PREVENTION PRIMAIRE DE LA MORT SUBITE
EN 2003

Role du défibrillateur automatique implantable

RESUME : Le défibrillateur automatique implantable fait par-
tie intégrante de notre arsenal thérapeutique dans la prévention
primaire de la mort subite des patients a haut risque. Nous
revoyons ces indications en fonction de la pathologie cardiaque
sous-jacente sur la base des recommandations édictées par les
sociétés scientifiques. Nous abordons briévement le probleme de
son utilisation dans la prévention primaire de la mort subite chez
les patients souffrant d’une décompensation cardiaque sévére.

NDLR : La terminologie de prévention primaire,
secondaire et tertiaire a été proposée initialement par
I’OMS. Dans le domaine spécifique de la mort subite,
les cardiologues, y compris dans leurs guidelines rédi-
gés par des sociétés internationales, utilisent préven-
tion primaire pour la prophylaxie d’un premier épisode
de mort subite chez des sujets a risques et prévention
secondaire pour la prophylaxie des récidives chez les
sujets ayant déja présenté un accident de mort subite
ressuscitée. Nous respecterons ici cette tradition.

INTRODUCTION

Lefficacité du défibrillateur automatique
implantable (DAI) dans le traitement des aryth-
mies ventriculaires malignes n’est plus a démon-
trer. Les études AVID (1), CASH (2) et CIDS (3)
ont définitivement confirmé la supériorité du
DAI par rapport aux traitements antiaryth-
miques dans la prévention secondaire de la mort
subite chez les patients souffrant d’une cardio-
myopathie ischémique. A I’inverse, le bénéfice
du DAI dans la prévention primaire de la mort
subite est moins univoque. L’emploi prophylac-
tique d’un DAI nécessite d’identifier les sujets a
risque, mais doit également s’inscrire dans la
cadre d’une prise en charge globale et adéquate
de la maladie cardiaque sous-jacente.

CARDIOMYOPATHIES DILATEES ISCHE-
MIQUES ET DECOMPENSATION CARDIAQUE

(1

)
H

Dans la grande majorité des cas, le risque de
mort subite est li¢ a la présence d’une cardio-
myopathie dilatée qu’elle soit ou non d’origine
ischémique.

Lintérét de 1’utilisation du DAI dans la pré-
vention primaire de la mort subite chez les
patients porteurs d’une cardiomyopathie d’ori-
gine ischémique a été étudié dans quatre études
randomisées: CABG Patch (4), MUSTT (5),
MADIT (6) et MADIT II (7). Ces études ont été
initiées suite a la démonstration de 1’absence
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d’effets bénéfiques des antiarythmiques de la
classe III dans la prévention primaire de la mort
subite chez les patients a risque (8-11).

Létude CABG-Patch (Coronary Artery
Bypass Graft surgery - Patch) n’a montré aucune
diminution de la mortalité globale suite a 1’im-
plantation prophylactique d’un DAI chez des
patients avec une fraction d’éjection diminuée
(< 36 %) et des potentiels tardifs soumis a une
revascularisation chirurgicale.

Létude MADIT (Multicenter Automatic Defi-
brillator Implantation Trial) a montré un bénéfice
significatif du DAI par rapport au traitement
conventionnel (hazard ratio : 0,46) chez des
patients ayant un antécédent d’infarctus avec une
fraction d’éjection abaissée (< 35 %) s’accompa-
gnant de salves non soutenues de tachycardies
ventriculaires sur I’enregistrement Holter, deve-
nant soutenues au cours de I’exploration électro-
physiologique et restant inductibles aprés
procainamide. Apres un suivi de 5 ans, la morta-
lité totale était de 16 % dans le bras traité par un
DAI et de 39 % (p < 0,009) dans le bras traité
conventionnellement pour lequel le choix de 1’an-
tiarythmique utilisé restait a la discrétion du clini-
cien (45 % des patients traités par amiodarone).

Létude MUSTT (Multicenter UnSustained
Tachycardia Trial) s’est adressée a des patients
coronariens avec une fraction d’éjection < 40 %
présentant des salves non soutenues de tachycar-
dies ventriculaires devenant soutenues a 1’explo-
ration ¢électrophysiologique ne bénéficiant
d’aucun traitement antiarythmique ou traités par
un antiarythmique dont le choix était guidé par
le résultat de 1I’¢lectrophysiologie avec la possi-
bilité de recourir au DAI en cas d’échec du trai-
tement pharmacologique. Dans le groupe des
patients traités, on a observé une réduction de
27 % de mort rythmique ou d’arrét cardiaque, au
seul bénéfice de I’implantation d’un DAI.

Létude MADIT II (Multicenter Automatic
Defibrillator Implantation Trial II) est la plus
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récente. Elle a simplifié les critéres d’inclusion
en considérant que la valeur pronostique d’une
exploration électrophysiologique pour décider
de I’implantation d’un DALI restait discutable.
Les patients ont été sélectionnés sur la base d’un
antécédent d’infarctus avec un abaissement de la
fraction d’éjection < 30 %. Aprés un suivi
moyen de 20 mois, il y avait une réduction de
31 % de la mortalité (p=0,016) pour le groupe
avec DALI par rapport au groupe traité conven-
tionnellement.

