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Résumé

Le traitement de I'infarctus a la phase aigué repose sur la reperfusion coronaire compléte, la plus rapide possible.
L’angioplastie primaire permet I'obtention d’un taux de recanalisation supérieur a la thrombolyse, mais n’est réalisable
que dans des centres de cardiologie interventionnelle d’urgence. Le choix de la stratégie de reperfusion, thrombolyse ou
angioplastie, est donc essentiellement guidé par les possibilités et la rapidité de mise ceuvre de I'une ou l'autre
technique. En I'absence de possibilité d’angioplastie sans délai, une thrombolyse doit étre immédiatement débutée,
éventuellement complétée en cas d’échec par un transfert pour angioplastie de sauvetage. Des perspectives intéres-
santes s’ouvrent avec les antithrombotiques de nouvelle génération : I'association d’antiglycoprotéines lib/llla & des
doses réduites de thrombolytiques semble améliorer le taux de recanalisation pharmacologique. En complément de
I'angioplastie avec pose de stent, les antiglycoprotéines lIb/llla diminuent le risque de réocclusion précoce. Des
recherches sont aussi en cours sur la prévention du no-reflow, phénomeéne fréquemment observé malgré une
recanalisation apparemment réussie et responsable d’'une moins bonne préservation myocardique. Malgré I'ensemble
de ces progrés, qui ont permis de réduire considérablement la mortalité, I'infarctus aigu reste particulierement grave
dans certains groupes, comme les diabétiques et les sujets agés, chez qui les stratégies thérapeutiques optimales
restent a définir. © 2001 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

angioplastie, primaire / infarctus du myocarde, aigu / stent / thrombolyse

Summary - Treatment during acute myocardial infarction.

Early and adequate coronary reperfusion is the main goal of therapy during acute myocardial infarction. Primary
coronary angioplasty is associated with higher rates of reperfusion, but can only be performed in specialized centers.
If the patient cannot be referred to a cardiology center for an operation without delay, thrombolysis must be performed
as soon as possible, and in case of failure, the patient must be transferred for a rescue angioplasty. New antithrombotics
are under investigation: the association of anti-GPIIbllla to half doses of thrombolytics improves the rate of recanalisa-
tion. Given during angioplasty and stenting, they reduce the rate of early coronary reocclusion. Prevention of the
no-reflow phenomenon (inadequate myocardial reperfusion in spite of successful coronary recanalisation) is another
promising method. Finally, specific studies are required in diabetic or aged patients, in whom the mortality of acute Ml
remains high, in spite of all these improvements. © 2001 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

angioplasty, primary / heart infarct, acute / stent / thrombolysis
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L’infarctus du myocarde transmural est presque tou-
jours di a la formation d’un thrombus coronaire occlu-
sif. La restauration précoce du flux coronaire est associée
a une préservation myocardique et a un meilleur pro-
nostic a court et a long termes, et constitue I'objectif
principal de la prise en charge de I'infarctus en phase
aigué. Si le bénéfice de la thrombolyse n’est plus a
démontrer, de nouvelles voies thérapeutiques parais-
sent pleines de promesses. L’angioplastie primaire, qui
permet un taux de désobstruction coronaire nettement
plus élevé que la thrombolyse, représente une alterna-
tive séduisante, et le choix entre les deux méthodes de
reperfusion, pharmacologique ou mécanique, reste
actuellement débattu. Par ailleurs, la meilleure compré-
hension des mécanismes physiopathologiques a 'ori-
gine de'occlusion coronaire a ouvert la voie a I'étude de
nouvelles molécules antithrombotiques. De nouvelles
perspectives thérapeutiques s’ouvrent, visant 2 amélio-
rer la reperfusion coronaire, mais aussi en aval la reper-
fusion tissulaire myocardique.

