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Introduction

L'angor est une manifestation clinique, qui a été décrite par William Heberden dans
un article publié pour la premiére fois en 1772. Dés cette époque, ce médecin a
défini précisément la symptomatologie de I'angine de poitrine.

L'étiologie principale de l'angor est l'athérosclérose coronarienne, phénomene
physiopathologique complexe, impliquant au niveau de la paroi artérielle une série
d'interactions entre différents éléments cellulaires. La vitesse d'évolution des lésions
athéroscléreuses va dépendre de la présence ou non de facteurs de risque.

La prise en charge thérapeutique de l'angor stable doit permettre d'une part de
soulager la douleur angineuse et d'autre part de la diminuer en fréquence et en
intensité afin de prévenir les complications évolutives liées a la présence de facteurs
de risque. Toute la difficulté de la prise en charge est la multiplicité des traitements et
des regles hygiéno-diététiques qui s'imposent aux patients. L'objectif de cette thése
est d'apporter aux pharmaciens d'officine des connaissances et une méthodologie

pour le conseil au comptoir.

Tout d'abord, I'athérosclérose coronarienne, ses facteurs de risque, I'angor et ses
différentes formes cliniques, son évolution et ses complications seront développés.
Pour remplir son réle de conseiller, le pharmacien a besoin de connaitre les
différentes stratégies thérapeutiques recommandées. Lors de la dispensation du
traitement antiangoreux, I'officinal a un devoir d'information et de conseil nécessaire
au bon usage des médicaments prescrits. Le pharmacien doit s'intéresser au mode
de vie du patient afin de pouvoir le guider dans son quotidien. Enfin, parmi les
missions du pharmacien, la mise en ceuvre de l'éducation thérapeutique du patient

coronarien est a développer.
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Partie 1:

L'angor, une insuffisance
coronarienne

Chapitre | : physiopathologie de I'athérosclérose

La cause essentielle et majeure de l'angine de poitrine est I'athérosclérose
coronarienne [1].
1. Définition de I'athérosclérose

L'athérosclérose est une réponse inflammatoire chronique liée a une série
d’interactions entre les lipoprotéines modifiées, les cellules inflammatoires, les
macrophages dérivés des monocytes circulants, les lymphocytes T et les éléments
cellulaires de la paroi artérielle. L'ensemble s'accompagne de modifications de la
media des grosses et moyennes artéres avec un remaniement de lintima [2].
L'athérosclérose résulterait principalement d'une agression initiale de I'endothélium
vasculaire par des agents biochimiques, hémodynamiques, toxiques et probablement
infectieux. La chronicité de l'inflammation améne a un enchainement réactionnel
cicatriciel de la paroi artérielle aboutissant a la formation de lésions complexes
responsables des signes cliniques chez les patients coronariens [2] [3]. Il faut noter
le manque de connaissances scientifiques pour expliquer certains domaines
physiopathologiques de I'athérosclérose. Elle représente encore un processus

multifactoriel complexe pour la recherche [2].

2. L'athérogéneéese

2.1 Initiation des lésions athéroscléreuses

Les deux grands phénoménes qui sembleraient étre a l'origine de l'initiation des
lésions  athéroscléreuses sont la dysfonction endothéliale et la présence de
lipoprotéines circulantes,

2.1.1 La dysfonction endothéliale

Dans les conditions physiologiques, un endothélium sain contréle la vasomotricité
avec un tonus vasodilatateur efficace, possede un effet trophique par la modulation
des cellules musculaires lisses, et assure une perméabilité sélective en particulier

aux lipoprotéines. Il regoit des messages mécaniques en réponse aux contraintes
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des forces de cisaillement exercées par le flux pulsatile sanguin ou «shear-stress»

par exemple. D'autre part il regoit des messages circulants humoraux et hormonaux

ou des messages nerveux. L'endothélium sain prévient également la thrombose

artérielle grace a un contréle de la coagulation en inhibant notamment I'adhésion des

leucocytes, des monocytes et l'agrégation plaquettaire. Lors d'une dysfonction

endothéliale plusieurs paramétres seront modifiés [2] [4].

L'endothélium peut étre I1ésé par divers mécanismes, souvent imparfaitement décrits

sur le plan moléculaire :

Au niveau hémodynamique, la perte du flux laminaire entraine une diminution
locale des forces de cisaillement a l'origine d'une variation de l'expression
d'une série de génes sous le contréle de «shear-stress response elementy.
Cette modification d'expression induit une stimulation de la prolifération des
cellules endothéliales a l'origine d'une augmentation de la perméabilité
vasculaire aux protéines et aux lipoprotéines athérogénes contenant
I'apolipoprotéine B (apo B) comme les low density lipoprotein (LDL) et les very
low density lipoprotein (VLDL). La perte du flux laminaire entraine aussi une
expression des protéines d'adhésion endothéliale et des facteurs de

croissance [2] [3].

La présence élevée d'agents toxiques circulant dans le compartiment
plasmatique comme les LDL modifiées inhibe la vasorelaxation artérielle
endothélium-dépendante de la production d'oxyde nitrique (NO) par la cellule
endothéliale. Ces LDL augmentent également la libération endothéliale d'un
puissant vasoconstricteur, I'endothéline-1, avant méme l'apparition des lésions
athéroscléreuses [2]. La diminution de la libération de NO et I'augmentation de
la sécrétion d'endothéline-1 augmentent les phénomeénes de vasospasme et
la prolifération des cellules musculaires lisses participant a la formation des
plaques d'athérome. La diminution de production de NO éléve aussi le risque
d'agrégation plaquettaire et donc le risque de thrombose [3]. De plus,
I'élévation des LDL modifiées dans le plasma est associée, d'une part, a une
hypercholestérolémie précoce et, d'autre part, a I'oxydation des particules de
LDL déja débutée dans le compartiment plasmatique. D'autres agents
toxiques comme le tabac et I'nyperhomocystéinémie sont indépendamment

associés a la baisse de la biodisponibilité du NO. En effet, ces deux facteurs
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sont également a l'origine d'une altération de la dysfonction endothéliale par
inhibition de la vasorelaxation endothélium-dépendante de la libération du NO,

favorisant ainsi I'augmentation du risque de thrombose [2] [5].

— Au niveau biochimique, l'augmentation des petites VLDL et des particules
résiduelles de chylomicrons entrainent une hypertriglycéridémie a l'origine
d'une accumulation d'acides gras a longues chaines dans les tissus non
adipeux. Par ce mécanisme, I'hypertiglycéridémie constitue un facteur de
déplétion mitochondriale d'adénosine diphosphate (ADP) et de stimulation des
radicaux oxygénés d'origine mitochondriale, surajoutant le climat de stress
oxydatif de I'endothélium.

Il est a noter que lors d'une hypercholestérolémie, l'angiotensine Il (AT))
semble jouer un rdéle important dans l'atteinte endothéliale. L'élévation du
cholestérol entrainerait une sur-expression du récepteur de I'AT,, pouvant
augmenter les effets de I'AT, et amener une hausse sensible de la pression
sanguine, comme chez une personne hypertendue, contribuant au
développement de la dysfonction endothéliale [2]. Chez le diabétique on
retrouve une diminution de la libération endothéliale de NO a l'origine d'une
dysfonction de [I'endothélium a induire wune vasodilatation. Enfin
I'nypercholestérolémie et le diabéte conduisent a une sur-expression des
molécules d'adhésion exprimées par les cellules endothéliales facilitant le

franchissement de I'endothélium par les monocytes et les lymphocytes T [6].

— Le réle potentiel des agents infectieux dans I'athérogénése, comme par
exemple le microorganisme chlamydia pneumoniae, a été analysé sur le
modéle des souris ApoE déficientes. Chlamydia pneumoniae inhibe la
vasodilatation endothélium-dépendante par l'altération de la voie du NO, tout
en augmentant la production de produits vasoconstricteurs cyclo-oxygénase-
dépendants [2]. Les épisodes infectieux et inflammatoires participeraient

également a I'activation endothéliale par I'oxydation des particules de LDL [6].

2.1.2 La présence de lipoprotéines circulantes et leurs modifications

Les enchainements réactionnels qui vont étre décrits dans ce paragraphe sont

schématisés dans la figure a.
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Le gradient de concentration lié aux taux plasmatiques élevés de LDL et l'influence
des facteurs hémodynamiques (pression, forces de cisaillement, turbulences,
stagnation) favorisent I'accumulation locale de LDL. Ces deux paramétres sont aussi
a l'origine d'une augmentation de la perméabilité endothéliale aux LDL et modifient
leur durée de résidence dans le sous-endothélium. Il en résulte un déséquilibre entre
les flux d'entrées des LDL au niveau de l'intima artérielle et les flux de sortie des LDL
dans le compartiment sanguin. En effet, les flux de LDL sortants sont réduits par la
présence de protéoglycanes et de collagénes qui les fixent dans le sous-
endothélium. Cependant, I'augmentation simple des LDL n'est pas suffisante pour
initier le processus réactionnel de I'athérogénése [3]. La rétention des LDL piégées
par les protéoglycanes et les collagénes, font d'elles des cibles parfaites pour subir
des modifications oxydatives par les radicaux libres oxygénés libérés par les cellules
endothéliales, les macrophages et les cellules musculaires lisses. L'oxydation des
particules de LDL peut soit rester minimale, permettant a la particule de LDL d'étre
toujours reconnue par le récepteur LDL normal, soit devenir majeure, induisant une
fragmentation de I'apo B et des résidus de lysine [2] [7]. Dans ce dernier cas, I'apo
B100 fragmentée servant normalement de substrat aux LDL-récepteurs n'est plus
reconnue mais sera désormais en interaction avec les différents récepteurs éboueurs
(scavenger) exprimés a la surface des macrophages et des cellules musculaires
lisses. Les LDL ainsi modifiées constituent les LDL-oxydées (ox-LDL) [3]. Les ox-LDL
en tandem avec les cytokines pro-inflammatoires (TNF alpha, et I'lL1) sécrétées par
les macrophages activés induisent [I'expression de molécules d'adhésion
normalement peu exprimées a la surface d'un endothélium sain. Parmi ces
molécules d'adhésion, on distinguera les P et E sélectines permettant le roulement
des monocytes et les ICAM-1/VCAM-1 nécessaires a I'adhésion. Le franchissement
de l'endothélium par les cellules mononucléées telles que les monocytes et les
lymphocytes T sera ainsi facilité. La migration de ces cellules mononucléées implique
également, au sein de la paroi, la présence de substances chimioattractantes
comme le monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1) dont la synthése par la
cellule endothéliale, la cellule musculaire lisse et le macrophage est induite par les
ox-LDL [2] [7]. La pénétration des monocytes au niveau du sous-endothélium permet
la maturation macrophagique du monocyte facilitée par les ox-LDL qui induisent
I'expression de facteurs de croissance comme le macrophage colony-stimulating
factor (M-CSF). Les ox-LDL inhibent la mobilit¢ de ces macrophages devenus

résidents en les piégeant dans le sous-endothélium et empéchent ainsi leur retour
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dans le compartiment sanguin [3]. Les ox-LDL peuvent aussi moduler la production
de molécules inflammatoires, induire la production d'anticorps, d'immuno-complexes,

de facteurs de croissance stimulant les cellules musculaires lisses [7].

Nous distinguerons d'apres I'association américaine de cardiologie (AHA) de 1994-
1995, 6 stades d'évolution anatomopathologiques et épidémiologiques des lésions
artérielles athéromateuses.

Les lésions de type I, Il, Il correspondent a des lésions précoces, cliniquement
silencieuses tandis que les lésions de type IV, V, VI correspondent a des lésions

avancées, pouvant étre cliniquement symptomatiques [2].

2.2 Lésions de type | ou lésions initiales

Les macrophages sous-endothéliaux, devenus résidents, vont capter de grandes
quantités de cholestérol en se surchargeant des ox-LDL via leurs récepteurs
scavengers. Le cholestérol intramacrophagique n'exerce pas sa capacité de
régulation négative d'expression des récepteurs scavengers et les capacités
d'hydroxylation du cholestérol sont dépassées par I'accumulation non régulée des
ox-LDL. Les macrophages surchargés en ox-LDL deviennent des cellules

spumeuses dans lesquelles il est possible d'observer des dépbts de cholestérol [3]

[6].

Dans les lésions de type 1 les macrophages spumeux sont en petits nombres, isolés

et détectables uniquement par examen microscopique de l'artére.
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Figure a : premieres lésions athéromateuses

Cette figure illustre l'initiation des lésions athéroscléreuses jusqu'a l'apparition des cellules spumeuses.

2.3 Lésions de type Il ou stries lipidiques

Les lésions de type Il se définissent par I'accumulation de ces macrophages
spumeux dans la couche sous-endothéliale de l'intima, en petits amas. Elles forment
les premiéres lésions visibles macroscopiquement ce qui correspond a la formation

des stries lipidiques [2] [3].
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Figure b : formation des stries lipidiques

Certaines cellules musculaires lisses, en plus des macrophages spumeux,
contiennent des dépéts lipidiques, cependant cela reste anecdotique. A ce stade
d'évolution, les lipides sont retrouvés essentiellement dans les cellules et trés peu en
milieu extracellulaire [2].

Il existe 2 types de lésions de type Il :

2.3.1 Les lésions de type lla

Elles sont caractérisées par la présence de plusieurs couches de cellules
musculaires lisses superposées qui évoluent vers les Iésions de type Ill. Ces lésions
sont les plus rares [2].

2.3.2 Les lésions de type lIb

Contrairement aux Iésions de type lla, celles-ci possédent une faible quantité de
cellules musculaires lisses. Elles n'ont pas de perspectives d'évolution sauf dans de

rares cas ou la concentration plasmatique en LDL est tres élevée [2].

Les lésions initiales de type | et Il sont présentes avec une incidence proche de 50%
chez les sujets agés de 1 an, puis leur fréquence diminue durant I'enfance pour ré-
augmenter chez 2/3 des adolescents agés de 10 a 15 ans [2]. Ces deux types de
lésions sont des remaniements normaux de l'intima observés dés l'enfance [4].
Lorsque ces lésions initiales restent encore présentes chez I'adulte, on parle d'adulte
résistant a l'athérosclérose. L'évolution des lésions vers le type Ill dépendra des
concentrations plasmatiques futures en lipoprotéines et des valeurs de la pression

artérielle chez les sujets [2].
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2.4 Lésions de type lll ou préathéromateuses

L'apoptose des cellules spumeuses entraine I'accumulation de lipides extracellulaires
identiques aux rares dépdts lipidiques observés dans les lésions de type Il
Cependant, ces gouttelettes lipidiques sont plus nombreuses et plus localisées, sans
formation a ce stade de véritable centre lipidique. Le remodelage des cellules
musculaires lisses en position intimale ainsi que le remplacement de la matrice
extracellulaire de protéoglycane et les fibres par les dépdbts lipidiques, sont
caracteéristiques a ce stade [2] [3].

Ces lésions sont irréversibles et apparaissent entre 10 et 20 ans [2].

2.5 Lésions de type IV ou athéromateuses

Les lésions de type IV se développent a partir des remaniements précédents par
I'accumulation focale des lipides extracellulaires entrainant la fusion des vésicules
lipidiques pour former le core lipidique ou l'on retrouve la présence de cholestérol
libre (25 %), ou estérifié (50 %), des phospholipides et quelques débris cellulaires
nécrotiques. Le centre lipidique ou centre athéromateux, qui constitue une zone de
faible densité cellulaire, précéde la formation du tissu fibreux et désorganise
profondément la structure de l'intima. Les dépdéts lipidiques continuent a repousser
les cellules musculaires lisses et les fibres de la matrice extracellulaire, ce qui
entraine une forte dispersion de ces deux éléments. Des capillaires entourant le core
lipidique ainsi que des dépbts de calcium font leur apparition.

Ces lésions sont présentes chez 'homme de 20 a 30 ans et évoluent, soit vers les
lésions de type V caractérisées par une plaque fibreuse, soit vers les Iésions de type

VI caractérisées par une plaque rompue.

2.6 Lésions de type V ou fibroathéromateuses

Lorsque la plaque d'athérome se développe au dela de 40 % de la surface totale de
la paroi, l'insuffisance du remodelage de la paroi pour contenir la plaque provoque
une sténose. C'est la lésion d'athérosclérose fibrolipidique [3]. Cette plaque contient
le core lipidique constitué de lipides extracellulaires sous formes de cristaux de
cholestérol, de phospholipides et essentiellement au niveau cellulaire de
macrophages spumeux, de cellules géantes, de cellules musculaires lisses et
parfois nécrotiques. Ainsi, le core lipidique se transforme en centre nécrotique. Une

chape fibreuse riche en fibres de collagéne et en cellules musculaires lisses ayant
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migré de la média vers l'intima entoure le centre lipidique [2] [3].

COQUE FIBREUSE

(cellules musculaires lisses,
macrophages, cellules spumeuses,
lymphocytes, collagéne, élastine,
protéoglycanes, néovaisseaux)

CENTRE NECROTIQUE

(débris cellulaires, cristaux de cholestérol,
cellules spumeuses, calcium)

MEDIA

Source : http.//campus.cerimes.fr/anatomie-pathologique/enseignement/anapath_4/site/htmi/4.html
Figure c : lésions de type V avec présence de la chape fibreuse

Il existe 3 sous-types parmi les lésions de type V :

2.6.1 Lésions de type Va

Ce sont des lésions pouvant étre caractérisées par plusieurs centres nécrotiques

recouverts par une épaisse chape fibreuse.

2.6.2 Lésions de type Vb

La présence de calcifications dans le centre nécrotique caractérise ce type de Iésion.

La chape fibreuse est toujours trés présente.

2.6.3 Lésions de type Vc

La plaque qui est essentiellement fibreuse se caractérise par l'absence de centre
nécrotique [2] [3].
Les lésions de type V peuvent [8] :

— soit évoluer progressivement vers une sténose circonférentielle de plus en
plus serrée et de plus en plus longue. C'est ce type de lésion, dont
I'expression clinique est tardive, qui est a l'origine de la symptomatologie
caractéristique d'un angor.

— soit se stabiliser avec une cicatrisation temporaire plus ou moins longue.

D'un point de vue épidémiologique ces lésions de type V comme celles de type VI

apparaissent aprés 40 ans [2].
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2.7 Lésions de type VI dites compliquées

Ces lésions suivent les Iésions de type IV ou V et sont responsables de la grande
majorité des événements aigus en raison de leur instabilité (angor instable, infarctus
du myocarde, accident vasculaire cérébral) .

Il existe 3 sous types dans les Iésions dites compliquées :

2.7.1 Lésions de type Vla : ulcération

Des fissures a la surface de la plaque apparaissent. Les Iésions peuvent se limiter a
une simple perte de la couche endothéliale lorsqu'il s'agit d'une érosion superficielle.
Cependant, la fissuration peut se révéler étre beaucoup plus profonde, atteignant le
centre nécrotique a l'origine d'un relargage de gouttelettes lipidiques dans le sang

circulant [2].

2.7.2 Lésions de type VIb : hémorragie ou hématome intraplaque

Ces hémorragies surviennent essentiellement a partir de la rupture des néo-
vaisseaux [2]. La conséquence est I'augmentation rapide du volume de la plaque tout

en induisant sa progression par I'augmentation de la synthese du collagéne [3].

Intraplague Hemorrhage

7—— Micro Vessels

https://www.researchgate.net/publication/7761130_Pathophysiology_of Coronary_Artery_Disease
Figure d : hémorragie intraplaque

2.7.3 Lésions de type Vlc : thrombose

Ces lésions font suite a une rupture de plaque dans 60 % des cas ou a une érosion
dans 40 % des cas [3]. Elles sont caractérisées par la survenue d'une thrombose liée
a la déversion du contenu du centre nécrotique dans le sang circulant, ce qui permet
l'initiation du processus thrombotique avec I'adhésion et I'agrégation des plaquettes
sanguines. La thrombose est la complication majeure de I'athérosclérose par son
caractére occlusif dans les arteres de moyen calibre. Dans le cas des arteres de gros
calibre ou la thrombose est quasi toujours non occlusive, l'incorporation dans la
plaque d'un thrombus va contribuer a la diminution de la lumiere artérielle et a

I'évolution de la plaque [2].
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Plaguettes

Globule rouge MNoyau nécrotique Rupture de plague
Plague fibreuse

Leucocyte
LDL oxydé
Macrophage
{leucocyte modifié)
Migration de cellules
musculaires souples

Cellule spumeuse Formation du noyau
(macrophage modifié) graisseux

Source : http://cprv.pagesperso-orange.fr/atherome.htm

Figure e : athérogénese

Représentation des différents stades de I'athérosclérose au cours du temps

L'athérosclérose est une maladie d'une vie puisque linitiation des premiéres Iésions

s'observe chez le sujet dés son plus jeune age [6].
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3. Facteurs de risque de I'athérosclérose
L'initiation des lésions athéroscléreuses débute dés le plus jeune age de l'enfance,
puis la vitesse d'évolution de ces lésions va dépendre essentiellement de la
présence ou non d'un ou plusieurs facteurs de risque et du processus physiologique
de vieillissement. Un facteur de risque est un élément clinique ou biologique dont la
présence ou l'augmentation majorent statistiquement la  morbi-mortalité
cardiovasculaire avec l'apparition de symptédmes ou de complications. C'est une des

causes de la pathologie cardiovasculaire [10].

3.1 Facteurs de risque majeurs modifiables

On parle de facteurs de risque majeurs lorsqu’ils sont rattachés a un effet
multiplicateur du risque cardio-vasculaire indépendamment des autres facteurs de

risque [11].

3.1.1 Tabagisme

Il s'agit d'un facteur de risque majeur qui se révele étre le plus prépondérant chez les
jeunes [10].

D'aprés I'étude de Willett, menée sur 119 404 infirmieres dans le National Health
Service dont 30 % fumaient avec un suivi de 6 ans, le nombre de cigarettes est
corrélé a une augmentation significative d’événement coronaire de type angor avec
un risque relatif (RR) égal a 2,3. Le risque relatif est de 5,4 pour l'apparition de
complications coronaires mortelles avec une consommation de 25 cigarettes/jour, et
de 6,3 pour l'infarctus du myocarde [12]. Le risque est proportionnel au degré

d'intoxication tabagique qu'il soit actif ou passif [9].

+ Meécanisme de la toxicité artérielle du tabac
La fumée de cigarette, riche en substances toxiques, accélere le développement des
|ésions athéroscléreuses et favorise leurs complications par :

— la présence du monoxyde de carbone (CO), contenu dans le tabac, qui
posséde une affinité pour I'hémoglobine 200 fois plus élevée que celle de
l'oxygéne, pour former la carboxyhemoglobine (HbCO). Il s'en suit une
hypoxie cellulaire de l'intima des artéres coronaires et une augmentation du

low density lipoprotein-cholesterol (LDL-C) [12] [13].
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— son effet toxique direct sur I'endothélium artériel, responsable d'anomalies sur
la vasomotricité endothéliale-dépendante. On observe une augmentation des
radicaux libres de l'oxygéne par l'inactivation du NO et l'oxydation des LDL
[13].

— la propriété thrombogene élevée du tabac via [l'activation plaquettaire,
'augmentation du fibrinogéne et de I'hématocrite, la diminution de la
fibrinolyse par la diminution du plasminogene [12] [13].

— la nicotine responsable de la libération des catécholamines qui augmente la
fréquence cardiaque (Fc), la pression artérielle et donc les besoins
myocardiques en oxygéne [12] [13].

— la vasoconstriction aigué, pouvant aller jusqu'au spasme des artéres
coronaires, et la génération d'arythmies ventriculaires [12] [14] [15].

— une diminution du high density lipoprotein-cholesterol (HDL-C) [12] [13].

Le mécanisme de toxicité explique que le tabac soit particulierement associé aux
complications aigués de I'angor tel que l'infarctus du myocarde qui est de 30 a 40%

dd au tabagisme [16].

3.1.2 Hypertension artérielle (HTA)
L'HTA se définit par une valeur de pression artérielle systolique (PAS) > 140 mmHg

et une valeur de pression artérielle diastolique (PAD) > 90 mmHg [10]. Avec I'age, il y
a un changement progressif de la diastolique a la systolique puis a la pression
pulsée (PP) comme facteur le plus prédictif :
— avant 50 ans c'est la pression artérielle diastolique qui est le plus fort
prédicteur
— entre 50 et 60 ans, le RR est corrélé autant aux valeurs de pression systolique
que diastolique
— pour les personnes apres 60 ans, le RR dépend essentiellement de la
pression pulsée ou pression différentielle avec PP = PAS - PAD. D'aprés

I'égalité, c'est donc la PAS qui est le plus fort prédicteur [10] [14] [16].

D'aprés I'étude de Framingham, le risque d'insuffisance coronarienne croit
linéairement avec les valeurs de la tension artérielle, méme a partir de valeurs
situées en dessous des valeurs normales inférieures a 140/90 mmHg [9]. Quel que
soit le type d'hypertension artérielle, permanente/paroxystique traitée ou non,

I'élévation de la pression artérielle augmente l'incidence de la maladie coronarienne
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avec un RR =3 [10] [17].
Les lésions induites par I'HTA dans la maladie coronarienne au niveau de la paroi
artérielle sont :

* un épaississement de la média (hypertrophie) avec une augmentation du
nombre des cellules musculaires lisses (hyperplasie),

* une altération des fibres élastiques et une augmentation de la matrice
extracellulaire, a l'origine d'une altération de la fonction endothéliale ou la
paroi devient plus rigide, moins élastique. La diminution de la capacité de la
paroi a se dilater la rend plus sensible aux stimuli vasoconstricteurs,

* une paroi artérielle plus apte a thromboser,

* la présence d'une variante du génome polymorphe de I'enzyme de conversion
chez certains patients males blancs. Cette variante du génome est
responsable d'une augmentation du taux de I'enzyme de conversion. Cette
élévation s'accompagne d'un risque d'infarctus nettement plus éleveé [14].

L'association fréquente de I'HTA a d'autres facteurs de risque (tabac, LDL-C,
surpoids, diabéte de type 2) aggrave les lésions athéroscléreuses et par conséquent
le pronostic cardiovasculaire. Par exemple, la présence concomitante d'un diabete
de type 2 double au minimum le risque cardiovasculaire [17].

I est a noter qu'en fonction du degré de I'HTA, apparait une hypertrophie
ventriculaire gauche (HVG) plus ou moins importante, dont le réle délétere a été
démontré. L'HVG favorise l'ischémie myocardique et diminue la relaxation ainsi que
la compliance du ventricule gauche et accroit l'incidence des troubles du rythme

ventriculaire et auriculaire [12].

3.1.3 Hypercholestérolémie-dyslipidémie

Dans un premier temps, c'est le cholestérol total qui a été étudié :
— plus le taux de cholestérol dans le sang est éleve, plus le risque
d'athérosclérose coronarienne est augmente,
— l'abaissement du taux de cholestérol total diminue le risque coronarien. En
effet, une diminution de 1 % de la cholestérolémie totale diminue l'incidence
de la maladie de 2 % [14] [15].
Au niveau physiopathologique, une baisse de la cholestérolémie entraine des
conséquences sur [|'évolution des lésions athéroscléreuses avec notamment un
ralentissement de la progression, une stabilisation, et voire méme une régression

modérée [14].
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Dans un deuxieme temps, on s'est apercu de la part importante des diverses
fractions respectives du cholestérol. Au niveau des plaques athéroscléreuses, on
retrouve essentiellement du LDL-C : c'est la fraction nocive du cholestérol pour un
taux de LDL-C = 1,60 g/L (soit 4,1 mmol/L) [9]. Pour rappel, comme nous l'avons vu
précédemment lors de la description de [I'athérogénese, les LDL restent
anormalement longtemps en circulation, ce qui favorise les réactions d'oxydation sur
ces derniéres qui se transforment en ox-LDL. C'est sous cette forme oxydée que les
LDL sont les plus athérogénes. Les ox-LDL ne sont plus reconnues par les
récepteurs aux LDL mais par les récepteurs éboueurs spécifiques qui se situent sur
les macrophages. L’interaction ox-LDL avec les récepteurs scavengers entraine la
transformation des macrophages en cellules spumeuses qui seront désormais

piégées dans l'intima de I'artére coronaire.

Dans un troisieme temps, le réle protecteur du HDL-C a été mis en évidence
lorsque son taux est suffisamment élevé (> 0,40 g/L ou 1Tmmol/L) [15]. Les HDL
exercent un effet protecteur d'une part en contribuant au transport inverse du
cholestérol vers le foie, mais aussi par un effet anti-oxydant via la paraoxanase,

enzyme associée aux HDL capable d'inhiber la modification oxydative des LDL [7].

Il est important de signaler la complexité, encore aujourd'hui, du rdle exact des
diverses anomalies lipidiques. Récemment, les chercheurs ont individualisé 3 sous
fractions de LDL :
 les LDL 1: grosses, légeres, prédominantes chez les sujets les moins a
risque,
* les LDL 2: intermédiaires, prédominantes chez les sujets a profil lipidique
normal,
* les LDL 3 : petites, denses, prédominantes chez les sujets les plus a risque, et
les plus athérogénes en raison de leur pénétration aisée dans la paroi
vasculaire, de leur faible affinité pour les récepteurs hépatiques aux LDL et

elles sont plus volontiers oxydées.

Il existe également plusieurs types de HDL [14 ] [9].

Il'y a une quinzaine d'année, I'hypertriglycéridémie a progressivement émergé

comme un facteur de risque indépendant. Cependant, l'effet délétére de

32



I'hypertriglycéridémie s’explique en grande partie par la baisse concomitante du
HDL-C. Ce facteur de risque s'observe plus spécifiquement chez la femme, et le
diabétique [14] [18].

3.1.4 Diabéte

Le diabéte est défini par deux dosages a jeun = 1,26 g/L (7 mmol/L) et/ou une
glycémie = 2 g/L (11,1 mmol/L), 2 heures aprés une charge orale de 75 g de glucose.
Le diabéte qu'il soit de type | ou de type Il est associé a une augmentation du risque
cardiovasculaire [10]. Pour le type |, les complications cardiovasculaires sont plus
précoces (a partir de 30 ans) que le diabéte de type Il. Cependant, 'augmentation
rapide a I'échelle planétaire de la prévalence du diabéte de type I, conséquence de
l'augmentation de I'obésité et du vieillissement de la population, en fait un facteur de
risque préoccupant [15] [19].

D'aprées I'étude UKPDS 23 menée sur 3055 patients agés de 52 ans chez qui on
venait de dépister un diabéte de type 2 avec un suivi de 7,9 ans, 335 patients ont
développé une maladie coronaire. Ce risque était multiplié par 1,5 a 2 en cas de
dyslipidémie, d' hypertension ou de tabagisme [12].

Au niveau physiopathologique, I'hyperglycémie favoriserait I'athérogénése par :

une augmentation des ox-LDL,
— une inflammation chronique,
— la production de VLDL a l'origine d'une élévation accrue de triglycéride,
— une diminution du HDL-C,
— une synthese des LDL 3, particulierement athérogene,
— une dysfonction des cellules musculaires lisses.
L'hyperglycémie favoriserait la thrombose par :
— une augmentation de la viscosité,
— une adhésion des globules rouges accrue,
— une augmentation de la synthése du facteur VIII, du facteur de Willebrand,
— une hypofibrinolyse avec une augmentation du PAI 1 et du fibrinogéne,

— des plaquettes plus réactives [14].
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3.2 Facteurs de risque majeurs non modifiables

~

3.2.1 Age
L'age est un facteur de risque continu, irréversible, qui s'accroit progressivement en

fonction des années. Les manifestations cliniques débutent en moyenne au cours de
la 4° ou de la 5° décennie pour I'nomme, et de la 6° ou 7° décennie chez la femme
[14]. Physiopathologiquement, le vieilissement augmente le risque coronarien, en
modifiant la structure du systéme cardiovasculaire par une rigidité artérielle accrue. |
en résulte une augmentation de la PAS, et de la PP, expliquant apres 60 ans la
corrélation du RR a la PAS et a la PP essentiellement. Chez les personnes agées,
une augmentation de la masse ventriculaire gauche, responsable d'une HVG, est liée

a un accroissement du risque cardiovasculaire [12].

3.2.2 Sexe masculin

La survenue d'une maladie coronaire est plus fréquente chez 'homme que chez la
femme. Chez la femme, la maladie coronaire survient en moyenne 10 ans plus tard
par rapport a 'nomme. Ce décalage peut refléter I'effet protecteur des hormones,
confirmé par I'augmentation du risque de maladie coronarienne lors d'une castration

précoce chez la femme [12].

3.2.3 Antécédents familiaux-facteurs génétiques

D'aprés l'étude de cohorte d'Andresdottir menée sur 19 390 personnes, un
antécédent d'infarctus du myocarde survenant chez les parents du premier degré a
multiplié le RR de survenue d'un événement coronaire chez les ascendants par 1,75
chez les hommes et par 1,83 chez les femmes [12].

L'étude du génome humain est en train d'aboutir a la découverte de facteurs
génétiques intervenant dans l'athérogénése. Ce domaine de la recherche est en

pleine expansion, en vue d'une thérapie génique dans les années a venir [11] [14].

3.3 Facteurs de risques secondaires

lls sont nombreux mais leur responsabilité causale directe est moindre, ou ils

agissent par aggravation des facteurs de risque majeurs [10].
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3.3.1 Sédentarité

D'aprés I'étude Honolulu Heart program menée sur 2678 hommes, agés de 71 a 91

ans, en bonne condition physique, avec un suivi de 2 a 4 ans le risque de développer
une maladie coronaire est 2 fois plus élevé chez les personnes marchant moins de
400 m/j par rapport a ceux parcourant une distance s'élevant a plus de 2,5 km/j.

La reprise méme tardive d'une activité physique modérée est bénéfique car elle
réduit le risque cardiovasculaire.

La sédentarité est un facteur de risque indépendant, mais surtout aggravant d'autres
facteurs de risque trés souvent associés : HTA, diabéte, dyslipidémie et surpoids
[10].

3.3.2 Obésité

L'obésité est définie par une augmentation de l'indice de masse corporelle (IMC) = 30
kg/mZ.