Globalement, ces études montrent 1’apport
bénéfique du DAI dans la prévention primaire
de la mort subite chez les patients porteurs d’une
cardiopathie ischémique sévére. Cependant,
quelques commentaires s’imposent et doivent
nous faire réfléchir sur la valeur intrinseque des
résultats. Tout d’abord, 1’étude CABG Patch
montre combien il est primordial de sélectionner
correctement les patients a risque. La présence
d’un potentiel tardif n’identifie pas correcte-
ment les sujets a risque et est considéré aujour-
d’hui comme critére inadéquat, vu sa faible
valeur prédictive. Les autres études montrent un
bénéfice du DAI sur ’allongement de la survie
dont I’importance peut avoir été influencée par
la méthodologie et I’utilisation inadéquate du
traitement pharmacologique. De larges études
ont montré le role bénéfique sur la survie des
inhibiteurs de I’enzyme de conversion de I’an-
giotensine (IEC) (12), des béta-bloquants (13),
des statines (14) et, plus récemment, de la spiro-
nolactone (15). On peut s’étonner de la sous-uti-
lisation des IEC variant entre 57 % et 75 % dans
les études MADIT et MUSTT. La prescription
des béta-bloquants était largement insuffisante,
de I’ordre de 5 % dans le bras conventionnel de
MADIT, 20 % dans CABG-Patch et 45 % dans
MUSTT. De méme, aucune information n’est
fournie sur le degré d’emploi d’une statine dans
MADIT, MUSTT et MADIT I1.

Parmi d’autres parametres (tachycardie ventri-
culaire non soutenue, potentiel tardif, diminution
de la variabilité sinusale), la diminution de la
fraction d’¢jection du ventricule gauche constitue
un puissant marqueur du risque de mort subite
comme 1’étude MADIT II le rappelle. Dées lors,
on peut se poser la question de 1’utilité de 1’im-
plantation préventive d’un DAI chez les patients
souffrant de décompensation cardiaque sévere,
sous traitement médicamenteux optimal. Les pre-
miers ¢léments de réponse nous seront donnés
lors de la publication des résultats de 1’étude
COMPANION qui intéresse un sous-groupe bien
précis et limité de patients décompensés car-
diaques séveres (classe fonctionnelle III et IV de
la NYHA) (16). Létude analyse I’impact d’un
traitement médical optimal, d’un traitement médi-

Rev Med Liege; 58 : 6 : 396-399

cal optimal associé a une stimulation biventricu-
laire et d’un traitement médical optimal associé a
une stimulation biventriculaire couplé a un DAI
sur toutes les causes de mortalité et d’hospitalisa-
tion. Les résultats préliminaires indiquent que
I’étude souffre d’un biais caractérisé par un exces
de mortalité, encore inexpliqué, dans le groupe
des patients recevant un traitement médical opti-
mal qui pourrait perturber 1’interprétation finale
des résultats. D’autre part, 1’étude montre que
I’utilisation du DAI en association avec une sti-
mulation biventriculaire ne réduit pas de maniere
significative la mortalité par rapport a une stimu-
lation biventriculaire isolée. Aujourd’hui, la place
du DAI dans le traitement de la décompensation
cardiaque sévere reste a déterminer. Au travers de
plusieurs études dont MERIT-HF (17), nous
savons que la mortalité totale est élevée chez les
patients en classe fonctionnelle III et IV de la
NYHA. La cause du déces change en fonction de
la sévérité de la décompensation avec respective-
ment 59 % contre 33 % de mort subite et 26 %
contre 56 % de déceés par aggravation de la
décompensation en classe III et IV. En fin de
compte, le DAI pourrait, en supprimant les déces
d’origine rythmique, permettre 1’évolution de la
pathologie vers une aggravation de la défaillance
ventriculaire gauche au détriment de la qualité de
la vie des patients et d’un accroissement global
des dépenses en soins de santé. Cette hypothese
pourrait se vérifier lorsque 1’on constate que les
patients inclus dans 1’étude MADIT II (respecti-
vement 25 % et 5 % en classe fonctionnelle II1I et
IV de la NYHA au moment du recrutement)
ayant bénéficié de l’implantation d’un DAI
comptabilisent un nombre accru de journées
d’hospitalisation pour apparition ou aggravation
d’une décompensation cardiaque par rapport aux
sujets traités conventionnellement.