RESTAURATION DU FLUX CORONAIRE

La thrombolyse

La thrombolyse réalisée dans les six premieres heures de
Iinfarctus transmural permet d’en réduire la mortalité
de presde 30 % [1-3]. Depuis les résultats de GUSTO 1
(Global utilization of streptokinase and tissue plasmino-
gen activator for occluded coronary arteries), qui le com-
paraient 2 la streptokinase, I'alteplase administré en
protocole accéléré s’est imposé comme le thrombolyti-
que de référence [3]. Cependant, les indications et les
succes de la thrombolyse comportent des limites. La
premiere est le faible taux d’éligibilité au traitement
thrombolytique : prés de 20 % des patients ne sont pas
éligibles, et 40 % des sujets de plus 70 ans ont une
contre-indication a la fibrinolyse. Les signes électrocar-
diographiques, en particulier, sont litigieux dans 15 %
au moins des cas d’infarctus, rendant 'indication de la
fibrinolyse délicate, d’autant que certaines études ont
rapporté une surmortalité lorsque cette fibrinolyse est
administrée en dehors des criteres électriques classiques
(onde de Pardee, bloc de branche gauche) [4].

La fibrinolyse n’a pas fait la preuve de son efficacité
dans les infarctus compliqués de choc cardiogénique,
ou elle expose de plus a des risques hémorragiques
graves, car les patients nécessitent souvent un abord

vasculaire (ballon de contre-pulsion) ou une revascula-
risation chirurgicale en urgence. De méme, la fibrino-
lyse est peu efficace dans les infarctus sur occlusions de
pontages aortocoronariens en raison du caractére massif
de la thrombose du greffon.

Surtout, la thrombolyse connait un taux d’échecs
important : en effet, toutes les études coronarographi-
ques réalisées apres thrombolyse ont montré une reca-
nalisation satisfaisante (grade TIMI3; TIMI:
Thrombolysis in myocardial infarction) de lartére res-
ponsable de I'infarctus dans seulement 50 a 60 % des
cas [5]. L’obtention d’un flux de remplissage coronaire
normal, non retardé (lux TIMI 3) est indispensable,
car il est établi que la restauration d’un flux incomplet
ou retardé (TIMI 1 ou 2) est de pronostic péjoratif,
superposable a 'absence de recanalisation [6]. L’identi-
fication des échecs de la thrombolyse est indispensable,
car ils sont associés a une mortalité trois fois plus grande
et 2 une majoration du risque de récidive d’infarctus et
d’insuffisance cardiaque. Une angioplastie de sauvetage
est alors souhaitable. Malheureusement, les critéres non
invasifs de reperfusion (cliniques, enzymatiques et élec-
trocadiographiques) sont souvent mis a défaut. De plus,
méme en cas de succes initial de la thrombolyse, il existe
un risque de réocclusion coronaire de 'ordre de 10 %.
Enfin, elle est associée a un risque d’accident hémorra-
gique (notamment intracérébral), en particulier chez les
patients de plus de 65 ans, de faible poids (moins de
70 kg), ou a pression artérielle initiale = 180/
110 mmHg.

Afin de raccourcir les délais entre le début de I'infarc-
tus et la reperfusion, la thrombolyse peut étre réalisée en
préhospitalier par les équipes mobiles d’urgence. La
thrombolyse pré-hospitaliere permet de gagner en
moyenne 50 minutes par rapport a la thrombolyse hos-
pitaliere [7, 8], mais sans bénéfice patent sur la morta-
lité globale a j30 [7]. Une méta-analyse des essais de
thrombolyse pré-hospitaliere rapporte cependant une
réduction de mortalité de 17 % par rapport a la throm-
bolyse hospitaliere [9], et ce bénéfice est surtout net
lorsque le gain de temps est supérieur 2 60 min.

L’angioplastie a la phase aigué

L’angioplastie primaire a fait ses preuves a la phase aigué
de I'infarctus. Elle a un taux de succes de recanalisation
coronaire trés nettement supérieur a celui de la throm-
bolyse, de 'ordre de 96 %. La morbi-mortalité de cette
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procédure est faible, avec peu d’accidents hémorragi-
ques, notamment cérébraux. Elle permet de plus un
bilan initial des lésions coronaires en détectant les attein-
tes pluritronculaires, et traite en un temps 'occlusion et
la sténose sous-jacente, simplifiant la prise en charge
ultérieure. Elle représente donc une alternative sédui-
sante, et potentiellement plus efficace, que la thrombo-
lyse.

