1 Analyse coronarographigue

La plupart des examens angiocoronarographiques a été réalisée par voie
fémorale droite .

Plusieurs paramétres ont été recueillis pour I'analyse comparative des données,
a partir du fichier informatisé des procédures endoluminales constitué au service

d’Hémodynamique de maniére prospective :

-attein -, bi- ri-tronculaire : atteinte d’un tronc coronaire est
caractérisée par la présence d’au moins une sténose significative sur I'une des trois
arteres coronaires épicardiques principales (interventriculaire antérieure-IVA,

circonflexe-CX, coronaire droite-CD) ou leurs principales branches collatérales,

-pourcentage de sténose : il a été déterminé par des opérateurs expérimentés
le plus souvent par méthode visuelle, et en cas de doute par analyse angiographique

quantitative (logiciel CAAS 2),

r

-degré il : une sténose est classiguement considérée comme
significative si la réduction de la lumiére artérielle coronaire est in situ réduite de plus
de 50 % par rapport au diamétre de référence de cette méme artére coronaire

épicardique,
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- lon_coronair le : quelle que soit son origine, en général

thrombotique, il s’agit d’une sténose & 100 % avec un flux TIMI égala 0 .

II1-2 Angiographie ventriculaire gauche

La fraction d’éjection du ventricule gauche (FEVG) a été calculée & partir
d’une angiographie ventriculaire gauche en incidence oblique antérieure droite a 30°,

par la méthode classique des aires et des longueurs .

ITI-3 Techniques d’angioplastie et de stenting

Toutes les angioplasties (groupes 1 et 2) ont été réalisées au moyen de
cathéters a ballonnets selon la méthode habituelie initialement décrite par Gruentzig [],

adaptée aux évolutions techniques en vigueur .

Les patients des deux groupes ont systématiquement bénéficié des médications

injectables suivantes lors de la procédure :

-bolus de 250-500 mg d’aspirine, administré 30 minutes avant 1’angioplastie,

-bolus d’héparine (10 000 Ul éventuellement associés a 5 000 UI par heure
supplémentaire si ’angioplastie excédait une heure),

-perfusion de dextran,

-perfusion de 30 mg de dipyridamole éventuellement.
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Dans quelques cas une thrombolyse a €té associée & la tentative d’angioplastic

au ballon (groupe 1, période 90-91), principalement en cas d’occlusion coronaire .

Le déploiement des endoprothéses de type stent (groupe 2, période 94-97) a
¢te réalisé selon les recommandations en vigueur a I’époque [84], pour diverses
indications :

-implantation élective lorsque I'implantation de stent était planifiée par

’opérateur avant la procédure,

ballon c’est a dire en cas de sténose résiduclle visuellement estimée supérieure a 40 %

aprés angioplastie au ballon, avec ou sans dissection coronaire mais un flux TIMI 3,

-implantation pour bail-out : a été considérée comme bail-out toute situation

de menace d’occlusion en particulier une dissection coronaire avec flux TIMI inférieur
a 3, et d’occlusion effective aigué survenant pendant ou dans les suites immédiates

d’une angioplastie .

Parmi les patients stentés, certains ont bénéficié de fagon non planifi¢e d’un
traitement antithrombotique par bolus et perfusion de C7E3 Fab = abciximab =

Réopro®.
Au décours de la procédure, un traitement antiagrégant plaquettaire par voie

orale a été systématiquement adjoint afin éviter "apparition d’une thrombose précoce

du stent, par I’association de référence dans cette indication, aspirine-ticlopidine
p P
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[84,116] . La ticlopidine devait étre poursuivie durant six semaines sous surveillance

régulicre de la numération formule sanguine et plaquettaire .

HI-4 Succés technique

Le succes technique est classiquement défimi par une réduction d’au moins 20
% du degré de sténose initiale, avec une sténose résiduelle inféricure a 50 % du
diametre de la coronaire et un flux antérograde TIMI 3. Le succés technique par
patient est admis en cas d’obtention d’un succés technique sur au moins une des

artéres dilatées.
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IV- SUIVI HOSPITALIER ET A LONG TERME

Le suivi a court terme a été réalisé 4 partir de ’analyse des dossiers médicaux
provenant essentiellement du service de cardiologie, plus occasionnellement des

services dans lesquels les patients avaient pu étre amenés a étre transférés .

Le suivi a long terme a été réalisé exclusivement par contact téléphonique des
patients et/ou de leurs médecins, généraliste ou cardiologue . Les informations

concernant les événements majeurs ont été secondairement documentées .

Dans les deux cas, les principaux événements recueillis (nature et date de

survenue) ont €té les suivants :

~réhospitalisation,

-infarctus du myocarde,

-nouvelle coronarographie,

-interventions de revascularisation, endoluminale avec ou sans stent, ou
chirurgicale par pontages aorto-coronaires,

-déces en en précisant 'origine (extra-cardiaque, cardiaque certaine ou
cardiaque “par défaut” en cas de mort subite d’étiologie indéterminée),

-symptomatologie angineuse au moment du contact téléphonique,

-traitements & visée cardiovasculaire et antidiabétique.
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V- ETUDE STATISTIQUE

Les données recueillies ont été traitées par méthode informatique en utilisant le
logiciel SPSS .

Pour les comparaisons de variables continues ou gquantitatives entre deux
groupes, nous avons utilisé le test t non pairé de Student de comparaison de
moyennes. Pour les comparaisons de variables qualitatives entre deux ou plusieurs
groupes, nous avons utilisé le test du chi 2 ou le test de Fisher exact suivant la taille

des effectifs .

Les probabilités de survie a long terme sans décés cardiaque, sans IDM, sans
evénement, sans revascularisation et sans RLC (revascularisation de la Iésion cible) ont
été calculées par la méthode de Kaplan-Meier [72] . Pour dégager les paraméires
prédictifs de survie avec ou sans événement, nous avons réalisé une régression
logistique uni et multivariée seion le modéle de Cox [29].

Pour cette analyse, I'ensemble des événements survenus a partir du jour de
’angioplastie a été considérée. Pour tous les tests utilisés, le seuil de significativité a

été fixé comme classiquement a p<0,05 .
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RESULTATS
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I- PHASE HOSPITALIERE

I-1 Caractéristiques de la population

*1-1-1 Caratéristiques générales { Tableau n°1 )

Les caractéristiques cliniques et angio-coronarographiques générales des deux

cohortes de patients diabétiques sont détailiées dans le tableau n® 1 .

Le groupe 1 (période 90-91) correspond aux 104 patients dilatés par ballon

seul, le groupe 2 (période 94-97) aux 103 traités par angioplastie avec stent .

Pour les caractéristiques _générales, on observe comme habituellement une

prédominance masculine dans les deux groupes, avec un ratio de I'ordre de 2/3 : 67
hommes dans le groupe 1 (64 %) contre 69 dans le groupe 2 (67%) . 1.”4ge moyen de

64 ans +/- 9 ans est strictement identique dans les deux groupes .

Concernant les facteurs de risques cardio-vasculaires, les deux groupes

apparaissent homogeénes sauf en ce qui concerne la présence d’une dyslipidémie, plus
fréquente dans le groupe 1 (73 % vs 57 %, p=0,02) . On note 47 et 56 % de fumeurs
actifs ou anciens, 24 et 28 % de patients avec hérédité coronarienne, 67 et 58 % de

patients avec un passé d’hypertension artérielle .

La sévérité du diabéte, appréciée indirectement sur ’existence associée d’une

msuffisance rénale & plus de 20 mg/l de créatininémie, d’une artérite des membres
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inférieurs et d’une ischémie myocardique silencieuse patente en rapport avec une
possible dysautonomie débutante apparait homogéne dans les deux groupes ( 5 et 7 %,
20 et 18 %, 22 et 30% ) . Il faut rappeler que nous ne disposions pas dans cette étude
rétrospective  de données concernant Dexistence d’une protéinurie, le taux
d’hémoglobine glycosylée, l'atteinte neuropathique ou rétinienne pour tous les

diabétiques .

Parmi les antécédents des patients, on note significativement plus
d’angioplasties préalables & I"étude dans le groupe 2 (17 % vs 29 %, p=0,05) mais la
différence concernant les antécédents d’angioplastie in situ (traitement de resténose
dans notre étude) n’est pas statistiquement significative (11 % vs 20 %, p=0,08) .

Les épisodes récents d’angor instable sont plus fréquents dans le groupe 1 sans
que la différence soit significative ( 41 contre 36 % ) . Cependant les revascularisations

endoluminales secondaires a un infarctus de moins d’un mois sont identiques dans les

deux groupes ( 19¢et 17 % ).