D'apres I'étude prospective de Jonsson menée sur une cohorte de 22 025 sujets de
sexe masculin agés de 27 a 61 ans, avec un suivi de 23 ans, 20 % des sujets
obéses étaient décédés et parmi ces décés 13 % avaient développé une maladie
coronaire. En cas de surcharge pondérale (IMC = 25 kg/m?) le RR de survenue d'un
événement coronaire augmente significativement de 24 % (RR = 1,24 [1,12-1,37]) et
de 76 % en cas d'obésité (RR = 1,76 [1,49-2,08]) par rapport a des personnes a
I'lMC normal compris entre 18,5 et 24,9 kg/m? [12].

L'obésité intervient surtout en favorisant d'autres facteurs de risque cardiovasculaires

comme I'HTA, I'hypercholestérolémie et le diabéte [9].

3.3.3 Syndrome métabolique

Le syndrome métabolique se définit sur la base de critéres cliniques et biologiques
variables. Lorsqu'il y a présence d'au moins trois des critéres suivants alors un

syndrome métabolique est déclaré :

surcharge pondérale (IMC 2 25 kg/m?) et/ ou obésité (IMC = 30 kg/m?)

— surcharge abdominale : tour de taille (TT) > 102 cm chez I'hnomme et TT > 88
cm chez la femme

— hypertension artérielle (pression artérielle = 130/85 mmHg)

— élévation des triglycérides = 1,50 g/L (1,71 mmol/L)

— baisse du HDL-C < 0,40 g/L (1,00 mmol/L) chez I'nomme et 0,50 g/L (1,29
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mmol/L) chez la femme avec par ailleurs un taux de LDL-C normal ou peu
élevé et une glycémie = 1,10 g/L (6,10 mmol/L)
D'aprés I'étude finlandaise Isomaa, menée sur 4 483 sujets agés de 35 a 70 ans,
avec un suivi de 6,9 ans, la présence d'un syndrome métabolique a multiplié par 3 (p

< 0,001) le RR d’événements coronaires [12].

3.3.4 Syndrome dépressif et stress

D'aprées Freasure-Smith, un syndrome dépressif s'accompagne de multiples
altérations biologiques (stimulation de I'axe corticotrope, hyperactivité adréno-
sympathique, diminution de la variabilité et instabilité du rythme cardiaque, activation
plaquettaire) pouvant expliquer l'augmentation du risque coronaire lorsque le patient
a ce type de profil psychologique.
Le stress, par augmentation des catécholamines, peut étre a l'origine :

— de pousseées tensionnelles

— d'une augmentation de la Fc avec trouble du rythme

— d'une hypercoagulabilité
Le stress favorise l'apparition des complications de l'angor avec d'aprés I'étude
INTERHART une partie des infarctus survenants le matin de préférence, et plus

particulierement le lundi [14].

<)

Source : http://www.dietetique-toulouse.fr/dietetique-maladie-cardiovasculaire.html

Figure f : principaux facteurs de risques cardiovasculaires
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3.3.6 Les autres facteurs de risque

Il existe encore d'autres facteurs de risque de l'athérosclérose coronarienne mais

nous n'en citerons que quelques uns :
* insuffisance rénale chronique,
* absence de consommation journaliére de fruits et légumes,
* anomalies de 'hémostase,
* hyperhomocystéinémie,
» profil psychologique de type A (ambitieux, hyperactif, pressé, agressif, agité,
rigide, en lutte contre le temps et les autres),
» présence élevée de la lipoprotéine (a),
* hyperuricémie,

» théorie infectieuse [9] [12] [14].
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Chapitre Il : I'angor ou angine de poitrine
1. Définition

L’angor, ou angine de poitrine, ou encore I'angor pectoris correspond a une ischémie
myocardique, douloureuse, paroxystique et transitoire suite a un déséquilibre entre
les besoins et les apports en oxygéne au niveau du myocarde. Une ischémie est une
diminution d’apport sanguin artériel a un organe, causée, soit par une augmentation
des besoins en oxygéne non compensée par une augmentation des apports, soit par
une diminution brutale des apports en oxygéne au niveau de l'organe. Le
déseéquilibre entre les apports et les besoins en oxygéne dans lischémie
myocardique est lié principalement a la présence d'une plaque d'athérome, qui
rétrécit le diameétre des artéres coronaires et en diminue leur élasticité [1] [20]. Ainsi,
l'angine de poitrine n'est ni une maladie, ni un syndrome mais seulement une
manifestation clinique de l'ischémie myocardique qui se traduit par une douleur

thoracique.

2. Etiologie
L'angor est presque toujours di aux lésions coronariennes sténosantes par
athérosclérose. Les autres causes responsables de I'angine de poitrine sont si rares
qu'elles seront seulement mentionnées : la syphilis tertiaire ; des Iésions coronaires
exceptionnelles, comme des anomalies congénitales coronaires (fistule
artérioveineuse, artére coronaire naissant de l'artére pulmonaire), des vascularites
(maladie de Takayasu), la périartérite noueuse, le syndrome de Kawasaki ou le pont
musculaire myocardique. Dans certaines conditions, il n'y a pas de lésions
coronariennes mais l'existence d'une pathologie capable de créer une angine de
poitrine fonctionnelle : rétrécissement aortique, insuffisance aortique, anémie, crise
de tachycardie. Enfin, parfois il n'y a aucune lésion coronarienne ni aucune cause

organique : c'est I'angine de poitrine a coronaire normale ou syndrome X [9].
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3. Physiopathologie

3.1 Parameétres présents lors d'une ischémie myocardique

3.1.1 Augmentation des besoins en oxygéne

Les 3 facteurs principaux responsables de I'augmentation des besoins en oxygene
sont :
— la fréquence cardiaque : Fc,
— la tension pariétale intraventriculaire gauche qui dépend elle-méme, d'apres la
loi de Laplace, du volume, de I'épaisseur pariétale du ventricule gauche et de
la pression systolique intracavitaire,

— ['état contractile du ventricule gauche (force et vitesse de contraction) [1] [8].

En clinique, pour évaluer les besoins en oxygéne du myocarde il est d'usage de se
référer a deux indices :

— la mesure de la fréquence cardiaque,

— le produit : Fc x PAS
Ainsi, la quantité d'oxygéne délivrée au niveau du myocarde, autrement dit la
consommation myocardique en oxygene (MVO.), augmente lorsque la Fc et la PAS
augmentent.

MVO, =Fc*xPAS (a)

De plus, MVO; correspond au produit du débit coronaire (Qc) par la différence
artérioveineuse en oxygéne (DAVO.,) [1].
MVO, = Qc * DAVO, (b)

Or, méme a I'état de repos le myocarde a la particularité d'extraire la quasi-totalité de

I'oxygeéne qui le perfuse. Ainsi, lors de conditions pathologiques extrémes, I'extraction

d'oxygéne ne peut pas étre augmentée puisqu'elle est déja quasi-maximale au

repos. La différence artérioveineuse peut alors étre définie comme une constante.
MVO. = Qc * constante (c)

L'augmentation de la quantité d'oxygéne délivrée au myocarde n'est possible que par

une augmentation du débit coronaire puisque, d'aprés (c) MVO, est proportionnelle a

la variation du débit coronaire [1] [8] [21].
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Le débit coronaire est assuré par les artéres coronaires constituées de deux parties
au niveau physiologique :

— les artéres épicardiques (2 a 3 mm de diameétre) cheminant a la surface du
myocarde,

— les artérioles coronaires qui prennent naissance a l'angle droit des artéres
épicardiques et plongent dans I'épaisseur du myocarde, de I'épicarde vers
I'endocarde.

Ces artérioles passant de I'épicarde vers I'endocarde sont soumises aux pressions
du cycle cardiaque présentes au niveau de la paroi du ventricule gauche.

En diastole, la pression intramurale est au maximum égale a la pression
télédiastolique du ventricule gauche, et donc largement inférieure a la pression de
perfusion des coronaires. Ainsi en diastole I'écoulement du sang a travers les
artérioles s'effectue facilement. La circulation coronaire est essentiellement
diastolique.

En systole, la pression intramurale est supérieure a la pression de perfusion des
coronaires. En systole les couches sous-endocardiques ne sont pas vascularisées.
Lors d'une insuffisance coronarienne les couches profondes sous-endocardiques
sont les plus vulnérables a l'ischémie.

Lors d'un effort musculaire, nous observons un raccourcissement des diastoles en
raison de la tachycardie qui contribue a augmenter la souffrance des zones sous-

endocardiques en diminuant leur effectif de perfusion [1].

Lors d'un effort physique, on observe une augmentation de la fréquence cardiaque,
du débit cardiaque et de la pression artérielle systolique. Ces parameétres sont le
témoin d'une augmentation du travail cardiaque qui entraine d'aprés la relation

MVO; = Fc x PAS une augmentation des besoins en oxygéne du myocarde qui ne
peut étre satisfaite que par l'augmentation du débit coronaire. Le débit coronaire

s'éléve par vasodilatation des sphincters pré-capillaires [9] [21].

A FC
A l'effort : — 1T MVO, < 1 Q d
effo 1 PAS 1 2 1Qc (d)

Dans la grande majorité des cas, lorsqu'il y a existence de sténoses coronaires
athéromateuses, le débit coronaire diminue en raison du rétrécissement mécanique
de l'artere coronaire provoqué par la sténose [21] [23]. L'augmentation des besoins

en oxygéne du coeur, non compensée par une augmentation du débit coronaire, fait
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intervenir la notion de réserve coronaire (Rc) développée par Gould dans les années

1970 [22]. Elle est définie par le rapport du débit coronaire maximum (Qcmax) sur le

débit coronaire au repos (QCrepos) :

Rc = QCmax / QCrepos =4a5b (e)

A I'état physiologique la Rc est comprise entre 4 et 5. Le débit coronaire peut donc

étre multiplié par 5 entre le repos et I'effort d'aprés (e).

Lorsque la sténose est inférieure a 50 % de la lumiére artérielle, la Rc est

normale.

Lorsque la sténose devient de plus en plus serrée, au dela de 50 % de la
lumiére artérielle, on parle de sténose hémodynamiquement significative. Au
repos, la Rc est déja mise a contribution par la vasodilatation des artéres
coronaires, qui vont permettre de diminuer les résistances vasculaires afin de
compenser l'augmentation des résistances liées a la sténose. On parle de
phénoméne d'auto-adaptation. Le débit coronaire en aval de la sténose reste
constant grace a la mise en jeu de la Rc qui diminue. Mais lors d'un effort ou
les besoins en oxygéne s'accroissent, la vasodilatation maximale de l'artére
coronaire sténosée ne suffit plus a maintenir un débit coronaire constant : le
mécanisme d'adaptation est dépassé. Le débit coronaire chute alors
rapidement, et le myocarde ne recgoit plus un apport sanguin suffisant, ce qui
entraine une ischémie myocardique d'effort. En clinique, l'ischémie
myocardique d'effort se déclenche a un niveau d'effort relativement fixe, qui
correspond a la valeur fixe du produit de la fréquence cardiaque par la
pression artérielle systolique. Ce produit représente le seuil anginogéne, c'est-
a-dire le seuil a partir duquel on observe une ischémie myocardique d'effort
symptomatique [21] [23]. Lorsque l'effort disparait les besoins en oxygéne
diminuent et il y a une adéquation entre les besoins et les apports en
oxygene. L'ischémie disparait et les manifestations cliniques aussi. On parle
d'angor d'effort ou d'angine de poitrine d'effort. Le retentissement d'une
sténose peut étre atténué, sans étre complétement compensé, par le
développement d'une collatéralité. Selon les individus, cette collatéralité se
développe plus ou moins rapidement et plus ou moins intensément. Le seuil
anginogéne peut s'élever avec le temps, en parallele d'une activité physique

réguliere [23].

41



- Effort
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Vasodilatation
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Source : http://coeuretsante.pessac.free.fr/production/index.php ?option=com_content&view=article&id=5:angor-

infarctusé&catid=8:pathologie&ltemid=11
Figure g : physiopathologie de I'angor d'effort

1- Lors d'un effort effectué chez le sujet sain, il y a une vasodilatation de l'artere coronaire suffisante pour
augmenter le Qc.
2- Lors d'un effort effectué chez le sujet angoreux, la vasodilatation de I'artére coronaire sténosée est insuffisante

pour maintenir un Qc constant. C'est I'ischémie myocardique d'effort.

— Lorsque la sténose est supérieure a 90 % de la lumiére artérielle, le débit
coronaire de repos peut étre altéré, responsable d'une ischémie permanente

c'est-a-dire tant a I'effort qu'au repos [8] [23].

Cependant, il est a noter que cette réserve coronaire dépend des conditions
hémodynamiques comme la Fc, et de la tension artérielle, ce qui a amené certains
auteurs a introduire la notion de réserve coronaire relative. La réserve coronaire
relative est définie comme le rapport entre le débit coronaire en état d'hyperhémie
maximale en aval de la sténose et le débit coronaire en état d'hyperhémie maximale
dans une artére coronaire saine. Cependant il n'est pas toujours possible d'effectuer

cette comparaison avec une artére saine [21].
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Dans environ 10 % des cas, un angor d'effort caractéristique est décelé sans la

présence de sténose coronaire. On distingue alors :

I'angor fonctionnel (cf étiologie) qui est caractérisé en l'absence de toute

Iésion coronarienne par la présence d'une pathologie capable de créer une

angine de poitrine fonctionnelle. Exemples :

* anémie,

* rétrécissement aortique ou les besoins sont augmentés, la pression de
perfusion diminuée, les résistances augmentées par I'hypertrophie, et la

tension pariétale augmentée.

I'altération de la réserve coronaire avec comme exemples :

« I'HTA associée a une HVG, mais parfois aussi par dysfonction
endothéliale, sans la présence d'une HVG ;

* le Syndrome X caractérisé par une vasodilatation insuffisante voire méme

une vasoconstriction au niveau de la microcirculation [23].

3.1.2 Diminution brutale des apports en oxygéne

Certaines douleurs angineuses sont observées au repos, en dehors d'un effort

physique et de toutes circonstances déclenchantes, ce qui se définit par une angine

de poitrine spontanée [9]. Ces ischémies myocardiques évoluent elles aussi de

maniére paroxystique et transitoire puis s'interrompent spontanément au bout de

quelques minutes sans que lI'état circulatoire du sujet ait changé. Au niveau

physiologique, ces douleurs sont la conséquence d'un déséquilibre entre les besoins

et les apports en oxygéne au niveau du myocarde, et ce ne sont pas alors les

besoins qui augmentent mais les apports qui diminuent [9].

Les deux causes principales de ce type d'ischémie sont dues :

soit a des phénoménes spasmodiques coronariens. En effet, dans certains
cas, peu fréquents, les artéres coronaires ne sont atteintes que par des
|ésions trés modérées, voire normales, et c'est un spasme des artéres
coronariennes épicardiques qui entraine une réduction du flux sanguin
myocardique. Ce spasme est a l'origine d'une diminution nette, brutale, et
habituellement transitoire du diamétre d'une artére coronaire épicardique (ou

septale), sans que survienne une augmentation de la fréquence cardiaque ou
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de la pression artérielle systolique. C'est un angor a composante

spastique : angor de Prinzmetal [9] [24]

— soit le plus souvent, a la formation transitoire d'agrégats plaquettaires
aboutissant a la formation d'un thrombus blanc situé au niveau de la
fissuration d'une plaque athéromateuse. La rupture de la chape fibreuse sert
de point d'appel pour la formation d'agrégats plaquettaires instables. Une
sténose d'emblée significative se forme, entrainant une ischémie avec angor
d'effort ou de repos [8] [9]. C'est le mécanisme physiopathologique de I'angor

instable ou syndrome de menace qui fait partie des syndromes coronariens

aigus [9]. L'angor instable est une entité clinique située entre I'angor stable et
l'infarctus du myocarde [8]. La dysfonction endothéliale d'origine
athéroscléreuse peut parfois se surajouter au facteur spasmodique
intermittent, et étre a l'origine d'une sténose accentuée. Cependant, ce
phénomeéne reste secondaire par rapport a la formation d'une thrombose

intracoronarienne transitoire.

Ces deux situations conduisent a une diminution du calibre coronarien responsable
d'une diminution brusque des apports sanguins en oxygéne sans qu'il y ait eu

nécessairement une augmentation des besoins du myocarde.

Augmentation des besoins v Artére Diminution brutale des
eno, s Al coronaire apports en O,
Artere gauche
coronaire
droite Artére
circonflexe
‘ Angor d'effort Artére

Angor spontané

Artére i antérieure
Angor fonctionnel inter- -
- . pas o ventriculaire R ki
{anémie, rétrécissement postérieure .

aortique
que) . Spasmes SCA
kot T E:oronar(;ens {angor instable)
angor de
Prinzmetal)

Figure h : les différentes formes cliniques d'angor
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3.2 Conséquences de lI'ischémie myocardique

3.2.1 Cascade ischémique

L'ischémie myocardique entraine une cascade de conséquences qui se traduisent

par une succession de manifestations connue sous le nom de cascade ischémique

[1] [21] [23]. Par ordre chronologique, on observe :

une diminution de la perfusion myocardique,

des manifestations biochimiques, avec le passage des cellules myocardiques
a un métabolisme anaérobie, suite a I'hypoperfusion myocardique qui diminue
les apports en oxygéne et en substrats [23]. Les acides gras deviennent le
substrat quasi-exclusif utilisé par le myocarde et vont étre utilisés dans la voie
métabolique de la béta-oxydation des acides gras. La voie métabolique de
'oxydation du glucose est bloquée, alors que dans les conditions
physiologiques de normoxie ces deux voies sont actives dans la synthése
d'adénosine triphosphate (ATP) qui constitue le carburant du moteur
musculaire. Ce blocage est doublement délétere pour la cellule myocardique,
car celle-ci utilise exclusivement la voie métabolique au rendement
énergétique le plus faible, et par I'accumulation, dans le cytoplasme des ions
H+ et des lactates, produits lors de la glycolyse, qui ne peuvent plus étre
recyclés dans la mitochondrie. La cellule devra utiliser de I'ATP pour rétablir
son homéostasie, ce qui sera du temps perdu pour la contraction myocardique
[8]. Une acidose intracellulaire, ainsi qu'une accumulation de lactates dans le
sinus coronaire, avec un taux supérieur au taux artériel, en sont les témoins
[1][8] [23].

des manifestations mécaniques, avec une anomalie de la cinétique
segmentaire concernant tout d'abord la fonction diastolique du ventricule
gauche (trouble de la relaxation, diminution de la compliance et augmentation
de la pression télédiastolique du ventricule gauche) puis la fonction systolique

(hypo ou akinésie) si l'ischémie se prolonge [1] [23].

des manifestations électrocardiographiques qui apparaissent. Elles traduisent

la souffrance des couches sous-endocardiques [1].
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— chez certains patients seulement une douleur angineuse [25].
La cascade ischémique se termine par les manifestations électriques, puis chez
certains patients par des manifestations cliniques [21]. Il est donc a noter qu'une
proportion de ces événements ischémiques, qui sont les moins séveres ou les plus
brefs, ne déclenchent pas d'angor. Ce sont les ischémies myocardiques silencieuses
ou asymptomatiques. C'est la manifestation ischémique la plus fréquente de la
maladie coronaire [25]. Sa symptomatologie est silencieuse comme l'indique son

appellation, ce qui la distingue de I'angor, qui est un syndrome purement clinique.

3.2.2 Physiopathologie de la douleur

Le coeur est richement innervé via les nerfs orthosympathiques et les nerfs
pneumogastriques droits et gauches [1]. Lors d'une ischémie myocardique il a été
démontré l'existence de substances algogenes, comme les ions K+ et I'adénosine,
qui vont stimuler les fibres nerveuses se projetant dans les aires des racines
sensitives. L'adénosine est un stimulus important pour les récepteurs sensitifs
cardiaques et un médiateur de la douleur thoracique. La sensation de douleur lors
d'une crise d'angor est subjective puisqu'elle dépend de lintégrité du systéme
nerveux peériphérique et central. Des anomalies neurologiques, chez les patients
diabétiques par exemple, peuvent expliquer que l'ischémie myocardique soit moins
bien pergue chez certains patients par rapport a d'autres. L'existence de facteurs
psychiques et méme culturels ont été incriminés [25]. Le seuil de symptomatologie
ischémique est variable. Il n'y a pas de relation entre l'intensité de la douleur

ressentie par le patient et I'étendue de l'ischémie [1].
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4. Formes cliniques de I'angor

Dans un article publié en 1772, William Heberden a utilisé pour la premiére fois le
terme d'angina pectoris ou il décrit de fagon précise les sensations ressenties par le
patient lors d'une crise. Le mot «angina», qui provient du latin «angere», fut employé
en vue d'insister sur la sensation de striction et d'étranglement. Cette description
reste valable encore aujourd'hui [1] [8].

L'angor comporte des douleurs thoraciques bien caractéristiques, ce qui donne une
importance capitale a un interrogatoire précis, méthodique et surtout non suggestif
lors de la recherche de diagnostic. L'interrogatoire est le seul temps du diagnostic de
I'angor car comme nous l'avons décrit précédemment l'angor «n'est ni une maladie,
ni un syndrome mais seulement une manifestation clinique de Iischémie
myocardique qui se traduit par une douleur thoracique». Seul le malade peut décrire
ce qu'il ressent. Tous les examens complémentaires effectués pour confirmer le
paroxysme de l'ischémie myocardique ne sont que des apports diagnostiques

indirects.

4.1 L'angor d'effort commun typique (certain)

C'est la forme clinique la plus fréquente.

4.1.1 Caractéristiques cliniques

La douleur angineuse typique se caractérise par :

— son siege qui est meédiothoracique rétrosternal [8] [26]. Cette douleur
localisée au niveau médian et non précordiale est étendue en barre d'un
pectoral a l'autre. Le malade la désigne, pas seulement avec un ou deux

doigts, mais avec sa main posée a plat sur son thorax [1] [9].

— son type qui est constrictif, qu'elle soit Iégére, forte ou excruciante. La douleur
est comparée par le patient a un poids qui écrase la poitrine, a un étau qui se
resserre au niveau du thorax, a une griffe [9]. Parfois, elle peut étre ressentie
comme une brdlure intense, une chaleur pénible, une cuisson ce qui est
moins suggestif [1]. Cette douleur est angoissante, ou du moins si elle n'est
pas toujours clairement exprimeée par le patient, ce dernier a conscience de la
gravité de la situation et peut méme vivre cette douleur comme une sensation
de mort imminente [8] [9] [23]. Elle ne s'accompagne ni de dyspnée ni de

palpitation ni d'élévation intense de la tension artérielle [23].

47



ses irradiations, fréquentes, inconstantes et non spécifiques, qui sont le plus
classiqguement unilatérales, c'est-a-dire qu'elles partent du bras gauche
(parfois de I'épaule gauche), suivent le nerf cubital jusqu'aux faces dorsale et
palmaire de la main. La douleur peut «sauter» directement au poignet ou au
doigt sans atteindre une autre partie du membre supérieur. Les irradiations
peuvent parfois s'étendre dans les régions maxillaires inférieures, les dents, la
région cervicale et étre bilatérales vers les épaules, les bras, les coudes et les
poignets ou la douleur est percue comme une sensation de porter des

bracelets ou des menottes trop serrées [1] [8] [9].

ses circonstances de survenue observées essentiellement lors d'un effort et
en particulier lors d'un effort physiologique banal : la marche. La douleur
survient pendant l'effort méme, obligeant le patient a ralentir son effort ou a
l'arréter [1] [23]. La sévérité de l'angor est fonction de la distance parcourue
par le sujet avant que n'apparaisse la douleur. La Société Canadienne de
Cardiologie a établi une classification des différents stades de sévérité de
I'angor suivant les circonstances d'apparition de la crise douloureuse (cf ci-
dessous tableau 1) [27]. La survenue d'une douleur dépend eégalement
d'autres paramétres pouvant intervenir lors de la marche, comme la vitesse de
la marche, la marche en montée, la marche contre le vent ou dans le
brouillard, la période postprandiale, la marche par temps de froid [1] [8] [23].
Toutes ces situations créent une tachycardie et une augmentation de la
tension artérielle, a I'origine du déséquilibre entre les besoins et les apports en
oxygene au niveau du ceceur, provoquant l'ischémie myocardique responsable

de la douleur angineuse [9].
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Modes de survenue de la douleur angineuse

I'activité physique ordinaire (marcher ou monter des escaliers) ne provoque

Classe | : pas d'angor. L'angor apparait a I'occasion d'un effort important, rapide ou

prolongé, au travail ou pendant les loisirs.

Classe Il :

légére limitation de l'activité ordinaire : marcher ou monter des escaliers
rapidement, marcher en cOte, marcher ou monter des escaliers aprés un
repas, au froid ou dans le vent, ou pendant un stress émotionnel ou au
cours des premiéres heures suivant le réveil. Marcher plus de 100 a 200
métres en terrain plat et monter plus d'un étage a un rythme normal et dans

des conditions normales.

limitation marquée de l'activité physique ordinaire : marcher 100 a 200

Classe Il : métres en terrain plat et monter un étage dans des conditions normales et a

un rythme normal.

Classe |V :

impossibilité d'effectuer toute activité physique sans ressentir de géne.

L'angor peut étre présent au repos.

Tableau 1 : classification de I'angor en fonction de ses circonstances d'apparition

[27]

sa durée qui est breve, de I'ordre de 2 a 3 minutes, avec un maximum de 10

minutes. Déclenchée par I'effort, la douleur impose de s'arréter. [9]

sa sensibilité a la prise de trinitrine sous forme de dragée ou de bouffée de
vaporisateur, sous la langue [9]. L'action sédative de la prise de trinitrine doit
étre rapide, en moins d'une minute [27]. Il est a noter que l'action de la
trinitrine ne constitue plus une valeur pathognomonique car la sédation peut
étre obtenue dans d'autres circonstances pouvant simuler une crise d'angor,
comme lors d'une hépatalgie d'effort, d'un cedeme pulmonaire d'effort, des
spasmes cesophagiens. Ainsi, la sensibilité a la trinitrine ne constitue plus un

test diagnostic spécifique comme autrefois [1].

son examen clinique pendant la crise qui est le plus souvent normal. Durant
cet examen, on recherche des signes marquant une diffusion de I'athérome :
souffle carotidiens ou fémoraux. Le niveau de la pression artérielle, la

fréquence cardiaque ainsi que des signes cliniques de dyslipidémie
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(xanthomes tendineux, xanthélasma) sont évalués. Les facteurs de risque
d'athérosclérose sont déterminés afin d'en savoir lI'importance exacte chez le

patient angoreux [1] [23].

4.1.2 Contexte

Le diagnostic d'angor d'effort commun doit étre évoqué lorsqu'il survient le plus

souvent chez un homme (3 hommes pour 1 femme) dont I'dge moyen est de 55 ans
et de 65 ans chez la femme [8]. Ce décalage de 10 ans entre les deux sexes
s'explique par l'apparition, chez la femme, de la ménopause a l'origine d'une carence
cestrogénique constituant un facteur de risque cardiovasculaire plus tardif que chez
I'hnomme [9].

Le diagnostic d'angor repose sur l'interrogatoire méme si ce dernier est imprécis

dans la description de ces symptdmes.

* L'interrogatoire

Il est important que l'interrogatoire soit mené patiemment, de maniére précise et non
suggestive comme il a été écrit précédemment [1] [9]. Les quatre principaux
éléments sur lesquels on peut s'appuyer lors de l'interrogatoire pour définir un angor
d'effort typique sont : le siége rétrosternal, le caractére constrictif, la durée avant que
ne disparaisse la douleur avec la prise de trinitrine ou du repos et le lien entre
douleur et effort [9]. Le dernier point est essentiel dans le diagnostic d'un angor
d'effort commun typique . L'effort le plus représentatif est la marche. Une douleur qui
ne survient pas a l'effort a de forte probabilité de ne pas étre une douleur d'angor
malgré qu'il existe aussi des douleurs angineuses de survenue spontanée.

L'existence d'un ou plusieurs facteurs de risque d'athérosclérose artérielle
recherchés lors de l'examen clinique et biologique dans un contexte de douleur

angineuse doit aussitét évoquer le diagnostic [9].

* L'examen biologique
L'examen biologique permet de connaitre [27] :
— la glycémie a jeun pour la recherche éventuelle d'un diabéte,
— l'existence d'une anomalie lipidique avec le dosage du cholestérol total, des
triglycérides, du taux de HDL-C et du LDL-C,
— la créatininémie et I'estimation du débit de filtration glomérulaire pour détecter

une insuffisance rénale chez le patient,
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— I'némogramme pour la recherche d’une éventuelle anémie,
— en cas de suspicion clinique de trouble thyroidien : la TSH,

— en cas de suspicion d’insuffisance cardiaque : BNP ou NT pro-BNP.

Exceptionnellement un dosage de la troponine est effectué :
* chez un patient asymptomatique au moment de la consultation mais qui a eu
une douleur thoracique plus de 72 heures auparavant,
» chez un patient qu’on suspecte avoir développé un syndrome coronarien aigu
sans complication,
* chez un patient pour lequel I'électrocardiogramme lorsqu'il a été réalisé n’est
pas contributif [27].
En plus de linterrogatoire et des examens biologiques, le diagnostic de I'angor
d'effort commun repose sur des examens complémentaires dont les principaux sont

cités ci-dessous.

4.1.3 Electrocardiogramme (ECG)

+ L'ECG est un enregistrement au niveau de la peau des impulsions électriques,
émises par le myocarde. Cet examen permet d'obtenir précisément la Fc, la
détection de troubles du rythme ou de conduction électrique et dans un

contexte d'angor de détecter les défauts d'oxygénation du cceur [28].

Electrocardiogramme de repos :

— Technique : le patient est allongé sur le dos, torse nu, avec des électrodes
d'enregistrement placées a l'aide de bracelets sur les membres et sur le
thorax. Au fur et a mesure de I'enregistrement, un papier se déroule sur lequel
un tracé apparait immédiatement. La durée de I'examen est d'environ une
dizaine de minutes, le temps de placer les électrodes et d'obtenir un
enregistrement [28].

— Résultats : dans 75 % des cas I'ECG au repos est normal.

1/4 des cas montre les anomalies suivantes :

o courant de lésion sous-endocardique avec un sous-décalage du segment
ST horizontal ou obliquement descendant ayant une amplitude d'au
moins 1 mm,

o ischémie sous épicardique avec des ondes T négatives, pointues et

symetriques,
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o ondes Q reflétant des séquelles de nécrose myocardique ancienne,
connue ou passeée inapergue,
o bloc de branche droit ou bloc de branche gauche qui n'a pas de valeur
pour affirmer ou infirmer le diagnostic [1] [8] [26].
Pour le diagnostic, 'ECG de repos reste limité. Il nécessite d'autres examens qui

mettent en évidence l'ischémie myocardique a l'effort.

Electrocardiogramme d'effort :

L'ECG d'effort se révele étre I'examen idéal pour mettre en évidence un défaut
d'oxygénation du cceur pendant l'effort, non révélé a I'ECG de repos. C'est une
méthode de diagnostic simple et qui ne nécessite pas des dépenses onéreuses [1]
[23].

— Technique : Le matériel utilisé pour obtenir un effort gradué est soit la marche
sur tapis roulant (vitesse et pente augmentée toutes les 3 minutes), soit la
bicyclette ergométrique (paliers de 30 watts toutes les 3 minutes). Durant cet
examen, il y a un monitoring en continu sur l'activité électrique du cceur grace
a I'ECG sur oscilloscope. Pour la sécurité du patient un matériel de
réanimation est a disposition du médecin. Les risques de I'épreuve sont quasi

nuls tant que les mesures de sécurité sont bien respectées [1] [23].

— Reésultats :

» L'épreuve d'effort sera dite positive lorsqu'il apparait pendant I'effort un
sous-décalage du segment ST horizontal ou descendant, dont I'amplitude
est supérieure ou égale a 1 mm [8].

» L'épreuve sera dite négative s'il n'apparait rien d'anormal sur I'ECG
jusqu'au maximum de I'effort et pour une fréquence cardiaque atteignant
85 % ou plus de la fréquence maximale théorique (FMT) qui est égale a
220 - age [8] [23].

* L'épreuve sera dite non diagnostique lorsque I'ECG reste normal au cours
d'un effort n'ayant pas permis d'atteindre les 85 % de la FMT [8].

— Sensibilité et spécificité du test : en réalité, I'épreuve de I'ECG n'a qu'une

valeur prédictive. Cet examen doit étre interprété en tenant compte de la
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prévalence de la maladie coronaire [1]. La présence de «faux négatifs» est le
plus souvent causée par une Fc atteinte insuffisante ; par effet
médicamenteux non interrompu suffisamment t6t ; par un effort fourni durant
I'ECG insuffisant (problémes articulaires, épuisement musculaire). La
présence de «faux positifs» est fréquente chez la femme car cela peut

correspondre a une mauvaise mise en route de la vasomotricité et de la

réserve coronaire [23].

rimes.fr/cardiologie-et-maladies-v laire nseignement/cardi

Source : hitp: A
Figure i : ECG d'effort chez un patient angoreux

Dans cet exemple, noter le sous-décalage de ST en V5 qui atteint 3,1 mm avec une pente faiblement positive de
1,43 mV/s. Ce test est considéré comme positif.

4.1.4 L 'échocardiographie

L'échographie cardiaque permet de visualiser en temps réel les mouvements du
ceeur, ses parois et ses valves [28]. Une sonde émettrice d'ultrasons est placée au
dessus du thorax du patient. Les signaux retour des ultrasons, aprés avoir rencontré
les différentes structures du myocarde, sont traités grace a un appareil qui recrée les

images du coeur en mouvement [29].
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Echocardiographie transthoracique de repos :

L'échocardiographie transthoracique de repos est recommandée chez tous les

patients pour :

exclure des causes alternatives de douleur thoracique (sténose aortique,
cardiomyopathie hypertrophique),

identifier des anomalies de contraction régionale suggérant une
coronaropathie,

mesurer la fraction d'éjection du ventricule gauche (FEVG) qui permet
d'orienter le choix des examens futurs,

évaluer la fonction diastolique.