On retient actuellement trois types d’indications a
'angioplastie a la phase aigué de I'infarctus :

— les indications formelles : les contre-indications 2 la
thrombolyse, le choc cardiogénique, l'infarctus sur
occlusion de pontage aortocoronarien ;

— les indications de prudence : anomalies électriques
litigieuses, ou doute diagnostique. La réalisation en
urgence d’une coronarographie suivie d'un geste
d’angioplastie si 'occlusion aigué est confirmée, permet
d’éviter les risques hémorragiques d’une fibrinolyse abu-
sive, ou a I'inverse de laisser évoluer un réel infarctus ;
— les angioplasties de sauvetage apres échec de fibrino-
lyse, dont la faisabilité et 'efficacité ont été démontrées
dans linfarctus antérieur [10]: la réalisation d’une
angioplastie dans les huit premitres heures de I'infarc-
tus apres échec de la thrombolyse (documenté par
coronarographie) réduit le risque composite de déces
ou insuffisance ventriculaire gauche. Le probleme essen-
tiel est I'identification non invasive de I'échec de la
thrombolyse, souvent difficile, car il peut parfois
s’accompagner d’une disparition complete de la dou-
leur et du sus-décalage du segment ST. L'indication de
'angioplastie de sauvetage peut s’étendre, bien que non
validée par des études, aux infarctus inférieurs étendus
ou avec extension au ventricule droit.

L’angioplastie a la phase aigué de I'infarctus connait
cependant aussi des limites. La plus importante est la
nécessité de sa réalisation dans un centre disposant
d’une logistique adéquate (salle de cathétérisme et
hémodynamiciens 24 heures sur 24) et expérimenté
dans la cardiologie interventionnelle d’urgence. Le pré-
requis est donc le transfert du patient d’emblée vers un
tel centre. En cas de succes initial, il persiste un risque
de récurrence ischémique de 10 2 15 %, de réocclusion
coronaire précoce de 5a 15 % [11], et de resténose a six
mois dans 30 4 50 % des cas [12].

Angioplastie ou thrombolyse

Les résultats des études randomisées comparant angio-
plastie et thrombolyse sont en faveur de 'angioplastie

primaire [11, 13, 14]. L’angioplastie améliore nette-
ment le taux de recanalisation précoce et tardive, dimi-
nue le risque de récidive d’infarctus, et la mortalité a la
phase hospitaliere et a six mois. La réduction de morta-
lité hospitaliere est plus importante chez les patients a
haut risque (infarctus antérieur, patients de plus de
70 ans, fréquence cardiaque = 100/min). Enfin linci-
dence des accidents vasculaires cérébraux est nettement
plus faible apres angioplastie.

Cette supériorité¢ de I'angioplastie dans les études
randomisées n’a cependant pas été confirmée dans les
grands registres nord-américains MITI (Myocardial
infarction triage and intervention investigators) [15] et
NRMI 2 (National registry of myocardial infarction) [16],
qui trouvent une mortalité identique entre reteplase et
angioplastie, ni par I'étude GUSTO 2b [17], dans
laquelle une différence significative en faveur de I'angio-
plastie n’est constatée que sur un critére composite
(récidive d’infarctus, accident vasculaire cérébral inva-
lidant et déces) 2j30 (9,6 contre 13,6 %), sans maintien
de ce bénéfice a six mois.

Ces divergences ont plusieurs explications. Les résul-
tats de I'angioplastie sont sensiblement différents en
fonction de I'activité des centres interventionnels. Dans
le registre NRMI 2, la mortalité est nettement réduite
(—28 %) lorsque 'angioplastie est réalisée dans un cen-
tre 4 haut volume d’activité [18]. Les résultats des
registres doivent étre cependant interprétés avec pru-
dence, compte tenu de 'absence de randomisation, de
la difficulté & apprécier la sévérité des patients inclus, du
recours a une angioplastie de sauvetage dans 10 2 30 %
des cas. Les études randomisées en faveur de 'angio-
plastie sont-elles aussi limitées, car elles reposent sur de
faibles effectifs et comparent des modalités de throm-
bolyse non optimales. Ces divergences s’expliquent
peut-étre aussi par les délais de mise en ceuvre du
traitement, souvent plus longs pour I'angioplastie pri-
maire.