Les données_angio-coronarographigues de base ne différent pas de fagon

significative d’un groupe a Pautre mais on observe une prédominance de patients
bi-tronculaires dans le groupe 1 (38 % contre 34 et 28 % de mono- et de
tri-tronculaires) et de patients mono-tronculaires dans le groupe 2 ( 44% contre 32 et
24 % de bi- et tri-tronculaires ) . La FEVG angiographique est calculée en moyenne a
35 % dans les deux groupes ( 56+/-14 % et 55+/-16 % ) . Les patients avec FEVG
basse inférieure a 40 % représentent moins d'un cas sur cing dans les deux groupes

avec 13 et 18 % respectivement .
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| Groupe 1, n = 104

' Groupe 2, n =103 ‘

~ (Ballon 90-91) (Stent 94-97)
‘Caractéristiques Générales no Yo n Yo p
. -Age 64+/-9 ans 64+/-9 ans ns
-sexe masculin 67 64 - 69 67 . DS
[Facteurs de risque coronarien n % . n % p
-tabagisme 49 47 | 58 56 ns |
-hérédité coronaire 25 24 29 28 ns |
- -HTA 70 67 60 58 ns
_ -dyslipidémie 76 73 57 59 0,02 |
{Antécédents _ n % n % p
| -Ischémie silencieuse 23 22 31 30 ns
| -Angor instable récent 43 41 37 36 ns
-IDM totaux 58 56 52 50 ns
-IDM de plus d'un mois 38 37 34 33 ns
-IDM de moins d'un mois 20 19 18 17 s
-Pontage aorto-coronaire 4 4 10 10 0,1 |
-Angioplastie coronaire 18 17 30 29 0,05
-Angioplastie in situ 11 11 20 20 0,08 |
-Artérite des membres 21 20 18 18 ns
___-Insuffisance rénale (créat.>20) 5 3 7 7 ns
Données angiographiques n % n Yo p
-Atteinte mono-tronculaire 35 34 45 44 ns
bi-tronculaire 40 38 33 32 NS
tri-tronculaire 29 28 r 25 24 . ns
. -FEVG 56+/-14 55+/-16 ns
~ -FEVG <40 % 13 13 1 18 18 ms

Tableaun n°1 : Caractéristiques générales des deux populations
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* 1-1-2 Présentation clinique { Tableau n°2)

La symptomatologie 4 ’admission était statistiquement similaire dans les deux
groupes avec tout de méme 22 % et 30 % respectivement de patients sans symptomes.

On dénombre par ailleurs 43 % de patients avec angor instable dans le groupe 1 et

37% dans le groupe 2 .
' Groupel,n= 104 | Groupe 2,n =103 ! i
(Ballon 90-91) (Stent 94-97) 7
n % _n % p
Asymptomatiques ' 23 22 31 30 ns
:Angor de classe I-1T 27 26 25 24 ns
Angor de classe I11-1IV | 54 52 47 46 ns
Total Angor 81 78 ] 72 70 ns
Angor instable 43 41 37 36 ns
Tableau n°2 : Présentation clinique des deux populations 4 I’admission
I-2 Caractéristiques des procédures endoluminales ( Tableau n°3 )
La topographie des vaisseaux cibles est rapportée dans le tableau n°3, : seuls

deux patients du groupe 2 ont ét¢ dilatés (avec stent) sur un pontage saphéne , pour
les autres patients il s agissait de procédures sur vaisseaux natifs .
Un seul patient a été dilaté au niveau du tronc coronaire gauche (groupe 2) .
La répartition des artéres dilatées est homogéne dans le groupe 1 (environ un
tiers des procédures pour chaque territoire artériel), alors que les patients du groupe 2

ont surtout été revascularisés dans le territoire de I'IVA (IVA 43%, CD 31%, CX
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24%) mais la différence d’un groupe & ’autre, artére par artére n’est pas significative .
Le pourcentage de dilatation de 'IVA proximale est identique dans ies deux groupes
(17 %) .

On n’observe pas de différence significative en terme de pourcentage de
procédure pour traitement de resténose d’un groupe & lautre (11 % vs 20 %, p =
0,08) .

Le pourcentage d’occlusions totales motivant une tentative d’angioplastie n’est

pas significativement différent d*un groupe a l"autre (9 vs 5 %, p =ns) .

Les sténoses pré-procédurales motivant I’angioplastie étaient plus serrées dans
le groupe 1 (76+/-13 % vs 72+/-13 %, p = 0,007) .

Les sténoses résiduelles post-procédurales sont plus réduites dans le groupe
stent (32+/-23 % vs 11+/-13%, p = 0,0001) .

Le succes technique par artere est meilleur dans le groupe 2 (88 vs 98 %, p =
0,002) .

Sur le plan technique, les tailles de ballons utilisés et les pressions maximales

d’inflations sont plus grandes dans le groupe 2 .

Tous ces résultats sont résumés dans le tableau n°3 .

Le nombre de vaisseaux dilatés par patient est similaire dans les deux groupes,

qu’il s’agisse de procédure mono-artérielle (84 vs 85 % des cas) ou multi-artérielle (16

vs 15 % des cas) .
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Le nombre de Iésions traitées par patient est également homogeéne ( 1 +/- 0,7 vs

1,07 +/- 0,3 dans le groupe 2) .

Le succes technique_par patient est comparable pour les deux types de

techniques endoluminales (93 vs 98 %, p = ns) .

Dans le groupe 2, chaque patient a recu entre 1 et 3 stents, pour un total de

108 stents, soit 1,15 +/- 0,4 stent par patient et 1,07 +/- 1,33 stent par lésion . Les

indications d’implantation des endoprothéses dans ce groupe se répartissent en :

-stenting pour bail-out : 9 % ( 9 patients)
-stenting pour résultat sub-optimal : 72 % (74 patients)

-stenting électif, planifié ; 19 % (20 patients) .

Concernant les traitements “adjuvants”, 2 patients du groupe 1 ont bénéficié

d’une thrombolyse (2%) et 4 patients du groupe 2 d’un bolus et perfusion d’abciximab

(4%) .
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" Groupe 1, n = 116 Groupe 2, n =110 | :
: . (Ballon 90-91) (Stent 94-97)
Vaisseaux cibles n % I n % f p
-Tronc coronaire G 0 0 ' 1 1 1 ns
i -IVA totale 39 33,5 47 43 ns .
| -IVA proximale 17 17 17 17 ns |
-CD 39 33,5 34 3] | ns |
-CX 38 33 26 24 : ns |
_ -Pont Saphéne 0 0 22 ns
Traitement de Resténose | 11 11 20 20 | p=10,08
‘Occlusions Initiales 10 9 5 5 : ns |
Sténose pré-procédurale 76 /- 13 % 72 +-13 % | p=0,007 |
Sténose post-procédurale | 32 +/- 23 % 11 +-13% | p=0,0001 |
Succés Technique par 101 88 L1108 98 p=0,002 |
artére _ o :
Utilisation d'un 64 55 91 83 p = 0,0001 |
balion > 3mm ! ; J
Pression d'inflation |8 +- 6atm | Il +- 2atm | p=0,0001
imaximale : i 5

Tableau n°3 : Caractéristiques des procédures endoluminales dans les 2 groupes
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I-3 Complications hospitalieres ( Tableau n°4 )

On n’observe pas de différence significative concernant la survenue de

complications cardiaques mineures entre les deux groupes (occlusion coronaire

post-procédurale : 2 vs 0 %, nécessité de redilatation : 6 vs 1 %) .

Il en est de méme pour les complications cardiaques majeures analysées
séparément (décés cardiaque 1 vs 0 %, infarctus totaux 6 vs 4 %, pontage
aorto-coronaire en urgence 0 % dans les deux groupes) ou globalement : la prise en
compte de la totalité¢ des événements cardiaques majeurs n’affecte pas de fagon
significative le taux de succés clinique par patient (88 dans le groupe 1 vs 94 % dans le
groupe 2, p = ns) .

' Groupe 1, n = 104 | Groupe 2, n =163
" (Balion 90-91) | (Stent 94-97)
IComplications Mineures n % ' n % . p
~occlusion post-procédurale 2 2 | 0 0 ns
 -redilatation 6 6 1 1 ns
Complications majeures ~i.m % « n % p
-décés cardiaque 1 1 |0 0 ns
-IDM Q 5 5 P2 2 ns
-IDM non 1 1 2 2 ns
-pontage aorto-coronaire 0 0 0 0 ns
Succés technique sans ‘
icomplication majeure (par 91 88 .97 94 ns
@ient) T Suind e e, |

Tableau n° 4 : Complications hospitaliéres dans les deux populations
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I-4 Traitement de sortie ( Tableau n°5 )

Les traitements antidiabétique et a visée cardiovasculaire 4 la fin de

I’hospitalisation sont résumés pour les deux groupes dans le tableau n°5 .