Echocardiographie de «stress» - Echocardiographie d'effort :

Technique : pour réaliser ce «stress» on a recours, soit a une méthode
pharmacologique par injection intraveineuse de dobutamine, soit a un
exercice quantifié par bicyclette ergométrique. La dobutamine a un effet
inotrope et chronotrope positif par son affinité pour les récepteurs B1, B2, et a
au niveau des vaisseaux et du myocarde. Les effets cardiovasculaires sont
dose-dépendants. Pour une faible dose on obtient un effet inotrope positif suivi
d'une augmentation progressive de la fréquence cardiaque a doses
croissantes. Une analyse de la contraction est faite segment par segment,
permettant de détecter une souffrance d'une ou des parois du muscle
cardiaque [29] [30].

Résultats : s'il y a la présence d'une ischémie, I'échocardiographie met en
évidence une diminution de la contraction myocardique pendant I'effort ou
aprés l'injection de dobutamine. Les zones hypoperfusées deviennent

hypokinétiques [8].

Sensibilité comprise entre 68 % et 85 % selon les études [1].

Spécificité comprise entre 88 % et 97 % selon les études [1].

4.1.5 La scintigraphie myocardique au thallium

La scintigraphie myocardique est un examen qui permet d'avoir des informations sur

la contractilité du myocarde et sur la qualité d'irrigation de ce dernier par les artéres
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coronaires [28].

Scintigraphie myocardique d'effort au thallium 201 :

Technique : l'effort est réalisé selon les mémes conditions que pour I'ECG a
I'effort, et au maximum de celui-ci on injecte par voie intraveineuse une dose
de thallium 201. Le thallium va se fixer sur le myocarde normalement irrigué.
Pour suivre la fixation myocardique de cet isotope sous différentes incidences
une caméra a scintillation est utilisée. On obtiendra un nouveau scintigramme
4 heures plus tard aprés la redistribution du traceur [1] [8]. Les informations

sont présentées sous la forme d'un document photographique [28].

Résultats : trois situations peuvent étre décrites :

« La scintigraphie myocardique au thallium sera dite normale si la fixation de
l'isotope est identique pendant I'effort et pendant la récupération.

 L'examen peut révéler l'existence d'un trou de fixation au niveau du
myocarde apparaissant a l'effort et persistant pendant la récupération. I
s'agit le plus souvent d'un déficit de fixation permanent au niveau d'une
zone myocardique qui est le résultat de la cicatrice d'une séquelle
d’infarctus du myocarde.

* L'ischémie myocardique d'effort typique se traduit par l'apparition d'une
zone hypofixante dans un territoire délimité, puis lors de la phase de

récupération par la redistribution normale du traceur [1] [8].

Sensibilité : cette technique est plus sensible que I'ECG d'effort mais les
zones d'hypofixation ne sont décelables a la scintigraphie que si elles sont

importantes.

Spécificité : la survenue d'un bloc de branche (en particulier un bloc de

branche gauche) peut provoquer une hypofixation typique [1].

Scintigraphie myocardique au thallium aprés injection intraveineuse de

dipyridamole :

Lorsque I'épreuve d'effort n'est pas réalisable chez certains patients comme les
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amputés, les artéritiques, les sujets atteints de coxarthrose, les sujets ageés,
l'injection de dipyridamole a fortes doses permet d'obtenir une vasodilatation

importante des petites artérioles périphériques [1] [8] .

— Technique : tout d'abord on injecte le thallium puis on procéde a l'injection
d'une dose de 0,5 a 0,7 mg/kg de dipyridamole. Comme précédemment, la
fixation du traceur au niveau du myocarde est enregistrée via une caméra a
scintillation et I'enregistrement est de nouveau effectué 4 heures plus tard en

période de redistribution [1].

— Reésultats :
* Chez un sujet normal, le débit coronaire va augmenter considérablement
au niveau des arteres épicardiques.
* L'existence d'un obstacle tel qu'une plaque d'athérome au niveau des
artéres coronaires empéche l'augmentation du débit coronaire et entraine
I'hypoperfusion de certaines zones myocardiques, et peut mettre ainsi en

évidence une ischémie a l'origine de I'angor [1] [8].

- Sensibilité et spécificité : comparables a la scintigraphie myocardique a
I'effort [1].
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Figure j : mise en évidence d’une ischémie myocardique par la scintigraphie myocardlque au thallium,
sensibilisée par injection de Persantine.
Le code de couleur rouge indique a gauche une fixation normale du radiotraceur ; le code de couleur jaune

montre a droite une fixation inhomogene sur le ventricule gauche témoin d’une ischémie

56



4.1.6 La coronarographie ou l'angioplastie des coronaires

La coronarographie est un examen spécifique qui permet I'étude du circuit artériel

afin de localiser l'ischémie myocardique avec les zones de rétrécissement ou de

sténoses. La coronarographie permet également de décider de I'éventualité d'une

revascularisation myocardique par pontage ou angioplastie [1] [28].

Technique : on injecte un produit de contraste, opaque aux rayons X, qui
permet la visualisation de I'ensemble des coronaires. Des mini-sondes
creuses, trés fines, et spécialement formées pour se positionner a
I'embouchure des artéres coronaires droites et gauches, permettent l'injection
du produit de contraste. L'introduction des mini-sondes se fait via un cathéter
muni d'une valve empéchant le reflux de sang et mis en place au niveau de
I'aine (artére fémorale) ou du poignet (artére radiale), aprés anesthésie locale.
L'examen se déroule dans une salle de radiologie spécialement équipée et
nécessite une courte hospitalisation. Le patient, a jeun, est allongé et une
caméra tourne autour de lui pour retransmettre en direct et filmer les arteres

coronaires sous tous les angles [30].

Résultats : la sténose coronaire est évaluée en pourcentage avec comme
référence le diamétre d'une artére située au-dessus ou en-dessous de l'artére

sténosée [32].

Limites : le produit opaque évalue seulement la Ilumiére artérielle
«luminogramme», mais quasiment pas I'épaisseur de la plaque d'athérome.
Le pourcentage de réduction du diamétre de l'artére coronaire est évalué
d'aprés une artére témoin, sous réserve que ce diameétre de référence ne se
soit pas modifié avec I'age. De plus, il y a I'effet GLAGOV qui correspond a
une minimisation du volume de la plaque par le luminogramme. En effet,
'échographie endocoronaire montre que la diffusion des lésions est plus
importante que ne le laissait penser la coronarographie et évalue mieux
'anatomie, mais cette méthode n'est pas utilisée en routine. L'athérome est en
regle plus diffus, et plus important qu'on ne le pense. La référence peut donc
ne pas étre normale, c'est souvent le cas, et 75 % de réduction par rapport a

une lumiére de référence qui est déja réduite représente un rétrécissement en
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fait bien supérieur [32].

4.1.7 Le scanner coronaire et I'imagerie par résonance magnétique

Le scanner coronaire et lI'imagerie par résonance magnétique (IRM) pourraient dans
un avenir proche remplacer la coronarographie. Le scanner permet de visualiser les
artéres coronaires (pas l'ischémie) apres l'injection de produit iodé. L'image obtenue
apporte des précisions sur la structure de la paroi, I'importance des plaques, avec

une sensibilité de 90 a 94 % et une spécificité de 95 a 97 %.

L'IRM, contrairement au scanner, n'est pas bloqué par le calcaire, il n'est cependant
pas utilisé pour les artéres. Dans le cadre de la maladie coronaire, il permet de

visualiser la perfusion myocardique, aprés injection de godolinium [23] [32].

4.2 L'angor atypique

La crise d'angine de poitrine étant essentiellement subjective, il est donc facile de
comprendre I'existence d'une forme clinique atypique ou tous les caractéres cliniques
typiques ne sont que rarement réunis chez un méme malade [1] [9]. D'aprés la
Société Européenne de Cardiologie : «toute angine de poitrine ne réunissant que

deux des trois caractéristiques de I'angor typique est dit atypique» [32].

Angor typique (diagnostic certain)
Les trois caractéristiques suivantes sont
présentes:

inconfort thoracique rétrosternal de
type et de durée caractéristiques;
provoqué par l'effort ou par I'émotion;
disparaissant grace au repos et/ou aux
dérivés nitrés en quelques minutes.

Angor atypique (diagnostic probable)
Deux des trois caractéristiques ci-dessus.

Douleur thoracique non angineuse
Zéro ou seulement une des caractéris-
tiques ci-dessus.

Source : http://www.realites-cardiologiques.com/wp-content/uploads/2013/11/Coronaropathie-stable.pdf
Figure k : caractéristiques de I'angor typique/atypique
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4.1.1 Caractéristiques cliniques

Les formes d'angor peuvent étre atypiques par [1] [9] [23] :

leur siege. La douleur peut étre localisée au niveau précordial au lieu du
siege médiothoracique rétrosternal typique. Des formes abdominales et non
thoraciques avec des douleurs au niveau du creux eépigastrique sont
observées. Il existe également des cas de douleurs latéralisées qui ne
peuvent concerner qu'un territoire d'irradiation, soit a droite, soit a gauche,
plus ou moins pongitives (bras gauche ou maxillaire par exemple) ainsi que
des formes d'angor retourné c'est-a-dire que la douleur démarre, soit au
niveau des épaules et irradie dans le thorax, soit au niveau des coudes et des
poignets, prenant une allure constrictive en forme de bracelet trop serré et
remonte ensuite vers le bras, I'épaule et atteint le thorax. Enfin, des formes

dorsales ou interscapulaires peuvent étre ressenties.

leur type. La douleur peut étre décrite comme une simple géne précordiale
que le malade ne décrit pas spontanément lors de l'interrogatoire. Rappelons
que l'intensité des douleurs n'est pas liée a I'étendue de l'ischémie. Des
signes digestifs peuvent prédominer par rapport aux signes thoraciques, et
cela évoque davantage une affection digestive, d'autant que des éructations
post critiques sont fréquentes dans ce cas-la. Lors d'une ischémie
paroxystique, on observe une hypocontractilité du myocarde ainsi qu'une
petite poussée d'insuffisance ventriculaire gauche qui peuvent étre a l'origine
d'une dyspnée accompagnant certaines douleurs angineuses. Le patient
évoque une sensation de blocage thoracique et peut mentionner lors de
l'interrogatoire une oppression respiratoire. Lorsque la dyspnée domine et que
la sensation douloureuse est absente, on parle alors de blocpnée d'effort qui
se définit par des crises d'étouffements breves, liées a I'effort et disparaissant

en quelques minutes apres l'arrét de celui-ci ou par la prise de trinitrine.

les circonstances de survenue. Toutes les situations a l'origine d'une
augmentation du travail cardiaque peuvent étre la cause déclenchante d'une
douleur angineuse comme :

» l'effort impliquant les bras : le port d'un objet lourd avec I'angor du hall de
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gare ou d'aéroport, le déboulonnage d'une roue de voiture,

« l'effort physiologique : rapports sexuels, effort de défécation,

« la stimulation sympathique : émotion, contrariété, colére et pendant la nuit
lors d'un cauchemar,

* la période post prandiale, I'effort de déshabillage, au moment du coucher

lorsqu'on se glisse dans des draps froids.

4.3 L'angor spontané dont I'angor de Prinzmetal

Contrairement a l'angor d'effort, I'angor spontané survient au repos, en dehors de
tout effort ou de toute circonstance déclenchante. Cependant, les caractéres de la
crise sont dans l'ensemble les mémes que ceux de l'angor d'effort. Les crises
douloureuses sont éventuellement un peu plus longues, d'une durée de 5 a 6
minutes, et calmées moins rapidement par la prise de trinitrine. L'angor spontané et
I'angor d'effort peuvent s'associer chez un méme malade. Le seuil ischémique au
dessus duquel les crises surviennent est variable. Parfois, les crises apparaissent
spontanément au repos. On parle alors d'angor «mixte». Apparaissant bien souvent
plus tardivement dans I'évolution de la maladie angineuse, I'angor «mixte» traduit
donc une affection de degré plus avancé avec la crainte d'une poussée évolutive de
la maladie coronarienne d'autant plus que la durée des crises s'allonge (10 minutes
et au-dela) ou que l'intervalle des crises se rapproche de plus en plus, faisant alors
penser a un syndrome de menace [9].

Il existe aussi des formes douloureuses d'angor spontané survenant presque
exclusivement au repos, de maniére isolée, sans l'association d'un angor d'effort,
méme pour des efforts trés importants. Cette forme particuliére d'angor a été isolée
en 1959 par Prinzmetal et a ainsi été nommée : angor de Prinzmetal ou angine de
poitrine de Prinzmetal ou angor spastique en raison d'un spasme coronaire a

l'origine de l'ischémie myocardique «stable».

4.1.1 Caractéristiques cliniques de |'angor de Prinzmetal

La douleur spontanée survient le plus classiqguement en deuxiéme partie de nuit,
entre 4 h et 8 h du matin, ou a heure fixe, notamment le soir vers 22 h chez un
homme entre 50 et 60 ans (80 % des malades sont des hommes). Le tableau
clinique est similaire a I'angor d'effort typique avec des crises intenses et comme

nous venons de préciser plus haut, d'une durée relativement prolongée (une dizaine
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de minutes) ou le facteur spasmodique coronarien qui survient de fagon spontanée
est I'élément essentiel. A 'acmé de la crise douloureuse, une lipothymie, et des
troubles du rythme responsables de syncopes peuvent accompagner un angor
spastique. Des migraines ainsi qu'un phénoméne de Raynaud reflétant des
anomalies vasomotrices, le plus souvent spastiques peuvent s'associer a cette forme

d'angor.

L'évolution clinique de ce syndrome est nettement plus critique que I'angor d'effort
avec un risque d'infarctus du myocarde, de troubles du rythme ventriculaire graves et
de mort subite nettement plus élevé [1] [8] [9] [24].

Le diagnostic de spasme est effectué par I'enregistrement électrique lors d'une crise

ou lors d'un monitoring Holter.

4.2.2 Electrocardiogramme

Electrocardiogramme lors d'un syndrome de Prinzmetal :

Au moment d'une crise douloureuse des modifications trés caractéristiques sont
observées :

— une grande onde de sus-décalage du segment ST, (contrairement au sous
décalage plus modéreé, enregistré lors d'une crise d'angor typique),de 10 a 15
mm, englobant I'onde T qui reste positive mais d'amplitude accrue, avec une
augmentation de l'amplitude de l'onde R. Le sus-décalage ST traduit une
ischémie transmurale massive transitoire qui n'est généralement pas suivie de
nécrose myocardique. A la fin de crise, I'anomalie disparait [9] [24].

A I'apogée de la douleur, il est souvent enregistré :

— des troubles du rythme ventriculaire graves avec des extrasystoles
ventriculaires ou des tachycardies ventriculaires, et passage en fibrillations
ventriculaires,

— des troubles de la conduction avec un bloc auriculoventriculaire qui peut
amener a la mort subite [9].

En l'absence de troubles du rythme, de troubles de la conduction, et méme si le
tableau clinique lors de l'interrogatoire du patient comporte des crises d'angor au
moment d'un effort physique, un sus-décalage modéré et non «géant» doit faire

évoquer la notion de syndrome de Prinzmetal [9].
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Enregistrement Holter sur 24 heures :

— Technique : port d'un petit appareil d'enregistrement de I' ECG (le moniteur
Holter) relié a des électrodes placées au niveau du thorax du patient durant
une période minimale de 24 heures. Le moniteur Holter permet de mesurer
I'activité électrique du cceur qui sera transmise et enregistrée sur bande puis
numeériseée sur ordinateur pour y étre interprétée [28].

— Reésultats : I'enregistrement Holter permet de mettre en évidence les mémes
anomalies observées précédemment a l'électrocardiogramme en cours de
crise mais il permet également de démontrer I'existence de crises indolores,

purement électrocardiographiques [24].

4.2.3 La coronarographie

Comme nous l'avons déja précisé préecédemment pour I'angor d'effort, la
coronarographie permet de mettre en évidence I'existence de Iésions
athéroscléreuses mais elle peut également détecter la survenue de spasmes. Ces
derniers peuvent étre soit spontanés mais fluctuant dans le temps, soit provoqués
lorsque les artéres coronaires apparaissent saines. Le test de provocation du
spasme s'effectue via une injection intra-veineuse de Méthergin, dérivé de I'ergot de
seigle, qui sera considéré positif s'il est a l'origine d'une occlusion compléte du
vaisseau, accompagnée de douleurs et d'un sus-décalage du segment ST. Le test au
Méthergin s'effectue pendant la coronarographie car lorsque le spasme s'intensifie, il
convient de le lever via l'injection intracoronaire d'un dérivé nitré. Le spasme artériel
coronaire accompagné d'une sténose s'observe dans la moitié des cas sur l'artére

coronaire droite [9] [24].

4.4 Formes associées

4.4 .1 Association de I'angor & une ischémie myocardique silencieuse

La forme la plus fréquente de la maladie coronaire est lischémie myocardique

silencieuse (IMS).
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Elle se définit par la présence d'une ischémie myocardique sans déclencher de

douleurs thoraciques angineuses. Il en existe trois formes [1] [25] :

l'ischémie exclusivement silencieuse chez un patient asymptomatique qui n'a
jamais souffert : c'est le type | de la classification de Cohn. Ce type d'IMS est
mis en évidence par la positivité via un sous-décalage horizontal ou
descendant du segment ST d'au moins 0,1 mV (soit 1 mm) a 80 ms du point J,
qui persiste au moins 30 secondes lors d'une épreuve d'effort
électrocardiographique, ou d'un monitorage de I'ECG sur 24 ou 48 heures en
ambulatoire. Il faut noter l'importance des faux positifs chez les sujets
asymptomatiques. On considére que les données positives, lors d'une
épreuve d'effort ou d'un Holter ECG chez des sujets asymptomatiques, en
I'absence de symptébmes ou de facteurs de risque significatifs de la maladie
coronaire, correspondent le plus souvent a un faux positif. Ainsi, la sensibilité
et la spécificité tiennent compte des facteurs de risque associés chez le

patient.

L'ischémie silencieuse intermittente, alternant avec des crises angineuses
typiques : c'est le type II. Aprés un infarctus du myocarde I'ECG d'effort et
I'Holter ont été réalisés précocement pour des études et il a été noté que dans
18 a 45 % des cas il y a apparition d'un sous-décalage ST sans présence de

douleurs thoraciques.

L'ischémie devenue asymptomatique chez un patient angineux traité : c'est le

type Il de la classification de Cohn.

4.4.2 Association de I'angor a des facteurs extracardiaques

La fievre, I'anémie, I'hypovolémie peuvent aggraver des crises angineuses par

déstabilisation. Toute augmentation du travail cardiaque lors d'une hyperthyroidie,

une crise de tachycardie, une majoration du métabolisme de base peuvent étre la

cause d'un désequilibre entre les apports et les besoins du myocarde et ainsi

déstabiliser un angor [1].
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5. Formes cliniques évolutives de I'angor

5.1 Angor stable

L'angor stable correspond a la manifestation clinique de l'ischémie myocardique qui
apparait le plus souvent a l'effort. Il existe des formes cliniquement atypiques et des
formes particulieres comme I'angor de Prinzmetal. Un angor stable est un angor qui
ne progresse pas, avec la susceptibilité¢ d'évoluer a tout moment vers de graves
complications. Selon les résultats de la prise en charge médicamenteuse et hygiéno-
diététique, le développement ou non d'une collatéralité, la stabilité voire la régression

des Iésions athéroscléreuses, I'angor est susceptible d'évoluer a tout moment [23].

5.2 Angor instable ou syndrome de menace

L'angor instable fait partie des syndromes coronariens aigus. C'est un angor
d'apparition récente, ou aggravé, dont une proportion importante évolue en quelques
heures ou en quelques jours vers un infarctus du myocarde ou la survenue d'une
mort subite. Il est donc situé sur le plan clinique entre I'angor stable et l'infarctus du
myocarde [8] [33]. On distingue plusieurs formes principales sous le terme d'angor

instable :

5.2.1 Angor de novo

C'est un angor qui concerne des patients asymptomatiques qui apparait
brusquement sous la forme :
— soit d'un angor d'effort fréquent et invalidant par les crises répétées
quotidiennes pour des efforts modérés et de plus en plus faibles,

— soit d'un angor de repos cédant puis récidivant [8].

5.2.2 Angor crescendo

Il s'agit de patient coronarien atteint d'un angor stable connu et qui évolue par la
présence de crises de plus en plus répétées pour des efforts de plus en plus faibles
(marche, efforts de la vie courante). Les crises s'allongent, et progressivement
deviennent de plus en plus résistantes a la trinitrine.

L'addition d'angor de novo et d'angor crescendo en quelques jours, est la situation la

plus fréquente et la plus évocatrice [33].
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5.2.3 Angor spontané

Comme nous l'avions vu précédemment, l'angor spontané est bien souvent
d'apparition nocturne et de durée plus prolongée qu'un angor d'effort commun avec

comme l'angor crescendo une sensibilité a la trinitrine qui diminue.

5.2.4 Angor post infarctus

Dans un délai de moins de 4 semaines aprés un infarctus du myocarde apparait une
douleur angineuse avec des signes électrocardiographiques. Cette douleur est

localisée dans le territoire de la nécrose ou dans un territoire différent [8].

5.2.5 Resténose aprés angioplastie

— Angioplastie sous implantation d'endoprothése : une douleur angineuse
réapparait annoncant la réocclusion, ce qui laisse le temps de refaire une
coronarographie et de redilater (avec ou sans endoprothése) ou d'opérer.

— Angioplastie avec stent : la resténose aboutit le plus souvent a une

réocclusion brusque et ne permet pas de reperfuser [32].

5.3 Complications

5.3.1 Infarctus du myocarde (IDM)

Anatomiquement, un IDM est une nécrose ischémique du myocarde dont I'étendue
dépasse 2 cm?, qui fait suite dans la majorité des cas a une fracture de la plaque
entrainant une agrégation plaquettaire, une thrombose puis une occlusion coronaire.
Plus rarement, la nécrose peut faire suite a une hémorragie intraplaque ou un
spasme. C'est |'ancienne définition de I''DM. A I'heure actuelle on définit un IDM par
sa définition biologique qui correspond a une élévation des troponines et des
créatines phosphokinases iso enzyme MB (CPK-MB), sans tenir compte des signes
de I'ECG.

Lorsque la douleur est d'une durée supérieure a 20 minutes, la constitution d'un
infarctus du myocarde est quasiment certaine. Cette complication survient soit de
fagon brutale chez un patient angineux connu, soit aprés un angor instable (45 %

des cas) [8].

5.3.2 Insuffisance ventriculaire gauche

L'insuffisance ventriculaire gauche est liée a I'étendue du myocarde qui a subi une

détérioration progressive, irréversible, de la fonction ventriculaire gauche, suite a des
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infarctus du myocarde a bas bruit, a I'état du myocarde restant pouvant étre plus ou
moins altéré. Des zones de fibroses juxtaposées apparaissent et aboutissent a un

dysfonctionnement ventriculaire important [9].

5.3.3 Troubles du rythme cardiaque

Des troubles du rythme cardiaque peuvent survenir comme une fibrillation

auriculaire, un trouble du rythme ventriculaire, un trouble de la conduction [9].

5.3.4 Mort subite

A tout moment, dans I'évolution d'un angor, la mort subite peut brusquement survenir.

Elle est principalement liée a un trouble du rythme cardiaque grave : la fibrillation

ventriculaire [9].
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Cette figure permet de situer lI'angor dans le processus d'évolution des maladies
cardiovasculaires. Elle met en évidence les principaux facteurs de risque de
I'athérosclérose ainsi que les complications de I'angor.

Facteurs
de risque

hypertension
tabagisme
taux excessif de graisses
(cholestérol)
diabete
sédentarité
infection

Trouble du rythme
cardiaque
> affection cardiaque
> déficience valvulaire
> infection
Nécrose d'une région
du muscle cardiaque

Dilatation du coeur
et essoufflement

Source : http.//www.fedecardio.org/votre-coeur/maladies

Figure I : évolution de I'angor
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Partie 2 :
Les strategies thérapeutiques

Chapitre | : traitements pharmacologiques et méthode de

revascularisation du patient

1. Traitement de la crise

L'objectif principal du traitement de la crise chez un patient atteint d'angor est de

soulager rapidement le malade de ses crises douloureuses [9] [34].

1.1 Dérivés nitrés d'action rapide

Les dérivés nitrés d'action rapide (trinitrine, isosorbide dinitrate) peuvent étre
administrés par 2 voies principales dans le traitement de la crise d'angor qui
nécessite une action rapide : la voie sublinguale et la voie injectable. Lorsque la
douleur précordiale se prolonge malgré la prise de la voie sublinguale,
I'administration par voie intraveineuse qui est réservée a l'usage hospitalier se
justifie. Il existe plusieurs formes galéniques : pulvérisation (spray) et pilule a croquer
pour la voie sublinguale, ampoules injectables pour la voie intraveineuse.

Les dérivés nitrés, aprés pénétration des cellules cibles grace a leur grande
liposolubilité, sont transformés en NO ou en nitrosothiol (SNO) qui activent la
guanylate cyclase. Une fois activée cette enzyme va augmenter le taux de guanosine
monophosphate cyclique (GMPc) intracellulaire, conduisant a la relaxation des

cellules musculaires lisses [9] [35].
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Dérivés
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diesterases de type V
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Cellule ina

musculaire li:
W Relaxation

Source : http.//pharmacomedicale.org/medicaments/par-specialites/item/nitres
Figure m : mécanisme d'action des dérivés nitrés et des inhibiteurs de la phosphodiestérase de type

%

L'action vasodilatatrice s'exerce de deux maniéres :

— d'une part, a faible dose sur le systéme veineux périphérique, ce qui a pour
conséquence une réduction du travail cardiaque, et donc de la consommation
en oxygene grace a la diminution du retour veineux au cceur (précharge),

— d'autre part, par effet direct sur les arteres coronaires saines ou en état de
spasme coronaire.

Il faut noter que l'action des dérivés nitrés est nulle sur des artéres coronaires

athéromateuses déja dilatées au maximum [34].

DERIVES NITRES D'ACTION IMMEDIATE

Pour la voie injectable et sublinguale :

- traitement curatif de la crise d'angor, a renouveler si nécessaire,
- angor instable, spasme coronaire pour la voie injectable ou
Indications sublinguale.

Pour la voie sublinguale :

- traitement préventif a court terme, 2 a 3 min avant une situation

provocant la crise d'angor pour la voie sublinguale

- en début de traitement peuvent apparaitre : une hypotension
orthostatique avec des céphalées, des bouffées vasomotrices, une
tachycardie réflexe, des vertiges, voire des syncopes disparaissant le
Effets indésirables |plus souvent progressivement

- hypotension,

- troubles digestifs,

- méthémoglobinémie surtout en cas de forte posologie.
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DERIVES NITRES D'ACTION IMMEDIATE

- allergie connue a 'un des composants,

- cardiomyopathie hypertrophique obstructive,

Contre-indications |- hypotension artérielle sévere, choc hypovolémique, hypertension
intracranienne, infarctus du myocarde en phase aigué,

- allaitement.

Interactions - inhibiteurs de la phosphodiestérases de type 5 en raison d'un risque
médicamenteuses |d'hypotension brutale sévére.

contre-indiquées

Tableau 2 : principales caractéristiques pharmacologiques des dérivés nitrés
[27] [34] [35]

2. Traitement de fond
Le traitement de fond de l'angor est complexe car il comporte un double objectif :
diminuer la fréquence et lintensité des douleurs angineuses et prévenir les
complications évolutives de la maladie coronarienne [9] [34].
2.1 Médicaments anti-ischémiques

2.1.1 Les bétabloguants

Les bétabloquants sont des antagonistes compétitifs des catécholamines au niveau
des récepteurs béta-adrénergiques du systéme nerveux autonome [36].
Ce sont des médicaments trés actifs qui agissent essentiellement en diminuant les
besoins en oxygéne par diminution du travail cardiaque. Dans le traitement de
I'angor, l'effet chronotrope et inotrope négatif, lié au blocage des récepteurs béta-1
adrénergiques ainsi que l'action hypotensive a l'effort font des bétabloquants un
traitement de référence de l'angor d'effort. lls diminuent également le risque de
survenue de troubles du rythme d'origine ischémique par un ralentissement de la
conduction dans le nceud auriculo-ventriculaire [8] [34].
Il existe de nombreuses molécules qui se différencient entre elles par quatre
particularités principales, qu'elles possédent ou non :
» présence d'une cardioselectivité (béta-1-sélectivité),
 présence d'une action sympathomimétique intrinséque qui diminue
l'importance de la bradycardie par une action agoniste partielle s'ajoutant a
I'effet antagoniste,
» voie d'élimination hépatique ou rénale,

 présence d'un effet stabilisant de membrane qui réduit la conduction
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cardiaque et I'action inotrope négative est plus marquée [9] [34].

Les bétabloquants cardioselectifs (atenolol, acebutolol, bisoprolol, celiprolol,
metoprolol), avec ou sans activitt sympathomimétique intrinséque, seront
préférentiellement utilisés pour limiter les effets indésirables comme Ia
bronchoconstriction, la vasoconstriction et I'hypoglycémie liés au blocage des

récepteurs béta-2 bronchiques et vasculaires [20].
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BETABLOQUANTS

Indications

- en premiére intention dans le traitement préventif de la crise

angineuse et de ses complications.

Effets indésirables

- asthénie transitoire, bradycardie asymptomatique, hypotension
orthostatique, gastralgies, nausées, vomissements, diarrhées,
insomnies, cauchemars, extrémités froides, dysfonction érectile,
masquent les signes d'hypoglycémie

- imposant I'arrét du traitement : bradycardie s,évére, trouble de la
conduction auriculo-ventriculaire, bronchospasme, phénomeénes de
Raynaud et aggravation des artérites, chute de la tension, éruptions

cutanées.

Il est important de noter, lors du traitement de I'angor par les
bétabloquants, I'apparition d'un syndrome de sevrage chez les
angineux. L'arrét du traitement chez ces derniers doit étre progressif
et s'accompagner d'une réduction de I'activité physique pendant au
moins 8 jours afin d'éviter les complications graves pouvant aller

jusqu'a l'infarctus du myocarde et la mort subite.

Contre-indications

- hypersensibilité aux bétabloquants, asthme (y compris pour les
bétabloquants cardioselectifs), bradycardie importante (< 50/min),
insuffisance respiratoire, phénomeéne de Raynaud (sauf pour les
bétabloquants a activité sympathomimétique intrinséque), trouble de
la conduction, choc cardiogénique, insuffisance cardiaque
décompenseée,

- angor de Prinzmetal car les bétabloquants pourraient accentuer le

facteur spasmodique.

Interactions
médicamenteuses

contre-indiquées

- floctafénine (sauf avec I'esmolol) : en cas de choc ou d'hypotension
a la floctafénine il y a une réduction des réactions de compensation
cardiovasculaires,

- sultopride : risque majoré de troubles du rythme ventriculaire.

Tableau 3 : principales caractéristiques pharmacologiques des bétabloquants

[9] [20] [27] [34]
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2.1.2 Les inhibiteurs calciques (ICa) ou les antagonistes du calcium

Les ICa, par le blocage des canaux calciques voltage-dépendants de type L (lents),

s'opposent au transfert membranaire du calcium indispensable dans le couplage

excitation-contraction des cellules musculaires lisses vasculaires et des fibres
myocardiques [9] [20] [34].

L-type Calcium
Channel

Source : https://www.youtube.com/watch?v=BKZjigvd-QQ
Figure n : mécanisme d'action des ICa
L'amlodipine (rond rouge) vient se fixer sur les canaux calciques voltage-

dépendants de type L, entrainant une diminution du calcium intracellulaire,

La classification des ICa dépend de leurs propriétés pharmacologiques et de leur

tropisme plus ou moins marqué pour les vaisseaux :

I'effet vasculaire des ICa s'exerce par une vasorelaxation artérielle, en
particulier coronarienne, qui est dose-dépendante et responsable d'une
diminution de la post-charge et des résistances périphériques totales. Les ICa
sont de puissants vasodilatateurs et ont une forte action antispasmodique au
niveau des coronaires [9] [35]. Parmi les ICa, les dihydropyridines (DHP)
comme par exemple I'amlodipine, la félodipine, la nifédipine possédent une
grande sélectivité vasculaire mais n'ont pas d'effets dépresseurs

myocardiques.

I'action dépressive cardiaque des ICa se caractérise par un effet inotrope et
chronotrope négatif expliquant la diminution de la consommation en oxygéne
du cceur en réduisant le travail cardiaque. On notera également des effets
dromotropes et bathmotropes négatifs anti-arythmisants. Le diltiazem et le
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vérapamil constituent les deux molécules qui se différencient nettement des

dihydropyridines par leur tropisme, a la fois vasculaire et myocardique. Le

vérapamil posséde une action dépressive cardiaque plus marquée que le
diltiazem [34] [35].

Le bépridil posséde des effets propres sur le rythme ventriculaire et conjugue un effet

inhibiteur calcique. Son utilisation est discutée compte tenu de son efficacité similaire

aux autres ICa et de son risque majoré de troubles du rythme cardiaque chez les

personnes agées [34].

INHIBITEURS CALCIQUES

Indications

- quel que soit I'ICa, il est utilisé isolé en premiére intention pour
I'angor spastique a douleur spontanée,

- dans I'angor d'effort, lorsque les bétabloquants sont contre-indiqués,
mal tolérés ou inactifs les ICa sont |'alternative favorisée parmi les
autres anti-angoreux. En monothérapie, le vérapamil et le diltiazem
sont préférés en raison de leur effet bradycardisant,

- lorsque les bétabloquants ne suffisent plus I'association
dihydropyridine-bétabloquant est la plus intéressante en raison de la
synergie des mécanismes d'action due au tropisme cardiaque des
bétabloquants qui neutralise la tachycardie réflexe souvent induite par

les DHP du fait de leur tropisme vasculaire.

Effets indésirables

- DHP : flush, céphalées, hypotension, vertiges, cedémes
périphériques liés a la vasodilatation, tachycardie réflexe. Plus
rarement : nausees, diarrhées, constipation, gastralgies, asthénie,

- diltiazem, vérapamil : bradycardie, hypotension orthostatique, bloc
auriculoventriculaire (BAV) puis manifestations liées a la
vasodilatation comme les céphalées, les cedémes des membres
inférieurs, les bouffées vasomotrices. Pour le vérapamil il est fréquent
d'observer des troubles digestifs a type de dyspepsies, épigastralgies,

nausées, constipation.