CARDIOMYOPATHIES DILATEES NON
ISCHEMIQUES

Le risque de mort subite est également élevé
dans les cardiomyopathies dilatées non isché-
miques. Lintérét de 1’implantation préventive
d’un DAI est moins bien défini que dans le cadre
d’une maladie ischémique. Actuellement, il se
dégage un consensus en faveur de I’utilisation
préventive du DAI en présence d’une histoire de
syncopes dont on s’accorde a reconnaitre une ori-
gine rythmique (18). Dans une moindre mesure,
la diminution sévére de la fraction d’éjection et la
présence d’épisodes non soutenus de tachycardie
ventriculaire peuvent intervenir dans la décision
d’implantation préventive d’un DAI.
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DYSPLASIE ARYTHMOGENE DU
VENTRICULE DROIT

La dysplasie arythmogeéne du ventricule droit
est une maladie du muscle cardiaque, souvent
familiale, caractérisée par le remplacement des
myocytes par un tissu fibro-graisseux (19). Le
pronostic de cette affection est conditionné non
seulement par la survenue d’arythmies ventricu-
laires pouvant conduire a la mort subite, mais éga-
lement par la progression de 1’altération de la
fonction cardiaque liée a la dégénérescence fibro-
graisseuse. A I’heure actuelle, I’implantation d’un
DAL reste réservée aux patients qui présentent une
dilatation ou une dysfonction du ventricule droit,
des épisodes de tachycardie ventriculaire et une
arythmie ventriculaire inductible a 1’exploration
¢lectrophysiologique (18). Une histoire familiale
de mort subite ainsi que la présence de potentiels
tardifs associée a une dysfonction du ventricule
droit, sont également des arguments qui peuvent
plaider en faveur de 1’implantation préventive
d’un DALI. Toutefois 1’utilisation du DAI n’est pas
toujours évidente. Lors de I’implantation, il existe
un risque de tamponnade secondaire a la perfora-
tion du ventricule droit remanié et aminci par la
sonde de défibrillation. La nature fibro-graisseuse
de la paroi du ventricule droit peut empécher une
détection adéquate des arythmies entrainant un
fonctionnement incorrect du DAL

CARDIOMYOPATHIE HYPERTROPHIQUE

La cardiomyopathie hypertrophique est une
maladie héréditaire avec une transmission auto-
somique dominante dont la prévalence chez
I’adulte est de 1:500. Cette affection est associée
a un risque annuel de mort subite de 1’ordre de
4% a 6 % chez I’enfant et de 1 % a 5 % chez
I’adulte, le plus souvent asymptomatique. Le
consensus actuel conduit a proposer I’implanta-
tion préventive d’un DAI aux patients porteurs
d’une cardiomyopathie hypertrophique avec une
histoire familiale de mort subite, un épaississe-
ment du septum > 3 cm, des épisodes non soute-
nus de tachycardie ventriculaire et wune
hypotension survenant a 1’effort. ’exploration
¢électrophysiologique n’est pas utilisée dans la
stratification du risque de mort subite.

SYNDROME DU QT LONG

Le syndrome du QT long est une affection
congénitale a transmission autosomique domi-
nante (Syndrome de Romano-Ward) ou réces-
sive (Syndrome de Lange-Nielsen) associée a un
risque accru de mort subite (20). Plusieurs géno-
types ont été identifiés. Jusqu’a présent, le trai-
tement se base sur 1’observation prolongée de
cohortes de patients (21). Il est conseillé de

Fig. 1. Syndrome de Brugada.
Aspect typique de bloc de

branche droite avec sus-déca-
lage du segment ST dans les
dérivations V1 et V2

recourir au DAI en prévention primaire en cas
d’échec du traitement par béta-bloquant.

SYNDROME DE BRUGADA

Décrit récemment par les freres Brugada, le
syndrome qui porte leur nom est une affection
héréditaire a transmission autosomique domi-
nante, responsable de mort subite par fibrillation
ventriculaire, chez des sujets jeunes en apparente
bonne santé (22). Tout comme le syndrome du QT
long, il s’agit d’une maladie purement électrique
liée a une anomalie des canaux sodiques associée,
dans 20 a 30 % des cas, a la présence d’une muta-
tion du gene SCNS5SA. Le diagnostic de la maladie
est posé sur 1’aspect de 1’¢électrocardiogramme. 11
existe une morphologie de bloc de branche droite
avec un sus-décalage du segment ST dans les déri-
vations précordiales droites (fig. 1). Cet aspect
peut varier au cours du temps. Dans certains cas,
I’anomalie ne s’exprime que lors de ’injection
intraveineuse d’un antiarythmique de la classe |
(flécaine ou ajmaline). Il n’existe pas de traite-
ment pharmacologique efficace pour éviter la sur-
venue d’une arythmie ventriculaire maligne. En
prévention secondaire (mort subite avortée et syn-
cope), I’implantation d’un DAI s’impose. La pré-
vention primaire reste difficile en 1’absence de
critéres précis d’évaluation du risque de mort
subite. Actuellement, on propose 1’implantation
prophylactique d’un DAI chez les sujets asympto-
matiques avec arythmie ventriculaire inductible a
I’exploration électrophysiologique.

CONCLUSIONS

Grace a I’évolution récente de la technologie
(diminution de la taille des boitiers, allongement
de leur durée de vie, affinement des modalités
thérapeutiques, simplification de la procédure
d’implantation), le DAI fait partie intégrante de
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I’arsenal thérapeutique de la prévention primaire
de la mort subite par fibrillation ventriculaire.
Cette technologie cotliteuse et complexe doit res-
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