Les patients ne nécessitant pas d’insulinothérapie représentent la majorité des
cas dans les deux groupes ; il n’y a pas de différence significative d’une époque a

Pautre (82 vs 75 %, p =ns) .

Si les fibrates sont prescrits 4 hauteur de 20 % dans les deux groupes,
I"utilisation des statines est pius que doublée dans la deuxiéme période (8,7 vs 22 %, p

=0,007) .

Avec I'ére des stents, la prescription des traitements antiagrégants plaquettaires
(Aspirine, Ticlopidine) devient systématique, la différence est ainsi trés significative

pour ces deux traitements entre les deux groupes .

On constate €également une modification dans la prescription des antiangineux,
les béta-bloquants étant proposés largement plus fréquemment dans la deuxiéme
période, aux dépens des inhibiteurs calciques et des dérivés nitrés et assimilés

(molsidomine) .

Enfin on note une tendance & Paugmentation concommittante du traitement par

IEC dans le groupe 2 (24 vs 34 %, p=0,12) .
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- Groupe 1, n =104

Groupe 2, n =103

'TRAITEMENTS ' (Ballon 90-91) (Stent 94-97) p

B . Y% | n Yo | )
Insuline 19 18 26 25 : ns
Aspirine .82 79 |97 94 | 0,002
Ticlid 1 1 103 100 <0,0001
Fibrate | 20 19 | 21 20 ns
Statine 9 8.7 | 44 43 0,007 |
Bétabloquant 45 43 | sl 59 0,0
Inh.caleiques |58 56 .31 30 0,0001
Nitrés/Molsidomine | 53 T 16 0,000 |
EC 25 24 1 35 34 0,12

Tableau n°5 : Traitement de sortie pour les deux populations
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I1- SUIVI A T.ONG TERME

Le suivi a €té réalis¢ sur une plus longue période pour les patients du groupe 1
que pour ceux du groupe 2 . Ainsi la limite de censure (limite de suivi acceptable pour

les deux groupes) est située a 887 jours précisément .

II-1 Incidence des différents événements ( Tableau n°6 )

Aucun des événements isolés ou combinés analysés n’apparait

significativement plus fréquent dans 'un ou I’autre groupe .
* [I-1-1 Mortalité :

Autotal, 11 décés ont été observés dans le groupe 1 et 5 dans le groupe 2 . Les
déces cardiaques sont 2,5 fois plus fréquents dans le groupe 1 (9 vs 4 %) sans que
cette différence atteigne la significattvité . Les décés non cardiaques sont sensiblement
de méme origine dans les deux groupes .

* 11-1-2 Infarctus du myocarde

10 patients du groupe 1 ont présenté un IDM au cours du suivi contre 8 dans le

groupe 2 (9 vs 8 %,p=ns)
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* 11-1-3 Pontages aorto-coronaires :

6 patients du groupe 1 et 5 du groupe 2 ont dit bénéficier au cours du suivi

d’une revascularisation myocardique par pontage aorto-coronaire (6 et 5 %, p = ns)

* 1I-1-4 Revascularisations endoluminales :

26 et 29 patients ont par ailleurs ét¢ redilatés (avec ou sans stent) au cours

du suivi (27 % dans le groupel vs 29 % dans le groupe 2, p = ns)

* TI-1-5 Revascularisations totales :

La combinaison des deux types de revascularisation par patient atteint un taux

de Pordre de 30 % dans les deux groupes ( 27 vs 30 %, p=ns }

* 11-1-6 Revascularisation de la 1ésion c¢ible (RLC) :

22 patients sur 97 dans le groupe 1 et 19 sur 101 dans le groupe 2 ont dil

bénéficier au cours du suivi d’une revascularisation, endoluminale et/ou chirurgicale,

au niveau du site initialement dilaté ( 21 vs18 %, p=ns).
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* 11-1-7 Transplantation cardiaque :

Aucune transplantation cardiaque n’a été réalisée au cours du suivi pour aucun

des patients de ["un ou Pautre groupe .

* 11-1-8 Evénements combinés (un seu! type d’événement par patient) :

Qu’il s’agisse des événements combinés Décés cardiaque et/ou IDM (16 vs 12
%), Déces cardiaque et/ou Revascularisation (35 vs 33 %), Décés cardiaque et/ou
RLC (29 vs 21 %), Décés cardiaque et/ou IDM et/ou RLC (37 vs 38 %), aucune
différence significative n’est observée entre les deux types de traitements

endoluminaux aux deux époques .

La totalité des résultats concernant les événements majeurs au suivi est résumée

dans le tableau n®6 .
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EVENEMENTS MAJEURS

Groupe 1, n' =97
(Ballon 90-91)

- Groupe 2, n' =101

(Stent 94-97)

o - n % n %o P
Déces totaux 3 11 11 5 5 ns |
Décés cardiaques 9 9 4 4 | ns |
Infarctus du myocarde 10 10 . 8 8 . ns |
Revascularisations n Y | n Yo |
-pontages aorto-coronaires 6 6 5 5 ns ‘
-endoluminales 26 27 29 29 ns |
~ -totales 28 29 3] 31 ns |
_RLC 22 23 19 19 ns
Evénements majeurs com binés  n % n Yo L p
-Déces/IDM 17 17 | 12 12 | ns |
| -Décés/Revascularisation 36 37 34 34 | ns |
-Déces/RLC 30 29 22 22 . ns |
-Déees/IDM/RLC 38 39 39 38 | bs |

Tableau n ° 6 : Incidence des événements majeurs lors du suivi a long terme

dans les deux populations
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I1-2 Probabilités de survie (Tableau n°7)

Les courbes de survie des deux populations (survie sans décés cardiaque, sans

infarctus du myocarde, sans événement, sans revascularisation, sans RLC) ont ¢té

¢tablies 4 partir de la méthode de Kaplan-Meier . Elles concernent uniquement les

patients pour lesquels un succés technique a pu étre obtenu (97 patients dans le groupe

1, 101 patients dans le groupe 2) . Les courbes sont reproduites dans les annexes .

Pour aucun des types de survie n’est observée de différence statistiquement

significative 4 6 mois, 1 an et 887 jours entre les deux groupes .

' Groupe 1, n' =97 Groupe 2, n' =101
~ (Ballon 90-91)

(Stent 94-97)

PROBABILITES (%)

P] 1 180) 365j 887j | 180j 365] 887j p
Survie globale ~ 97 % 89 1100 98 93 ns
Survie sans décés cardiaque 97 97 91 100 99 94 ns
Survie sans infarctus 80 8 8 93 92 83 ns
'Survie sans événement 76 70 59 76 64 56 ns
ISurvie sans revascularisation 83 77 65 80 69 61 ns
Survie sans RLC 83 80 71 88 81 76 ns_ |

Tableau n°7 : Probabilités de survie 4 6 mois, 1 an et 887 j dans les deux groupes
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I1-3 Facteurs prédictifs de survenue d’événements majeurs

Un certain nombre de variables ont été testées, tant cliniques et générales que
meédicamenteuses et angiographiques au sein de ces deux groupes de diabétiques :

-caractéristiques géndrales : sexe, ige,

-facteurs de risque cardiovasculaire : HTA, dyslipidémie, tabagisme,

-antécédents : angor instable, angioplastie coronaire, angioplastie coronaire
in situ, pontages aorto-coronaires, infarctus, artérite des membres inféricurs,
insuffisance rénale,

-traitement : insulinothérapie, traitement antiagrégant, traitement hypo-
lipémiant global, statine, fibrate, bétabloquant, inhibiteurs calciques, JEC,

-caractéristiques angiographiques : FEVG, atteinte tronculaire, nombre de
vaisseaux et de segments dilatés, nombre de vaisscaux et de segments stentés, nombres

de stents total et par lésion .

Dans le groupe 1, seule P'existence d’une instabilité angineuse avant la
dilatation apparait étre prédictive du critére combiné IDM/Décés (Survie sans
infarctus) avec p < 0,012 . En cas de traitement insulinique, on observe simplement
une tendance non statistiquement significative & la survenue de ce critére (p = 0,067)

apres angioplastie au ballon .

Dans le groupe 2, aucune variable testée ne se révéle prédictive de survenue
d’événements en analyse univariée ou multivariée selon la méthode de régression

logistique de Cox .
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DISCUSSION
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L’originalité de notre étude repose sur plusieurs points : il n’existe pas a notre
connaissance de travaux publiés ayant eu pour objet la confrontation clinique & long
terme des deux techniques de revascularisation endoluminale réglée que constituent
I"angioplastie coronaire au balion et ['implantation d’endoprothéses coronaires, dans la
population ciblée des diabétiques particuliérement a risque . 1l est en effet désormais
clairement établi que le pronostic a long terme de cette catégorie de patients est moins
bon qu’en I’absence de diabéte, et ce quel que soit le type de traitement envisagé
(médical, revascularisation endoluminale ou chirurgicale), que les patients soient
multitronculaires ou monotronculaires [8] .