- pour tous : hyperplasie gingivale réversible
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INHIBITEURS CALCIQUES

Contre-indications

- DHP : choc cardiogénique, hypotension artérielle, sténose aortique
sévere, cardiomyopathie obstructive,

- diltiazem, vérapamil : insuffisance cardiaque non compensée,
hypotension artérielle, fibrillation auriculaire, BAV des 2°et 3° degrés
non appareillés, dysfonction sinusale,

- pour tous : hypersensibilté au principe actif ou a I'un des

constituants, grossesse, allaitement.

Interactions
médicamenteuses

contre-indiquées

Avec nifédipine qui est une DHP :

- diltiazem en raison d'une augmentation importante de la nifédipine a
l'origine d'hypotension.

Avec diltiazem :

- dihydroergotamine, ergotamine car risque d'ergotisme ;

- cisapride,

- pimozide car risque de torsades de pointe.

Avec vérapamil :

- aliskiréne car une augmentation importante des concentrations
d'aliskiréne est observée lors de cette association.

Avec diltiazem et vérapamil :

- dantroléne intra-veineux car risque de survenue de fibrillations
ventriculaires mortelles,

- sertindole car risque de torsades de pointe et sultopride car risque

de troubles du rythme.

Tableau 4 : principales caractéristiques pharmacologiques des ICa

[27] [34] [35]
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2.1.3 Les dérivés nitrés d'action prolongée

Les dérivés nitrés d'action prolongée (trinitrine, isosorbide dinitrate, isosorbide
mononitrate) peuvent se présenter sous deux formes galéniques différentes : la voie

orale (gélule a libération prolongée) et la voie transdermique (patch).

Le meécanisme d'action des dérivés nitrés, qu'il soit d'action rapide ou d'action
prolongée, est le méme. Il existe cependant un phénomeéne d'échappement aux
dérivés nitrés qui, bien que prescrits de fagcon continue a dose fixe, perdent leur
efficacité des les premiers jours. Ce phénoméne de tolérance serait di a une
déplétion dans la cellule musculaire lisse de groupe sulfhydryle (SH) indispensable a
I'activation des radicaux NO, des dérivés nitrés en NO. Une fenétre thérapeutique
d'au moins 8h entre deux administrations de dérivés nitrés a action prolongée, ou de
deux patchs, est nécessaire afin de permettre le renouvellement de la cellule en
groupements SH. Les dérivés nitrés au long cours ont une efficacité incertaine et ils
n'ont qu'une place trés secondaire dans le traitement de fond de I'angine de poitrine
[34] [35].

DERIVES NITRES D'ACTION PROLONGEE

- traitement de fond de I'angor stable notamment en cas

o d'insuffisance cardiaque congestive ou de dysfonction ventriculaire
Indications
gauche,

Traitement de deuxiéme intention.

- en début de traitement peuvent apparaitre des céphalées, des
bouffées vasomotrices disparaissant le plus souvent progressivement
- hypotension, syncopes, hypotension orthostatique, vertiges,

- tachycardie réflexe,

Effets indésirables |- froubles digestifs,

- methémoglobinémie surtout en cas de forte posologie,

- phénoméne de tolérance qui implique une fenétre thérapeutique
d'au moins 8h et qui ne couvre pas la période du nycthémere, ce qui

nécessite une association avec les bétabloquants et/ou les Ica.
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DERIVES NITRES D'ACTION PROLONGEE

Contre-indications

Pour les formes transdermiques :

- allergie connue a I'un des composants, défaillance aigué du
systéme circulatoire (choc, collapsus), hypertension intracranienne.
Pour les formes orales :

- allergie connue a I'un des composants, cardiomyopathie

hypertrophique obstructive.

Interactions

médicamenteuses

contre-indiquées

Pour toutes les formes :
- Inhibiteurs de la phosphodiestérases de type 5 en raison d'un risque

d'hypotension brutale sévere.

Tableau 5 : principales caractéristiques pharmacologiques des dérivés nitrés d'action

prolongée
[27] [34] [35]

2.1.4 Les sydnonimines

La molsidomine, qui appartient a la famille des sydnonimines, possede un

mécanisme d'action voisin de celui des dérivés nitrés mais sans phénomeéne de

tolérance. Aprés métabolisation hépatique en linsidomine porteuse d'un radical NO, il

y a une augmentation en GMPc dans la fibre musculaire lisse vasculaire ce qui

entraine une relaxation de cette derniére [20] [35] [37].

MOLSIDOMINE

Indications

- prophylaxie de la crise d'angor d'effort et spontanée

Traitement de deuxiéme intention.

Effets indésirables

Les effets indésirables sont les mémes que ceux des dérivés nitrés,

avec essentiellement des lipothymies et des céphalées.

Contre-indications

- hypotension marquée avec état de choc,

- hypersensibilité connue au produit.

Interactions
médicamenteuses

contre-indiquées

- inhibiteurs de la phosphodiestérases de type 5 en raison d'un risque

d'hypotension brutale sévére.

Tableau 6 : principales caractéristiques pharmacologiques de la molsidomine

[35] [36] [37]
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2.1.5 Nicorandil par voie orale

Ester du nicotinamide (vitamine PP) améliore Il'oxygénation du myocarde et

augmente le débit sanguin dans les zones ischémiées par :

— la vasodilatation artérielle et coronaire grace a l'ouverture des canaux

potassiques, ce qui entraine une diminution de la post-charge,

— l'augmentation du GMPc des cellules musculaires lisses du systéme veineux
(action de type nitré grace au radical NO;) ce qui entraine une vasodilatation

veineuse avec une diminution de la pré-charge [36] [37].

NICORANDIL

- traitement prophylactique de la crise d'angor uniquement chez les

patients insuffisamment contrélés ou présentant une contre-indication
ou une intolérance aux traitements anti-angineux de premiére
S intention (bétabloquants et/ou les antagonistes calciques).

Efficace dans le traitement de I'angor d'effort stable chez les patients
résistant a un traitement par un dérivé nitré d'action prolongée, ou en

association avec celui-ci.

. - liés a la vasodilatation : flush, céphalées, vertige, hypotension,
Effets indésirables ) _
- aphtes ou ulcérations buccales et anales parfois sévéres.

- hypersensibilité a I'un des constituants,
- - choc cardiogénique,

Contre-indications _ .
- hypotension artérielle,

- insuffisance du ventricule gauche.

Interactions - inhibiteurs de la phosphodiestérases de type 5 en raison d'un risque
médicamenteuses |d'hypotension brutale sévére.

contre-indiquées

Tableau 7 : principales caractéristiques pharmacologiques du nicorandil
[27] [35] [37]
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2.1.6 lvabradine par voie orale

L'ivabradine est un inhibiteur du courant |. pacemaker qui contr6le la dépolarisation

de phase 4 au niveau des cellules du nceud sinusal et régule la fréquence cardiaque.

Cette inhibition entraine une diminution de la fréquence cardiaque dose-dépendante

et une réduction des besoins en oxygéne du myocarde sans effet sur la contractilité

myocardique [35] [37]. L'ivabradine augmente également les apports en oxygéne en

allongeant la durée de la diastole [36].

IVABRADINE

Indications

Dans le traitement de I'angor stable chronique, chez I'adulte avec une
Fc = 70 bpm, l'ivabradine est indiquée :

- chez les patients présentant une intolérance ou une contre-
indication aux bétabloquants,

- en association aux bétabloquants chez des patients insuffisamment
contrdlés par une dose optimale de bétabloquants (indication non
remboursable),

Le traitement par ivabradine doit étre arrété si les symptémes de

I'angor ne s’améliorent pas dans les trois mois.

Effets indésirables

Limités si mise en place progressive du traitement :

- phosphénes (luminosité non provoquée par la lumiére) par inhibition
du courant |, des cellules rétiniennes qui s'apparente au courant I,

- bradycardie avec hypotension artérielle, fatigue, céphalées,
étourdissements,

- fibrillation atriale, BAV.

Contre-indications

- hypersensibilité connue a I'un des constituants,

- choc cardiogénique, IDM, angor instable, hypotension sévére,
dysfonction sinusale, insuffisance cardiaque sévere, bradycardie,
BAV du 3° degré,

- insuffisance hépatique sévere,

- grossesse, allaitement.

Interactions

meédicamenteuses

contre-indiquées

- médicaments inhibiteurs puissants du cytochrome P450 3A4 (CYP
3A4),

- vérapamil, diltiazem.

Tableau 8 : principales caractéristiques pharmacologiques de l'ivabradine

[35] [37] [38]

79




D'apres l'avis de la commission de la transparence du 03/06/2015, l'ivabradine n'a
démontré une efficacité que sur des criteres pharmacodynamiques ou
symptomatiques avec un maintien de la diminution de la Fc et des paramétres
ergométriques. Il n‘a pas démontré par rapport au placebo une efficacité en terme de
morbi-mortalité. Une augmentation du risque de survenue d’événements
cardiovasculaires a €té mise en évidence ainsi qu'un risque important de bradycardie
et de fibrillation auriculaire. Ainsi, la commission de transparence a émis un avis
défavorable au maintien du remboursement dans le traitement symptomatique de
'angor stable chronique. Toujours selon la commission de la transparence,

l'ivabradine n'a plus sa place dans la stratégie thérapeutique de I'angor stable [38].
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2.1.7 Trimétazidine par voie orale

La trimétazidine ne posséde pas d'activité cardiovasculaire directe mais son
mécanisme d'action interviendrait au niveau de la cellule myocardique. Pour rappel,
lors d'une hypoperfusion myocardique, le métobolisme énergétique des
cardiomyocytes est dirigé vers la bétaoxydation des acides gras qui consomme plus
d'oxygéne que la glycolyse pour une méme synthése d'ATP et majore I'acidose. La
trimétazidine diminuerait la bétaoxydation des acides gras, Iéverait l'inhibition de
I'enzyme pyruvate déshydrogénase qui permet de coupler la glycolyse et l'oxydation
du glucose. Le pyruvate peut a nouveau étre oxydé en aceétyl-CoA.
Ainsi, la trimétazidine, sans modifications de la Fc, de la tension artérielle et des
résistances périphériques, permettrait [8] [35] [36] [37] :

— le maintien de la synthése d'ATP a partir du glucose, méme en situation

d'hypoxie,
— la diminution de I'acidose intracellulaire et de la consommation d'oxygéne,

— le maintien du fonctionnement des pompes ioniques.

TRIMETAZIDINE

- en association dans le traitement symptomatique des

patients adultes atteints d’angor stable, et insuffisamment
Indications controlés par les traitements antiangineux de premiére

intention ou présentant une intolérance a ces traitements

- troubles digestifs : nausées, vomissements, diarrhées,
douleurs épigastriques,

. - asthénie, céphalées, vertiges,

Effets indésirables ]
- troubles du sommeil,

- éruptions cutanées, prurit,

- syndromes parkinsoniens réversibles a l'arrét.

- hypersensibilité a I'un des constituants,

o - maladie de Parkinson, antécédents de syndromes
Contre-indications _ .
extrapyramidaux, syndromes des jambes sans repos,

- insuffisance rénale séveéere.

Tableau 9 : principales caractéristiques pharmacologiques de la trimétazidine
[35] [36] [39]
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2.1.8. Ranolazine

La ranolazine n'est pas disponible en France mais la société européenne de

cardiologie, dans ses recommandations de 2013, I'a intégrée dans les médicaments

a envisager en deuxiéme intention. La ranolazine est un antiangoreux de mécanisme

d’action nouveau et incertain. Il serait a l'origine d'une inhibition du courant sodique

tardif dans les cellules myocardiques [40]. Cette inhibition entrainerait une réduction

des déséquilibres ioniques intracellulaires au cours de l'ischémie.

RANOLAZINE

Indications

- en association dans le traitement symptomatique des
patients atteints d’angine de poitrine stable, mal contrélés ou
intolérants aux antiangoreux de premiére intention (non

remboursé).

Effets indésirables

- troubles gastro-intestinaux : constipation, nausées,
vomissements,

- vertiges, céphalées,

- asthénie,

- angor.

Contre-indications

- hypersensibilité a I'un des constituants,
insuffisance hépatique modérée a sévere, insuffisance

rénale sévere.

Interactions

médicamenteuses

- inhibiteur puissant du CYP 3A4.

Tableau 10 : principales caractéristiques pharmacologiques de la ranolazine

[38] [40]
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2.2 Médicaments antiagrégants plaquettaires

Dans le cadre de la prévention secondaire chez les patients présentant une
insuffisance coronarienne, de l'aspirine a faible dose est systématique en I'absence
de toute contre-indication.

Le clopidogrel est recommandé comme une alternative en cas d’intolérance a
'aspirine (utilisation hors-autorisation de mise sur le marché (AMM) sauf en cas

d’artériopathie oblitérante des membres inférieurs (AOMI) associée) [1] [27].

2.2.1 Acide acétylsalicyligue

L'acide acétylsalicylique est un antiagrégant plaquettaire par son action inhibitrice de
la voie des prostaglandines. Ce dernier inhibe de fagon irréversible la cyclo-
oxygeénase plaquettaire, ce qui entraine une diminution du taux de thromboxane A2
impliqué dans les mécanismes d'agrégation plaquettaire, ainsi qu'une réduction de la
synthése des prostaglandines (PG) aux propriétés inflammatoires, pyrétiques et
algiques [34] [35].

ACIDE ACETYLSALICYLIQUE

En prévention secondaire aprés un premier accident ischémique
myocardique lié a I'athérosclérose :

- réduction de la morbidité et de la mortalité de cause cardiovasculaire
Indications en cas notamment d'angor stable et instable, aprés infarctus du
myocarde, lors d'angioplastie coronaire transluminale, et réduction de

l'occlusion des greffons aprés pontage aortocoronarien.

PG dépendants :

- troubles digestifs avec des douleurs abdominales, ulcérations
gastriques, hémorragies digestives par la diminution des PG
cytoprotectrices,

- troubles rénaux avec une insuffisance rénale aigué fonctionnelle par
Effets indésirables [la diminution des PG vasodilatatrices rénales,

- asthme, bronchospasme par la redirection via la lipo-oxygénase du
métabolisme de I'acide arachidonique vers la synthése de
leucotriénes bronchoconstricteurs,

- risque infectieux par la diminution des PG chimio-attractives,

- retard a I'accouchement.
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ACIDE ACETYLSALICYLIQUE

Effets indésirables

Non prostaglandines dépendants :
- syndrome hémorragique car atteinte de I'némostase primaire avec

épistaxis, gingivorragies, purpura,

- réactions d’hypersensibilité.

Contre-indications

- Antécédents connus d'hypersensibilité a I'acide acétylsalicylique ou
a I'un de ses constituants, grossesse au 3°trimestre,

- syndromes hémorragiques, troubles de la coagulation,

- |ésions organiques susceptibles de saigner (ulcére gastroduodénal
évolutif, accident vasculaire cérébral hémorragique),

- risque hémorragique, chirurgie majeure récente,

- hémopathies avec allongement du temps de saignement.

Interactions

meédicamenteuses

Avec d'autres antiagrégants plaquettaires, anticoagulants oraux (les
héparines ou analogues, les anti-vitamines K), les thrombolytiques qui

majorent le risque de saignements, méthotrexate.

Tableau 11 : principales caractéristiques pharmacologiques de l'acide acétylsalicylique

[34] [35] [36]
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2.2.2 Clopidogrel

Le clopidogrel est une pro-drogue, qui aprés biotransformation hépatique en dérivé

actif se fixe de fagon sélective et irréversible aux récepteurs plaquettaires de I'ADP :

P2Y12. Il y a un effet de compétition entre le dérivé actif du clopidogrel et 'ADP au

niveau du site de fixation du récepteur P2Y12 ce qui entraine une diminution de la

liasison de I'ADP pour son récepteur plaquettaire. Une augmentation de I'AMP

cyclique intra-plaquettaire est observée. Elle est a l'origine d'une diminution de

I'expression plaquettaire du récepteur GP llb-llla, auquel se lie le fibrinogéne pour

assurer l'agrégation plaquettaire [34] [35].

CLOPIDOGREL

Indications

En cas d'intolérance a l'aspirine, alternative pour la
prévention secondaire aprés un premier accident ischémique

myocardique lié a I'athérosclérose (hors AMM).

Effets indésirables

- troubles hémorragiques : hémorragies digestives, purpura,
ecchymoses, épistaxis,

- troubles hématologiques avec neutropénie, anémie,
thrombopénie, purpura thrombotique thrombocytopénique
imposant un arrét immédiat,

- troubles digestifs : douleurs abdominales, diarrhées,
nauseées, dyspepsie,

- céphalées, vertiges, sensations ébrieuses, paresthésies,

- éruptions cutanées.

Contre-indications

- antécédents connus d'hypersensibilité au clopidogrel ou a
I'un de ses constituants,

- syndromes hémorragiques, troubles de la coagulation,

- lésions organiques susceptibles de saigner (ulcére
gastroduodénal évolutif, accident vasculaire cérébral
hémorragique),

- risque hémorragique, chirurgie majeure récente,

- insuffisance hépatique sévére, allaitement.

Interactions

médicamenteuses

Avec d'autres antiagrégants plaquettaires, anticoagulants
oraux (les héparines ou analogues, les anti-vitamines K), les

thrombolytiques qui majorent le risque de saignements.

Tableau 12 : principales caractéristiques pharmacologiques du clopidogrel

[34] [35] [36]
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2.2 Méthodes de revascularisation
D'aprés le guide de parcours de soins établi par la haute autorité de santé (HAS), la
décision de revascularisation coronarienne devrait étre fondée sur [27] :
— la présence d’'une sténose coronaire significative,
— sur le niveau d'ischémie myocardique en rapport,

— sur le bénéfice attendu en termes de pronostic ou d’amélioration des

symptomes.

2.2.1 L'anqgioplastie coronaire ou dilatation coronaire par ballonnet

L'angioplastie coronaire est née en 1977 et se pratique en simultané avec la
coronarographie apres l'injection du produit de contraste qui permet la visualisation
de I'ensemble des coronaires. L'objectif de I'angioplastie est de redonner un diamétre
normal a I'artére coronaire par la mise en place d'un ballonnet gonflable au niveau de
la sténose responsable de l'ischémie [1] [8] [20]. Une fois gonflé, le ballon efface la
sténose, agrandit le diameétre de I'artére puis il est ensuite dégonflé pour permettre
de rouvrir la voie de la circulation sanguine et rétablir un flux sanguin coronaire
normal. Dans 90 % des cas, les patients ayant subi une dilatation coronaire regoivent
une prothése endocavitaire : stent ou endoprothése. La pose d'un stent a été
réalisée pour la premiére fois en mars 1986 a Toulouse par le Dr Puel [1]. Le stent
est un dispositif métallique maillé en forme de cylindre que I'on glisse dans l'artére
coronaire afin de maintenir cette derniére ouverte grace a la prothése qui reste en
place alors que le ballonnet est retiré. Les stents les plus modernes sont les stents

actifs qui sont enduits de substances antimitotiques pour éviter la resténose [20] [41].
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Stent et ballon {non
cuverts) sont avancés &
travers la |ésion rétrécie

Le ballon est gonflé ce qui
ouvre le stent et permet
d'élargir la zone rétrécie

Le ballon est retiré, le stent
reste en place et maintien le
vaizseau élargi

Source : http://www.cardiologiedesenfants.be/images/principeduplacementdestent.jj

Figure o : les étapes de I'angioplastie coronaire

2.2.2 Pontage aortocoronaire

La chirurgie du pontage aortocoronaire, née en 1967, est indiquée lorsque les
sténoses sont nombreuses (atteintes pluritronculaires) et/ou sévéres (Iésion au tronc
commun de la coronaire gauche) ou bien chez les patients pour lesquels
I'angioplastie n'est pas réalisable. Le pontage qui permet de dériver le sang depuis
I'aorte jusqu'a I'aval du rétrécissement de I'artére coronaire s'effectue essentiellement
a l'aide de greffons artériels, le plus souvent des artéeres mammaires internes, parfois
grace a la veine saphéne (résultat moins durable) ou l'artére gastro-épiploique. Le
pontage aortocoronaire se révéle plus efficace que le traitement médicamenteux
pour diminuer les symptdbmes de l'angor, mais comparé aux traitements
pharmacologiques il n‘améliore pas la survie, sauf chez les patients présentant une
sténose de l'artére interventriculaire antérieure proximale ou du tronc commun [1]
[20].
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Chapitre Il : prise en charge des facteurs de risque

modifiables

1. Régles hygiéno-diététiques

1.1 La diététique

1.1.1 Roéle des facteurs nutritionnels dans le risque cardiovasculaire

La plupart des facteurs nutritionnels jouent un réle sur le résultat du bilan lipidique

sanguin, mais il en existe certains qui influencent directement I'athérogénése. Au

cours des cinquante derniéres années, les facteurs nutritionnels favorisant ou

protégeant le développement de I'athérosclérose, ont été mis en évidence [15] [42].

Principaux facteurs nutritionnels favorisant I'athérosclérose :

les acides gras saturés (acide laurique, myristique et palmitique), présents
dans les graisses d'origine animale, augmentent le LDL-C d'autant plus que
I'apport en acide linoléique est faible [7] [42]. Tous les acides gras saturés
(AGS) augmentent le taux d'HDL mais les mécanismes et la signification de
cet effet ne sont pas encore clairement établis. Les AGS diminuent I'activité de
la lécithine cholestérol acyl transférase (LCAT), enzyme chargée de
I'estérification des lipoprotéines, en faveur d'un effet défavorable sur le
transport inverse du cholestérol [7]. Pour les AGS, il est important de les
classer en sous-groupes, car tous les AGS n'ont pas démontré des effets
athérogénes. Ainsi, on distingue le sous-groupe : acide laurique, myristique et
palmitique et pour les autres AGS, notamment ceux a chaines courtes et
moyennes, il y a peu de précisions sur leurs mode d'action mais certains

pourraient méme avoir des effets favorables [43].

les acides gras trans ont plusieurs origines. Certains sont dits naturels car ils
sont produits dans I'estomac des ruminants grace aux bactéries résidentes.
Dans ce cas il n'y a pas de risques cardiovasculaires démontrés avec ce type
d'acides gras trans. D'autres acides gras trans sont dits d'origine
technologique. lIs résultent de I'nydrogénation des huiles végétales riche en

acide gras polyinsaturé (AGPI). Ce processus est utilisé dans la fabrication
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des margarines, des pates a tartiner et des corps gras industriels. 10 a 30 %
d'isoméres trans apparaissent. Un apport élevé d'acides gras trans d'origine
technologique entraine une augmentation du taux de LDL-C, de la
lipoprotéine(a), abaissent le HDL-C, potentialisent l'effet du cholestérol
alimentaire en réduisant l'activité des récepteurs aux LDL, augmentent
I'agrégabilité plaquettaire par la thrombine. Enfin, les acides gras trans

s’opposent a I'effet hypocholestérolémiant de I'acide linoléique [42] [44] [45].

I'alcool, lorsqu'il est consommé a forte dose stimulerait la peroxydation

lipidique, et I'agrégation plaquettaire [44].

les glucides simples, diminuent le taux de HDL-C et augmentent en paralléle
le taux de triglycérides plasmatiques. Cet effet est d'autant plus marqué que

l'index glycémique des glucides est éleve [42] [44].

les apports élevés en cholestérol alimentaire, a l'origine d'une
augmentation de la concentration plasmatique en LDL-C. Cette augmentation
est potentialisée en cas dapport simultané important en AGS,
d’hypercholestérolémie, et chez les sujets porteurs de l'alléle E4 du géne

codant pour I'apolipoprotéine E [7] [44].

Principaux facteurs nutritionnels protecteurs de I'athérosclérose :

les acides gras monoinsaturés (AGMI), représentés essentiellement par
l'acide oléique retrouvé dans I'huile d'olive, de colza, de tournesol oléique,
ainsi que dans les graisses de porc et de volaille. Les AGMI diminuent le LDL-
C en augmentant la résistance des LDL aux réactions d'oxydation. En
parallele, le taux de HDL-C s'éléeve modérément. Les AGMI pourraient
expliquer une partie de leurs effets bénéfiques par la baisse d'activité de la
cholesteryl ester transfer protein (CETP). La CETP est responsable du
transfert de cholestérol et de triglycérides entre les HDL, les LDL et les autres
lipoprotéines, VLDL, intermediate density lipoprotein (IDL), chylomicrons,

riches en TG. Les AGMI amélioreraient également l'insulinosensibilité [7] [44].
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les AGPlI oméga-3, dérivant de I'acide o-linolénique, acides gras
indispensables contenus dans les huiles végétales. Les dérivés a trés longue
chaine, l'acide eicosapentaénoique (EPA) et l'acide docosahexaénoique
(DHA), sont également apportés par les graisses de poisson. Un apport en
AGPI oméga-3 diminue modérément le LDL-C et augmente le taux de HDL-C.
A fortes doses, les AGPI oméga-3 induisent une réduction des triglycérides
par l'inhibition de la synthése hépatique des VLDL. Cette famille d'acides gras
posséde également une action antithrombogéne grace a I'effet inhibiteur des
EPA et des DHA sur la conversion de l'acide arachidonique en thrombaxane
A2 responsable de I'activation plaquettaire. L'étude Thies a démontré qu'une
supplémentation en AGPlI oméga-3 stabilise la plaque d'athérome en

diminuant les réactions inflammatoires [7] [44].

les AGPl oméga-6, dont le précurseur et représentant majeur est I'acide
linoléique, contenu dans les huiles végétales. Son dérivé le plus important est
I'acide arachidonique [7] [43]. Les bénéfices observés sur l'athérosclérose
sont plus complexes a interpréter. En effet, les études concernant les risques
cardiovasculaires corrélés a l'apport d'AGPI oméga-6 sont contradictoires.
Certaines études ont démontré l'effet protecteur de cette famille d'acides gras
sur les Iésions athéroscléreuses alors que d'autres ont mis en évidence la
relation inverse. L'étude cholesterol lowering atherosclerosis study (CLAS) a
conclu que I'apport d'AGPI oméga-6 favorisait I'apparition de nouvelles Iésions
artérielles. De plus, les facteurs génétiques ont un réle dans linteraction
genes/nutrition en stimulant ou en inhibant l'inflammation causée par les
leucotriénes et induisent ou non le développement de I'athérosclérose. Enfin,
les études menées suggérent que, bien qu'essentiels, ces acides gras doivent
avoir des apports ni trop faibles ni trop forts. En effet, un apport trop important
est associé a une progression de l'athérosclérose. Inversement, lorsque la
consommation d'AGPI oméga-6 est trop faible, le HDL-C diminue. A moindre
niveau que les AGPI oméga-3, ces acides gras possédent des propriétés
antithrobotiques [7] [44].

les phytostérols, contenus dans les fruits, les graines oléagineuses, les
céréales completes et les huiles végétales, diminuent I'absorption du

cholestérol au niveau de l'intestin. Pour obtenir I'effet hypocholestérolémiant
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accompagné d'une diminution de LDL-C, la ration doit étre élevée (2-5 g/j
contre 100-300 mg/j dans une ration normale). Exemple : margarines

enrichies en phytostérol [44].

l'alcool a dose modérée, augmente le HDL-C, inhibe I'agrégation
plaquettaire, diminue la fibrinogénémie et le facteur VII. Le vin rouge contient
des composés phénoliques et des composés dans les tanins aux propriétés

antioxydantes sur les particules de LDL [44].

les fibres, contenues dans les fruits, les Iégumes, les céréales permettent de
réduire I'absorption intestinale du cholestérol alimentaire, et diminuent le taux
de LDL-C [1].

les micronutriments, grace a leur action contre les effets néfastes des
radicaux libres oxygénés. D'une part, les micronutriments apportent les
oligoéléments nécessaires (le sélénium, le cuivre, le manganése et le zinc) au
bon fonctionnement des systémes enzymatiques protecteurs vis a vis des
radicaux libres et d'autre part ils permettent I'apport d'antioxydants naturels
comme les vitamines C et E, le béta-caroténe, les flavonoides et les
polyphénols. In vitro, les antioxydants protégent les LDL des phénoménes
d'oxydation a l'origine du processus athéromateux. La vitamine E s’oppose
également a I'adhésion des plaquettes sur la paroi vasculaire. Un apport en

folate, éventuellement associé aux vitamines B12 et B6, cofacteurs du cycle

métabolique, diminue efficacement 'homocystéinémie. Il est important de
préciser que les études in vivo chez I'homme n'ont pas encore montré de

résultats significatifs des micronutriments sur la maladie coronarienne [44].

les protéines végétales (la caséine et les protéines de soja) posséderaient
un effet hypocholestérolémiant, a I'inverse des protéines animales, grace a
une augmentation de I'excrétion fécale des stéroides. De plus, les protéines
de soja diminuent la réaction de désaturation de I'acide linoléique en acide
arachidonique. Ainsi, la synthése d’eicosanoides agissant sur la vasomotricité

est associée a une réduction du risque thrombogéne.
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Facteurs nutritionnels

Principales sources alimentaires

Acides gras saturés

- a trés longue chaine : beeuf, mouton, oie, ceuf, chocolat

- a longue chaine : lait, dérivés gras du lait (lait entier,

creme fraiche, fromage, beurre)

Acides gras trans

- d'origine industrielle : viennoiseries, patisseries, produits

de panification industriels, barres chocolatées, biscuits

AGMI (acide oléique)

- huile d'olive, huile de colza, huile de tournesol oléique,
- les fruits oléagineux : avocat, noisette, amande,

- les poissons gras : saumon, thon, maquereau, hareng...
- les volailles : canard

- graisses de porc

acide linoléique : huiles végétales comme I'huile de mais,

AGP| oméga-6 de tournesol, de soja, de noix, de pépins de raisin
acide arachidonique : ceufs, viandes
acide a-linolénique : noix, huile de colza, de noix, germe

AGP! oméga-3 de blé, soja, lin, lapin, gibier, épinard, pourpier, mache
DHA, EPA : poissons gras (saumon, thon, maquereau,
hareng), coquillages, crustacés, huiles de poissons
- abats

e I - ceufs (jaune d'ceuf)

- dérivés gras du lait : lait entier, créme fraiche, fromage,

beurre

Glucides simples a absorption

rapide

- sucrerie, boissons sucrées

- pain blanc

- légumes frais, légumes secs

. . - fruits
Glucides complexes, fibres o
- céréales
- pain complet
. - huile de colza, huile et margarine de tournesol
Vitamine E _
- amandes, noisettes
Vitamine C - légumes, fruits (kiwi, agrumes)
Bétacaroténe - carottes, abricots, mangues, melon
’ - légumes feuilles, oignons, fruits, jus de fruits, thé, vin,
Polyphénols _
cidre
Acide folique - légumes feuilles

Tableau 13 : les principales sources alimentaires des différents facteurs nutritionnels

[42] [43] [46]
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1.1.2 Recommandations générales

Les recommandations reposent sur I'équilibre recherché entre les trois nutriments
[46]:

— protéines : 12 a 15 % de l'apport énergétique total (AET)

— lipides : 35 a 40 % de I'AET (nouvelles recommandations AFSSA 2010)

— glucides : 50 a 55 % de I'AET
Généralement, d'aprés les études réalisées, les occidentaux ont un apport lipidique
excessif, avec un pourcentage d'AGS au-dessus de l'apport nutritionnel conseillé
(ANC). En effet, les taux lipidiques s’élévent a 40-45 % de I'AET, au dessus de
I'apport nutritionnel conseillé (ANC) qui doit étre compris entre 35 et 40 % pour un
adulte. Cette fourchette permet d'assurer les besoins en acides gras essentiels et
indispensables et tient compte du bénéfice apporté pour la prévention des

pathologies.
Les apports en glucides a absorption rapide sont également consommeés en quantité
trop importante, tandis que les glucides complexes a absorption lente et les fibres

sont en proportion insuffisante dans le régime alimentaire [43] [46].

1.1.3 La diéte méditerranéenne

Apres la seconde guerre mondiale, un mode alimentaire a été proposé par Ancel
keys et son groupe d'experts internationaux, la diéte méditerranéenne. Encore
aujourd'hui, d'aprés le résultat de récentes études, un lien bénéfique entre ce type de
diéte et la diminution du risque cardiovasculaire en prévention secondaire est établi

[15] [27] [47]. La diéte méditerranéenne est caractérisée par :

— la consommation importante de produits céréaliers (pain, pates, riz), de fruits,
de légumes frais, secs et variés et des herbes aromatiques ;

— une sélection des sources protéiques avec un apport modéré de viande
rouge, une consommation réguliere de poisson, peu de lait, mais des yaourts
et fromages fermentés ;

— une sélection des corps gras ajoutés sous forme d'huile d'olive
essentiellement. L'apport de beurre et de créme doit étre tres limité ;

— La consommation au maximum d'un verre de vin rouge par jour pendant les

repas pour les femmes, et deux verres par jour pour les hommes [15].
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Au niveau des apports lipidiques, ce type de régime permet un meilleur équilibre des

différents acides gras avec :

— une diminution des AGS grace a une consommation modérée de la viande
rouge, du beurre, de la créeme et du lait riches en AGS,

— une augmentation des AGMI (huile d'olive),

— un apport modéré en AGPI oméga-6 et un apport riche en AGPlI oméga-3
(consommation réguliére de poissons), correspondant a un rapport acide
linoléique/ acide a-linolénique < 5, bénéfique pour la prévention secondaire
[15].

Au niveau des apports glucidiques, ce régime favorise les glucides complexes a
index glycémique bas grace a la consommation importante de produits céréaliers, de

fruits et Iégumes.
La diéte méditerranéenne est également riche en substances antioxydantes grace a
un apport en polyphénols (tanins présents dans le vin rouge...), en vitamines (fruits et

légumes frais, secs, et variés) et en oligoéléments [27] [47].

1.1.4 Obijectifs principaux selon le profil diététique

Chez les patients atteints d'hypercholestérolémie, la prise en charge diététique
est basée sur quatre mesures principales, auxquelles le régime méditerranéen
s'adapte parfaitement [48] :
— la limitation des apports des acides gras saturés au profit des acides gras
mono ou polyinsaturés,
— l'augmentation de la consommation d'acides gras polyinsaturés oméga-3,
— l'augmentation de la consommation en fibres et micronutriments (fruits,
légumes, céréales),

— la limitation en cholestérol alimentaire.