En pratique, plus que le choix d’une technique, ce qui
guide la stratégie de la reperfusion doit étre la précocité
de sa mise en ceuvre puisque le pronostic en dépend. En
dehors de la prise en charge d’emblée dans un centre de
cardiologie interventionnelle, et en 'absence de contre-
indication, une thrombolyse doit étre immédiatement
débutée, éventuellement complétée par un contrdle
coronarographique, notamment dans les infarctus a
haut risque, étendus, compliqués ou avec suspicion
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d’échec de désobstruction. La meilleure stratégie a adop-
ter sera probablement bientdt précisée par une étude
comparant angioplastie primaire et fibrinolyse pré-
hospitaliere (CAPTIM : comparaison de I'angioplastie
primaire et de la thrombolyse pré-hospitaliere 4 la phase
aigué de I'infarctus du myocarde).

LES NOUVEAUX TRAITEMENTS DE REPERFUSION

Le débat du choix entre angioplastie primaire et throm-
bolyse reste ouvert, d’autant que chacune des deux
techniques de recanalisation connait des développe-
ments importants.

Nouveaux fibrinolytiques

De nouveaux fibrinolytiques sont en cours d’évalua-
tion : Pobjectif en est 'amélioration du taux de recana-
lisation coronaire et la diminution de I'incidence des
hémorragies cérébrales. Les études GUSTO 3 [19] et
ASSENT 2 (Assessment of the safety and efficacy of the
new thrombolytic) [20] ont montré respectivement une
équivalence du reteplase et du tenecteplase a 'alteplase
en termes de mortalité a j30 et d’accidents vasculaires
cérébraux hémorragiques. Leur intérét réside essentiel-
lement dans leur simplicité d’administration (bolus)
plus adaptée a un usage pré-hospitalier. La staphyloki-
nase est en cours d’évaluation.

Stents dans I’angioplastie primaire

La technique de I'angioplastie primaire a aussi beau-
coup évolué, en particulier grice a l'utilisation des
endoprotheses. L'écude PAMI (Primary angioplasty in
myocardial infarction) Stent Pilot [21] a démontré la
faisabilité du stenting dans pres de 80 % des cas avec un
taux de succes de 98 %. De nombreuses études ont
ensuite démontré l'intérét du stent en phase aigué
d’infarctus vis-a-vis du ballon seul. Le risque d’événe-
ment défavorable i six mois (déces, réinfarctus, réinter-
vention coronaire) est réduit en cas de pose d’un stent :
5-12 % contre 20 % en cas d’angioplastie seule [21,
22]. Cette diminution est due essentiellement 2 la réduc-
tion du taux de réintervention 2 six mois, liée a une plus
faible incidence des récurrences ischémiques, le taux de
déces et de récidive d’infarctus étant similaire dans les
deux groupes [21, 22]. Ceci pourrait s’expliquer par les
meilleurs résultats angiographiques, avec une fréquence
plus faible de sténose résiduelle et un taux de resténose
et de réocclusion 2 six mois plus bas. Ces bons résultats

sont cependant a confirmer, car il proviennent de cen-
tres expérimentés, et portent sur de faibles effectifs.

Inhibiteurs des récepteurs plaquettaires
glycoprotéine IIb/IIIa

Les nouveaux antithrombotiques plaquettaires, et
notamment les antiglycoprotéines IIb/IIla, dont
I'abciximab, ont démontré leur efficacité dans 'angio-
plastie programmée a haut risque et dans I'angor insta-
ble. Leur utilisation a la phase aigué de I'infarctus est en
cours d’évaluation, que ce soit en association avec
angioplastie (afin de réduire le taux de réocclusion
précoce) ou avec la thrombolyse (pour en améliorer le
taux de recanalisation).