Une précédente étude originale réalisée dans notre centre a par ailleurs mis en
évidence une nette amékoration du pronostic a court terme aprés angioplastie
coronaire dans une population générale entre la période 1990-91 de début
d’implantation des stents et 1994-95, soulignant les difficultés d’applicabilité directe
des résultats des études randomisées angioplastie-chirurgie ayant inclus leurs dermers
patients en 91 . Mais qu’en était-il des patients diabétiques pour lesquels la chirurgie a
depuis été particuliérement recommandée 4 I’issue des analyses de sous-groupes de ces

études 7

L’analyse de la littérature ne nous a permis de retrouver qu’un seul abstract
rapportant une analyse similaire a Ja notre du peint de vue du type de suivi, des modes
de revascularisation comparés et du type de patients, avec cependant un groupe

témoin non diabétique et une durée de suivi trots fois plus courte [44] .
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Par ailleurs, seules trois études & notre connaissance se sont intéressées au
pronostic principalement ou purement angiographique comparé des diabétiques traités
par ballon versus stent [105,115,136] .

En revanche, il existe d’une part un certain nombre d’études de suivi ¢clinique a
long terme aprés angioplastie simple [75,121] ou stenting [2,3,52,69] chez des patients
diabétiques versus non diabétiques ou seulement diabétiques [69].

D’autre part, on reléve plusieurs études randomisées, registres prospectifs et
cohortes constituées rétrospectivement, qui comportent des analyses de sous-groupe
diabétique et confrontent ’évolution clinique 4 long terme aprés angioplastie coronaire
au ballon versus chirurgie de pontage [12,35,55,148].

Enfin, plusieurs études de suivi angiographique (exclusif ou combiné & un suivi
clinique) 4 moyen ou long terme apres angioplastie seule [113,138] ou stenting seul
[39,42,85,150] concernant des patients diabétiques ont également été publiées .

Néanmoins les caractéristiques basales des populations diabétiques different

sensiblement d*une étude a ’autre .

Aprés avoir présenté succintement ces différentes études, nous nous himiterons
donc dans cette discussion 4 la comparaison de nos résultats cliniques a court et a long
terme avec ceux des études ayant eu les mémes objectifs, en abordant successivement

les deux techniques endoluminales .
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I- ETUDES COMPARANT LE PRONOQSTIC CLINIQUE DES
DEUX TYPES DE REVASCULARISATION ENDOLUMINALE CHEZ
E D TIQUE

-1 Présentation des études

Le détail des caractéristiques générales, cliniques et angiographiques, ainsi que
les données procédurales des deux groupes de notre étude sont rapportés dans les
tableaux n°1 et 3 du chapitre précédent .

Parmi les 3 études de la littérature se rapprochant le plus de la notre, ce type de
données mest disponible que dans celle de Van Belle [136], é¢tude purement
angiographique concernant des diabétiques traités entre 94 et 96 par 'une ou Fautre
technique endoluminale, les deux autres étant publiées sous forme d’abstracts .

1l est ainsi en particulier impossible de préciser si, comme dans la notre, des
patients monotronculaires ou avec antécédent d’angioplastie in situ ont ét¢ inclus . En
revanche, notre étude est la seule & comporter quelques dilatations de ponts saphénes
(2 dans le groupe stent) et des procédures multiartérielles (sous réserve de
Savage[115], données non disponibles).

Par ailleurs, les effectifs de ces trois études sont encore plus réduits que les
notres ce qui limite leur puissance statistique .

Les caractéristiques comparées des différentes études sont reportées dans le

tableaun® 8 .
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| Engin = Van Belle Savage
i . Notre étude | [44] ! [136] [115] :
Période 190-91 et 94-97 ? 9496 | ?
Nb diabétiques ' |
Ballon/Stent . 104/103 63/36 57/56 | 45/47 :
\Données cliniques | |
\disponibles __oui non oui non |
Monotronculaires possible ? ? ?_
Primodilatation | mon | ?  mon . 7
Dilatation PAC | ! 7 -
saphénes | possible | non non non
Procédure ! %
mono-artérielle non oui : oui 7
;Type de suivi clinique clinique iangiographique' angio./clinique i
Durée de suivi 887j Smois | 6mois 6 mois |

Tableau n° 8 : Caractéristiques générales des études comparant angioplastie au

ballon vs avec stent chez les patients diabétiques

[-2 Pronostics cliniques comparés a court terme (Tableau n° 9)

Nous n’avons retrouvé aucune différence significative en terme de succes
clinique et de complications hospitaliéres entre les deux groupes de notre etude
(Tableaux n° 4 et 10, succés clinique 88 vs 94 %, p = ns). Sans détailler ses résultats
dans son abstract, Engin conclut de méme . Les résultats ne sont pas communiques
dans les deux autres études .

Ce constat rejoint celui effectué par les investigateurs de I’étude européenne
BENESTENT [117] qui ne retrouvaient pas de différence de succes clinique entre
ballon et stent dans une population tout venant comportant seulement 6 % de

diabétiques . En revanche dans STRESS [47] , étude nord américaine du méme type,
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le taux de succes clinique était plus grand dans le groupe stent (96,1 vs 89,6 %, p =
0,011) .

Le succés techmique par_artére aprés mise en place d’endoprotheése est
supérieur a celui observé aprés angioplastie au ballon chez les patients diabétiques
(traitement des résultats sub-optimaux, des dissections occlusives ou menagantes grace
au stent), dans notre étude (Tableau n° 3 et 9, 98 vs 88 %, p<0,05) ainsi que dans celle
de Savage (100 vs 82 %, p<0,05) . Engin dans sa population de diabétiques et les
investigateurs de BENESTENT dans leur population non ciblée n’ont en revanche pas
retrouvé de différence significative, mais dans STRESS, la différence est a nouveau

significative en faveur du stenting .

I-3 Pronostics cliniques comparés 4 long terme ( Tableaun® 9)

A la différence de Engin qui observe un pronostic clinique & long terme bien

meilleur en faveur du groupe stent concernant la nécessité de nouvelles
revascularisations et la survenue de tout événement cardiaque (37 vs 5,6 % et 38 vs
13,8 %, p<0,005 et <0,02), nous n’avons retrouvé aucune différence significative entre
les deux groupes, quel que soit 'événement analys¢ au suivi (Tableaux n° 6 et 9) et la
probabilité de survie considérée (Tableaux n® 8 et 9) .

Par ailleurs, dans son étude [115], Savage retrouve un taux de revascularisation
de la lésion cible (RLC) nettement supérieur en cas de dilatation au ballon (31 vs 13
%, p = 0,03 ), mais cette étude comportant un contrdle angiographique systématique,
il se peut que les indications de revascularisation aient €té surtout angiographiques,

expliquant leur plus fréquence par rapport aux notres (purement motivées par la
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survenue d’un événement clinique) . A un an, la survie sans événement est de 64 %
dans son groupe de diabétiques traités au ballon et de 79 % dans celui ayant bénéficié
de I'implantation d’endoprothéses, mais la différence n’est pas significative avec p =
0,13.

On peut rappeler que dans la population générale, alors que BENESTENT
observait dans le groupe stent un meilleur pronostic clinique global avec surtout un
taux de RLC fortement réduit, dans STRESS seul le taux de RLC a 6 mois était

amélioré .