Chez la personne obése il est au préalable nécessaire d'estimer les apports
energeétiques du patient en ayant recours a une enquéte alimentaire. Le patient note
pendant au moins trois jours tout ce qu'il mange. L'évaluation des habitudes
alimentaires permet de dépister d'éventuels troubles du comportement alimentaire et

de les corriger tout en respectant le mode de vie du patient. Une réduction de 15 a
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30 % des apports estimés apres l'enquéte, ou un apport des 2/3 des dépenses
éenergeétiques estimées selon I'age, le sexe, le poids et le niveau d'activité physique
sont conseillés [49].

La restriction des apports énergétiques devra rester modérée, entre 1500 et 2200
calories par jour selon l'activité physique. L'analyse de plusieurs de ces enquétes
alimentaires a révélé qu'une grande majorité des obéses ne prennent pas de petit-
déjeuner et que l'essentiel des apports caloriques est absorbé le soir. Or, les 2
premiéres prises alimentaires de la journée : matin et midi permettent de compenser
les dépenses énergétiques de la journée de la veille alors que durant le repas du soir

les adipocytes stockent les calories absorbées [54].

Chez le diabétique de type I, I'objectif principal est d'éviter les grandes variations
glycémiques, soit par une consommation excessive de glucides a index glycémique
éleve, soit par une diminution trop importante d'aliments glucidiques a l'origine des
crises d'hypoglycémies. Les apports glucidiques et lipidiques peuvent atteindre 40 %
des apports caloriques journaliers. Les protéines doivent étre inférieures a 20 % des

apports caloriques journaliers [50].

Chez le diabétique de type Il, la prise en charge commence par une réduction
pondérale si I''MC > 25. Un bénéfice sur les valeurs de la glycémie a été mis en
évidence devant toute perte de poids chez le diabétique. Lorsque I'MC est normal,
une diminution des lipides se révelera efficace en privilégiant les AGMI et les AGPI
en se limitant a un apport < 35 % de la ration calorique quotidienne. L'apport en
glucides doit étre compris entre 45 et 50 % des AET journaliers en privilégiant les
glucides complexes. La part glucidique ne doit pas étre trop diminuée car sinon le
patient risque de compenser par une surconsommation en lipides a l'origine de
complications cardiovasculaires [51]. La consommation de protéines doit étre
inférieure @ 15 % de l'apport calorique total quotidien. La prise en charge du

diabétique de type Il est similaire a celle des coronariens [55].

Chez le patient hypertendu, la prescription d'un régime désodé n'est plus
recommandée. L'objectif sera de diminuer la consommation moyenne en sel qui se
situe entre 8 et 10 g par jour a 6 g par jour [52]. La restriction de sel est une mesure
efficace mais une approche globale comme le régime DASH (dietary approaches to

stop hypertension), trés proche du régime méditerranéen donnera de meilleurs
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résultats chez I'hnypertendu. Ce régime associé a la restriction sodée favorise une
alimentation riche en fruits et légumes, en produits laitiers allégés en matiéres
grasses, en céréales complétes, en volaille, en poissons et fruits a coque, tout en
limitant la viande rouge et les sucreries. De plus, I'hnypertendu coronarien bénéficiera

d'une diéte méditerranéenne riche en oméga 3 [55] [56].

Chez le patient sujet a I'hypertriglycéridémie, I'apport en glucides doit se limiter a
45-50 % de l'apport énergétique quotidien avec une restriction des sucres simples.
En plus de la diete méditerranéenne, une diminution drastique de la consommation
d'alcool, voire une suppression totale chez les personnes sensibles, doit étre mise en
place dans le régime diététique de ce type de patient. Une diminution des principales
sources de surcharge calorique et d'acides gras permet de réduire le substrat
indispensable a la synthése hépatique des lipoprotéines VLDL riches en TG [15].
L'hypertriglycéridémie, lorsqu’elle est isolée, peut étre normalisée par un régime

d'exclusion stricte d'un mois, sans alcool, ni sucre rapide [53].

1.2 L'activité physique
1.2.1 Définition

Lors de la pratique d'une activité physique il est important de tenir compte de l'activité

musculaire en elle-méme et de la fagon dont elle est exercée.
L'activité physique se définit schématiquement selon deux types de travaux

musculaires effectués : les efforts dynamiques et les efforts statiques [57].

— L'effort dynamique concerne le déplacement de parties du corps ou du corps
entier et sera bénéfique s'il est pratiqué en trois phases. Ce dernier doit étre
précédé d'un échauffement de 5 a 10 min a un niveau d'intensité faible puis
progressivement croissant. L'échauffement permet la dilatation des artéres ce
qui en fait une premiére étape indispensable a l'effort dynamique. Puis, une
phase de stabilisation suffisamment longue (durée minimale de 30 minutes)
pour obtenir une amélioration de la capacité physique ou le niveau d'intensité
doit étre au maximum modéré c'est-a-dire en aisance respiratoire suffisante
pour parler pendant I'activité. Enfin, une phase de récupération, a un niveau
d'intensité faible, d'une durée de 5 a 10 minutes pour permettre a I'organisme

de retrouver progressivement I'équilibre antérieur [57].

96



L'effort statique se définit par un état prolongé de contraction des muscles qui
s'applique habituellement au maintien d'une posture. Les efforts statiques
intenses sont déconseillés a cause de leur dangerosité par la contraction
permanente du systéme musculaire, associé a un blocage plus ou moins
complet des muscles respiratoires. Cependant, le renforcement musculaire
modéré est conseillé avec ['utilisation de charges trés Iégéres entrainant des
efforts bien supportés par le coeur et permettant la synchronisation des

mouvements respiratoires [57].

1.2.2 Bénéfices cardiovasculaires

Une crise d'angor se déclenche généralement lors d'un effort, mais cette situation ne

contre-indique en rien l'activité physique. Bien au contraire, l'activité physique

réguliere se révele étre essentielle pour lutter contre les multiples facteurs de risque

responsables de la maladie coronarienne [15] :

chez la personne obése, l'activité physique limite la prise de poids en
favorisant la régulation des réserves d'énergie par I'utilisation des lipides. On
observe une perte de la masse adipeuse, du tour de taille et du tour de
hanche dans une moindre mesure avec une augmentation de la masse

musculaire.

chez le diabétique de type Il, I'activité physique améliore la sensibilité des
tissus en favorisant la pénétration du glucose dans les cellules, en particulier
les myocytes. Ce bénéfice impose une régularité de l'activité physique car
cette augmentation de sensibilité des muscles a l'insuline reste transitoire
avec une diminution observée dans les 72 heures.

La masse musculaire se développe avec une augmentation de la densité des
capillaires et des récepteurs a l'insuline au niveau des myocytes. Ainsi, la
quantité de glucose susceptible de pénétrer dans les cellules s'éléve. On
observe également une diminution de la masse graisseuse intra-abdominale
et de la concentration en acides gras libres contribuant a la résistance a
l'insuline. Enfin, grace a l'activité physique il y a une diminution de la

glycogénogenése hépatique.
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— chez I'hypertendu, I'activité physique diminue les valeurs de la PAS entre 3,8
et 11 mmHg et celles de la PAD entre 2,6 et 8 mmHg. |l en résulte une

réduction de I'épaisseur des parois du ventricule gauche.

— chez le fumeur, d'aprés une étude menée sur le programme d'arrét du tabac
durant 12 semaines, le nombre de patients abstinents aprés avoir participé a
des activités physiques est doublé par rapport a I'autre moitié présente a 3
séances hebdomadaires d'éducation thérapeutique. En revanche, les activités

physiques ne protégent pas les fumeurs du risque cardiovasculaire.

— au niveau du bilan lipidique, l'activit¢ physique exerce son bénéfice
principalement en augmentant le taux de HDL-C grace a l'activation de la
lipoprotéine lipase (LPL). La LPL induit une diminution des TG jusqu'a 3 jours
aprés l'effort. La LPL élimine les TG des chylomicrons et des particules de
VLDL. La synthése de triglycérides au niveau hépatique est également
diminuée. La cholestérolémie totale varie peu, contrairement aux taux du LDL-
C qui a tendance a diminuer. Une augmentation de la taille des particules de
LDL, moins athérogénes que les petites particules denses de LDL est

également observée.

— au niveau du bilan hématologique, l'activité physique par la diminution de
l'agrégation plaquettaire, du fibrinogéne, de linhibiteur de I'activateur du
plasminogéne 1 et par I'élévation de l'activateur du plasminogene tissulaire

permet de réduire le risque de thromboses a différents niveaux.

— chez le coronarien stressé, angoissé, I'activité physique réduit le niveau de
stress, d'insatisfaction et de dépression. Le patient est plus relaxé, moins

anxieux.

L'activité physique réguliere et suffisante permet également une action directe sur les

fonctions cardiovasculaires par [15] :

— une augmentation de la force des muscles cardiaques, qui nécessiteront
moins d'effort pour effectuer un méme travail cardiaque grace a des

contractions plus puissantes,
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— une diminution de la fréquence cardiaque, avec une moindre élévation des

catécholamines a l'effort,

— une vasodilatation du systéme artériel qui réduit le risque d'hypertension,

— une augmentation de la perfusion coronarienne liée a plusieurs
mécanismes. On observe une amélioration de la fonction endothéliale et de la
vasomotricité coronaire par effet shear stress (augmentation effet
cisaillement), une diminution du stress oxydatif vasculaire et le développement

d'une circulation collatérale au niveau des zones ischémiques [55].

Une récente étude prospective incluant 101 patients coronariens avérés stables,
avec une sténose coronaire > 75 % et une ischémie myocardique démontrée soit par
un test d'effort soit par un thalium d'effort, a mis en évidence le bénéfice d'une
activité physique au moins comparable a celui de I'angioplastie dans I'angor stable.
En effet, un taux significativement plus élevé d’événements cardiovasculaires a été
observé dans le groupe de patients dilatés par rapport aux patients qui ont été inclus

dans un programme de ré-entrainement [55].

1.2.3 Recommandations

L'activité physique entraine des effets bénéfiques sur le plan cardiovasculaire a
condition qu'elle soit effectuée pendant une certaine durée, selon le niveau
d'intensité de l'activité, et a une certaine fréquence. Le programme national nutrition
santé (PNNS) recommande dans l'idéal au moins I'équivalent de 30 minutes de
marche rapide par jour pour les adultes. Il est possible de fractionner les 30 minutes
par jour en 2 séances de 15 minutes chacune, voire de 3 séances de 10 minutes
[58].

1.2.4 Activité physique conseillée

La marche rapide est une activité d'intensité modérée qui nécessite pour qu'elle soit
suffisamment efficace une durée de 30 minutes. Ainsi, pour les activités d'intensité
plus faible ou plus élevée la durée ne sera pas la méme. Ci-dessous un tableau
regroupant plusieurs exemples d'activités selon leur niveau d'intensité et leur durée

d'action nécessaire pour obtenir des effets cardiovasculaires bénéfiques [59].
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Intensité Activités physiques Durée

marche lente, laver la vaisselle, repasser, faire la

) poussiére, bricolage, entretien mécanique, arroser le _
Faible o ) _ _ _ 45 minutes
jardin, pétanque, billard, bowling, tennis de table,

danse de salon

marche rapide, laver les vitres ou la voiture, passer
o I'aspirateur, jardinage Iéger, ramassage de feuilles, _
Modérée o . ) . 30 minutes
"aérobic", danse (rock, disco...) vélo ou natation
"plaisir", aquagym, ski alpin, voile, badminton, golf
Marche avec dénivelés, randonnée en moyenne

Elevée . .
) - montagne, bécher, déménager, jogging, VTT, natation
(déconseillée chez . . .
| - "rapide", saut a la corde, football, basket-ball, volley- 20 minutes
e patien
g ball (et la plupart des jeux de ballon collectifs), sports
angoreux)

de combat, tennis, squash, escalade
Tableau 14 : exemples d'activités physiques classées selon leur niveau d'intensité

D'aprés le tableau 14, parmi les activités ou l'intensité est modérée, quelques-unes

seront recommandées particulierement pour le patient coronarien [57] [59] :

— la marche rapide constitue un sport idéal car elle est trés facilement réalisable
au quotidien (en allant faire ses courses, lors des trajets pour aller travailler ou
chercher ses enfants a I'école) et ne nécessite pas une technique d'application
recherchée, comme la natation par exemple, pour étre efficace sans s'épuiser

trop rapidement.

— la natation, a condition d'étre un bon nageur pour permettre une bonne
aisance respiratoire ainsi qu'une coordination efficace pour qu'elle soit

pratiquée suffisamment longtemps sans que I'effort ne devienne trop élevé.

— le vélo est aussi excellent mais de préférence en terrain plat et sous de
bonnes conditions climatiques. La consultation chez le cardiologue est tout de

méme conseillée avant la pratique de ce sport.

Les sports cités sont de type endurance, c'est-a-dire qu'ils permettent d'améliorer les
capacités cardiovasculaires sans que l'effort ne soit violent. Il est possible de les

alterner avec des sports de type renforcement musculaire, comme la gymnastique.
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Pour tous les autres sports il sera nécessaire d'avoir une consultation chez le
cardiologue pour effectuer une épreuve d'effort afin de définir la capacité physique et
les limites du cceur qui dépendent de I'age et du degré d'atteinte coronarienne du
patient [57].

1.3 Le sevrage tabagique

1.3.1 Bénéfices immédiats de I'arrét du tabac

Quel que soit le nombre d'années, la quantité de tabac consommée et I'age du
patient, les bénéfices du sevrage tabagique surviennent trés rapidement apres la

derniere cigarette [60] [61] :

— 20 minutes aprés la derniere cigarette, la pression artérielle et la fréquence
cardiaque reviennent a des valeurs normales.

— 8 heures aprés la derniére cigarette, la concentration sanguine en monoxyde
de carbone diminue de moitié. L'oxygénation des tissus redevient normale, et
le risque de spasme coronaire est réduit.

— 24 heures aprés la derniére cigarette, le risque d'infarctus du myocarde
diminue déja. La nicotine est éliminée de I'organisme, les poumons
commencent a évacuer le mucus et les résidus de fumée.

— 48 heures apres la derniere cigarette, une amélioration du golt, de I'odorat et
de la qualité du sommeil est observé.

— 72 heures aprés la derniére cigarette, la respiration devient plus facile. Les

bronches commencent a se relacher et on se sent plus énergique.
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— 2 semaines a 3 mois apres la derniére cigarette, il y a une diminution de la
toux, de la fatigue, une amélioration du souffle et les terminaisons gustatives
repoussent. On marche plus facilement.

- 1 a 9 mois aprés la derniére cigarette, les cils bronchiques repoussent.
L'essoufflement diminue de plus en plus et la fonction pulmonaire est
améliorée.

— 1 an aprés la derniére cigarette, le risque d'infarctus du myocarde est divisé
par deux. Le risque d'accident vasculaire cérébral devient équivalent a celui
d'une personne n'ayant jamais fumé.

— 5 ans apres la derniere cigarette, le risque de cancer du poumon est divisé
quasiment de moitié. Le risque d'infarctus du myocarde devient équivalent a
celui des non-fumeurs.

— 10 a 20 ans apres la derniére cigarette, le risque de cancer de la bouche, de
l'cesophage et de la vessie devient proche de celui des non-fumeurs.
L'espérance de vie redevient identique a celle des personnes n'ayant jamais

fumé.

Ainsi, dés les premiéres 24 heures aprés la derniére cigarette, on observe au niveau
des bénéfices cardiovasculaires pour un patient coronarien, une diminution du travail
cardiaque (pression artérielle, et Fc se normalisent), une normalisation de
l'oxygénation des tissus, une diminution du risque de spasme coronaire et un risque

d'infarctus du myocarde qui commence déja a réduire.

1.3.2 Bases théoriques de l'aide a l'arrét du tabac

L'arrét du tabac est une succession de différents stades psychologiques et
comportementaux avant d'aboutir a la décision finale d'arréter : c'est le cycle de
Prochaska et DiClemente [15] [42].
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Figure p : cycle de Prochaska et DiClemente

Psychologies et comportement du patient

1- Fumeur «heureux»
(précontemplation ou

préintention)

- le fumeur n'a aucune envie d'arréter dans un délai de 6 mois
a 20 ans, parfois plus.
- les bénéfices de la cigarette I'emportent sur les risques.

- le fumeur n'est pas réceptif aux messages de prévention.

2- Envisage d'arréter
(contemplation ou

intention)

- le fumeur envisage sérieusement d'arréter mais sans fixer de
dates.

- le patient pése le «pour» et le «contre» des bénéfices a long
terme de l'arrét contre les avantages a la poursuite d'un usage
du tabac.

- le fumeur est réceptif aux messages de prévention et aux

conseils .

3- Décide d'arréter

(préparation)

- le fumeur est fermement décidé a arréter de fumer dans les
30 jours.

- les sensations agréables de la cigarette restent encore plus
«fortes» psychologiquement par rapport aux avantages
immédiats du tabac.

- le fumeur cherche de l'aide et/ou des conseils .
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Psychologies et comportement du patient

- le fumeur a cessé de fumer depuis moins de 6 mois.
4- Arréte (action) - les risques de rechute a ce stade sont trés importants.

- le fumeur fait des efforts actifs pour rester non-fumeur.

- le fumeur a arrété de fumer depuis plus de 6 mois.

6- Maintient - le risque de rechute diminue

- le fumeur fait moins d'efforts actifs pour rester non-fumeur.

Tableau 15 : stades de changement psychologiques et comportementaux dans le sevrage
tabagique
[15] [42]

Bien que le tabagisme soit un facteur de risque cardiovasculaire majeur, le tabac
contient de nombreuses substances addictives, a l'origine d'un comportement
paradoxal chez le fumeur. La nicotine est la principale molécule responsable de cette
dépendance [42] [62]. Le niveau d'intensité de la dépendance tabagique est
comparable a d'autres substances psychoactives telles que la cocaine, I'hnéroine,
I'alcool et les amphétamines. Les mécanismes de la dépendance au tabac sont
complexes [56]. D'aprées de nombreuses études neuropharmacologiques, la
dépendance est principalement induite par l'influence nicotinique sur le systéme

corticomésolimbique.

La molécule de nicotine a une structure similaire a celle d'un neurotransmetteur
ubiquitaire de I'organisme : I'acétylcholine (Ach). La nicotine va pouvoir se fixer sur
un des deux récepteurs spécifiques de I'Ach, les récepteurs nicotiniques, présents
dans le systéme nerveux central. La nicotine n'étant pas retenue par la barriéere
hématoencéphalique, elle peut se distribuer librement dans le cerveau.
L'activation des récepteurs nicotiniques induit la libération de multiples
neurotransmetteurs [62] :

— I'Ach, amélioration de la mémoire et des fonctions cognitives,

— la noradrénaline, stimulant, anorexigéne,

— la dopamine, sensation de plaisir et de récompense, anorexigéne,

— la sérotonine, anorexigéne et responsable des variations d'humeur,

— l'acide y- aminobutyrique, relaxant,

— la glutamine, amélioration de la mémoire et des fonctions cognitives,

— la B-endorphine, relaxant.
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Chez beaucoup de fumeurs, on retrouve tous les critéres caractéristiques d'une

dépendance [42] :

— le comportement tabagique qui dépend de la pression sociale et conviviale,

— la dépendance psychique, liée aux effets psychoactifs de la nicotine décrits

précédemment : sensation de plaisir, détente, stimulation intellectuelle,

anxiolytique, anorexigene, antidépressive,

— La dépendance physique, avec l'apparition d'un syndrome de sevrage a l'arrét

du tabac, qui peut apparaitre chez les grands fumeurs (30-40 cigarettes/jour)

aprés plusieurs années d'évolution. Les signes principaux du syndrome de

sevrage sont : irritabilité, nervosité, angoisse, difficulté de concentration, désir

impérieux de fumer (craving), trouble du sommeil, orexigéne.

Ainsi, le processus du sevrage tabagique est un phénoméne complexe dans lequel

des facteurs comportementaux, psychiques et physiques interviennent, a l'origine de

la fréquence importante des rechutes.

1.3.3 Bases pratiques de l'aide a l'arrét du tabac

L'objectif de la prise en charge du sevrage tabagique est I'arrét et la prévention des

rechutes a long terme en anticipant les difficultés que le patient va rencontrer au

cours de son abstinence totale. Pour envisager la méthode la plus adaptée selon les

besoins du patient, il est important d'évaluer en premier le niveau de la dépendance

a la nicotine a l'aide du test de Fagerstrom.

Questions Réponses Pointage
1- Combien de temps aprés votre Dans les premieres 5 minutes. 3
réveil fumez-vous votre premiere Entre 6 et 30 minutes. 2
cigarette ? Entre 31 et 60 minutes. 1
Aprés 60 minutes. 0
2- Trouvez-vous difficile de vous Oui 1
abstenir de fumer dans les endroits ou [Non 0
c'est interdit ?
3- A quelle cigarette vous est-il plus La premiére le matin. 1
difficile de renoncer ? N'importe quelle autre. 0
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Questions Réponses Pointage

4- Combien de cigarettes fumez-vous |10 ou moins 0

par jour ? 11a20 1
21a30 2
31 et plus 3

5- Fumez-vous plus fréquemment Oui 1

durant les premiéres heures aprés le [Non 0

réveil que pendant le reste de la

journée ?

6- Fumez-vous méme si une maladie |Oui 1

vous oblige a rester au lit presque Non 0

toute la journée ?

TOTAL

Tableau 16 : test de Fagerstrém en 6 questions
[63]

Résultat au test de Fagerstrom [63] :

score de 0 a 2 points : pas de dépendance a la nicotine. Il peut arréter de
fumer sans avoir recours a des substituts nicotiniques. Si toutefois le sujet
redoute cet arrét, les professionnels de santé peuvent lui apporter des
conseils utiles.

score de 3 a 4 points : le sujet est faiblement dépendant a la nicotine.

score de 5 a 6 points : dépendance moyenne a la nicotine. L'utilisation des
traitements pharmacologiques de substitution nicotinique va augmenter ses
chances de réussite. Le conseil du médecin ou du pharmacien sera utile pour
I'aider a choisir la galénique la plus adaptée a son cas.

score de 7 a 10 points: forte ou tres forte dépendance a la nicotine.
L'utilisation de traitements pharmacologiques est recommandée (traitement
nicotinique de substitution ou bupropion L.P). Ce traitement doit étre utilisé a
dose suffisante et adaptée. En cas de difficulté, orienter le patient vers une

consultation spécialisée
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Il existe également un test de Fagerstrom simplifié en seulement 2 questions :

Questions Réponses Pointage
1- Combien de temps aprées votre Dans les premiéres 5 minutes. 3
réveil fumez-vous votre premiére Entre 6 et 30 minutes. 2
cigarette ? Entre 31 et 60 minutes. 1

Aprés 60 minutes. 0
2- Combien de cigarettes fumez-vous |10 ou moins 0
par jour ? 11a20 1

21a30 2

31 et plus 3
TOTAL

Tableau 17 : test de Fagerstrém en 2 questions
[63]

Résultat au test de Fagerstrom [63] :

— score de 0 a 1 point : pas de dépendance a la nicotine

— score de 2 a 3 points : dépendance moyenne a la nicotine

— score entre 4 et 6 points : forte ou trés forte dépendance a la nicotine
Une fois le niveau de dépendance établi, une recherche de présence de co-
addictions (alcool, cannabis, anxiolytiques, antidépresseurs) et de troubles
psychiatriques doit étre effectuée avant d'initier le sevrage tabagique pour obtenir de

meilleures chances de succes [64].

* Traitements nicotiniques de substitution (TNS) :

C’est le traitement pharmacologique le mieux évalué. Il agit essentiellement durant la
phase initiale d'arrét au tabac, au cours du sevrage tabagique pour une durée
minimale de 6 semaines jusqu'a 6 mois en moyenne, parfois plusieurs années (sans
toxicité rapportée pour le moment a long terme) [55] [64].

Dans une grande majorité d'études analysées par les derniéres méta-analyses
réalisées portant sur 96 essais thérapeutiques contrélés et sur plus de 35692
fumeurs, les substances nicotiniques permettent de doubler le taux d'abstinence au
tabac a 6 mois par rapport au groupe placebo [65]. Le but des TNS est de saturer les
récepteurs nicotiniques cérébraux pour empécher la sensation de manque, en
évitant la toxicité des cigarettes [55] [63].

Les TNS sont disponibles sous plusieurs formes : gommes a maéacher, dispositifs
transdermiques avec les timbres ou les patchs, pastilles a sucer ou sublinguales,

inhaleur, spray.
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Propriétés générales des traitements nicotiniques de
substitution

Gommes a macher

- premier substitut a apparaitre sur le marchée,

- deux dosages : 2 et 4 mg (1 mg de dose libérée lorsque la
gomme est a 2 mg et un peu moins de 2 mg lorsque la gomme
est a 4 mg),

- différents choix de parfums : menthol, orange, fruits...

- lors de la mastication, I'absorption de la nicotine s'effectue au
niveau de la muqueuse buccale,

- une mastication trop rapide (type chewing-gum) avec
déglutition de la salive entraine des effets indésirables au niveau
buccal ou gastrique comme des brdlures pharyngées, des
hoquets et des brllures d’estomac,

- contre-indications relatives : infarctus du myocarde récent (< 2
semaines), angor instable, arythmie ventriculaire,
grossesse/allaitement, les maladies de 'cesophage, gastriques,

buccales et dentaires.

Timbres ou patchs

- l'utilisation est plus facile que les gommes et permet une
meilleure observance pour le patient,

- la nicotinémie est relativement constante grace au patch qui
produit une faible vitesse d'absorption,

- patchs a porter pendant 24 heures avec une dose délivrée de
7,14, 21 mg de nicotine par jour,

- patchs a porter pendant 16 heures avec une dose délivrée de
10, 15 ou 25 mg de nicotine par jour,

- les dispositifs de 24 heures seront préférés si la sensation de
manque est importante au réveil en sachant que la stimulation
cérébrale nicotinique nocturne peut entrainer des réves ou des
troubles du sommeil,

- des réactions cutanées relativement fréquentes imputables au
systéme transdermique peuvent étre observées comme
I'apparition d'un eczéma de contact, une dermite d'irritation avec
un prurit associé,

- contre-indications relatives : infarctus du myocarde récent,

angor instable, arythmie ventriculaire, grossesse/allaitement.
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Propriétés générales des traitements nicotiniques de
substitution

Comprimés a sucer,
pastilles a sucer et
comprimés

sublinguaux

-dosagesde 1 mg;1,5mg;2mg; 2,5 mget4 mg,

- contrairement aux gommes a méacher, il n'y a pas de présence
de matrice retenant la nicotine : une pastille a 2 mg délivre
approximativement 2 mg de nicotine,

- en début de traitement : 1égére irritation de la gorge,
hypersalivation, signes légers de dyspepsie ou de brilures
gastriques,

- contre-indications relatives : infarctus du myocarde récent (< 2
semaines), angor instable, arythmie ventriculaire,

grossesse/allaitement, les maladies buccales.

Inhaleur

- utilisé seul ou en association avec d'autres substituts
nicotiniques,

- c'est une forme de fume-cigarette imprégné de nicotine,

- une cartouche contient 10 mg de nicotine,

- bien toléré mais possibilité d’irritation buccale locale d'intensité
faible, toux, rhinite,

- pour les patients accordant une grande importance a la
gestuelle,

- forme galénique appréciée chez les fumeurs a la dépendance
élevée car il semblerait que le profil pharmacocinétique soit
similaire a celui de la cigarette,

- contre-indications relatives : IDM récent (< 2 semaines), angor
instable, arythmie ventriculaire, grossesse/allaitement, les

maladies buccales et pharyngées.

Spray buccaux

- chaque pulvérisation délivre 1 mg de nicotine,

- tout comme l'inhaleur, la pharmacocinétique du spray se
rapprocherait davantage de la pharmacocinétique de la cigarette
d'ou son succeés chez les fumeurs fortement dépendants,

- 4 pulv maximum par heure, sans dépasser 2 pulv/prise, et 64
pulv/24 h,

- risque de dépendance non négligeable,

- contre-indications relatives : infarctus du myocarde récent (< 2
semaines), angor instable, arythmie ventriculaire,

grossesse/allaitement, les maladies buccales et pharyngée.

Tableau 18 : propriétés générales des dispositifs nicotiniques de substitution

[55] [63]
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Les TNS n'ont pas de contre-indications absolues a leur utilisation mais seulement
des relatives car, dans ces situations, le recours a un substitut nicotinique restera
toujours moins néfaste que de continuer a fumer [15].

Lors de la comparaison entre les différentes études, il est observé que pour toutes
les formes galéniques a posologie égale, I'efficacité est similaire. Les doses des TNS

sont adaptées au score du test de Fagerstrom [64].

Il sera fondamental de choisir une dose de départ suffisamment élevée, I'ajustement
posologique se fera ensuite rapidement en fonction de ['‘apparition ou non de
symptdomes de surdosage (bouche pateuse, diarrhée, palpitations, insomnie) ou de
sous-dosage (syndrome de sevrage avec troubles de I'humeur, insomnie, agitation,
anxiété, majoration de I'appétit). Lorsque le patient est sous-dosé ou trés fortement
dépendant, plusieurs études contrélées ont démontré une bonne tolérance et une
efficacité plus importante lors de l'association de deux substituts nicotiniques par
rapport a la prise d'un seul substitut nicotinique [63] [64].

En deuxiéme intention, ces deux médicaments sont indiqués dans l'aide au sevrage

tabagique [63] :

— Bupropion LP

Le bupropion LP est un inhibiteur de la recapture de la dopamine et de la
noradrénaline au niveau synaptique dans le systéme nerveux central. Ce
médicament était d'abord indiqué dans le traitement de la dépression puis il a été
initié avec succes dans le sevrage tabagique [55]. Les méta-analyses, ayant inclus
plusieurs essais thérapeutiques contrdlés, avec un total de 2292 patients non
déprimés, montrent une efficacité Iégérement supérieure mais réguliére du bupropion
LP par rapport au traitement de substitution nicotinique. L'association du bupropion
LP au substitut nicotinique n'a pas démontré une plus grande efficacité par rapport a

['utilisation des produits seuls [65].
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BUPROPION LP

Indications

Sevrage tabagique :

- chez les fumeurs chroniques, agés de plus de 18 ans, en bon état
de santé général (sans pathologie cardiaque, rénale, endocrine,
cutanée, neurologique ni psychiatrique), fumant plus de 15
cigarettes par jour,

- chez les fumeurs atteints de broncho-pneumopathie chronique
obstructive (BPCO) débutante ou modérée, motivés a I'arrét du
tabac et consommant au moins 15 cigarettes/jour 'année
précédente et ne s’étant pas arrétés de fumer plus de trois mois
'année précédente,

La durée de traitement recommandée pour le bupropion estde 7 a 9

semaines.

Effets indésirables

Les plus fréquents : insomnie, sécheresse de la bouche, troubles
digestifs, douleur abdominale, constipation, fievre, éruption cutanée,
prurit, sueurs, réactions d'hypersensibilité,

- graves : état dépressif, suicide.

Contre-indications

- antécédents d'hypersensibilité au bupropion LP a 'un de ses
excipients,

- troubles convulsifs évolutifs ou antécédents de convulsion
(rechercher systématiquement des facteurs de risque de
convulsions),

- tumeur du systéme nerveux central,

- troubles bipolaires (ex : psychose maniaco-dépressive),

- sevrage alcoolique, en benzodiazépines et produits apparentés,
- traitement par IMAO,

- anorexie, boulimie, actuelles ou anciennes,

- insuffisance hépatique sévére.

Interactions

médicamenteuses

administration concomitante d'autres médicaments connus pour
abaisser le seuil épileptogéne. (ex : antipsychotiques,
antidépresseurs, antipaludéens, tramadol, théophylline, quinolones
et antihistaminiques sédatifs).

En cas de prescription de médicaments de ce type chez un patient
en cours de traitement par le bupropion LP, la dose maximale de

150 mg par jour est préconisée pour la durée de traitement restante.

Tableau 19 : principales caractéristiques pharmacologiques du bupropion LP

[55] [65]
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— Varénicline

La varénicline exerce un effet antagoniste-agoniste partiel sur les récepteurs
nicotiniques ceérébraux a [l'acétycholine. Elle entraine un soulagement des
symptdmes de besoin impérieux et de manque liés au phénomeéne de sevrage (effet
agoniste) ainsi qu'une réduction du phénoméne de récompense lié a I'administration

de nicotine lors du fumage [55].

VARENICLINE

- sevrage tabagique chez les adultes de plus de 18 ans dont

la durée de traitement recommandée est de 12 semaines et
Indications ) . .
dont le début de la prise doit étre effectué 1 a 2 semaines

avant la date d'arrét définitif du tabac

- apparaissent durant la premiére semaine de traitement et
sont de niveau léger a modéré avec des nausees,

céphalées, insomnie, réves anormaux.

Effets indésirables Le traitement doit étre immédiatement interrompu en cas
d'apparition en cours de traitement de modifications du
comportement, d'états d'agitation et de survenue d'idée
suicidaire en l'absence de tout trouble psychiatrique

antérieur.

Contre-indications - femme enceinte ou en age de procréer.

Tableau 20 : principales caractéristiques pharmacologiques de la varénicline
[65]

1.3.2 Méthodes non médicamenteuses

— Les thérapies cognitives et comportementales (TCC)

Les TCC interviennent au niveau du comportement, des fonctions cognitives et
émotionnelles, en s'appuyant sur les modéles issus des théories de I'apprentissage,
ainsi que sur les modéles cognitifs fondés sur I'étude du traitement de l'information
(processus de pensée conscient et inconscient qui filtrent et organisent la perception
des événements qui se déroulent dans I'environnement du sujet et qui interviennent
dans les processus émotionnels). Les TCC se justifient dans le sevrage tabagique
car la dépendance au tabac se caractérise par un trouble de l'apprentissage qui

entraine une perte du contréle de la conscience. Le taux d'abstinence a 6 mois est
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multiplié par deux grace a la TCC, ce qui témoigne d'une diminution du risque de
rechute et favorise le maintien de l'abstinence au tabac par un nouvel apprentissage.
Les TCC peuvent étre utilisées en premiére intention (chez une femme enceinte, en
age de procréer) lors des trois phases d'arrét (préparation, sevrage, prévention dans
la rechute) ou en complément d'un traitement de substitution médicamenteux.
Lorsque les deux types de thérapeutiques sont associées, les résultats d'abstinence

sont plus élevés [64] [65].