Association thrombolyse

et antiglycoprotéines I1b/11la

Deux études récentes sont venues montrer 'intérét de
Iassociation de doses réduites de thrombolytique et
d’antiglycoprotéines I1b/I11a [23, 24]. La combinaison
abciximab et reteplase en double bolus de cing unités
[24] ou alteplase & demi-dose [23] fait passer le taux de
flux TIMI 3 4 60-90 min a4 61-71 % (contre seule-
ment 43—49 % avec le thrombolytique seul a pleine
dose). Les résultats cliniques sont plus nuancés : seule
une diminution non significative du critere principal 2
j30 (déces, récidive d'infarctus ou nécessité d’une revas-
cularisation) est constatée. En revanche, 'association
abciximab—thrombolyse n’augmente pas significative-
ment l'incidence des saignements majeurs. Dans ces
études, 'emploi de doses réduites d’héparine tend a
diminuer I'incidence des hémorragies, mais aussi le taux
de recanalisation TIMI 3 [23, 24]. Ainsi ’association
d’abciximab et d’une dose réduite de thrombolytique
offre d’intéressantes perspectives thérapeutiques, et sem-
ble améliorer le taux de recanalisation dans I'infarctus
en phase aigué. Cependant cette nouvelle stratégie doit
étre validée par I'étude GUSTO 4 en cours, qui com-
parera le bénéfice a long terme de la reteplase avec ou
sans abciximab chez 16 000 patients.

Association angioplastie, stent

et antiglycoprotéines I11b/11la

L’adjonction d’abciximab au geste d’angioplastie pri-
maire sans stent permet de réduire la fréquence des
revascularisations urgentes pour récidive ischémique
(en diminuant les occlusions thrombotiques précoces
apres angioplastie), sans réduire le taux de déces et de
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récidive d’infarctus [25]. Il majore l'incidence des sai-
gnements (16,6 contre 9,5 %), notamment au point de
ponction, mais sans augmenter le taux d’hémorragies
cérébrales.

L’effet de I'adjonction d’abciximab lors d’une angio-
plastie primaire avec stent n’est pas connu. Les résultats
préliminaires d’une étude francaise [26] montrent une
réduction du taux combiné de déces, récidive d’infarc-
tus et réinterventions en urgence a un mois, et des
réinterventions coronaires 4 six mois. L association sten-
t—abciximab parait donc supérieure au stent sans abcixi-
mab et & Pangioplastie simple associée a 'abciximab. Il
reste 2 déterminer si cette association a un effet sur le
taux de décés et de récidive d’infarctus.

Les traitements préventifs du no-reflow

Jusqu’a récemment, 'objectif des traitements de reper-
fusion était la restauration d’un flux coronaire TIMI 3
en angiographie. On sait aujourd’hui qu’une telle reca-
nalisation paraissant satisfaisante au niveau de l'artere
épicardique peut s’accompagner de I'absence de reper-
fusion tissulaire myocardique. Ce phénomene, dit de
no-reflow, n’est pas rare, et peut atteindre 30 % des
infarctus antérieurs reperfusés avec un flux TIMI 3. Il
peut étre lié a la dysfonction microvasculaire induite
par la reperfusion, a l'afflux de polynucléaires neutro-
philes et au stress radicalaire, 4 la constitution de micro-
occlusions distales. Il est associé & une moins bonne
récupération de la fonction contractile 2 une plus grande
étendue de la nécrose, et est un facteur pronostique
péjoratif indépendant [27, 28].

Plusieurs traitements visant a lutter contre le no-reflow
sont en cours d’évaluation. Les premiers résultats, que
ce soit avec I'adénosine [29], les agonistes potassiques
[30], les anticalciques ou les antiglycoprotéines II/blIla
[31], sont encourageants. Mais ceci doit étre confirmé
par des études randomisées.

En conclusion, la stratégie actuelle repose sur la reper-
fusion la plus rapide possible, le choix entre thrombo-
lyse et angioplastie avec ou sans stent dépendant de ce
délai. La nécessité d’obtenir chez le plus grand nombre
de patients le taux le plus élevé de recanalisations, et une
reperfusion tissulaire adéquate, ouvre la voie a de nou-
veaux développements thérapeutiques, aux premiers
rangs desquels I'association de nouveaux antithrombo-
tiques et la prévention du no-reflow.

TRAITEMENTS ADJUVANTS A LA PHASE AIGUE
DE L’INFARCTUS

Les bétabloquants

L’intérét des bétabloquants a la phase aigué d’infarctus,
chez les patients non thrombolysés, n’est plus 8 démon-
trer. Administrés précocement, ils réduisent la taille de
la nécrose [32], I'incidence des anévrismes du ventri-
cule gauche et des arythmies ventriculaires et la morta-
lité précoce de 15 %.