A ce stade de la discussion, une premiére synthése nous permet de retenir les
éléments suivants concernant le pronostic clinique comparé des patients diabétiques

aprés les deux types de traitement endoluminal dans notre étude :

-le succés technique est nettement amélioré par Pusage d’endoprothése,

-Iexistence d’un diabéte ne réduit pas les taux de succes technique et clinique
par rappott & la population générale évaluée dans la littérature,

-le pronostic clinique & long terme ne se trouve pas amélior¢ par I'usage des
stents dans notre étude, contrairement aux quelques données de la littérature
concernant les patients diabétiques,

-cette hétérogénéité des résultats d une étude a I’autre concernant le pronostic
clinique comparé€ a long terme des diabétiques dilatés sans ou avec stent a déja été
notée pour la population tout venant dans les deux grandes études STRESS et

BENESTENT .
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Engin !VanBelle;1 Savage |
Notre étude [44] I [136] @ [115] ‘
| Ballon(B) Stent(S) ' B S | B S[B S
Succés Technique (%) 88 o8* . p=ns '/ /i 82 100%
Court terme (%) 7 4 p=ns | / /o7 /
- -IDM hospitaliers 6 4 / AR /T /
' Redilatations 6 1 A
. -PAC 0 0 A AN
- -Décés cardiaque 1 0 / [ 1 /
Succés clinique (%) 88 94 p=ns |/ [l /
.iLong terme (%) 887j §mois | 6mois | 6 mois
~ -IDM 10 8 32 56 / AN
- -RLC 23 19 L fo /131 13%
. -Revasc.Totales 29 31 37 56*% /0 7
- -Redilatations 27 29 L /A 1/ /t
- -PAC 6 5 / / / /) /
| -Décés cardiaque 9 4 32 28 1/ /] /i
| -Evénements cardiaques / / 38 13,9% |/ A /!
Survies a long terme 1 180j 365 837 / / / /| 12 mois ;
" -Globale 97/100 96/98 89/93 I A
-Sans DC cardiaque 97/100 97/99 91/94 / / / /i /
-Sans IDM 89/93 89/92 84/83 / / / /T /
-Sans Evénement 76/76 70/64 59/56 / /o /164 79%¥|
-Sans Revasc. 83/80 77/69 65/61 / /foi 17 /i
-Sans RLC 83/88 80/69 71/76 / / / /1 / ‘
N N L

*p < 0,05 **n=(,13

Tableau n°9 : Pronostic clinique a court et long terme des patients diabétiques

dans les études comparant angioplastie au ballon vs avec stent

33



II- ETUDE MP T LE PRONOSTI LINIQUE DE

DIABETI APRES ANGIOPLASTIE AU BALLON
I1-1 Présentation des études (Tableau n® 10)

Seules deux études [138,148]) ont inclus des patients & une période postérieure
4 la notre . Toutes comportent des effectifs de patients diabétiques plus importants et
ont eu une analyse clinique du suivi sur au moins cinq ans sauf celle de Van Belle
[138] avec un suivi essentiellement angiographique & 6 mois .

Quatre ont eu pour objet de comparer le pronostic clinique aprés angioplastie
au ballon vs revascularisation chirurgicale (Weintraub [148] dans le registre EAST,
Detre [35] , Barsness [12] dans le registre de la Duke University, Gum [35] dans le
registre du St Luke Hospital = SLH), dans un schéma prospectif sauf Gum ; Detre fait
le point sur les différences entre I'étude prospective randomisée BARI [10], et le
registre prospectif des patients ayant refusé initialement la randomisation dans cette
étude . A la différence de la notre, ces études avec comparaison aux résultats de la
chirurgiec n’ont inclus que des patients multitronculaires et sans antécédent de
revascularisation myocardique .

Les études de ’'Emory Hospital (Stein [121]) et du NHLBI (Kip [75]), avec un suivi
purement clinique aprés angioplastic au ballon de patients diabétiques vs non
diabétiques, ont inclus comme dans notre étude un certain nombre de
monotronculaires mais tous devaient étre candidats 3 une primovascularisation

(absence d’antécédent de pontage ou d’angioplastie}) .
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Le tableau n°10 résume les principales caractéristiques générales des études

s’intéressant au pronostic clinique des diabétiques aprés angioplastie au ballon .

o 1 ! | |
'Van Bellel  Stein Kip |Weintraub| Detre |Barsness| Gum |
| Groupel @ [138] [121] [75] 148} [33] [12] [35] .
Période 90-91 93-95 80-90 85-86 81-94 88-9] 84-90 87-90 |
TypeEtude  B/S B . B B | BPAC | B/PAC | B/PAC | B/PAC i
; | registre | registre : regEmory regNHLBI regEAST } Rand/Reg | regSLH | regDuke |
b | rétrosp. | prosp. . TEtTosp. | prosp. | prosp. {BARIprosp! prosp. rétrosp. |
Patients diab. diab. | diab/non | diab/mon . diab. | diab/non | diab/mon | diab. |
Nb diab.B 104 485 1133 281 834 | 170/182 144 279
Données | oui oui oui . oui oui oul/oui oul oui
icliniques ; i ! i
MonoT. inclus | inclus inclus | inclus . exclus | exclus exclus | exclus |
DILPAC inclus | Inclus exclus | exclus exclus ' exclus exclus - exclus |
Saphéne | ‘. s 1
PrimoDil. | non : non oui oui | oui oui/oui oui | oui
Type de | clinigue |angio/clin| clinique | clinique | clinique | clinique | clinique i clinique !
Suivi 1 . ; : ‘ i
Durée de | 887 6mois 5ans 1 9ans | 10ans 5,4ans : Sans ' G6ans |
Swivi 1 ' i _
B : Angioplastie coronaire au balion

B/S : Angioplastie au ballon vs angioplastie avec stent

B/PAC : Angioplastie au ballon vs pontage aorto-coronaire

Nb diab.B : Nombre de diabétiques dans le groupe angioplastie au ballon

diab./non : groupe de patients diabétiques vs non diabétiques

Tablean n°10 : Caractéristiques générales des études s’intéressant au pronostic

clinique des diabétiques aprés angioplastie an ballon
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I1-2 Pronostic 4 court terme aprés angioplastie au ballon (Tableau n°11)

Le succés technique par artére observé pour notre groupe 1 (93 %), se situe
dans la moyenne haute des résultats habituels (de 83 a 94 % selon les études) .

Le succés clinique par patient que nous avons observé aprés angioplastie au
ballon (88%) est similaire & celui de Stein [121], seul disponible parmi les différentes
études .

Concernant le détail des complications hospitaliéres, on note toutefois une
hétérogénéité assez marquée d’une ¢tude a 'autre, principalement en ce qui concerne
les taux de revascularisation chirurgicale secondaire a I’angioplastie (de 10% dans
I’étude randomisée BARI a 2,3% pour celle de Stein, 0% dans notre groupe 1) et
d’infarctus du myocarde (IDM) (de 7 % dans I’étude du NHLBI a 0 % dans le registre
prospectif BARI, 6 % dans notre groupe 1) .

Rappelons cependant que le taux d’IDM dans notre étude est celui des infarctus
totaux, IDM transmuraux (IDM-Q) et sous-endocardiques (non-Q) réunis, alors que
les résultats présentés habituellement correspondent aux IDM-Q non fatals .

Le détail des éléments du pronostic clinique & court terme aprés angioplastie au

ballon chez les patients diabétiques est rapporté dans le fableau n°11 .
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Van Belle Stein | Kip [Weintraub' Detre |Barsness| Gum

- ‘Groupel ! [138] = [121] | [75] (1481 | [35] | [12) | [55]
‘Succés |93 94 1 89 8s /832 | 4 L
'Technique% - : : - ' ! 1 !
ComplicH%| 7 |, 3 | 33 /! 7/ iBariReg! / |
. IDM (o) 6 (Qn=3 Qs Q7 (@07 Q@180 ’(Q)3,2
| Redil. 6 . n=4 |/ / / 2,4/0 ‘ I
 PAC 0 n=2 | 23 3,2 3,1 /66 1 4
 DécésCard | 1 6 | 04 32 | 03 |oen |/ | 32
Suceés 88 fo 87 / / ron
Clinique % | ‘ R

Tableau n°11 : Pronostic clinique 2 court terme des patients diabétiques apreés

angioplastie au ballon

I1-3 Pronostic 4 long terme aprés angioplastie au ballon (Tableau n° 12)

Les données concernant les événements cliniques majeurs au suivi apres

angioplastie coronaire chez le diabétique ne sont disponibles que dans quelques unes

de ces études .

Nous avons observé un taux d’mfarctus non miortels de 10 % dans notre
groupe 1 & prés de 2,5 ans d’évolution ; Kip [75] retrouve un taux quasi similaire
(11% & 2 ans) .

Malgré un suivi de 6 mois seulement, I'incidence de la revascularisation de la
lesion cible (RLC) est nettement plus grande dans I'étude de Van Belle [138] que dans
la notre (35 contre 23 %}, mais ceci est 1a encore trés probablement lié & la nature
angiographique du suivi dans cette étude .

29 % de nos patients diabétiques du groupe 1 ont été revascularisés au cours
du suivi, répartis en 27 et 6 % de redilatations et pontages contre 23 % et 18 % dans

I’étude de Kip [75] & 2 ans et un total de 57 % pour Barsness [12] mais 4 5 ans .
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Le taux de déces cardiaques dans notre groupe 1 au suivi est de 9 % a prés de
2,5 ans, tandis que Barsness retrouve un taux de 20 % dans son registre prospectif a 5
ans et qu’on observe une différence notable, a 5 ans également, entre I’étude
randomisée BARI (23,4%) et le registre du méme nom (7,5%, valeur proche de la
notre) . L’analyse des courbes de survie donne environ 3 et 11 % & 2 ans
respectivement pour le registre et ’étude randomisée BARI . Cette différence a été
attribuée principalement & une moindre altération de la FEVG, 4 une moindre
utilisation d’insuline témoignant d’un diabéte moins évolué et 4 une meilleure
auto-prise en charge du diabéte chez les patients du registre (ceux-ci présentaient un
niveau socio-¢conomique plus élevé et décrivaient une meilleure qualité de vie) .