— Autres techniques de sevrage

Des techniques faisant appel a I'acupuncture, la mésothérapie, I'auriculothérapie, les
cigarettes sans tabac, hypnose, laser n'ont pas clairement prouvé leur efficacité et

leur innocuité comme pour la cigarette électronique par exemple.

1.4 Prise en charge psychosociale

L'angor est une maladie chronique qui impose bien souvent un changement
important du mode de vie du patient. La charge de soin et le nouveau mode de vie
qui s'imposent au malade peuvent entrainer un stress chronique, une anxiété, un
syndrome d'épuisement, une dépression et des troubles psychiques [46]. Tous ces
facteurs peuvent augmenter le risque cardiovasculaire. Il est donc important de les
prendre en charge.
La prise en charge psychosociale peut comporter des séances de relaxation
individuelles ou en groupe (yoga, fitness, méditation, sophrologie...), des entretiens
en téte a téte avec un psychologue, la participation a des groupes de parole. Les
objectifs sont de [46] :
— diminuer le stress psychosocial en enseignant aux patient les outils
nécessaires pour pouvoir faire face aux situations potentiellement stressantes,
— aider les patients dans leur nouveaux choix de santé. C'est la notion
d'empowerment. L'empowerment est réussi quand le patient est passé d'un
état de crise initial a un nouvel état dans lequel il accepte sa maladie et
devient responsable vis a vis de son traitement et de ses nouvelles habitudes
hygiéno-diététiques.
La prise en charge psychosociale est réalisée par exemple dans des centres de

réadaptation cardiaque.
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2. Traitements pharmacologiques

2.1 Les hypolipémiants

La prise en charge d'une dyslipidémie chez un patient coronarien commence par la
mise en place de mesures hygiéno-diététiques durant une période de 3 mois. Si ces
mesures s'avérent insuffisantes, avec dans la grande majorité des cas un LDL-C =
1,3 g/L, alors un traitement hypolipémiant est initié. Le taux de LDL-C plasmatique

est le parameétre clé lors de l'introduction du traitement [15] [42].

2.1.1 Objectif
L'objectif est de maintenir un taux de LDL-cholestérol < 1,0 g/L

Dans la prise en charge de I'angor stable, la mise en place d'une statine est devenue

quasi-systématique [27].

2.1.2 Réle des statines

Les statines sont des inhibiteurs compétitifs de I'enzyme clé permettant la synthése

hépatique du cholestérol : I'HMG Co-A réductase.

» Effets surle LDL-C
Actuellement, la prescription d'une statine se révele étre le traitement hypolipémiant
le plus efficace pour diminuer le taux de LDL-C [15] [27]. La réduction de LDL-C

mesurée varie de 20 a 60 %.

» Effets surle HDL etles TG
A TI'heure actuelle, les études scientifiques ne permettent pas d'affirmer que
l'augmentation modérée du taux de HDL engendrée par les statines est cliniquement
significative.
Certaines statines comme la rosuvastatine et [|'atorvastatine permettent une

diminution de 20 a 40 % des TG selon la dose utilisée [15].

» Effets sur I'athérosclérose

A partir de plusieurs semaines de traitement, les statines permettent [15] [42] :

— une stabilisation de la plaque d'athérome. Le risque de rupture de plaque
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accompagneé parfois de la formation de thrombus est ainsi diminué. Ainsi, Les

statines réduisent le risque de survenue de complications cardiovasculaires.

— une diminution de la réaction inflammatoire, avec un taux sanguin de la
protéine C-réactive (CRP) qui peut diminuer de 13 a 50 %. Chez les patients
présentant un angor stable, la CRP joue un rdle pronostic scientifiquement

prouve.

— une amélioration de la fonction endothéliale. Pour rappel, la diminution de
production de NO entraine une vasoconstriction pathologique de
I'endothélium. Les statines permettent une augmentation de [I'activité
enzymatique de I'endothelial nitric oxide synthase (eNOS) productrice de NO
et une diminution de l'oxydation des particules de LDL. Dés 6 semaines, la

vasoconstriction pathologique est atténuée.

Les statines peuvent ralentir la progression de [I'athérosclérose coronarienne,
prévenir l'apparition de nouvelles lésions, et méme régresser des |ésions déja

anciennes [12] [15].

STATINES

- retarder I'apparition ou lI'aggravation des complications

Indications liées a l'athérosclérose,

- réduction du risque cardiovasculaire.

- troubles digestifs avec notamment des nausées,
constipation, crampes abdominales, flatulence, diarrhée
Effets indésirables - myalgies et/ou douleurs aux insertions tendineuses,
rhabdomyolyse (cas les plus graves),

- toxicité hépatique (cytolyse).

- grossesse et allaitement,

- - hypersensibilité a I'un des produits,
Contre-indications _ _ .
- atteinte hépatique évolutive,

- insuffisance rénale sévere.

Avec la simvastatine et I'atorvastatine métabolisées par le
CYT 3A4:

- itraconazole, kétoconazole, posaconazole, stiripentol,

Interactions
meédicamenteuses contre-

indiquées ) ) . .
télithromycine a cause d'un risque majoré de rhabdomyolyse
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STATINES

Avec la simvastatine seule :

Interactions - clarithromycine, erythromycine, antirétroviraux inhibiteurs
médicamenteuses contre- |de protéases a cause d'un risque majoré de rhabdomyolyse

indiquées - ciclosporine en raison d'un risque de néphrotoxicité et de

rhabdomyolyse

Tableau 21 : principales caractéristiques pharmacologiques des statines
[34] [36]

Les autres traitements hypolipémiants (fibrates, résines, acide nicotinique, ézétimibe)
peuvent réduire le LDL-C, mais aucun avantage lié a ces alternatives n’a été
cliniquement prouvé en termes de prévention secondaire des complications de

I'athérosclérose [27].

2.2 Les antihypertenseurs

L'HTA est impliqué dans plus d'un tiers des événements cardiovasculaires
athérosclérotiques. La complication la plus fréquente et la plus |étale causée par
I'HTA est la maladie coronarienne [15]. Dans ce contexte, la prévention secondaire
de la maladie angineuse justifie d'emblée la prescription d'un traitement
médicamenteux antihypertenseur en association avec des mesures hygiéno-
diététiques [32].

2.2.1 Objectifs

L'objectif est de maintenir une pression artérielle inférieure a 140/90 mmHg, a

adapter suivant les patients, I'existence d’insuffisance rénale associée, le risque
d’hypotension orthostatique chez la personne &agée et suivant les traitements

associés [27].

Hormis les dihydropyridines a courte durée d'action toutes les classes
d'antihypertenseurs peuvent étre utilisées [42]. Le choix de I'hnypertenseur dépendra
du contexte clinique [32]. On notera quand méme, l'effet cardioprotecteur qui a été
mis en évidence chez certaines familles d'antihypertenseur, comme les
bétabloquants ou les inhibiteurs calciques (diltiazem, verapamil) ainsi que les
inhibiteurs de lI'enzyme de conversion (IEC) et les antagonistes des récepteurs de
I'angiotensine Il (ARAII) [42].
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2.2.2 lLes |[EC etles ARAI

Selon la société européenne de cardiologie, I'utilisation d'un IEC ou d'un ARA Il est

recommandée en cas de présence concomitante d'une insuffisance cardiaque, d'une
HTA ou d'un diabéte [32].

* Mécanisme d'action des IEC
Les IEC inhibent l'activité de I'enzyme de conversion dont le role est d'activer
I'angiotensine | (AT\) en AT,. L'AT, est responsable d'une forte activité
vasoconstrictrice (contraction des fibres musculaires lisses) et hypertensive par la
stimulation de la sécrétion d'aldostérone et la réduction de la filtration glomérulaire.
L'enzyme de conversion favorise également linactivation de la bradykinine

vasodilatatrice en peptides inactifs [34].

* Meécanisme d'action des ARA I
Les ARA Il sont des antagonistes préférentiels des récepteurs AT, a I'ATy, inhibant les

effets vasoconstricteurs de celle-ci. L'effet est comparable aux IEC.

IEC et ARAI

- hypotension artérielle brutale et/ou insuffisance rénale

aigué fonctionnelle en début de traitement,

- hyperkaliémie (surtout en cas d'insuffisance rénale ou
d'association a un diurétique hyperkaliémiant),

- hyponatrémie, hypoglycémie,

- dysgueusie transitoire,

- anémie chez les insuffisants rénaux,

- éruptions cutanées, prurit,

Effets indésirables - vertiges, céphalées, asthénie, diarrhées, nausées,
vomissements,

- rare angio-cedéme.

Effets indésirables spécifiques aux IEC :

- toux séche persistante réversible a I'arrét,
- neutropénie d'origine allergique (surtout si insuffisance

rénale).
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IEC et ARAI

- hypersensibilité connue a I'un des constituants,

- antécédents angio-cedéme ou de choc anaphylactique,
- - 2°™e et 3°™ trimestre de grossesse, allaitement.
Contre-indications . . . o L
- sténose des artéres rénales bilatérales ou unilatérale sur
rein fonctionnellement unique

- hyperkaliémie

Interactions - lithium (augmentation de la lithémie)
médicamenteuses contre- |- potassium, sels désodés au potassium
indiquées
Tableau 22 : principales caractéristiqued:s] [{)égrmacologiques des IEC et des ARA Il

2.3 Les antidiabétiques

Parmi les patients coronariens, environ 20 % sont diabétiques. La rapide évolution
de la maladie coronarienne vers des syndromes coronaires aigus (IDM) ainsi que
I'étendue et la diffusion des lésions anatomiques nécessitent un contrdle glycémique
optimal [12]. Pour le diabéte de type I, les résultats d'études scientifiques suggérent
que le traitement diabétique doit étre mené a trés long terme (plusieurs années) pour
obtenir des bénéfices cardiovasculaires. De plus, une prise en charge de I'ensemble

des facteurs de risque est nécessaire [15].

2.3.1 Objectifs

Dés le diagnostic du diabéte, il est important d'instaurer sans délai un contréle

glycémique optimal. Pour un patient atteint d'angor stable, avec un antécédent de
complication macrovasculaire considérée comme non évoluée, le taux cible d’'HbA1c
doit étre inférieur a 7,0 % comme pour la plupart des patients diabétiques de type Il
[66]. Pour information, les antécédents de complication macrovasculaire pouvant étre
considérée comme évoluée sont [66] :

* |IDM avec insuffisance cardiaque,

» atteinte coronarienne sévére (tronc commun ou atteinte tritronculaire ou

atteinte de l'interventriculaire antérieur proximal),
+ atteinte polyartérielle (au moins deux territoires artériels symptomatiques),
* AOMI symptomatique,

* accident vasculaire cérébral récent (< 6 mois).
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2.4Résumé de la prise en charge thérapeutique

Soulagement des symptémes Prévention des événements
= ten |
Mitre de courte duree d'action « Ameénagement du mode de vie

+ Contrdle des facteurs de risque

+ Bétablogquants ou inhibiteurs calciques Education du patient
bradycardisants

+ Envisager une dihydropyridine si la frequence

cardiague est basse ou en cas dintolérancefcontre-

indication
+ Envisager 'association bétablogquant + > = : :
dihydropyridine si angor de classe CCS = 2 = Aspirine (sl intolérance, clopidogrel)
= Statine
o ; ! = Envisager un IEC ou un ARA ||
n peut ajouter ou

ternplacer 22 int
(médicaments de == = -
ligne dans certains

cas)

= Derives nitres d'action longue
= [icorandil

= Molsidomineg

= Trimeétazidine

LT @':'.:_'..;

+ Envisager une coronarographie, en
vue d'une angioplastie-stenting ou
pontage

Inspiré de http.//www.realites-cardiologiques.com/wp-content/uploads/2013/11/Coronaropathie-stable.pdf
Figure q : stratégie thérapeutique d’aprés la société européenne de cardiologie 2013
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3. Structures adaptées a la prise en charge des patients

3.1 Centre de réadaptation cardiovasculaire

Un patient coronarien nécessite une prise en charge multidisciplinaire (activité
physique, diététique, psychologique, ré-entrainement a l'effort, sevrage tabagique,
exploration fonctionnelle...) dont bénéficient les centres de réadaptation
cardiovasculaire grace a une offre de soins spécialisés, et une structure fonctionnelle
adaptée [55]. Les centres de réadaptation cardiovasculaire peuvent accueillir les
malades soit en hospitalisation compléte, soit en hospitalisation de jour. Le
pharmacien, face a la difficulté des objectifs fixés par les professionnels de santé,
doit informer le patient de l'existence a proximité de son domicile de ces centres qui
interviennent durant la phase de transition entre le séjour hospitalier et le retour a la
vie normale (phase Il) [55]. Ces centres sont indiqués au patient atteint d'angor
stabilisé (aprés traitement médicamenteux, angioplastie, ou pontage). L'étude «PET
Study» de Hambrecht a conclu qu'un programme de réadaptation faisait au moins

aussi bien que l'angioplastie en cas de sténoses coronaires [55].

3.1.1 Objectifs

La réadaptation cardiaque comporte plusieurs objectifs [55] :

— lareprise encadrée d'une activité physique réguliere,

— la prise en charge des facteurs de risque modifiables : diététique, sevrage
tabagique, hypertension, diabéte, hypercholestérolémie,

— l'éducation thérapeutique des patients grace a des enseignements éducatifs,
des ateliers interactifs, des évaluations individuelles,

— la prise en charge psychique par un psychologue,

— la réinsertion socioprofessionnelle avec dans certains centres des enquétes
sur le poste de travail occupé par le malade et parfois, une réadaptation

spécifique ergométrique.

3.1.1 Offre de soins

Dans les centres de réadaptation cardiaqgue un ensemble cohérent de soins est

proposé aux patients.

Les principales activités mises en place sont les suivantes [55] :
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— l'activité physique qui comporte notamment un ré-entrainement en endurance
avec des exercices globaux réalisés sur différents types d'appareils a
disposition : ergo-cycle, tapis-roulant, rameur, cyclorameur elliptique,
steppeur, ergomeétre pour les membres supérieurs. Un ré-entrainement en
résistance peut étre associé a l'aide de systémes d'élastiques a force réglable
ou de poids-poulies. Le ré-entrainement global peut également s'exercer sous
forme de séances de gymnastique conventionnelle auxquelles peuvent étre
ajoutés des exercices dérivés du Tai Chi et du Qi Qong, et un travail a

I'équilibre. Certains centres sont équipés d'un bassin de natation.

— des consultations de tabacologie personnalisées.

— l'information nutritionnelle par des diététiciens sous forme d'ateliers pratiques
pour apprendre aux patients a choisir les aliments adaptés a leur profil. Des
consultations personnalisées sont proposées aux patients présentant un

probléeme nutritionnel précis : obésité, diabete.

— une prise en charge psychologique par l'initiation a la relaxation, des séances
de détente et de sophrologie, des groupes de paroles destinés a l'expression
individuelle. Des séances individuelles, destinées aux patients présentant des
syndromes dépressifs plus ou moins sévéres, sont associées aux séances

collectives.

— la réinsertion socioprofessionnelle grace a l'intervention d'assistantes sociales.

— des séances d'information, dispensées par des cardiologues du centre de
réadaptation, concernant la pathologie du malade, les différentes techniques
d'exploration, les difficultés de la vie quotidienne en matiere d'alimentation, de

reprise du travail, de déplacement, de voyage, de sexualité.

3.2 Fédération Francgaise de Cardiologie (FFC)
3.2.1 Entretien

Un entretien, le jeudi 19 novembre 2015 a I'hépital Rangueil a Toulouse, avec M.

Jean Maurel, délégué régional de la FFC Midi-Pyrénées m'a permis d'en apprendre
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davantage sur la premiére association de lutte contre les maladies cardiovasculaires,

présentes sur tout le territoire frangais.

La FFC a été créée en 1964 et reconnue d'utilité publique en 1977. Le but principal

de cette association est de diminuer le nombre de décées (400 morts par jour en

France) et la survenue d'accidents cardiovasculaires avec 16 millions de personnes

concernées par les maladies cardiovasculaires.

3.2.1 Missions

La FFC a 4 missions principales :

financer la recherche
La FFC distribue des bourses pour financer les projets de recherche et aider
les jeunes chercheurs dans leur projet (bourses pour I'étranger, bourses de

theése, bourses pour des laboratoires de recherche),

prévenir les maladies cardiovasculaires par l'information

La FFC édite une documentation abondante avec chaque année environ 1
million de fascicules distribués gratuitement dans le cadre de ses campagnes
et ses actions de sensibilisation. Ces fascicules d'information destinés aux
patients sont téléchargeables sur leur site et il est également possible d'en

faire la demande directement auprés de la FFC.

accompagner les patients cardiaques
En 1976 création des clubs cceur et santé, parrainés par des cardiologues et
animés par des bénévoles. En France il existe plus de 200 clubs cceur et

santé.
apprendre les gestes qui sauvent
On estime a environ 50 0000 par an les décés par mort subite. Ainsi, la FFC

forme régulierement les citoyens aux gestes qui sauvent.

3.2.2 Clubs cceur et santé

Les clubs cceur et santé prennent en charge les patients en phase 3, lorsque les

malades reprennent leurs activités habituelles. Cette phase est bien souvent

délaissée au profit de la phase | (hospitaliere) et de la phase Il (post hospitaliére en
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unité de réadaptation cardiovasculaire). Lors de mon entretien, j'ai pu rencontrer
également la trésoriére du club cceur et santé Tolosan, Mme Michéle Ané. Le but de
ces clubs coeur et santé est de créer une ambiance conviviale entre les patients pour
qu'ils aient envie de s'investir dans les activités proposées pour lutter contre les

facteurs de risque cardiovasculaire.

Par exemple, dans le club cceur et santé Tolosan, ily a :

— des cours de gymnastique et des parcours moteur organisés le lundi, le
mercredi et le jeudi,

— des randonnées accompagnées du cardiologue référent tous les 15 jours
lorsque les conditions météorologiques le permettent,

— chaque année, un «parcours du coeur» organisé sur une commune. Les
parcours du cceur ont pour but principal d'expliquer aux malades l'importance
des activités physiques, d'une meilleure alimentation et d'un sevrage

tabagique. C'est la premiére grande manifestation de prévention en France.

3.3 Association de malades

Les associations de malades ont pour but d'aider les patients et leurs familles dans
leur quotidien et de participer a la prévention des facteurs de risque responsables
des maladies cardiovasculaires [67]. Exemple avec I'Alliance du cceur, I'Association

Frangaise des Diabétiques...
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Partie 3 :
Réle du pharmacien d'officine

1. Conseils lors de la dispensation du traitement anti-angoreux

1.1 Traitements pharmacologiques

1.1.1 Prise de contact du pharmacien avec le patient

Les médicaments anti-angoreux, apres présentation d'une prescription médicale
valable, sont délivrés par le pharmacien au patient. Le réle du pharmacien ne doit
pas se limiter a la simple distribution des médicaments prescrits [68]. La premiére
tache du pharmacien, lors de I'analyse de l'ordonnance, est I'ouverture d'un dialogue
avec le patient afin d'évaluer les connaissances du patient vis a vis de sa maladie, de
son traitement pour ensuite pouvoir lui transmettre les conseils nécessaires et les
plus adaptés [68]. Quelques questions lors de la lecture de I'ordonnance devraient
étre systématiquement posées pour assurer une meilleure prise en charge du
pharmacien envers son patient comme par exemple : «s'agit-il d'une premiére
prescription ou d'un renouvellement ?». Dans le cas d'un renouvellement : «xcomment
supportez-vous le traitement ?» [68]. L'officinal doit également vérifier un certain
nombre de paramétres qui peuvent figurer sur la prescription ou sur la carte vitale
comme I'age, le poids du malade, les traitements en cours en dehors de la présente
ordonnance, les historiques de délivrance pour en savoir davantage sur les
éventuelles pathologies en cours, ou passées, les antécédents d'allergie. La mise en
place du dossier patient sur les cartes vitales demande le consentement éclairé du
patient et n'est donc pas généralisé a I'ensemble des malades. D'autres questions
semblent alors nécessaires pour avoir connaissance de ces quelques parameétres
cités précédemment.

En dehors de votre angor [68] :

— «quelles sont les pathologies pour lesquelles vous étes traité ?»,

— «quels sont les autres traitements que vous prenez actuellement ?»

— «quelles sont vos allergies connues ?»
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1.1.2 Conseils par famille de médicaments

Le pharmacien a un devoir d'information concernant le mode de prise des
médicaments, les horaires d'administration, les éventuels effets indésirables
fréiquemment observés, et lorsque cela est possible, les différents moyens qui
permettent d'en diminuer I'apparition, les éventuelles contre-indications importantes a
préciser au patient. Ces principaux conseils permettent de garantir une meilleure

efficacité et/ou tolérance du traitement prescrit [68].

Conseils sur le traitement pharmacologique

- s'assurer que le patient a bien compris qu'il s'agissait du médicament
pour traiter sa crise d'angor, et qu'il doit I'utiliser dés I'apparition de la
douleur angineuse. Le patient doit toujours I'avoir sur soi,

- les pilules doivent étre croquées, mastiquées le plus lentement
possible, et gardées en bouche en évitant d'avaler sa salive,

- les sprays sont d'utilisation sublinguale, sans inhaler, en tenant le flacon
bien verticalement, pulvérisateur vers le haut. Chaque pression exercée
Dérivés nitrés . o o )
sur le flacon délivre une quantité précise de principes actifs,
d'action rapide _ . _ ) _ L
- si la crise d'angor persiste malgré la prise du dérivé nitré, préciser au
patient la possibilité de renouveler la prise 1 fois avec un intervalle de 5
minutes. Si la douleur persiste dans les 5 minutes aprés la 2°™ dose,
appeler le 15 [27],

- qu'ils soient sous forme spray ou pilule, I'administration est préférable
en position assise pour éviter I'apparition d'hypotension orthostatique [34]

[68] [69]. S'allonger en cas de sensations vertigineuses [27].

- en monoprise journaliére, les bétabloquants sont conseillés a un méme
moment : le matin au moment du repas afin d'éviter des fluctuations,

- responsabiliser le patient vis a vis de la prise réguliére du bétabloquant.
Il ne doit jamais l'interrompre brutalement en raison du risque de
survenue de complications graves de I'angor avec notamment des
Bétabloquants troubles du rythme, un IDM, et méme une mort subite,

- se renseigner sur d'éventuelles apparitions d'effets indésirables
(vertiges, mains et pieds froids, fatigue...),

- chez le patient diabétique, les signes d'une hypoglycémie peuvent étre
masqués, ce qui demande un contrdle glycémique plus régulier et une

vigilance accrue [34] [68] [69].
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Conseils sur le traitement pharmacologique

ICa

- 'administration des ICa se fait préférentiellement pendant les repas
pour ameliorer leur tolérance digestive (risque de brilures d'estomac).

- en début de traitement, des effets indésirables liés a la vasodilatation
périphérique peuvent apparaitre, comme des céphalées, des bouffées de
chaleur avec une rougeur de la face, une tachycardie, un oedéme des
membres inférieurs. Il sera alors préférable d’en avertir le médecin et de

ne pas arréter le traitement sans avis médical [34] [68] [69].

Dérivés nitrés
d'action

prolongée

- respecter l'instauration d'une posologie progressive permet d'éviter
l'apparition d'effets indésirables fréquents liés a la vasodilatation,

- se lever en deux temps pour éviter I'hypotension orthostatique,

- ne pas interrompre le traitement brutalement en raison d'un phénoméne
de dépendance a l'origine d'un effet rebond,

- le site d'application des systémes transdermiques doit étre changé
chaque jour pour éviter une irritation cutanée,

- les patchs doivent étre appliqués sur une peau propre, séche, peu
pileuse,

- les phénoménes de tolérance imposent un intervalle de 8 a 12 heures
(pendant la nuit) avant de renouveler la prise a la méme heure le
lendemain matin [34] [68] [69].

Molsidomine

- bien respecter l'instauration progressive des posologies pour éviter
I'apparition d'effets indésirables fréquents liés a la vasodilatation (flush,
céphalées, hypotension),

- prendre au cours des repas avec de l'eau [70].

Nicorandil

- chaque plaquette contient, au niveau d'une bande de couleur, des
comprimés de déshydratant qui ne doivent pas étre ingérés,

- la survenue de Iésions chroniques dans la bouche, sur la peau, les
muqueuses ou sur d'autres parties du corps doit étre signalée au
médecin. Un arrét du nicorandil permet en général la cicatrisation des
[ésions,

- pour éviter I'nypotension orthostatique, prendre le médicament en
position assise,

- ce médicament peut provoquer des sensations vertigineuses ou une
sensation de faiblesse. S'assurer que le patient supporte bien ce
médicament avant de prendre l'initiative de conduire ou d'utiliser une

machine dangereuse [71].
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Conseils sur le traitement pharmacologique

lvabradine

- toute fatigue anormale, toute aggravation de I'angor, toute survenue de
palpitations ou de sensation de pouls irrégulier doit immédiatement étre
signalée au médecin,

- bien que l'ivabradine diminue la Fc, cette derniére ne doit pas étre
inférieure a 50 battements/minute sinon il faut consulter un médecin ,

- le jus de pamplemousse est a éviter car il y a un risque d'augmentation
des effets indésirables,

- la survenue de troubles visuels impose une grande vigilance aux
conducteurs,

- la prise doit se faire au cours des repas [72].

Trimetazidine

- s'il y a apparition de douleur thoracique, le signaler a un médecin. Une
modification du traitement peut étre nécessaire,

- en raison du risque d'hypotension, se lever lentement en deux temps,

- la survenue de troubles du mouvement nécessite un arrét immeédiat du
traitement,

- des étourdissements et une baisse de la vigilance imposent une grande

vigilance aux conducteurs [73].

Acide
acetysalicylique

| clopidogrel

- il est important que la prise du médicament se fasse sans interruption,
pour ne pas déstabiliser I'angor et éviter la survenue d'un IDM 4 a 8 jours
apres l'interruption,

- prévenir le patient de l'importance d'avertir tout médecin, pharmacien,
ou chirurgien-dentiste qu'il est sous antiagrégant plaquettaire a cause du
risque d'accident hémorragique,

- l'association avec des AINS est déconseillée, préférer le paracétamol

en cas d'épisodes douloureux ou fébriles [34] [68] [69].

Statines

- les statines peuvent étres prises avant, pendant ou aprés le repas du
soir,

- le jus de pamplemousse est a déconseiller a cause d'une augmentation
de la concentration en simvastatine et atorvastatine,

- questionner le patient sur d'éventuelles douleurs musculaires depuis la
prise de statine pour écarter le risque de rhabdomyolyse qui nécessite
une consultation médicale [34] [68] [69].

- rappeler au patient lI'importance du régime méditerranéen qui doit étre
associé a la prise de statines afin atteindre le taux thérapeutique de LDL-
C.
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Conseils sur le traitement pharmacologique

IEC/ARAII

- la prise de ces médicaments se fait de préférence a la méme heure, en

une prise quotidienne le matin avant le repas (captopril et périndopril).

Linstauration du traitement se fera a doses progressives,

- en raison du risque d'hypotension orthostatique, le patient lorsqu'il est

en position assise ou allongée prendra soin de se relever lentement,

- avec les IEC, le risque de toux séche chronique de jour comme de nuit

nécessite une consultation médicale afin de modifier le traitement (risque

moins prononcé avec les ARA 11) [34] [68] [69].

Tableau 23 : conseils sur le traitement pharmacologique

1.2 Prise en charge des facteurs de risque

1.2.1 Bilan du mode de vie du patient

Les conseils hygiéno-diététiques sont a la base de la réussite d'un traitement. lls font

partie intégrante d'une communication officinale de qualité. Quelques exemples de

questions qui permettent d'en apprendre davantage sur les habitudes de vie du

malade :

Exemples de questions

Généralités

Depuis I'annonce du diagnostic :

- quelles bonnes résolutions avez-vous prises ?

- quels sont les changements dans votre mode de vie ?
- votre famille est venue vous rendre visite ?

- comment occupez-vous vos journées ?

- comment s'est passé votre dernier bilan biologique ?

Diététiques

- comment équilibrez-vous vos repas ?

- combien de repas faites-vous dans une journée ? Quelles sont
les heures de vos repas ? Pensez-vous aux collations ?

- quels sont les aliments que I'on vous a conseillés ?

Face a un patient qui se confie au comptoir sur son surpoids :

- combien de kilos devez-vous perdre ? Quelles sont vos méthodes
pour y parvenir ?

Patient en hypercholestérolémie :

- quels sont les résultats de votre dernier bilan lipidique ? Quels

aliments favorisez-vous pour diminuer votre cholestérol ?
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Exemples de questions

Diététiques

Patient diabétique :
- quels sont les derniers résultats de votre bilan glucidique ?

- comment parvenez-vous a réduire les variations glycémiques tout

au long de la journée ?

Activité physique

- quels sports pratiquez-vous ? A quelle fréquence ?

- combien de temps en moyenne dure votre activité physique ?

- contrélez-vous régulierement votre tension artérielle ?

HTA
- connaissez-vous les valeurs normales de la pression artérielle ?
- contrblez-vous régulierement votre glycémie ? Votre glycémie se
Diabétique situe autour de quelle valeur ? Quelle est la valeur de votre

HbA1c ?

Hypercholestérolémie

Hypertriglycéridémie

- comment s'est passé votre bilan lipidique ? Quelle est la valeur
de votre LDL-C et de votre HDL-C ? A combien sont vos

triglycérides ?

Obeése

- comment évolue votre poids ? Votre tour de taille ?

Stress, surmenage,

dépression

- comment vous sentez-vous ?
- comment se passe votre travail ?
- a votre domicile, arrivez-vous a vous reposer ? a retrouver une

ambiance sereine ?

Tableau 24 : exemples de questions officinales

Sevrage tabagique [46] [64] :

Etes-vous fumeur ? Et envisagez-vous d'arréter prochainement ?

Ces deux questions, qui permettent de définir le statut fumeur ou non fumeur du

patient et son état d'esprit vis a vis du tabac, doivent étre systématiquement posées

lorsqu'en officine I'occasion se présente. En effet, d'aprés le conseil minimum de

I'OMS «les 5 A» (ask, advice, assess, assist, arrange), le simple fait d'indiquer au

fumeur que l'arrét du tabac est bénéfique pour sa santé, augmente de facon

significative le nombre de fumeurs qui s’arrétent pour une durée d’au moins 6 mois

(cf bénéfices immédiats de I'arrét du tabac).

1.2.2 Conseils diététiques

Tout d'abord, le pharmacien peut conseiller le patient sur les bonnes pratiques
alimentaires [54] [74] [75] [76] :
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Bonnes pratiques alimentaires :
ne pas sauter de repas, prendre 3 repas/jour a heure réguliére auquels on peut
ajouter une a deux collations. Les collations correspondent a un fractionnement
des repas et non a un apport supplémentaire,
eviter les repas copieux le soir (c'est le soir que I'on stocke dans les adipocytes)
boire au moins 1,5 L/jour d'eau,
manger lentement et calmement,
varier les menus, acheter le plus souvent des légumes et fruits frais,

privilégier un petit-déjeuner consistant permet d'éviter les grignotages matinaux,

qui se révelent souvent étre des produits gras et sucres,

Aliments déconseillés pour le petit Aliments conseillés pour le petit déjeuner

déjeuner

- beurre, margarine avec des quantités > 15 g
- viennoiseries (ponctuellement)

Aliments a haut index glycémique :

- miel, confiture en quantités importantes
- sucres utilisés en quantités importantes dans
les boissons chaudes

- céréales fourrées ou trés sucrées

- un produit laitier : lait, fromage blanc ou
yaourt

- un fruit (ex : orange, kiwi) ou un jus de fruit
(attention avec le jus de pamplemousse et
ses interactions médicamenteuses)

- une boisson chaude : thé ou café

- des glucides : pain complet ou aux
céréales, biscottes, céréales et/ou une

tranche de jambon

Tableau 25 : aliments conseillés/déconseillés pour le petit-déjeuner

Le pharmacien, dans un deuxiéme temps, doit pouvoir informer le patient coronarien

sur les recommandations du régime méditerranéen [15] [55] [77] :

Régime méditerranéen :

consommer au moins 5 fruits et/ou légumes par jour pour leur richesse en
vitamines, en minéraux, en fibres et leur faible apport calorique. Privilégier les
crudités et les fruits frais,

la consommation de vin et/ou de biére lors des repas peut étre maintenue si le
patient en est coutumier a condition qu'elle soit modérée, et qu'il n'existe pas de
contre-indication (dépendance a l'alcool, pathologie sensible a I'alcool) dans la
limite de 1 verre par jour chez la femme et 2 verres chez I'homme,

privilégier les aliments a index glycémique bas comme les légumes secs
(haricots, pois chiches, féves, lentilles, pois cassés) 2 f/semaine, les fruits 2 a
3f/j, les aliments fermentés, les aliments riches en fibres et en amidon résistant,

limiter l'utilisation du sel, surtout si le patient est hypertendu,
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Régime méditerranéen (suite) :

fromage 30 a 40 g/jour,

la part de viande, de poisson, ou d'ceufs doit se limiter a une fois par jour pour

leur apport en protéines. Leur quantité doit rester inférieure a celle de

I'accompagnement (Iégumes, féculents),

Limiter

Privilégier

VIAN

DES

- viandes rouges grasses < 2 fois/semaine
(mouton-agneau 1 fois/mois)

- charcuteries (70 a 100 g) < 1 fois/semaine

- viandes blanches
- volailles sans la peau

- cheval

OEUFS

4 3 6 fois/semaine

POISSONS

produits panés

Au minimum 3 f/semaine dont au moins 2 fois

du poisson gras

MATIERES

GRASSES

- d’origine animale : beurre, crémes (<10g/jour)
- huiles partiellement hydrogénées
- huile de palme (biscuits, gateaux...)