Chez les patients thrombolysés, I'effet favorable des
bétabloquants sur la mortalité a la phase aigué est plus
difficile & mettre en évidence. L’administration tres
précoce de bétabloquants réduit cependant le taux com-
biné de décés et récidive d’infarctus [33]. Les recom-
mandations actuelles sont en faveur d’une prescription
intraveineuse précoce des bétabloquants a la phase aigué
de l'infarctus, en 'absence de contre-indication, y com-
pris chez les patients en insuffisance cardiaque minime
(Killip 1 a 2) sous surveillance clinique étroite. Dans
notre expérience, il parait raisonnable de débuter les
bétabloquants des que I'état clinique du patient est
stable, en évitant si possible la voie intraveineuse qui ne
semble pas apporter de bénéfice supplémentaire par
rapport a la prise orale (augmentation de I'incidence des
insuffisances cardiaques et des états de choc dans une

étude ancillaire de GUSTO 1) [34].
Les inhibiteurs de I’enzyme de conversion

Les inhibiteurs de 'enzyme de conversion font partie
intégrante du traitement a la phase aigué de I'infarctus
[35, 36]. Leur effet bénéfique sur la mortalité se mani-
feste tres rapidement, dés le septieme jour, impliquant
une prescription précoce. Ils limitent la taille de la
nécrose, et a plus long terme atténuent le remodelage
ventriculaire et freinent I'évolution vers I'insuffisance
cardiaque. Dans les infarctus a haut risque (antécédents
d’infarctus, insuffisance cardiaque clinique, ou dysfonc-
tion ventriculaire gauche isolée : fraction d’éjection infé-
rieure 2 35 %), donnés plus tardivement, ils réduisent la
mortalité de 19 227 % a deux ans [37] et permettent de
sauver dix vies sur 1 000 patients traités. Dans les infarc-
tus tout venant, globalement 4 plus faible risque, la
réduction de mortalité est moins grande, mais reste
significative, avec cing vies sauvées pour 1 000 traités.
Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion sont débutés
des les 24 premieres heures, en I'absence d’instabilité
hémodynamique, afin de ne pas induire une hypoten-
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sion artérielle délétere pour la perfusion myocardique.
Les doses initialement faibles sont augmentées progres-
sivement, en fonction de la tolérance, jusqu’aux doses
maximales des études qui ont montré leur efficacité. Les
inhibiteurs de I'enzyme de conversion sont maintenus
quatre a six semaines dans les infarctus a bas risque, et
prolongés pendant plusieurs années dans les infarctus a
haut risque.

Les dérivés nitrés par voie intraveineuse

Malgré 'absence d’argument pour une prescription
systématique des dérivés nitrés, ceux-ci restent large-
ment prescrits dans les 24 4 48 premieres heures d’'un
infarctus, sauf dans les infarctus inférieurs, avec ou sans
extension ventriculaire droite. Ils sont conseillés notam-
ment en cas de récurrences ischémiques, d’hyperten-
sion artérielle, d’insuffisance cardiaque congestive et
d’infarctus antérieur étendu. Cependant les dérivés
nitrés n’ont pas montré d’effet sur la mortalité des
patients thrombolysés [35, 36], contrairement aux étu-
des antérieures a I'¢re de la thrombolyse [38].

Le magnésium intraveineux

Une nette réduction de la mortalité par le magnésium
intraveineux (—24 %) a été suggérée par les résultats de
LIMIT 2 (Leicester intravenous magnesium intervention
trial-2 study) [39]. Cependant 'importante écude ISIS 4
(Fourth international study of infarct survival) ne retrouve
pas un tel bénéfice [35]. Pour certains, le résultat négatif
de cette étude est A attribuer 4 'administration tardive
du magnésium. Dans l'attente des résultats de I'étude
MAGIC (Magnesium in coronaries study) évaluant les
effets du magnésium intraveineux débuté précocement
en association a la thrombolyse ou a 'angioplastie, il n’y
a pas d’indication pour l'instant a son utilisation systé-
matique.