Le taux de decés totaux dans le groupe 1 & 887 jours (11%) est superposable &
celui observé a 2 ans par Kip (10%) . Detre retrouve 4 5 ans 14,4 % dans le registre et
34,5 % dans Pétude randomisée BARI . A 2 ans Panalyse des courbes donne environ 6

et 15 % . Le taux de décés totaux rapporté par Gum a 5 ans est de 24 % .

Concernant les pourcentages de survie aprés angioplastie au balion : nous
observons des taux de survie globale comparables aux valeurs habituellement

retrouvées dans ce genre de registre (96 % 4 1 an et 89 % 4 2,5 ans dans notre étude,
contre 86 a4 98 % a 1 an et 82 4 96 % a 2-2,5 ans dans la littérature) . I.’étude
randomisée BARI donne des résultats assez proches (88 % a 1 an et 85 % 4 2 ans) .

La survie sans IDM a 1 an et 2,5 ans est un peu plus basse dans notre groupe
(89 et 84 %) que dans les études de Stein (93 et 89 %) et Weintraub (93 et 90%).
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La survie sans revascularisation a 1 an et 2,5 ans pour les patients de notre

groupe 1 apparait au contraire un peu plus haute par rapport aux données disponibles

dans la littérature ( 77 % et 65 % contre 68-70 % et 54-62% [Weintraub, Gum]) .

Le détail des éléments du pronostic clinique 4 long terme aprés angioplastie au

ballon chez les patients diabétiques est rapporté dans le tableau n°12 .

| Notre | Van ' Stein Kip Wein | Detre \ Bars | Gum |
i étude | Belle (1213 [75] | traub | [35] . mess , [55] |
i Groupe 1! [138) {148] L 12] ;
Fin dusuivi  887] ' 6mois Sans Oans ;. l0ans | Sans Sans 6ans |
% Evén,  887j |6mois / M6AIA2l  /  BARIReg. | Sans /o
Majeurs | | | 5 ans b
IDM 10 / / 910 11,/ / o i
RLC 23 35 / S R / L /i
Revasc.tot 29 / / / / / i 57 /o
Redil. 27 / 1722 23/ / 36 /
PAC , 6 P/ / 121518/ ) L33 FA
DCcard. | 9 | / / N 23,475 20 /o
DCtotaux | 11 | / / 6 710 / 34,5/144 1+ 24 fod
L ; ; . | ;
% Survies M6A1887] [/ MBAIA2,5A5M6AIA2IATA2AS AIAZAS/ATAZASATIA2AS ALA2
Globale 97 96 89 / (98 97 95 889493 90'94 90 78:88 85 65/97 94 86]98 96 86! 86 82
SansDCcard 97 97 91‘ / / L / 91 88 77/98 9782/  / /
SansIDM |89 89 g4l / |94 93 89 81 / 93 90 84 / } / ;o
Sans Evén. |76 70 59, / |73 64 5536, / 615230 / -/ 186 82
SansRevasc 83 77 65, / / L/ 686244 / C /70 54
SansRLC |83 80 71! / / / / / Lo /o
? ! / L :

Tableau n°12 : Pronostic clinique a long terme des patients diabétiques aprés

angioplastie coronaire au ballon
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Parmi toutes les variables testées détaillées dans le chapitre “Résultats”, nous
n’avons retrouvé que deux facteurs prédictifs de survie sans infarctus chez les patients
du groupe 1, I'existence d’un angor instable peu avant la dilatation et la notion d’un

traitement insulinique (tendance 2 la limite de la significativité, p = 0,067).

Dans I'étude de Stein [121], Pangor instable ne constitue pas un facteur
prédictif de survie & 5 ans mais la différence en cas d’insulinothérapie est trés netie en
analyse multivariée (82+/-0,04 vs 91+/-0,02, p=0,0027) . Les autres facteurs
apparaissant prédictifs en analyse mutivariée sont : I'dge supérieur a 70 ans, I’existence
de signes cliniques d’insuffisance cardiaque, I’atteinte tri-tronculaire, auxquels il faut
rajouter, en analyse univariée : FEVG < 50%, sexe féminin, antécédent d’IDM .

Weintraub [148] observe dans le registre EAST de patients diabétiques
multitronculaires traités par angioplastie au ballon ou chirurgie de pontage des facteurs
prédictifs de survic a long terme en analyse multivariée relativement similaires : Age
élevé, FEVG basse, existence d’une insuffisance cardiaque clinique, traitement
insutinique et hypertension artérielle . Le type de revascularisation n’influence pas le
pronostic a long terme dans cette étude sauf dans le sous-groupe insulino-traité ou la
chirurgie confere un meilleur pronostic clinique a 5 et 10 ans .

Dans I’étude du Saint Luke’s Hospital {551 en revanche, I’angor de classe IV
est identifié comme facteur prédictif de survie globale & long terme en analyse

multivariée, au méme titre 2 nouveau que la FEVG basse < 40%, I'dge > 70 ans et le
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caractére incomplet de la revascularisation (vartable non testée dans notre étude) .
L’insulinothérapie n’a pas été testée dans cette étude .

Barsness [12] n’analyse pas les facteurs prédictifs de survie spécifiquement
chez le diabétique mais en considérant I'ensemble de ses patients dont 24 % sont
diabétiques, il dégage des facteurs prédictifs indépendants proches des autres études
(age élevé, FEVG basse, sévérit¢ de Pinsuffisance cardiaque, comorbidité, extension
de J'atteinte coronarienne, et bien siir diabéte) . Il n’observe pas de différence de

pronostic entre pontage et angioplastie au ballon dans le sous groupe diabétique .

La publication des résultats de 1’étude randomisée BARI [10} a conduit 4 une
alerte des autorités sanitaires américaines concernant la revascularisation coronaire des
diabétiques multi-tronculaires : dans cette étude les patients avaient un pronostic
clinique a long terme bien meilleur en cas de revascularisation chirurgicale, a condition
d’utiliser au moins une artere mammaire interne (mortalité¢ cardiaque 4 5,4 ans :
angioplastie au ballon = 20,6 %, pontage aorto-coronaire = 5,8 % répartis en 2,9 % de
mortalité apres implantation d’une artére mammaire et 18,2 % en cas de pontage
saphéne) .

Cependant P’analyse du registre des patients diabétiques ayant refusé la
randomisation [Detre] n’a pas confirmé cette observation (mortalité cardiaque a 5 ans:
angioplastie au ballon = 7,5 %, pontage aorto-coronaire = 6 %) .

Trois autres études randomisées ont retrouvé des résultats discordants : dans
EAST [75], et RITA-1 [58], la chirurgie ne conférait pas un meilleur pronostic
clinique a long terme aux diabétiques par rapport & ’angioplastic mais les effectifs de

patients diabétiques étaient assez réduits (59 et 62 patients respectivement); dans
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CABRI en revanche, le pronostic clinique était meilleur a 2 ans pour les 122
diabétiques de ’étude [15] .

Toutefois Fanalyse du registre CABRI, comme celui de BARI, ou de EAST n’a
pas retrouvé cette différence au profit de la chirurgie (sauf chez les patients
insulino-traités) . L’hypothése avancée a été que le caractére plus complet de la
revascularisation par pontage a été contre-balancé par un choix plus rationnel du type
de revascularisation chez les patients non randomisés, dont les caractéristiques
angiographiques et ladhésion au traitement diabétique différaient par ailleurs
également sensiblement .

Cette attitude est également celle qui est habituellement retenue au CHU de

Nancy .
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HI- ETUDES COMPARANT LE PRONOSTIC CLINIQUE DES
DIABETIQUE RES ANGIOPLASTIE AVEC STENT

I1I-1 Présentation des études (Tableau n®13)

Les études ayant eu pour objet d’analyser le pronostic clinique des diabétiques
apres angioplastie coronaire avec stent ont pour la plupart été conduites a la méme
période que la notre .

Il s’agit & chaque fois d’une analyse prospective ou rétrospective de registre
comportant deux groﬁpes de patients, diabétiques et non diabétiques, exclusivement
traités par stenting endocoronaire . Dans trois cas [2,3,69], une ¢tude de sous-groupe
concernant les diabétiques insulinotraités a ét¢ conduite .

Sauf dans deux cas [42,52], les effectifs de patients diabétiques sont au moins
deux fois plus importants que le notre .