- margarines ordinaires

- d'origine végétale : huile d’olive vierge et
huile de colza (2 cuilleres a soupe d'huile de
colza couvre plus de 2/3 des apports
conseillés en acide a-linolénique)

- margarine riche en oméga-3

Tableau 26 : régime méditerranéen

consommer régulierement en quantité modérée des noix riche en AGPI oméga-3,

des amandes, des noisettes et des avocats riches en AGMI,

aliments gras et sucrés a la fois :

chocolats, glaces.

limiter la consommation de produits sucrés (boissons sucrées) et étre vigilant aux

patisseries, viennoiseries, cremes dessert,

A chaque repas :

produits demi-écrémeés ou eécrémes,

des féculents, de préférence en versi

un produit laitier (lait, yaourt, fromage) pour leur apport en calcium. Préférer les

on «complet», car sous cette forme ils sont

plus riches en fibres, en vitamines et en minéraux. Les féculents doivent étre

consommeés 3 fois par jour pour leur effet de satiété qui permet de ne pas céder a

des grignotages entre les repas. De plus, ils aménent un apport en glucides

complexes qui sera utilisé par I'organisme tout au long de la journée,

un fruit,

de I'eau avant, pendant et aprés les repas [55] [74] [74] [75].
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Le pharmacien, aprés s'étre assuré que le patient posséde les connaissances

nécessaires pour équilibrer ses repas vers un régime méditerranéen,

peut

approfondir son conseil suivant les profils diététiques du patient coronarien. Par

exemple :

 En cas d'hypertension, quelques conseils pour diminuer I'apport en sel qui

doit étre inférieur a 6 g/jour [46] [55] :

A limiter :

A favoriser :

- resaler les plats sans les godter,

- consommer des plats industriels, déja
cuisinés : soupes du commerce, sandwiches,
- consommer des aliments riches en sel :
pizzas, quiches, biscuits apéritifs,

charcuteries, fromages, viennoiseries,

condiments, sauces.

- limiter I'utilisation du sel en cuisson,

- bannir la saliére a table,

- choisir des produits non élaborés,

- rincer les légumes en conserve,

- remplacer le sel en assaisonnement par

des herbes aromatiques, des épices.

Tableau 27 : conseils pour diminuer I'apport en sel

Quelques équivalences, a titre d'exemples, permettent de mieux se rendre compte

de I'apport en sel en fonction de I'aliment choisi [46] [55] :

— 1 croissant,

1 g de sel correspond a :
— b5 olives vertes,

— 1/3 d'une baguette de pain (80 g),

— 1 tranche de jambon (50 g),

— 1 hamburger simple (102 g),

— 1 part de tarte aux pommes,

— 1 rondelle de saucisson,

— 1 tranche de paté a 50 g,

— 1 part de fromage a40 g,

— 1 cuillére a soupe de moutarde,
— 2 sardines et demi a I'huile,

1 part de pizza,

1 poignée de chips.
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D'aprés la Food and Drug Administration, on pourra aussi conseiller au patient
hypertendu de limiter la consommation de toutes spécialités ou plantes a base de
réglisse. L'acide glycirrhizique contenu dans la réglisse serait responsable en grande
quantité chez certaines personnes d'une perte de potassium a l'origine d'une

arythmie cardiaque, d'une insuffisance cardiaque ou d'hypertension artérielle [78].

« En cas de diabéte de type IlI, le patient doit étre rigoureux sur sa

consommation en glucides pour minimiser les variations de la glycémie, d'ou

ces quelques conseils en plus de la diete méditerranéenne [46] [55] :

Aliments déconseillés

Aliments conseillés

A index glycémique élevé :

- sucres rapides visibles : les sucreries, les

boissons sucrées, les gateaux ...

- sucres cachés : les péatisseries, les biscuits
secs, les barres chocolatées, les confiseries,
les glaces, les boissons sucrées comme les
canettes de soda ou de jus de fruits qui

apportent en moyenne 7 morceaux de sucre.

A index glycémique bas au menu des trois
repas et des deux collations quotidiennes
comme :

- les aliments riches en amidon résistant :
pates al dente, le pain de tradition francaise,
les pommes de terre en salade,

- les légumes secs : haricots, pois chiches,
feves, lentilles 2 fois/semaine,

- les fruits 2 a 3 fois par jour,

- les yaourts (mieux vaut ajouter soi-méme le
sucre, la confiture, le miel que d'acheter des
yaourts déja sucrés ou aromatisés)

- les céréales complétes (flocons d'avoine,
blé complet orge), les légumes, le pain

complet.

Tableau 28 : conseils nutritionnels chez le diabétique de type Il
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En cas d'hypertriglycéridémie, le pharmacien doit insister sur [15] :

Limiter Favoriser

- les produits riches en glucides a absorption |- les produits a base de céréales complétes
rapide et a faible teneur en fibres : pain riches en fibres et en glucides d'absorption
blanc, farine blanche, riz et céréales raffinés, |lente : pain complet, pates complétes,

- les aliments a forte teneur en sucre, méme |céréales,

les cures de fruits doux (raisins, bananes),
- de fagon DRASTIQUE les boissons - les fruits frais plutét que secs.
alcoolisées (effet hypertriglycéridémiant et

riche en calorie).

Tableau 29 : conseils nutritionnels chez le patient en hypertriglycéridémie

Un régime d'exclusion stricte d'un mois, sans alcool ni sucres rapides, peut

suffire a normaliser le taux de triglycérides [53].

Chez le patient obeése, il est important d'insister sur les mauvais résultats a
long terme des régimes basses calories, parfois trés restrictifs avec moins
d'un tiers des apports habituels. Les diétes protéinées sont également a
proscrire. En effet, d'aprés le consensus suisse de 2006 sur le traitement de
l'obésité, les données montrent une reprise pondérale chez 60% des patients
a une année et 100% des patients a 5 ans [15]. L'évaluation du comportement
alimentaire nécessaire a la prise de connaissance des habitudes alimentaires
du patient et au dépistage d'éventuels troubles du comportement exige que le
pharmacien dirige le malade vers un diététicien, voire une équipe
interdisciplinaire constituée d'un médecin, d'un psychologue et d'un
diététicien. Cette derniére semble d'ailleurs étre la structure la plus adaptée

pour répondre a la complexité de la maladie de I'obésité [55].

en cas d'hypercholestérolémie, le patient doit étre capable d'identifier les
aliments recommandés pour lutter contre un excés de cholestérol [15]. Cf
tableau 30.
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Aliments déconseillés

Aliments conseillés

VIANDES

- beoeuf gras (entrecéte, cbte a l'os),
- veau mi gras (cételettes), hamburger
- charcuterie grasse (paté, saucisse, rillettes)

- mouton, agneau, abats (foie, rognon)

- le cheval
- la volaille sans la peau (blanc)

- gibier et lapin

POISSONS (au moins 2 fois/semaine, riche en AGPI)

- poissons en beignets, en croquettes, en

nuggets, panés

- poissons de mer et d'eau douce qu'ils soient
frais ou surgelés

- privilégier les poissons gras : sardine,
maquereau, flétan, saumon, hareng, truite de
mer, mulet, thon blanc

- thon au naturel

OEUFS

jaune d'oeuf

blanc d'oeuf

PRODUITS LAITIERS (a chaque repas)

- fromage, fromage blanc a 60%, petit-suisse
a 60%

- fromage blanc 0%

- lait écrémé, yaourt au lait écrémé

FRUITS ET LEGUMES (5 flj, riche en fibres)

- frites, chips, beignets de légumes

- légumes frais, crus, cuits, en conserve,
surgelés, potage de légumes

- pomme de terre nature

- fruits frais, ail, oignon, échalote, ciboulette

- pur jus de fruits

CORPS GRAS

- margarine dure ordinaire et hydrogénée
- beurre qu'il soit normal, allégé ou demi-
beurre

- gras de beeuf, lard, foie gras, suif, saindoux

- huile de cuisson : tournesol, olive, mais,
pépin de raisin

- huile d'assaisonnement : de colza, de soja,
de noix, de germe de blé

- margarines molles diététiques a teneur

garantie en acides gras essentiels

PATISSERIES-SUCRERIES

- viennoiseries, gateaux au beurre, aux ceufs
et a la creme
- pate chocolatée a tartiner, chocolat a la

créme, creme glacée, biscuits apéritifs

- miel

Tableau 30 : conseils nutritionnels chez le patient en hypercholestérolémie
(cf annexe 1)
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Pour les céréales, les légumineuses, et les oléagineux, il n'y a pas d'aliments

déconseillés. Cependant, on peut orienter le patient :

pour les céréales : riz complet, pates complétes, flocon d'avoine, pain complet

pour les légumineuses : le tofu (fromage de soja), le tonyu (lait de soja), les
cremes desserts au soja

pour les oléagineux : les noix, les noisettes et les amandes

1.2.3 Activité physique

Le professionnel de santé, en complément des mesures diététiques, doit encourager

le patient sédentaire a débuter une activité physique grace a des arguments simples.

Encourager le patient sédentaire :
«il vous suffit d'effectuer 30 minutes d'activité physique d'intensité modérée 3
fois par semaine pour obtenir I'essentiel des bénéfices cardiovasculairesy,
«si vous ne vous sentez pas capable d'effectuer les 30 minutes
recommandées, n'hésitez pas a les fractionner en 2 courtes séances de 15
minutes»,
«les activités physiques peuvent parfaitement s'intégrer dans votre quotidien :
au lieu de prendre I'ascenseur choisissez les escaliers pour monter un étage
puis augmenter progressivement a deux étages, marchez sur une partie de
votre trajet travail-domicile, allez au marché d'un pas soutenu a la place de la
voiture, lorsque vous allez chercher le journal utilisez votre vélo, si vous avez
un chien allongez progressivement la durée de vos promenades... Toute forme
d'activité physique méme faible est déja utile»,
«il existe des clubs coeur et santé parrainés par un cardiologue pas loin de
chez vous. Ces clubs organisent des activités sportives comme des sorties
randonnées, des cours de gymnastique et de pilat, le tout dans une ambiance
chaleureuse et conviviale»,
«pour apprécier vos progres et rester motiveé, vous pouvez vous équiper d’un
podomeétre (appareil comptant les pas et traduisant la distance correspondante
en meétres), d’un cardiofréquencemeétre (équipement permettant de contréler la
fréquence cardiaque), ou recourir a un carnet d'activités dans lequel vous
noterez a la maniére d'un journal de bord la fréquence, la durée et le type
d'activité» [15] [77].
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Si le patient appréhende I'activité physique en raison de ses crises douloureuses a
I'effort, il est important de lui expliquer le bénéfice sur la diminution des symptémes
angoreux, et sur I'augmentation des capacités musculaires du cceur a s'adapter a
I'effort. Le pharmacien doit inciter le patient a aller consulter le cardiologue pour
effectuer un test d'effort afin de mieux connaitre ses limites et moins appréhender le
début d'une activité physique. De plus, les centres de réadaptation cardiovasculaires

permettent de commencer les activités dans un cadre structuré et surveillé [15].

Lorsque le patient a déja recours a une activité physique, l'officinal peut lui
transmettre ou lui remémorer quelques parameétres qu'il vaut mieux maitriser pour

une activité physique sans risque [77] [79] [80] :

Pour une activité physique en toute sécurité :

— n'oubliez pas de respecter une période d'échauffement et de récupération
progressive,

— eévitez les conditions climatiques susceptibles de déclencher une crise d'angor :
le froid, le vent, la chaleur, I'numidité pour la pratique d'un sport, mais la marche
reste possible par quasiment tout les temps, a condition de s’habiller de fagon
adéquate. Dans des mauvaises conditions, pensez aux piscines couvertes, aux
salles de gymnastique, de fitness,

— évitez les situations a risque comme la douche trés froide ou trés chaude dans
les 15 minutes apreés I'effort,

— durant l'activité physique respirez a fond ; buvez de I'eau régulierement avant,
pendant et apres le sport,

— apprenez a connaitre votre fréquence cardiaque maximale théorique : FMT =
220 — votre age,

— n’hésitez pas a contrdler souvent votre pouls (nombre de pulsations pendant 15
secondes x 4),

— n'allez jamais au bout de vos limites,

— consultez au moindre symptdme suspect (douleurs, malaises, palpitations,
essoufflement inhabituel),

— arrétez le sport en cas de fievre, d'infection récente, et de fatigue inhabituelle,

— pour le fumeur, arréter le tabac 2 heures avant et aprés le sport.
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Si le patient coronarien a un diabéte [79] [80] :

Activité physique chez le coronarien-diabétique :

n'oubliez pas d'adapter votre traitement hypoglycémiant pour éviter
I'nypoglycémie (palpitations, tremblements, sueurs, sensation de faim
associés a une fatigue et une paleur) pendant l'activité physique. Si ca
arrive, il faut que vous arrétiez immédiatement l'activité, asseyez-vous et
ayez toujours sur vous 3 morceaux de sucre,

pratiquez régulierement une autosurveillance glycémique,

prenez des chaussures adaptées et n'oubliez pas de prendre rendez-vous

chez un podologue.
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1.2.4 Sevrage tabagique

Le pharmacien fait partie des professionnels de santé qui a un réle central a jouer
dans les dispositifs d'accompagnements d'aide a l'arrét du tabac surtout depuis

I'accessibilité des substituts nicotiniques sans prescription médicale [63].

Si le patient ne souhaite pas arréter de fumer (phase de pré-intention), la HAS a

proposé des exemples de conseils d'arrét a formuler au patient [63] :

Conseils d'arrét au tabac par la HAS :

— «arréter de fumer est la décision la plus importante que vous pouvez prendre
pour protéger votre sante. Je peux vous aider si vous le souhaitezy,

— «il est important que vous arrétiez de fumer, et je peux vous aider»,

— «je peux vous aider a arréter de fumer. Ce sera slrement plus facile que
d’essayer tout seuly,

— «arréter de fumer pendant que vous étes malade est une bonne décision, ce
peut étre I'occasion de reprendre votre liberté face au tabacy,

— «fumer occasionnellement ou en faible quantité est encore dangereux»,

— «il n’est jamais trop tard pour arréter et c’est encore mieux si on arréte t6t»,

— «continuer a fumer aggravera votre angor [...], en revanche arréter de fumer
pourra améliorer votre santé de facon importante»,

— «la fréquence des infections respiratoires des enfants est supérieure dans un

environnement fumeur».

Le pharmacien peut toujours proposer au patient une évaluation de sa dépendance a

la nicotine et une réduction de sa consommation grace au TNS [63].
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A propos d'un patient ambivalent (phase de contemplation)

Le conseil chez les fumeurs n'envisageant pas sérieusement d'arréter le tabac ne nécessite

qu'une intervention minimale de quelques minutes

Rechercher pourquoi il n‘a pas encore - pourquoi continuez-vous a fumer ?

franchi le pas, chercher avec lui les - vous étes inquiet pour votre santé mais
bénéfices qu'il peut en retirer, susciter la vous continuez a fumer ?

remise en question du tabagisme avec un - votre famille est importante pour vous, leur

argument personnalisé selon les croyances |avez-vous demandé si votre fumée les

du fumeur. gene ?

Se positionner comme quelqu'un de - je peux vous aider a arréter de fumer mais
disponible pour un éventuel arrét en laissant |c'est vous seul qui prenez la décision

au patient son libre arbitre dans la décision. |d'arréter.

Ne pas le heurter, ne pas le culpabiliser.

S'il y a eu des tentatives d'arrét dans le passé, il faut les valoriser et rechercher avec le

patient les causes de ces rechutes.

Tableau 31 : démarche du sevrage tabagique chez un patient ambivalent
[15] [63] [81]

Conseils chez le patient décidé a arréter de fumer (phase de préparation)

Encouragez le patient et renforcez sa - vous étes-vous décidé a arréter de fumer ?
décision d'arréter de fumer Félicitations pour cette décision !

Informez le patient sur le processus de - I'arrét du tabac est un processus difficile
sevrage et sur la prise en charge, nécessitant plusieurs mois.

notamment sur : - cesser de fumer entraine des symptémes

désagréables dus au sevrage de la nicotine
- le sevrage de la nicotine est maximal lors des

deux premiers jours et diminue peu a peu.

Fixez avec le patient une date d'arrét complet du tabac dans les deux semaines

Suggérez au patient : - de jeter I'équipement du fumeur,

- d'éviter les atmosphéres enfumées,

- de préparer une liste des situations a risques
pour pouvoir mieux s'y préparer (fétes, soirées),
- d'informer son entourage

- limiter la consommation d'excitants (café, thé,

alcool)

- s'accorder des récompenses.
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Conseils chez le patient décidé a arréter de fumer (phase de préparation)

Recommandez et conseillez une - vous étes dépendants de la nicotine ; je vous
substitution en nicotine aux fumeurs conseille un patch, une gomme ou un inhaleur
dépendants a la nicotine de nicotine

- avec ces produits, vous sentirez beaucoup
moins les effets désagréables du sevrage.
- l'utilisation d'un produit contenant de la nicotine

double vos chances de succes.

En cas d'envie irrésistible de fumer, lui - d'attendre 5 minutes, en général I'envie trés
conseiller : forte ne dure pas,

- de s'occuper, de se divertir, de penser a autre
chose,

- d'aller boire de I'eau, macher un chewing-gum,

- se relaxer, aller se brosser les dents.

Planifiez un suivi a I'officine selon la demande du patient et I'évolution du sevrage

En cas de rechute, valorisez les aspects |- ne vous découragez pas, vous avez déja
positifs de la tentative, évitez toute réussi a arréter pendant deux semaines !
culpabilisation, identifiez les - ce n'est pas un échec, mais une expérience ou
circonstances de la rechute et suggérez |vous avez appris quelque chose.

des stratégies contre cette situation - dans quelle situation avez-vous recommencé a

fumer ?

Tableau 32 : déemarche du sevrage tabagique chez un patient décidé a arréter
[15][63] [81]

« Soutien téléphonique et outils d'autosupport [63] :

Si le patient désire arréter de fumer sans étre conseillé par un professionnel de
santé, le pharmacien peut lui indiquer I'existence d'une ligne de soutien téléphonique
a l'arrét du tabac, la ligne Tabac Info Service (3989). Cette ligne consiste en une
série d'entretiens structurés pour aider le patient dans sa démarche.

Des outils d'autosupport sont également élaborés pour le patient afin de I'aider dans
sa démarche. Ces outils comprennent tout manuel ou programme structuré, dans un
format écrit ou vidéo, via des documents papiers, smartphones ou Internet (tabac-

info-service.fr)

« TNS [63]:
Les TNS sont le traitement médicamenteux de premiére intention pour soulager les

symptémes de sevrage, réduire I'envie de fumer et prévenir les rechutes.
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Conseils lors de la délivrance des substituts

nicotiniques

Gommes a macher

- macher pendant 10 & 15 secondes : le go(t apparait puis plaquer la
gomme entre la joue et la gencive : attendre que le golt s'atténue ;
remacher 10 a 15 secondes. Répéter cet enchainement pendant
environ 20 a 30 minutes,

- une mastication trop rapide libére une quantité trop importante de
nicotine a l'origine d'une diminution de I'efficacité de la gomme et
I'apparition de quelques effets indésirables : un godt fort et piquant, le
hoquet ou un mal d'estomac peuvent apparaitre,

- éviter café, jus de fruit et limonades 15 min avant et pendant le
machage de gomme car cela est susceptible de diminuer I'efficacité
des gommes,

- les gommes peuvent étre prises de maniére réguliére dans la
journée ou lorsqu'on ressent un manque de nicotine,

- pour les grands fumeurs : I'utilisation d'un patch ou d'un inhalateur

de nicotine peut se faire en méme temps que la prise de gomme.

Timbres ou patchs

- coller le patch sur une peau propre, séche et glabre entre le cou et
la taille (bras, cuisse, tronc, hanche, omoplate),

- chaque jour, changer le lieu d'application, avec une rotation sur 4 a
8 sites en respectant un intervalle d'une semaine avant de recoller le
patch dans la méme zone,

- les patchs sont imperméables, il est donc possible de prendre une

douche ou un bain avec le patch,

- si le patch se décolle, le fixer avec du sparadrap par-dessus.

Comprimés

sublinguaux

- laisser fondre le comprimé sublingual en 20 minutes sans le
croquer, le sucer, le macher, ni l'avaler,
- s'il est trop fort, le comprimé peut étre recraché avant d'étre

complétement dissous.

Pastilles

Comprimés a sucer

- ne pas absorber plus de 15 pastilles par jour,

- la ration quotidienne doit étre réduite progressivement, au plus tard
deux mois aprés le commencement de la cure. Un passage aux
pastilles a sucer a 1 mg est ensuite possible, avec réduction

progressive de la ration quotidienne,
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Conseils lors de la délivrance des substituts

nicotiniques

- séparer I'embout en 2,

- insérer une cartouche dans I'embout,

- inhaler par la bouche comme en fumant une cigarette,

- prendre des bouffées plus fréquentes qu'avec une cigarette, chaque
bouffée délivre moins de nicotine qu'une bouffée de cigarette. En
moyenne 10 a 20 bouffées d'inhalateur procurent la méme quantité
- de nicotine qu'une bouffée de cigarette,

- une cartouche contient 10 mg de nicotine,

- ne pas dépasser 12 recharges par jour,

- il est possible soit d'aspirer la vapeur de nicotine dans la bouche
sans l'avaler, soit d'inhaler profondément dans les poumons. La
quantité de nicotine ingérée est la méme dans les 2 cas. La nicotine
est surtout absorbée a travers la muqueuse de la bouche,

- déconseillé d'utiliser ce dispositif médical au dela de 12 mois.

- prendre au maximum 4 pulvérisations par heure, sans dépasser 2
pulvérisations par prise, et 64 pulvérisations par tranche de 24
heures,

- une dose correspond a 1 mg de nicotine,

- ne pas inhaler lors de la pulvérisation afin que le produit n'entre pas
dans les voies respiratoires ,

Sprays buccaux |- éviter de déglutir pendant les quelques secondes qui suivent la
pulvérisation pour une meilleure efficacité,

- ne pas manger, ni boire lors de la pulvérisation buccale,

- au cours du traitement par spray buccal, il faut impérativement
s'abstenir de fumer,

- l'utilisation du spray buccal est déconseillée au-dela de 6 mois,

- ce TNS contient de I'éthanol.

Tableau 33 : conseils lors de la délivrance des TNS
[15] [63] [82]
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Le pharmacien doit adapter le type de TNS selon les préférences du patient. La dose
des TNS sera ajustée en fonction des symptdomes de sur ou de sous-dosage (cf
bases pratiques de l'aide a I'arrét du tabac).

Pour savoir a quel dosage débuter le traitement, certains professionnels de santé
utilisent I'équivalence suivante : 1 cigarette = 1 mg de nicotine. Si un patient fumait
20 cigarettes par jour, le patient recevra un patch de 21 mg/j pour commencer. S'il
fume encore 7 cigarettes/jour avec ce patch, alors on ajoutera un patch de 7 mg
et/ou une forme orale, et ainsi de suite. |l faut noter que cette équivalence n’est pas
démontrée. |l est donc possible de débuter avec un autre dosage [63]. D'apres le test
de Fagerstrom, le nombre de cigarettes fumées ne suffit pas a définir le niveau de

dépendance.

1.3 Conseils pratiques pour le patient voyageur

Avant un départ en voyage, il est important que le patient ait pris connaissance de
ces quelques conseils, recommandés par le groupe exercice réadaptation sport
(GERS) de la Société Frangaise de Cardiologie :

Conseils aux patients avant le départ en voyage :

— consulter le site www.cimed.org pour localiser les structures de soins et
connaitre les délais de prise en charge des pathologies,

— contracter une assurance de rapatriement meédicalisé prenant en charge le
rapatriement de sujets connus au préalable pour étre porteurs d'une
pathologie,

— avoir une synthése de son dossier médical traduit en anglais si besoin,

— avoir un tracé ECG de référence,

— écrire le nom des médicaments en dénomination commune internationale
(DCI) sur les ordonnances si cela n'a pas été fait,

— prendre la quantité nécessaire de meédicaments pour couvrir tout le séjour,

— avoir toujours sur soi le traitement de crise (trinitrine),

— pendant le transport, selon le mode d'administration du traitement, s'assurer

d'avoir en sa possession les médicaments nécessaires et 'ordonnance.
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1.3 Supports d'informations accessibles a I'officine

1.3.1 Documents mis a disposition pour les professionnels de santé

Lors de son conseil, le pharmacien d'officine peut approfondir ses explications grace
a des supports d'information réalisés dans l'objectif d'une meilleure compréhension
par le patient. Par exemple sur le site de la fédération frangaise de cardiologie et sur
le site alliance du cceur, il est possible pour le professionnel de santé comme pour le
patient de télécharger gratuitement des fiches conseils et divers livrets explicatifs sur

les maladies cardiovasculaires (dont I'angor) et leur prise en charge :

L’ALIMENTATION
EQUILIBREE, C’EST QUOI ?

L’alimentatien dolt &tre sufflsamment varlée, et blen répartle
dans la Journée, pour apporter tous les éléments nécessalres
au bon fonctlonnement de notre organisme.

LES CONSEILS

Ils sont bons pour le cceur :

- Les poissons [gras ou maigres) : il faut en manger au moins trois fois par semaine.

- Les fruits et légumes : ils réduisent l'effet du mauvais cholestérol. Chaque jour plusieurs portions de fruits
et lagumes frais.

- Les repas équilibrés : il en faut 3 par jour, sans oublier le petit-d&jeuner, essentiel pour bien démarrar
|2 journge.

Aéviter:

- Les acides gras saturés : ils faverisent ['apparition de L athérome dans les arteres : beurre, créme fraiche,
huiles de coco ou de palme, patisserie, certains fromages.

- alcool : un verre de vin par repas [pas plus].

- Le el : laxcés de sel peut provoquer une hypertension artérielle.

- UNE PORTION DE FRUIT OU DE LEGUME, C'EST QUOI 2 1 CERISE, C'EST 1 FRUIT ?

Une portion c’est [équivalent de B0 g ou 100 g, la taille d'un poing, dewx cuilléres 3 soupe pleines.
Exemnple : una tomate de taille moyenne, une poignée de tomates carises, une poignée de haricots verts,
un bol de soupe, une pomme, dews abricots, quatre fraises, une banane...

LES REPAS EQUILIBRES

Le petit-déjeuner Déjeuner Diner
Aumoins : Chou rouge vinaigrette Potage poireaux — pommes de terre
-1 boisson : Veau marengo Saladeverte vinaigrette
café, thé, infusion._.. Coquillettes Omelette
- Pain ou biscottes ou céréales Entremets vanille Tomme noire des Pyréndec.
- 1 produit laitier ou lait Banane Cocktail de fruits frais
- 1 fruit selon désir Pain Pain
-1 matiére grasse :
beurre cru, 15 g maximum ou Champignons 3 la grecque Salade nicoise
margarine, conseillée en patite Filet de cabillaud Jamben
quantité ou — sucre, confitura, Riz créola Endives au gratin
gelée et mial Glace Fromage blanc + sucre
Kiwi Pomme cuite
Pain Pain

Filet hareng et pormmes de terre Concombre +vinaigrette ala menthe
Echine de porc Escalope deveau au curry
Carottes Vichy Spaghettis

Flan Comtg

Orange Mangue

Pain Pain

C)Féd&oﬂm Francaise de Cardiologie

Assoeiation du |utte conire [es malegies cardiovasculaines

Source : http://www.fedecardio.org/commande-de-brochure

Figure r : exemple d'une fiche conseil élaborée par la FFC
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Apprivoiser le traitement

Goor 1 w

Unfon Nationale des Associations de Malades Cardiovasculaires et Opérés du Cearur
Union Natiomale des Assoclations de Malades Cardiovasculaires et Opérés du Cour

Source : http://www.alliancecoeur.fr/brochures.html

Figure s : exemple de deux themes abordés dans les brochures alliance du cceur

1.3.2 Mémento pour I'équipe officinale

En annexe, vous trouverez un mémento que j'ai réalisé dans l'objectif d'aider I'équipe

officinale lors de la prise en charge du patient angoreux.
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2. Education thérapeutique du patient (ETP)

2.1 Définitions

En 1998, I'organisation mondiale de la santé (OMS) définit I'éducation thérapeutique
comme «des activités éducatives congues pour aider un patient (ou un groupe de
patients et leurs familles) a gérer leur traitement et prévenir les complications
évitables, tout en maintenant ou améliorant leur qualité de vie» [55].
D'apres I'OMS, les critéres de qualité de I'ETP sont les suivants [595] :
— processus d'apprentissage systématique, centré sur le patient,
— prend en considération : le processus d'adaptation du patient, ses croyances,
ses représentations de sante,
— processus permanent qui doit étre adapté a I'évolution de la maladie et au
mode de vie du patient, et fait partie de la prise en charge a long terme,
— [I'ETP doit étre structurée, organisée et réalisée par divers moyens éducatifs,
— [I'ETP doit étre multiprofessionnelle, interdisciplinaire, inclure une évaluation du
processus d'apprentissage et de ses effets, et réalisée par des soignants

formés a I'éducation du patient.

Le malade devient plus autonome par l'appropriation de savoirs et de compétences
afin qu'il devienne l'acteur de son changement de comportement, lors de la prise en

charge et tout au long du projet de soins [83].

2.2 Roéle du pharmacien
D'aprées la loi Hépital, Patient, Santé et Territoire (HPST) de 2009, dans l'article L.
5125-1-1 A du code de la santé publique : «Dans les conditions définies par le
présent code, les pharmaciens d'officine : [...] peuvent participer a I'éducation
thérapeutique et aux actions d'accompagnement de patients définies aux articles L.

1161-1 a L. 1161-5 [...]». Le pharmacien est donc habilité a participer a I'ETP.
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2.2.1 Les limites et les atouts du pharmacien d'officine

Les limites

Les atouts

- confidentialité parfois insuffisante, méme
pour une délivrance,

- les difficultés au dialogue,

- la complexité du patient,

- l'interface informatique qui rend le dialogue
plus difficile avec une rupture de contact
entre le pharmacien et son patient,

- la gestion du temps entre la file d'attente, la
gestion de I'équipe officinale et les

entretiens.

- proximité géographique,

- disponibilité : sans rendez-vous, sens de
I'écoute,

- connaissance du patient dans sa globalité :
contexte socioprofessionnel, familial,
historique de santé, profil psychologique,

- une relation de confiance instaurée avec le
patient : dialogue personnalisé,

- crédibilité auprés du public en tant que
professionnel de santé,

- formation a la fois scientifique et
professionnelle : connaissance des

médicaments.

Tableau 34 : limites et atouts du pharmacien d'officine dans I'ETP
[83]

2.3 Mise en ccuvre de I'ETP coronarien

De maniére générale, la mise en place de I'ETP s'effectue sur 4 étapes.

1. Elaboration du
diagnostic éducatif

4. Evaluation

2. Définir des
objectifs

3. Choix des contenus et des
méthodes d’apprentissages

2.3.1 Elaboration du diagnostic éducatif

L'élaboration d'un diagnostic éducatif est réalisée par les différents intervenants de

I'équipe pluridisciplinaire meédecin,

pharmacien, diététicien,

kinésithérapeute,

infirmier, psychologue. Le diagnostic éducatif tient compte de la [55] [83] [84] :

+ dimension biomédicale : qu'est-ce qu'il a ?

L'équipe de soignants se concentre sur le patient : nom, prénom, age, date du
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diagnostic.
Dans le cas de I'angor stable :
— ancienneté et histoire de la maladie,
— présence ou non de facteurs de risque, problémes de santé annexes,

— traitement de crise, traitement de fond, automédication

+ dimension socio-professionnelle : qu'est-ce qu'il fait ?
Quelles sont les études réalisées ? Quelle est sa profession ? Comment sont ses
conditions de travail ? Quels sont ses projets de voyages ? Quels loisirs pratique t-
il 7 Les intervenants définissent également I'hygiéne de vie du patient et son

environnement social et familial.

+ dimension cognitive : qu'est-ce qu'il sait ?

— Qu'est-ce que le patient sait sur sa maladie ? (les mécanismes
physiopathologiques d'un angor, les facteurs de risque cardiovasculaires et
leur réle dans la maladie coronarienne, l|'évolution et les complications
possibles d'un angor stable)

— Quelles sont ses sources d'informations ? (médias, médecins, pharmaciens,
intervenants X, associations de patients)

— Quelles sont ses représentations, ses croyances sur la maladie et quel est

son traitement ?

« dimension psycho-affective : qui est-il ? Quel vécu a-t-il de la maladie ?
A quel stade d'acceptation se situe le patient ? (choc, déni, révolte, marchandage,

dépression, résignation, pseudo-acceptation, acceptation)

+ dimension projective : quels projets envisage-t-il avec sa maladie ?
L'objectif est d'identifier des projets faciles a réaliser, jugés comme importants, utiles
et valorisants pour le patient. Si possible le projet doit étre observable par une tierce
personne. Ce projet sera présenté comme l'une des finalités de son éducation
thérapeutique afin de permettre une mise en confiance du patient et l'inciter a réaliser

d'autres projets.

» synthése de toutes les dimensions
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2.3.2 Définition des objectifs

L'objectif est d'acquérir des compétences qui doivent étre précises, pertinentes,
réalistes, et accessibles pour le patient. Ces compétences seront négociées entre le
patient et I'éducateur dans un «contrat d'éducation». En général, le contrat
d'éducation comprend [55] [83] :

— des objectifs de sécurité, incontournables, définis par I'équipe soignante. Ces
objectifs permettent au patient d'acquérir des compétences lui évitant la
survenue de complications graves, voire mortelles. Ces objectifs sont
systématiquement inclus au programme.

— des objectifs spécifiques, personnels, proposés par le patient avec par
exemple la reprise d'un travail physique ou d'une activité physique spécifique.
Ces objectifs spécifiques sont a la base de la motivation du patient pour qu'il
se sente davantage impliqué dans son éducation thérapeutique.