L’aspirine

L’aspirine doit toujours étre prescrite dans I'infarctus
aigu, qu’il y ait ou non thrombolyse. La réduction de
mortalité A cinq semaines de Iaspirine seule est de
23 %, comparable a celle de la streptokinase seule qui
est de 25 %, avec un effet additif lors de I'association
thrombolytique—aspirine [40]. Cet effet bénéfique
s’accompagne d’une diminution de fréquence des réci-
dives d’infarctus et des accidents cérébraux non mor-
tels. Il est indépendant de tout autre facteur [41].

L’aspirine est aussi prescrite dans les études adminis-
trant des antiglycoprotéines I1/bll1a.

L’héparine non fractionnée

A '¢re de la thrombolyse et des nouveaux antithrom-
botiques, le bénéfice clinique de I'héparine en sus de la
thrombolyse et de I'aspirine est discuté [36, 40]. Néan-
moins, 'héparine a un réle adjuvant important pour
diminuer le risque de réocclusion précoce, en neutrali-
sant I'exces de thrombine induit par les activateurs du
plasminogene. L'association d’héparine a I’aspirine amé-
liore ainsi le taux de perméabilité coronaire précoce (82
contre 52 % sans héparine). Elle doit étre débutée
immédiatement avec le bolus d’alteplase, suivie d’'une
perfusion continue de 1 000 Ul/h, pour une durée d’au
moins 24 heures.

TRAITEMENT DES COMPLICATIONS A LA PHASE
AIGUE DE L’INFARCTUS

Le choc cardiogénique

L’incidence et le pronostic du choc cardiogénique pri-
maire ne semblent pas avoir été nettement améliorés
par les traitements de reperfusion coronaire. Son inci-
dence reste stable aux alentours de 7 % [42], et son
pronostic reste catastrophique, avec une mortalité de 80
290 %. Les études qui évaluent le traitement du choc
cardiogénique, que ce soit par thrombolyse ou par
angioplastie primaire, doivent étre interprétées avec
prudence, car elles reposent sur une population sélec-
tionnée et de faible effectif, et ne sont pas randomisées.

La thrombolyse comparée au traitement convention-
nel n’a pas amélioré le pronostic des états de choc [43].
Son inefficacité s’explique peut étre par le taux relative-
ment faible de recanalisation et par la restauration
d’une pression de perfusion coronaire insuffisante. En
revanche, les résultats de I'angioplastie primaire sont
encourageants en cas de succes de recanalisation [44],
avec une réduction de mortalité de 30 %. La stratégie
thérapeutique optimale de I'état de choc reste encore 2
établir. Une attitude agressive [44, 45] est proposée en
premiere intention, associant angioplastie et contre-
pulsion intra-aortique lorsque cela est possible. Sinon
une fibrinolyse sera débutée et le patient si possible
immédiatement transféré en vue d’une angioplastie de
sauvetage et d’'une mise en place d’une contre-pulsion
intra-aortique. En cas d’échec d’angioplastie ou de per-
sistance du choc malgré la recanalisation, le pronostic
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est effroyable, et il parait alors légitime de proposer une
assistance circulatoire, un recours plus systématique a
une chirurgie de revascularisation en urgence chez les
pluritronculaires, voire une transplantation cardiaque
en urgence.

L’infarctus du ventricule droit

L’infarctus ventriculaire droit est rarement isolé. Il com-
plique jusqu'a 50 % des infarctus inférieurs, et aug-
mente la morbi-mortalité hospitaliere en particulier
chez le sujet 4gé [46]. 1] se complique dans 20 % des cas
de défaillance hémodynamique sévere, de troubles
conductifs de haut degré, et sa présence augmente la
mortalité de 25 4 30 %. En pratique, devant une dys-
fonction ventriculaire droite symptomatique, il est
indispensable de maintenir les pressions de remplissage
du ventricule droit et le débit cardiaque. Le traitement
associe donc un remplissage prudent, associé a des
inotropes positifs et 2 une stimulation auriculoventri-
culaire temporaire en cas de bloc auriculoventriculaire
complet ou de bradycardie excessive. Le bénéfice spéci-
fique de la reperfusion coronaire sur I'ischémie du
ventricule droit est peu documenté. Il semble que la
thrombolyse diminue I'incidence de I'extension ventri-
culaire droite et permet une récupération hémodyna-
mique rapide [47]. Une angioplastie primaire sous
couvert d’un ballon de contre-pulsion est préconisée
chez les patients en état de choc, bien que cette attitude
ne repose sur aucune étude.