Dans plus de la moitié des études, nous ne disposons pas de précisions quant au
caractére mono- ou multitronculaire de I’atteinte coronarienne, I'existence ou non de
dilatations de ponts saphénes, les antécédents d’angioplastie in situ .

Enfin le suivi clinique, parfois associé a une analyse angiographique

systématique, est le plus souvent assez court dans le temps, de ['ordre de 6-12 mois .

Le tableau n°13 résume les caractéristiques de ces études .
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| _ IFlezi |Abizaid98 Abizaid97' Joseph | Gaxiola| Yokoi | Elsner

| IGroupe 2 [39} | [3] 21 ;169 521 | [150] 421
Période | 94-97 | 92-97 94-95 ? 95-97 | 95 ? ? ‘
TypeEtude B/S = S S . S S s I s . S i
i | Tegistre | registre | registre ' registre | registre | registre | registre | registre |
] rétrosp. | prosp. ! réirosp. ? rétrosp. | prosp. prosp. prosp.
[Patients diab. | diab/non | diab/non | diab/non | diab/non |diab/non| diab/non | diab/non
| DNIT/DIT|DNIT/DIT|DNIT/DIT :
INb diab.S 103 715 248 208 272 110 263 96
Données - oui oui oui non oui non | mon non |
cliniques ; | ‘ o
MonoT. inclus | inclus ! 7 ? inchus {7 17 ?
Dil.PAC inclus | inclus | exclus | exclus ?2 0 ? ? ?
|Saphéne i -
iPrimoDil. { non | mon | men ? non ? ? ? :
IType de clinique langio/clin. clinique | clinique | clinique | clinique jangio/clin. angio/clin. .
Suivi ‘ ‘ ! ‘
IDurée de 887 |6mois/lan: lan i >6mois | 13mois i 6mois J‘Gmois/lan fmois
\Suivi | E a ‘

S : Angioplastie coronaire avec stent

B/S : Angioplastie au ballon vs angioplastie avec stent

Nb diab.S : Nombre de diabétiques dans le groupe angioplastie avec stent

diab./non : groupe de patients diabétiques vs non diabétiques

Tableau n°13 : Caractéristiques générales des études s’intéressant au pronostic

clinique des diabétiques aprés angioplastie coronaire avec stent
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I11-2 Pronostic 4 court terme aprés angioplastic avec stent (Tableau

n°14)

Les taux de succés technique par artére aprés déploiement d’endoprothése
coronaire ne sont pas disponibles dans ces études (98 % dans la notre, taux
comparable & celui habituellement observé chez les non-diabétiques) .

Le succés clinique par patient dans notre étude (94%) est assez proche de celui
observé par Abizaid [3] et Yokoi [150] (97%) .

Le taux cumulé de complications majeures hospitaliéres aprés angioplastie avec
stent chez le diabétique est inférieur a 3 % dans la littérature, 4 % dans notre ¢tude .
Elezi [39] rapporte un taux de complications & 30 jours de 6,7 % .

Les études de sous-groupe de la littérature ne mettent pas en evidence de
différence, en terme de pronostic A court terme chez les diabétiques insulino-traités .
Dans notre étude, de fagon concordante, I’existence d’une insulinothérapie au moment
de I'angioplastie n’influence pas la survenue de complications majeures .

Le détail de ces résultats est rapporté dans le tableau n® 14 .

" Elezi |Abizaid98] Abizaid97 Joseph "Gaxiola. Yokoi | Elsner |
Groupe 2. [39] Bl 2. 6% 521 | [150] | [42] |
Suceés 98 ;o A / /o
'Technique% [DNIT/DIT| DNIT/DIT | DNIT/DIT L
ComplicH%. 4 | (130)6,7| 3228 | 2,629 oo 1/ / I
1IDM (o | ot2,1 | (QO8/1: /  i(otNO501 /1 Q1] /o
- Redil. 1 3.9 ¢+ 4 v 4 r
‘ PAC L0 0t 280 | /| 00 / 04 . |
DécésCard 0 i 27 02 i/ 0500 / 04 L
Suceés 94 1/ 97 N / 97 7
IClinique % i b ! o ‘:

Tableau n°14 : Pronostic clinique i court terme des patients diabétiques aprés

angioplastie avec stent

95



III-3 Pronostic & long terme apres angioplastie avec stent (Tableau

n°15)

L’analyse des événements cardiaques majeurs survenus 4 long terme dans les
différentes études montre une assez nette disparité en fonction des paramétres étudiés :

- on note un taux d’infarctus nettement supérieur dans notre étude (8%) mais le
suivi clinique y a été beaucoup plus long que dans la littérature .

- cependant, nous retrouvons un taux de décés cardiaques de 4 % équivalent
votre inférieur aux valeurs précédemment observées 4 6 mois-1 an (39,52,69) .

- Joseph [69] met en évidence un taux de déces total au suivi significativement
plus élevé chez les patients insulino-traités (9,3 vs 2,4, p = 0,05) . Nous retrouvons 5
% dans notre étude pour I’ensemble des patients .

- le taux de revascularisation de la lésion cible (RLC) n’apparait pas plus élevé
dans notre étude a 887) avec 19 %, qu’a 12 mois dans 1’étude de Yokoi [150] (19%) .
A 13 mois, Joseph {69] observe en revanche un taux de RLC nettement plus bas aux
environs de 9 % et a 'opposé dans I'étude de Gaxiola [52] le taux de RLC a4 6 mois
est plus important, de I"ordre d’un quart . Il incrimine le stenting multiple comme un

facteur pronostique déterminant de la nécessité de revascularisation de la 1ésion cible .

Concernant les probabilités de survie 4 long terme, les points de comparaison

disponibles dans Ia littérature sont peu nombreux :

- les probabilités de survie globale et sans IDM & 1 an dans notre étude sont

comparables a celles observées par Elezi (98 et 92 vs 92 et 90% ) .
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- la probabilité de survie sans événement & 1 an dans notre étude ( 76% ) se
rapproche également de celle retrouvée par Elezi [39] (73%) . Elle est en revanche

beaucoup plus grande que dans celle de Yokoi (76 vs 32%) .

i | Elezi |Abizaid98Abizaid97 Joseph Gaxiola? Yokoi : Elsner
. Groupe2 | [39] Bl 2 [69] | [52] ; [150] | [42]
iFin dusuivii  887; ° lan  lan >6mois . 13mois 6mois |6mois/1an 6mois
Evénements  887] Al Al | >6mois | 13mois | 6mois ‘ Al 6mois
Majeurs % | ol DNIT/DITIDNIT/DIT|DNIT/DIT ! ; |
IDM L (tot)8 i1 0,73 / 0,5/0 2 0 (tot4
IRLC 19 /L 18/28% 19,524,610 1058 1 255 0 19 1
Revasc.tot 1 31 |/ 28/38 A R V- U R A A
Redil. 29 21 w16 / 136 |/ 1 26
PAC s 2 8/13,6% ./ / 127 /3
DCcard. | 4 | 6 372 256 0 45 0 L
DCtotaux |5 L/ / o 2A4/93% | 4o
Survies % : M6A1887j1 Al . Al / [ AL
Globale 100 98 93% 92 / /Y A R
‘SansDCcard 100 99 94/ / A /o
SansIDM | 93 92 83| 90 / A /o
SansEvén. | 76 64 56| 73 70/60 / A A /) /o
SansRevasc ! 80 69 611/ |/ / A oo
SansRLC | 88 8176/ ° 8372 / . T Y S
*p<0,05

Tableau n°15 : Pronostic clinique & long terme des patients diabétigues aprés

angioplastie coronaire avec stent
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111-4

Nous n’avons pas identifi¢ dans notre étude de facteur prédictif susceptible
d’influencer le pronostic a long terme (événements majeurs au suivi et probabilités de
survie) apres angioplastie avec stent .

En particulier la notion d’une insulinothérapie (pouvant traduire 1’existence
d’un diabéte plus évolué) au moment du stenting, n’est pas défavorable dans notre
étude . Toutefois I’existence d’une insulinothérapie se rapproche de la significativité
statistique comme €lément défavorable lors du suivi aprés angioplastie au ballon
(groupe 1) ; on peut deés lors suggérer I’existence d’un effet “protecteur” du stent chez
les diabétiques insulino-traités dans notre ¢tude . Mais la taille réduite de notre groupe
peut aussi avoir limité la puissance statistique du test .