Le Groupe Exercice, Réadaptation et Sport (GERS) et la commission d'éducation
thérapeutique de la société francaise de cardiologie ont établi des exemples
d'objectifs pour le patient coronarien [84]. Quelques exemples sont présentés dans

les tableaux suivants :
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Tableau 35 : exemples d'objectifs définis par le GERS et la SFC (1)

Ohjectifs pour le patient

Guide pour le soignant

La maladie coronarienne

Savoir

Objectifs de
sécurité

1-  connaitre la physiclogie du coeur sain

N

2-  connaftre le réle de I'artére
3-  connaitre 'athérome ¢t la thrombose

4-  connaitre les localisations

2.
3,.

| 5 roconnaitre Ia douleur dangine de poitrine

| 6-  connaitre ses facteurs de risque

savoir que le coeur est un muscle, faire le lien entre
poumons-ceeur-organes, role de I'apport sanguin
la paroi artérielle est une zone d’échanges modulable

représenter Minfiltration de la parod, sa progression lente
et I"accident thrombotique aigu

faire le lien entre la maladic coronzire, I"accident
cérébral et I'artérite

caractéristiques, mode de survenue, signes de gravité,
indications de 'appel au 15

faire le lien entre les facteers de risque (hypertension
artériclle, diabéte, hypercholestérolémie, tabagisme,
stress), le mode de vie (alimentation, sédentarité) et les
facteurs non modifiables (dge, sexe, héréding
corgnarienne)

Objectifs
spécifiques

Objectifs de
SEecurité

Ohjectifs
specifiques

7 connaitre les cibles thérapeutiques T-  tension artériclle < 140/90 mmHg, Indice de masse
corporelle < 25, tour de taille <94-102em (H) 80-88cm
(F), glyeémie < 1,1g1, LDL-Cholestérol < 0,7g/1
Savoir faire
| 1-  Pratiguer I"auto surveillance | 1-  surveiller son poids (régularité), son tour de taille
(méthode), sa tension anériclle (méthode de I'auto
mesure), son bilan biologique (glyeémie, lipidémie),
[ 2 utiiser Ia trinitrine | démonstration
2-  décrire la conduite 4 tenir en cas d"angor : noter I"heure,
se servir de la trinitrine, interpréter I"effet, savoir appeler
3-  impliquer 'entourage dans la pratique des gestes le 15 (déerire 1a situation)
d'u:gmns 3-  apprendre les gestes qui sauvent & 'entourage
Savoir ére
1 utiliser le systéme de santé 1 préciser le rle du médecin traitant, cardiologue,
pharmacien, paramédicanx, SAMU
2-  adopter un mode de vie favorable 2-  rectifier les errcurs alimentaines, pratiquer une activité
physique régulire, observance médicamenteuse, sevrage
3-  reconnaitre les situations 4 risques | tabac
3-  adopter une attitude adaptée (effort, émotion, stress....)
Ohjectifs pour le patient | Guide pour le soignant
La thérapeutique
I ] savoir
| 1-  connaitre le nom et I'effet des médicaments | I-  confronter 'ordonnance du patient au schéma général,
repérer les noms, les génériques, les doses, les effets
secondaires fréquents
[ 2-  connaitre le risque en cas d"arrét ou d"oubli | 2 cibler les médicaments A risque d’arrét ou d'oubli (béta-
bloquants, anticoagulants, antiagrégants plaguettaires)
3-  comprendre la notion de titration 3-  expliquer "adapiation posologique
4-  connaitre les trajtements non médicamenteux 4-  expliguer les techniques d’angioplastie coronaire et de
chirurgie
5- connaitre les examens nécessaires au suivi 5- montrer le rdle de I'ECG, de I'échographie, des tests
d'effon, de la coronarographie, expliquer I'intéré: des
examens biologiques, de "automesure tensionnelle et
glycémique
Saveir faire
1-  optimiser "observance du traitement 1-  négocier les modalités de prises (efficacité, oubli),
anticiper les renouvellements, parler des effets
secondaires (risque d'arrét ou de changement)
2-  adapter en cas d'oubli | 2-  rattraper si < BH, ne pas doubler la dose suivante
- LBl 3- déenire les interactions fréquentes aves d'autres
médicaments
Savoir éire
1= repérer les effets principaux et secondaires des 1= analyse des pulsations cardiaques, automesure
médicaments tensionnelle
2-  informer les professionnels de santé de symptomes 2-  anticiper les rendez-vous
inhabituels
3-  prévoir les problémes lids aux voyages 3-  ordonnance adaptée, précautions, assurances. ..
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Tableau 36 : exemples d'objectifs définis par le GERS et la SFC (2)

Objectifs pour le patient | Guide pour le soignant
L’activité physique
savoir
1-  faire le lien entre cceur, muscles et artéres 1-  commenter un schéma de la circulation
2-  faire le lien entre I'inactivité physique et athérome 2-  bénéfices et risques de 1’activité physique (concept du
paradoxe risque-protection de 1’exercice)
3-  prendre conscience de son activité physique (marche, 3-  analyse des différents types d’efforts
travaux ménagers, jardinage, bricolage, activité sexuelle,
travail...)
4-  connaitre les principes de I’entrainement en endurance 4-  séquences échauffement-travail-récupération
5-  connaitre les principes du renforcement musculaire 5-  surveillance du pouls, du souffle (échelle de Borg)
Savoir faire
1-  pratiquer une séance d’endurance 1-  évaluer le respect des consignes
2-  connaitre et respecter I'intensité de I’effort 2-  déterminer la tolérance (fréquence cardiaque ou
sensation musculaire et respiratoire)
3-  pratiquer une séance de gymnastique 3-  contrdler le respect de I'intensité (en groupe)
4-  auto évaluer ses limites a ’effort 4-  auto contrdle du pouls, du souffle
Savoir étre
1-  intégrer 1’activité physique aux gestes de la vie courante 1-  éviter les arréts prolongés
2-  équilibrer les activités dans la semaine 2-  aide & I’élaboration d’un agenda de semaine
3-  repérer les activités a risques 3-  analyse de Iactivité, de la pratique, de la sécurité
4-  pratiquer un sport en sécurité 4-  moyens de surveillance, respect des contre-indications
Objectifs pour le patient | Guide pour le soignant
L’alimentation cardio-protectrice
savoir
1-  connaitre le lien entre I’alimentation et I’athérome 1-  faire le lien entre les aliments ingérés et la paroi
artérielle, les facteurs de risque
2-  connaitre les caractéristiques d'une alimentation 2-  classer les aliments (2 favoriser, 4 limiter, neutres)
cardioprotectrice classer les sources d’acides gras alimentaires
classer les aliments riches et pauvres en sel
3-  connaitre le bénéfice et le risque de la consommation 3- limiter& 2 - 3 verres de vin par jour en I’absence de
d’alcool d’addiction ou d’intolérance
Savoir faire
1-  équilibrer un menu sur une journée 1-  effectuer un menu avec des cartes alimentaires
2-  atteindre les 5 fruits et 1égumes / jour 2-  suggérer de consommer 2 légumes et 3 fruits par jour
3-  utiliser les différents modes de cuisson, les épices 3-  atelier cuisine
4-  contrdler sa consommation de sel 4-  utiliser les cartes alimentaires
5- lire les étiquettes alimentaires 5-  visite d’un supermarché, aliments factices
Savoir étre
1-  gérer un menu de féte 1-  choix d’un menu de restaurant, espacer les repas festifs
2-  auto surveillance 2-  poids, tour de taille
Objectifs pour le patient | Guide pour le soignant
Le sevrage du tabac
savoir
1-  Connaitre le réle du tabac sur I'athérothrombose 1-  Risques du tabagisme actif et passif, différentes formes
d’intoxication
2-  Connaitre les aides au sevrage 2- Substituts et médicaments, consultation de tabacologie
Savoir faire
1-  Evaluer sa motivation 1-  Questionnaires
2-  Travailler sur sa motivation 2- _ Balance (bénéfices versus effets négatifs du sevrage)
Savoir étre
1-  prévoir sevrage 1. choix d’une date, information de ’entourage
2-  anticiper les problémes 2. contréle de la prise de poids, conduite a tenir en cas de
rechute
3-  utiliser le systéme de santé 3. role du tabacologue, des aides t€léphoniques, Internet
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Les compétences du patient nécessaires a la réussite d'un objectif, se basent sur
[55] [83] :

— un savoir (connaissances) transmis par I'équipe soignante,

— un savoir faire (gestes, techniques),

— un savoir étre (réactions adaptées a la situation) qui sera acquis lors

d'animations de type «mise en situation».

2.3.2 Choix des contenus et des méthodes d'apprentissage

Il existe différents types d'entretiens, les séances individuelles et les séances
collectives. Ces derniéres sont complémentaires et il est possible d'y intégrer
I'entourage du patient.

— Les séances individuelles sont de durée variable, en fonction de la difficulté a
acquérir chaque compétence pour le théme spécifique abordé (ex : la
thérapeutique). Leur contenu ne peut concerner qu'un ou plusieurs micro-
objectifs (ex : savoir utiliser la trinitrine de fagon adéquate). Les séances
individuelles permettent d'établir une relation privilégiée patient-soignant mais
peuvent se révéler monotones avec une emprise du soignant sur le patient.

— Les séances collectives, constituées de 3 a 10 personnes en général, ont un
objectif commun pour tous les membres du groupe. Ces séances sont
propices a I'échange d’expériences, a la convivialité, mais elles nécessitent,
de la part des responsables de I'équipe thérapeutique, une technique
d'animation et de co-animation pour faire respecter le temps de parole et gérer
les éventuels conflits naissants [84].

Il existe différentes techniques pédagogiques, en voici quelques exemples [83] :

— dans le domaine du savoir : exposé inter-actif, étude de cas, techniques des
mots clés sur un tableau, simulation audiovisuelle,

— dans le domaine du savoir faire : ateliers diététiques, simulation gestuelles et
techniques (prise de la tension artérielle, du tour de taille ), activités physiques

— dans le domaine du savoir étre : jeux de rédle.

Parmi les outils pédagogiques, I'équipe soignante peut choisir [83] :
— des supports d'informations : affiches, brochures,
— des supports d'animations : classeurs-imagiers, bande audio ou vidéo,

cédérom (représentation du cceur).
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Avant chaque intervention, les outils pédagogiques et les techniques employées

doivent avoir été testés, appropriés par les intervenants et adaptés aux patients

selon leurs spécificités locales, régionales, culturelles et religieuses. Les outils et les

techniques pédagogiques doivent étre réévalués régulierement [84].

Enfin, un «conducteur de séance» doit étre élaboré pour chaque type d’intervention

et validé par le comité de pilotage du programme [84].

Les thématiques abordées lors d'un programme d'ETP chez un coronarien doivent

au moins comprendre [84] :

la maladie coronarienne,

les signes d'alerte,

les facteurs de risque,

la thérapeutique,

le sevrage tabagique,
I'alimentation cardioprotectrice,

I'activité physique adaptée.

2.3.2 Evaluation

L'évaluation concerne 2 niveaux [83] :

I'évaluation du programme sur le patient.

Cette évaluation permet d'en apprendre davantage sur ce que le patient a
retenu, ce qu'il a compris, ce qu'il sait faire, ce qu'il lui reste a apprendre avant
de rentrer éventuellement dans un nouveau cycle éducatif.

I'évaluation du programme par le patient.

Le patient donne son opinion en précisant les points forts et les points faibles.

L'évaluation doit étre répétée régulierement a tout moment dans la prise en charge et

étre proposée systématiquement a la fin de chaque programme d’ETP.
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Conclusion

L'angor stable nécessite une prise en charge multidisciplinaire, impliquant différents
professionnels de santé. La présence d'un ou plusieurs facteurs de risque est
susceptible de rendre la stratégie thérapeutique trés complexe pour le patient. Bien
souvent, la prise en charge se révéle lourde en informations, difficile a assimiler et a

appliquer dans le quotidien du patient.

Lors de la délivrance des médicaments prescrits sur ordonnance, le pharmacien
d'officine est bien souvent le dernier acteur de santé a étre en interaction avec le
patient. L'officinal a donc un réle essentiel dans la stratégie thérapeutique de l'angor
stable. Il doit avoir des connaissances approfondies sur la maladie coronarienne, ses
différentes formes cliniques, son évolution et ses complications. Le professionnel de
santé doit étre capable de faire le lien entre les éventuels facteurs de risque présents
chez le patient et le nouveau mode vie hygiéno-diététique que le malade devrait
adopter. L'officinal doit étre en alerte vis a vis des nouvelles recommandations
thérapeutiques. Face a la complexité de la prise en charge, il est important que le
pharmacien ait un conseil structuré, précis, pertinent, et facile a comprendre pour le
patient. Une méthodologie est proposée pour aider I'officinal dans la réussite d'une
bonne prise en charge. Parmi ses nombreuses missions, le pharmacien est
également habilité a intervenir dans I'éducation thérapeutique du patient coronarien.
Lors de mes recherches bibliographiques et via mon expérience professionnelle, j'ai
pu constater que I'éducation thérapeutique du patient coronarien a l'officine reste
anecdotique. Dans un avenir proche, il serait bénéfique que des mesures incitatives
a I'égard du pharmacien d'officine soient mises en place pour I'encourager a s'investir

dans I'éducation thérapeutique du patient.
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Annexes

Annexe 1 : Le guide des bons aliments

Pour financer nos actions,
nous avons besoin de vous.
Merci de soutenir
notre combat par vos dons.

~ ~

¥ Fedération Francalse + Fédération Francaise
de Cardiologie de Cardiologie
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® Beeuf gras
(entrecdte, cote a ['os)

** Beeuf maigre
(faux-filet, rumsteak,
réti,...)

®Veau mi-gras
(cdtelettes,...)

*)Veau maigre
~ (escalope, noix,...)
@Porc gras
(bacon, lard, cote,
poitrine, réti,...)
<) Porc maigre
(filet mignon,
petit salé,...)

*'Jambon maigre

(dégraissé, découenné)

(3 Hamburger
(22) Gibier et lapin

® Beurre

(3 Beurre allégé ou
demi-beurre

() Créme fraiche

(2) Créme fraiche allégée

®Gras de beeuf

® Charcuterie grasse
(pdté, saucisse, saucisson,
boudin, andouillette,
rillettes,...)

*) Charcuterie maigre
(paté, fromage de téte,
ou museau)

@) Mouton - Agneau

@ Cheval

) Abats riches
en cholestérol
(foie, rognon, cervelle,
ris, ceeur,...)

“*) Abats pauvres
en cholestérol
(langue, tripes,...)

** ) Volaille avec la peau

(%) Volaille sans la peau
(blanc,...)

® Saindoux

@) Lard

(<) Graisse d'oie
® Foie gras
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@ Poisson de mer et
d'eau douce

(frais, surgelés)

(€9 Thon au naturel
(tropical)

(¢2) Poisson gras :
sardine, maquereau,
fletan, saumon,
hareng, truite de mer,
mulet, thon blanc
(frais ou en conserve)

(22) Huitres, moules...

(22) Crevettes, langoustines,
crabe, faux crabe
(surimi,...)

@ Calmar, poulpe...

) Poissons en beignets,
en croquettes, en
finger, en nuggets,
pané

**) (Eufs de poisson

Produits laitiers @

@Fromage

<)Fromage allégé

22 Fromage frais

(22) Petits suisses a 20%
(“°) Petits suisses & 40%
®Petits suisses a 60%
(2) Fromage blanc a 0%
@ Fromage blanc a 20%
(**)Fromage blanc & 40%
@Frumage blanc a 60%

@ Blanc d'ceuf

(¢2) Yaourt au lait écrémé

Yaourt au lait
demi-écrémé

") Yaourt au lait entier
(©2) Lait écrémé

(2) Lait demi-écrémé

(7 Lait entier

(22) Lait battu,
lait fermenté, kéfir

Laitages aromatisés,
sucrés ou aux fruits

) Jaune d'ceuf



i'ﬁlim-efnfs- d'origine végétale

| équmes et fruits  §

(29) Legumes frais
crus et cuits

() Potage de légumes

(25) Légumes surgelés
(nature)

(2) Légumes en conserve
(¢5) Pomme de terre nature
@) Frites, chips, beignets

(22) Ail, oignon, échalotte,
ciboulette (fines herbes)

9 Cornichon

(©9) Fruits frais

/._.\ .

(22) Fruits en conserve
@ Fruits cuits

@ Jus de fruits (pur jus)
(2) Chataignes

Cérédles o

() Riz

(€9 Riz complet

(22) Pates

(2 Pates complétes

@Semoule (couscous),
pilpil, boulghour

c:\ 3 1
(%) Orge, millet, sarasin,
seigle, mais, quinoa

(¢2) Avoine (flocon)
(-2) Pétales de mais
@ Pain

(¢5) Pain complet

| éguminedses g

(=2) Lentilles
(%) Haricots

(=2) Pois chiches
(22) Pois cassés
@ Féves

(%) Soja vert en grain
@ Tofu (fromage de soja)
() Tonyu (lait de soja)
@ Créme dessert au soja

Oléagineux

%) Noix @ Olives

(¢9) Noisettes ++) Sésame

@ Amandes (22) Avocat

(22) Arachides Noix de coco

Corps gras

(£2) Huile de cuisson :
tournesol, olive,
mais, pépin de blé

® Margarine dure
(ordinaire et hydrogénée)

(2) Margarine molle
(diététique a teneur garantie

(25) Huile dassaisonnement :
en acides gras essentiels)

colza, soja, noix,

erme de blé .
g Mayonnaise

.~ )Graisses :
palme, palmiste, coprah

Les différentes huiles :

Quelques conseils d'associations pour cuisiner

Cdisson N

Soja ou colza
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Le guide
deS bOﬂS dllmenfs () Boissons sucrées

@ Thé, chicorée

(=) Cafe (&) Thé vert

(7)Café expresso () Vin, biére, apéritifs

@ Croissants, ® crime gacse &P

viennoiseries
®G&teaux au beurre D
ol & bk v @) Biscuits apéritif
() Biscuits @) Friands, vol-au-vent,
quiches
@ Chocolat .
@ Pate chocolatée g
aatan%ngso @ Confiture, bonbons,

sucre, pop corn

@ Chocolat a la créme
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Annexe 2 : Memento pour la dispensation du traitement anti-angoreux

1 MEMENTO POUR LA DISPENSATION

DU TRAITEMENT ANTI-ANGOREUX

Ce recueil s'adresse a F'equipe officinale. Il a été congu comme une aide au
comptoir consultable rapidement. I ne doit pas se substituer aux documents
de référence.

+ Prise de contact initiale avec le patient P1
¢ Familles de médicaments P2
¢ Etat des lieux du mode de vie du patient P4
+ Conseils diététiques P4
+ Conseils autour de I'activité physique P7
+ DSevrage tabagigque P8
+ Conseils a I'attention du patient-voyageur P9
+ Exemples de sites internet a conseiller au patient  Pe

Prise de contact initiale avec le patient

Avant foute défivrance de médicaments, les queastions suivantes devraient &fre
systémafiquament posées pour assurar una mailfaure arise an charge du profassionned
de santé envers son patiant

+ S'agit-il d'une premiére prescription ou d'un renouvellement ?
# Si renouvellement, comment supportez-vous le traitement 7

# Four préevenir toute interaction medicamenteuse, quelles sont les pathologies pour
lesquelles vous étes traite 7

+ Cuels sont les autres traitements que vous prenez actuellement ?

# Quelles sont vos allergies connues 7

Cléa Barrére 260212016 THESE 201 BMOU32010
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.

Médicaments type

Tovfoutrs P avelr sur 5o |

Dérivé nitré d’action rapide
Floay L dpists dondonopeise
Sl vtnee penadadgie ! preenieley prlsee 5 dan
Aprey Lo pppeldyes SU Hi e sonadagé —
ropyaeler Le- 25

Bétabloquant

Ne pos w inferrompre. brufalement

Eorlve Lo penerlogle g pritlicnd Uhemive
Aadiindlphaflon (pendand Loy repagh

Ne pas v inferrompre. brufalement

Inhibiteur calcique
e Leyey ane 2 faimyag

Etiae Lo penalogie an pyétisand Uhoymive
dladmivdshation [ perdand Loy repas)

Se Leysy ave 2 oy
Dérivé nitré d’action prolongée
Ne pas winferrompre brudalement

Tl du & A 12 b widcagiaiye fupng de-
pesmanlasley A prise-

Se Loy eve 2 fampag

Molsidomine
Ne pay w inderrompre bralement

Etyiye la ponolomie s pyrdelinnd Uhommive
Aladpiandshafioe (pevdant Log ropaagd

Conseils pratiques

* A utiliser dés 'apparition de |a douleur
angineuse

# Hilule croguée, mastiguee e plus lenterment
possible et gardeée en bouche en evitant
d'avaler la salive

#* Spray d'utilisation sublinguale

# S'assoir lors de 'administration
(hypotension orthostatigue)

#* Prise aux meémes maments de [a journge
pour eviter les fluctuations de concentration

® Cluestionner le patient sur la survenue
d'eventuels effets indesirahles (vertige,
extremites froides.. )

* Chez |e diabetique, contrile glycemigue
plus régulier (signes d'hypoghycemie
MasguUes)

# Prize pendant les repas pour ameliarer |3
tolerance digestive

® Cluestionner le patient sur |3 survenue
d'effets indésirables qui apparaissent surtout
en debut de traiternent {mal de téte, houffae
de chaleur, raugeur au niveau du visage,
accelération du coeur. . ), Avertir le medecin.

* Phénomeéne de dépendance a l'origine

d'un effet reband

® Pour éviter les effets indésirables
frequents ligs & la vasodilatation, respecter
linstauration progressive des posologies

# Intervalle de 8 & 12h pour éviter les
phénomenes de tolérance

# Pour les patchs: changer le site

d'application tous les jours pour éviter les

irritations cutanées

* Pour éviter les effets indésirables
frequents liés a la vasodilatation, respecter
linstauration progressive des posologies

Cléa Barrére 268/02/2016 THESE 2016TOU3r2010



3  Médicaments type Conseils pratiques

Nicorandil # Toute survenue de I_és_ia_?ur_f(ulg:_éfr;aﬁuh] aLl
niveau de la bouche, de la peau, des
MUGUEUSEs, OU Sur dautres parties du corps
doit Atre signalée au médecin

Ne pas w inferrompre brufolement
Se Leyiyr ene 2 feapns
Erive Lo poselogle

.. . - # Toute apparition de troubles du mouvernent
Trimétazidine | Setever en2 fompy ou de douleur thoracinue doit étre signalée
immeédiaternent au medecin

i i : o Attention & la baisse de la vigilance

Emmpaw{aywmwtw

lvabradine

Sinferroger sur iz pertinence de la gélivrance de livabradine suife a l'avis du 0306/2015 de la
cormmission de [a fransparence. En effef livabradine n'a plus sa place dans la stratégie
therapeutigue de angor

Amde_acetylsallcyllque # Priviiggier la prise de paracétamol en cas
/ Clopidogrel de figvre ou de douleur  la place de

Ne pas ' inderrompre brvelement lihuproféne ou de ['aspirinefaspégic

Frivenly chadus professlonnanely de sandd dee
Lo parige- de Lo halfomvend

- * Questionner le patient sur I'apparition
Statines d'éventuelles douleurs musculaires (risgue
de rhabdomyalyse)

Ne pos p'inderrompre brw’-cr.{.&mz.h.-j- , . . o
i ® Associer ce traitement a un regime

imb?fw ’ P méditerraneen
IEC / ARA I Se lever en 2 fomps * #vec les [EC, I'apparition d'une toux
seche n:hmruque impligue une consultation
Ne pay miintervrompre brufalemend rmedicale
Etrine Lo paselogie on pritisant Uhaviive # Prise du traitement de prefer‘enl:e A
i ndsfrrfian (Le nafied . heures fixes

Clea Barrére 26/02/2016 THESE 2016TOU3/2010
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4 Etat des lieux du mode de vie du patient

Depuis 'annonce du diagnostic
Quelles bonnes résolutions avez-vous prises 7
Guels sont les changements dans votre mode de vie ?

Zomment s'est passé votre dernier bilan biologique ? Comment équilibrez-vous
YOS5 repas v

Quels sont les aliments que 'on vous a conseillés ?

* ¢4

De maniére générale :

Quels sports pratiquez-vous ? & quelle fréquence ?

iZombien de temps en moyenne dure votre activité physique ?

i patient hypertendu : quelles sont vos dernieres valeurs de tension artérielle ©
=i patient diabetique . quelles sont vos derniéres valeurs glycémigue 7

=i patient en hypercholestérolemie/hypertriglycérydémie | comment s'est passé
votre dernier bilan lipidigue 7

=i patient ohese : comment évolue votre poids ? Votre tour de taille ?
Comment vous sentez-vous 7

Comment se passe votre travail 7

Etes-vous fumeur ? et envisagez-vous d'arréter prochainement 7

L R 2R TR B I A

Conseils dietetiques

La digtéligue influance directement fathérogénése ef ast un facteur de risque
dans la survenue de 'angor. Seront présentés ici des conseils ganéraux ainsi
que des conselis digtetigues plus spécifiques sefon les pathologies associdas.

Bonnes pratiques alimentaires

# Me pas sauter de repas, prendre 3 repas par jour & heures réguliéres
# Eviter les repas copieux le soir

# Boire au moins 1,5 L d'eau par jour

# Manger lentement, calmement

€ Varier les menus

A chague repas

# Un produit laitier {lait, yaourts, fromages)

# des féculents, en version complets de préférence [effet de satiéta
permettant d'eviter les grignotages entre les repas)

+ Un fruit
Cléa Barrére 2BI022016 THESE 201 BM0OU32010
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Consells diétetiques

Régime méditerranéen

® Consommer au moins o fruits ou l&égumes par jour.
# Limiter la consommation de protéines animales a 1 fois par jour.

AU minimum 3 poissons par semaine dont au moins 2 poissons gras
{saumon, thon blanc, sardine, maguereaux, harengs... ).

# Privilegier les viandes blanches et le cheval.
# Limiter la consommation de viande rouge (2 fois max par semaine).

# Unverre de vin ou de biégre par jour lors des repas chez la femme (2
chez 'homme).

# Limiter les matiéres grasses d'origine animale.

# Privilegier les matiéres grasses d'origine végétale (huile d'olive vierge,
huile de colza, margarine riche en ¢ 3.

# Consommer réguligrement des noix, noisettes, amandes, avocats.

# Limiter la consommation de produits gras et sucres.

En cas d’hypertension

- resaler les plats sans les godter | - limiter I'utilisation du sel en
- consommer des plats industriels | cUisson

déja cuisinés ; soupes du
commerce, sandwiches

- consommer des aliments riches

- bannir 1a saliére a table

- choisir des produits non

en sel : pizzas, quiches, biscuits | 9182068

aperitifs, charcuteries, fromages, | - rincer les légumes en conserve
viennoisenes, condiments, I I I

saLces - remplacer le sel en

assaisonnement par des herbes
aromatigues, des épices

Cléa Barrére 26/02/20168 THESE 2016M0OU32010
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Conseils diététiques

En cas de diabéte de type Il

A index glycémique élevé : A index glycémique bas au

-sucreries, boissons sucrées, menu des trois repas

gateaus .. -pates al dente, le pain

-sUcres cachés | pétisseries, de tradition frangaise, les

hiscuits secs, barres pommes

chocolatées, confiseries, de terre en salade, haricots, pois

glaces, les boissons sucrées chiches, feves, lentilles, las fruits,

comme les canettes de soda les yaourts, les cereales
complétes, les légumes, le pain
complet

En cas d’hypertriglycéridémie

-de fagon DRASTIQUE les - les produits & base de céréales
hoissons alcoolisées completes riches en fibres et en

glucides d'absorption lente | pain
complet, pates compléetes,
cereales

doux (raisins, bananes) - les fruits frais plutét que secs

-les aliments a forte teneur en
sucre, méme les cures de fruits

Pour le patient obése, il faut insister sur les mauvais résulfats
des régimes basses calones et hyperprotéinés.

Cléa Barrére 26/02/2016 THESE 201 BMU32010
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Conseils autour de I'activité physique

Encourager le patient sédentaire

+ 30 minutes d'activite physigue d'intensité modéree 3 fois par semaine sont suffizantes
pour obtenir I'essentiel des benefices cardiovasculaires.

* Exemples d'activités physigues : choisissez les escaliers pour monter un etage puis
augmenter progressiverment & deux etages, marcher sur une partie de votre trajet trasvail-
domicile, allez au marche d'un pas soutenu a la place de la woiture, lorsgue vous allez
chercher le journal utilisez votre welo, sivous avez un chien allongez progressivement la
duree de vos promenades...

* Toute forme d'activite physique méme faible est déja utile.
# |l exizte des clubs coeur et sante parraings par un cardiologue pas loin de chez vous.

Ces clubs organisent des activites sportives comme des sorties randonnees, des cours
de gymnastique et de pilate, e tout dans une amhbiance chaleureuse et conviviale.

Pour une activité physique en toute sécurité

@ MN'oubliez pas de respecter une perinde d'échauffement et de récupération progressive.
+ Evitez les conditions climatiques susceptibles de declencher une crise d'angor : e froid,
le vent, la chaleur, I'humidité pour la pratique d'un spart, mais la marche reste possible par
guasiment tout |es temps, & condition de s'hahiller de fagon adéquate.

+ Durant I'activite physigue respirez a fond.

+ Buvez de l'eau régulierement avant, pendant et aprés le sport.

+ Apprenez a connaitre votre freguence cardiague maximale theorigue
FMT = 220 — votre age

# IM'hesitez pas a contriler souvent votre pouls (nombre de pulsations pendant 14
secandes = 4).

+ M'allez jamais au bout de vos limites.

+ Consultez au moindre symptdme suspect (douleurs, malaizes, palpitations,
essoufflernent inhahituel).

+ Arrétez e sport en cas de figvre, d'infection récente, et de fatigue inhabituelle.

+ Fourle fumeur, arréter e tabac 2 heures avant et apres le sport.

Cléa Barrére 26/2/2016 THESE 2016TOLU32010
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8 Sevrage tabagique

Les conseils du pharmacien ne vont pas éfre les mémes suivant lavancement du
processus de sevrage. On distingue ici frois élals

. L& pafient ne souhalte pas arréler de fumer | phase de pré-intention.

. Le patient est ambivalent | phase de canfemplation.

> Le pafient est décidé a arréter de fumer | phase de préparation.

Les canseils seront donc adaptés suivant fa phase psychologique ef comporfemeantale
et Fumedr,

Conseils d'arrét au tabac lors de la phase de pré-intention

® Arréter de fumer est la décision la plus importante que vous pouvez prendre pour
protéger votre sante. Je peux vous aider si vous le souhaitez.

# Fumer occasionnellement ou en faible guantite est encore dangereusx

continuer & fumer aggravera votre angor [..], en revanche arréter de fumer pourra
améliorer votre santé de fagcon importante.

Conseils d'arrét au tabac lors de la phase de contemplation

4 Pourquol confinuez-vous a fumer ?

+ Yous &tes inquiet pour votre santé mais vous continuez a fumer 7

@ Votre famille est importante pour vous, leur avez-volUs demandé si votre fumeée les
gene ?

# Je peux vous aider a arréter de fumer mais c'est vous seul qui prenez la décision
d'arréter.

Conseils d'arrét au tabac lors de la phase de préparation

# Feliciter le patient pour sa décision d'arréter de fumer.

+ Informer |e patient sur la difficulte du processus de sevrage et les symptdmes
désagréables associes.

 Suggérer au patient d'éviter les situations & risque (soirée, bars... ).

# Jeter ['equipement du fumeur.

4 Informer son entourage de sa décision.

# Recommander et proposer Uune substitution adaptés a son profil.

4 Planifier un suivi avec un professionnel de santé.

# L'encourager en cas de rechute et valoriser sa tentative.

Cléa Barrgre 26/02/2016 THESE 2018032010
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Conseils a I'attention du patient-voyageur

Conseils aux patients avant le départ en voyage

+  Consulter le site www cimed.org pour localiser les structures de soins et
connaitre les délais de prise en charge des pathologies.

+ Contracter une assurance de rapatriement médicalisé prenant en charge le
rapatiement de sujets connus au préalable pour étre porteurs d'une pathologie.

+  Avoirune synthése de son dossier médical traduit en anglais si besoin,
® Awoiruntrace ECG de réferance.

¢ Ecrire le nom des medicaments en denomination commune internationale (DCI)
sur les ordonnances si cela n'a pas été fait.

+ Prendre la quantité nécessaire de medicaments pour couyrir tout le séjour,

®  Avoirtoujours sur soi le traitement de crise (trinitrine).

¢ Pendantle transport, selon le mode d'administration du traitement, s'assurer
d'avoir en sa possession les medicaments nécessaires et 'ordonnance.

Exemples de sites internet a conseiller au patient

Sites internet hygiéno-diététiques :

hitp :/fwww.mangerbouger fr/

Sites internet sevrage tabagique :

hitp :/fwww tabac-info-service frf

Associations de lutte contre les maladies cardiovasculaires

www .fedecardio.org/

hitp :/fwww.alliancecoeur.frf

Cléa Bargre 2600272016 THESE 201 6TOU32010
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RESUME en frangais

L'angor est la conséquence d'un désequilibre entre les besoins et les apports en
oxygene au niveau du myocarde. Cette ischémie myocardique est généralement
provoquée par l'athérosclérose coronarienne. La présence de facteurs de risque
cardiovasculaire chez le patient aura des conséquences sur la stabilité de I'angor,
son évolution et l'apparition de complications parfois mortelles. Lors de la
dispensation du traitement, le pharmacien doit informer et conseiller le patient sur le
bon usage des médicaments et les regles hygiéno-diététiques. La complexité de la
prise en charge exige de la part de I'officinal un message clair et précis pour le
malade, nécessitant l'organisation de séances d'éducation thérapeutique.

RESUME en Anglais :

Therapeutic care in pharmacies of a patient with coronary disease of stable
angina type

Angina pectoris is the clinical manifestation of an imbalance between myocardial
oxygen demand and supply. This myocardial ischemia is generally induced by
coronary atherosclerosis. The fact that a patient presents cardiovascular risk factors
will have consequences on angina stability, evolution and the development of
complications, sometimes fatal. When delivering the treatment, the pharmacist must
inform the patient on hygiene and dietary rules and ensure the proper use of drugs.
Due to the complexity of angina treatment, the pharmacist must deliver a clear and
precise message to the patient, which may include the organisation of therapeutic
educational sessions.

DISCIPLINE ADMINISTRATIVE : Pharmacie

MOTS-CLES :

Angor stable, angine de poitrine stable, ischémie myocardique, facteurs de risque
cardiovasculaire.

INTITULE ET ADRESSE DE L'UFR OU DU LABORATOIRE :
Université Paul Sabatier Toulouse 3

Faculté des Sciences Pharmaceutiques

35, chemin des Maraichers, 31062 TOULOUSE CEDEX 9

Directeur de thése : M. AMOUROUX Noél
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