INFARCTUS DU DIABETIQUE ET DU SUJET AGE

Si les traitements que nous venons de voir ont permis
d’obtenir une importante réduction de la mortalité et
des complications a la phase aigué¢ de linfarctus, le
pronostic reste particulierement grave dans certaines
populations, méme en cas de revascularisation. Clest
particulierement le cas des diabétiques et des sujets 4gés.

Infarctus chez le diabétique

Environ 10225 % des patients hospitalisés pour infarc-
tus ont un diabéte (Kannel), et ce dernier est un facteur
indépendant de mauvais pronostic a la phase aigué de
Iinfarctus. Bien que la thrombolyse ait démontré son
efficacité dans cette population, la mortalité immédiate
reste supérieure 2 celle des patients non diabétiques, a
j30 (10,5 contre 8,9 %) [48] comme a un an (15 contre
9 %). L’insuffisance cardiaque et le choc cardiogénique

sont aussi plus fréquents. Cette surmortalité n’est pas
due 2 un moindre taux de recanalisation, car la throm-
bolyse comme I'angioplastie primaire ont un taux de
succes angiographique comparable aux sujets non dia-
bétiques [48]. A distance, le principal probleme de
I'angioplastie chez le diabétique est le risque plus élevé
de resténose coronaire ceci malgré I'utilisation large des
stents.

L’équilibre glycémique semble influencer le pronos-
tic des patients a haut risque cardiovasculaire. Le trai-
tement par une insulinothérapie dite «intensive »
(insuline en intraveineuse pendant au moins 24 heures
relayée par une insulinothérapie sous-cutanée pendant
au moins trois mois) réduit de pres de 30 % la mortalité
a un an chez les diabétiques de type 2 (18,6 contre
26,1 % en cas de traitement antidiabétique conven-

tionnel) [49].
Infarctus du sujet 4gé

L’infarctus du myocarde reste particulierement grave
chez le sujet 4gé, avec une mortalité et un taux de
complications trés nettement supérieurs par rapport au
sujet jeune : la mortalité & la phase aigué est multipliée
par trois au-dela de 65 ans, [50], par sept au-dela de
80 ans. Plusieurs hypotheéses ont été avancées pour
expliquer la gravité persistante de I'ischémie aigué du
coeur 4gé, notamment la comorbidité, le sous-emploi
des bétabloquants et de laspirine [41], et la faible
proportion de sujets gés bénéficiant de la thrombolyse.
Cependant les grandes études montrent toutes que la
mortalité hospitaliere et la dysfonction ventriculaire
gauche restent nettement plus élevées chez les sujets
4gés méme apres thrombolyse réussie [50] : la mortalité
a la phase aigué est de 18 % chez les sujets de plus de
75 ans (et de 30 % au-deld de 85 ans), contre seule-
ment 4 % avant 75 ans [51]. L’4ge reste donc un puis-
sant facteur indépendant de mortalité. L’angioplastie
primaire semble permettre une réduction plus grande
de la mortalité [52], sans suffire & prévenir complete-
ment la surmortalité lide a 'age [53].

En conclusion, le traitement de I'infarctus aigu repose
sur la reperfusion la plus rapide possible, et le choix
entre thrombolyse et angioplastie primaire dépend des
possibilités logistiques permettant le plus bref délai. La
nécessité d’obtenir le taux le plus élevé de recanalisa-
tions, et une reperfusion tissulaire adéquate, ouvre la
voie 2 de nouveaux développements thérapeutiques,
aux premiers rangs desquels I'association de nouveaux
antithrombotiques et la prévention du no-reflow.
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D’autres avancées sont en cours, notamment dans les
domaines de la cardioprotection cellulaire a la phase
aigué de l'infarctus, et du traitement des autres syndro-
mes coronariens aigus tels que les infarctus non trans-
muraux.
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