Ce n’est pas le cas pour Abizaid en 1997[2] et 1998]3], qui note une nette
différence aux dépens des patients insulinotraités pour ce qui concerne les paramétres
IDM, RLC, Revascularisation totale, Survie sans événement et Survie sans R1.C aprés
déploiement d’endoprothéses . En analyse multivariée, I’existence d’un traitement
insulinique apparait étre le seul facteur clinique indépendant de survenue a 1 an
d’événements majeurs et de RLC . Paraliélement, dans cette étude, le pronostic & long
terme et les taux de complications hospitaliéres se sont révélés comparables dans les

groupes non insulino-traité et non diabétique .
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Plusieurs hypothéses ont été évoquées pour argumenter le mauvais pronostic

des diabétiques insulino-traités dans cette étude :

-stimulation accrue de la prolifération néo-intimale sous I'effet de I'insuline et
de 'ILGF,

-augmentation du tonus vasomoteur sous I'effet de Finsuline,

-effet pro-athérogéne de Uinsuline sur la progression de l'athérome, en

particulier au niveau des 1ésions les moins serrées .

Une récente étude réalisée dans le service [6] a montré que I'existence d’une
instabilité angineuse dans les 48 heures avant le stenting endocoronaire constituait un
facteur indépendant de mauvais pronostic clinique 4 long terme en analyse multivariée
dans une population tout venant comportant 21 % de diabétiques. Par ailleurs I'angor
instable aggrave le pronostic clinique dans notre groupe 1 .

L’absence de caractére péjoratif de I'angor instable sur le suivi a long terme
dans notre groupe 2 peut étre lié soit & un simple biais d’effectif da .é la faible taille de
nos échantillons, soit & un réel effet protecteur du stent chez cette catégorie de patients

diabétiques .

11 faut par ailleurs remarquer que notre étude a ¢été réalisée pour sa plus grande
partic (totalité¢ du groupe 1, majorit¢ du groupe 2) avant Pére des nouveaux
anti-thrombotiques, abciximab en téte ; or ces traitements ont depuis prouvé leur
efficacité sur le pronostic A court et pour certains a long terme dans les situations

particuliérement & risque de thrombose coronaire dont I'angor nstable,

99



particulierement chez le diabétique, que la revascularisation endoluminale comporte ou
non le déploiement associé d’une endoprothése coronaire ( EP1C [129], EPILOG {76],
CAPTURE [127], EPISTENT [130]).

Il n’y a actuellement pas de données disponibles concernant le pronostic
clinique comparé de la revascularisation myocardique chirurgicale et de I’angioplastie
coronaire avec stent, mais deux études randomisées européennes (SOS-Stent Or
Surgery et ARTS-Arterial Revascularization Study) et une américaine (BARI
II-Bypass Angioplasty Revascularization Investigation IT) sont actuellement en cours .
Les résultats de ces études seront particuliérement intéressants pour les patients
diabétiques, malgré la réserve lie a leur caractére randomisé, les ¢tudes de registre
s’étant avérées jusqu’alors plus proches de la réalité clinique . L’étude BARI I se
propose par ailleurs d’évaluer le role pronostique de I’équilibre diabétique a long terme

apres revascularisation myocardique .
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IV- LIMITES DE NOTRE ETUDE

Il s’agit d’une étude rétrospective, monocentrique, non randomisée,
comportant deux groupes 2 effectif limité de patients (104 et 103), pris en charge a
deux périodes distinctes (1990-91 et 1994-97) avec des habitudes de traitement
médicamenteux sensiblement différentes et des approches probablement également

différentes des facteurs de risque, notamment métaboliques.

Parmi les critéres d’inclusion des patients, le diagnostic de diabéte a reposé sur
la relation de confiance avec le médecin traitant, la constatation de traitements
spécifiques ou la mention explicite d’un régime antidiabétique, rarement Pexistence de
glycémies veineuses franchement élevées en cours d’hospitalisation .

Par ailleurs, pour la majorité des patients, les données concernant I’ancienneté,
Péquilibre du diabéte (HbAlc), et son retentissement viscéral notamment rénal
(microalbuminurie) et neurologique (neuropathie cardiaque autonome) n’étaient pas

disponibles.

Les deux groupes ne sont pas strictement identiques en ce qui concerne : la
présence de dyslipidémie, plus fréquente dans le groupe 1 ; les antécédents
d’angioplastie, plus fréquent dans le groupe 2 ; enfin les traitements médicamenteux
plus prescrits dans le groupe 2 (statines, béta-bloquants, aspirine, dérives nitrés,

inhibiteurs calciques) .
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Le suivi & long terme a été exclusivement clinique, reflétant la pratique
quotidienne ; il n’a pas éié réalis¢ de contrdle angiographique syst¢matique,
I’indication des nouvelles coronarographies dans notre centre étant essenticllement
motivée par la survenue de nouveaux évenements cliniques . Par ailleurs, dans le cadre
de cet objectif, Ia plupart du temps P’analyse angiographique est restée visuelle non

quantitative .
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CONCLUSION
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Par la taille des échantillons, la nature et la durée du suivi, Jes paramétres
analysés, notre étude du pronostic clinique & court et long terme aprés angioplastie au
ballon versus avec stent dans une population non sélectionnée de patients diabétiques

apparait comme relativement originale par rapport a la littérature .

En dépit d’un taux de succés technique plus important dans le groupe stent, le
pronostic clinique & court terme ne s’est pas révélé amélioré par I'implantation
d’endoprothéses dans notre population diabétique .

Les taux d’événements cliniques et les différentes probabilités de survie lors du
suivi 4 long terme se sont avérés superposables d’un groupe a lautre, I'utilisation
d’endoprothése ne semblant donc pas améliorer le pronostic & long terme dans la
population diabétique de notre étude .

Dans le groupe angioplastie au ballon, seule Iexistence d’une instabilit¢
angineuse dans les 48 heures avant la procédure s’est révélée statistiquement
prédictive de.mauvais pronostic & long terme . Dans le groupe stent en revanche cette
constatation n’est pas retrouvée ; ceci peut témoigner soit d’un biais d’effectif, soit
d’un réel effet protecteur de I'utilisation d’endoprotheses chez cette catégorie de
patients, soit encore résulter des différences significatives concernant les traitements
médicamenteux entre es deux groupes . En particulier les statines ont ¢té nettement
plus prescrites dans le groupe stent, mais I'impact des traitements médicamenteux

n’était pas ’objectif de I'étude .

Ces résultats concordent globalement avec les données disponibles de la

littérature . On peut dés lors s’interroger sur I’absence d’amélioration flagrante du
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pronostic clinique des patients diabétiques aprés stenting endocoronaire, celle-ci étant

en revanche retrouvée dans les populations non diabétiques .

La limite principale de ’angioplastic coronaire chez le patient diabétique est
qu’elle en constitue un traitement focal alors que la coronaropathie, soutendue par de
multiples anomalies biologiques, y est habituellement plus diffuse que dans la
population générale . Cette constatation devrait faire prendre en compte P'intérét d’une
prise en charge mutidisciplinaire optimale des facteurs de risque chez le patient
diabétique . Elle a par ailleurs pu justifier de privilégier la chirurgie chez ce type de
patients, les pontages aorto-coronaires permettant souvent une revascularisation
d’emblée plus compléte et capable de suppléer dans le temps & une évolution
autonome de la maladie athéromateuse . Les résultats des différentes études
angioplastie-chirurgie remontent néanmoins 4 une période antérieure a PPavénement

des sfents .

Une nouvelle étape dans I’évaluation 4 long terme de Pefficacité du stenting
endocoronaire chez les patients diabétiques, sera prochainement franchie avec la
parution des trois études randomisées d’importance actuellement en cours, BARI I,
SOS et ARTS dont I'objectif est cette fois de confronter ’angioplastie avec stent et la

chirurgie de pontage .
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RESUME DE LA THESE

Aprés un premier chapitre consacré au rappel des particularités anatomiques et
physiopathologiques de I’angiopathie coronaire chez le patient diabétique, Iauteur
présente dans une seconde partie les résultats comparés hospitaliers et a long terme de
deux cohortes constituées rétrospectivement, de 104 et 103 patients diabétiques de
caractéristiques comparables, traités par angioplastie coronaire transluminale au ballon
et avec pose de stent respectivement, & deux périodes rapprochées (1990-91 et
1994-97).

Les succeés techniques et complications hospitalieres d’une part, les probabilités
de survie et de survenue d’événements cardiovasculaires majeurs d’autre part, ne
different pas significativement d’une série a I'autre : dans cette étude originale, le
pronostic clinique & court et long terme n’apparait donc pas modifié par I’utilisation
d’endoprothéses coronaires chez le patient diabétique .

La troisiéme partie expose les données disponibles dans la littérature concernant
le pronostic clinique de Pangioplastie coronaire avec ou sans pose de stent chez le
patient diabétique .
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THESE : MEDECINE SPECIALISEE - ANNEE 2000

MOTS-CLES

Angioplastie coronaire transluminale - Endoprothése coronaire - Diabéte -
Angiopathie diabétique - Pronostic clinique - Résultats hospitaliers - Long terme -






