FIBRILLATION AURICULAIRE : REMISE EN RYTHME SINUSAL OU
RALENTISSEMENT DE LA FREQUENCE VENTRICULAIRE?

Dans une étude d’observation récente chez des patients atteints de fibrillation auri-
culaire, un taux de mortalité plus faible a été observé apres 8 ans chez les patients
traités par cardioversion médicamenteuse (rythm control), par rapport aux patients
traités par ralentissement de la fréquence ventriculaire (rafe control). Les résultats de
cette étude d’observation doivent €tre interprétés avec prudence et ne modifient
pas les recommandations concernant la prise en charge de la fibrillation auriculaire.

Dans des études randomisées controlées chez
des patients atteints de fibrillation auriculaire
subjectivement peu incommodés par I'aryth-
mie, la remise en rythme sinusal (rythm control,
généralement par cardioversion électrique ou
médicamenteuse) ne s’avere pas supérieure au
ralentissement de la fréquence ventriculaire
(rate control). Dans ces études randomisées,
les deux interventions s’avéraient équiva-
lentes en termes de mortalité et de morbi-
dité cardio-vasculaire, que les patients soient
insuffisants cardiaques ou non [voir aussi la
Fiche de transparence “Prise en charge de la
fibrillation auriculaire” et les Folia de janvier
2004]. Par conséquent, le ralentissement de
la fréquence ventriculaire, généralement par
un PB-bloquant, est souvent appliqué chez les
personnes agées peu ou pas symptomatiques.

Une étude d’observation récente menée
chez 26.130 personnes agées atteintes
de fibrillation auriculaire [Arch Int Med
2012;172:997-1004 (doi:10.1001/archin-
ternmed.2012.2266)], n’a pas non plus
révélé de diftérence entre le ralentissement
de la fréquence ventriculaire et la remise
en rythme sinusal par des antiarythmiques
pendant les 4 premieres années du trai-
tement, ce qui correspond a la durée des
études randomisées. Lors du suivi jusqu’a 8
ans, un taux de mortalité plus faible a toute-
fois été constaté en cas de remise en rythme
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sinusal: 47,4% par rapport a 50,1% chez les
patients ayant bénéficié d’un ralentissement
de la fréquence ventriculaire, une différence
statistiquement significative.

Ces résultats doivent étre interprétés avec
la prudence requise. Les auteurs d’un édi-
torial se rapportant a cette étude [Arch
Int Med 2012;172:983-4 (doi:10.1001/
archinternmed.2012.2332)], intitulé « Rate
versus rhythm control in atrial fibrillation. Can
observational data trump randomized trial re-
sults? », cherchent a savoir pourquoi les ré-
sultats de cette étude d’observation different
des résultats des études randomisées. Une
étude d’observation est un modele d’étude
tres sensible aux variables confondantes
(confounding factors). Une variable confon-
dante influence aussi bien I'exposition (p.
ex. la prise d’'un médicament) que le résultat
(p. ex. un effet escompté ou un effet indési-
rable), et peut de ce fait affaiblir ou renforcer
le lien entre I'exposition et le résultat [voir
aussi Folia d’octobre 2005]. Dans ce cas-ci,
le plus grand risque de biais provient, lors du
choix entre la remise en rythme sinusal et le
ralentissement de la réponse ventriculaire, du
biais d’indication (confounding by indication).
Ceci signifie que les patients présentant une
forme plus sévere d’une maladie ont plus de
chances de recevoir un traitement en parti-
culier. Des résultats plus mauvais peuvent des
lors étre attribués a tort a ce traitement. Dans
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cette étude d’observation, les patients traités
par ralentissement de la fréquence ventricu-
laire étaient plus agés que les patients traités
par remise en rythme sinusal; ils présentaient
plus de comorbidités et étaient moins sou-
vent traités par la warfarine. Ceci peut avoir
faussé de maniére importante les résultats. La
réalisation d’études randomisées (c.-a-d. dans
lesquelles les patients sont répartis au hasard
dans les différents bras de I'étude), permet
d’éviter en grande partie la problématique
des variables confondantes; les études rando-

misées constituent la référence pour évaluer
les effets d’une intervention.

Cette étude d’observation ne justifie donc
pas de revoir les recommandations concer-
nant la prise en charge de la fibrillation au-
riculaire: le ralentissement de la fréquence
ventriculaire constitue une bonne prise en
charge pour bon nombre de patients ;la re-
mise en rythme sinusal peut étre indiquée
chez les personnes treés symptomatiques ou
chez les patients plus jeunes présentant un
premier épisode de fibrillation auriculaire.

Bon a savoir

TRAITEMENT HORMONAL DE SUBSTITUTION CHEZ
DES FEMMES RECEMMENT MENOPAUSEES

[Déja paru dans la rubrique « Bon a savoir » sur notre site Web le 16/10/12]

Dans les Folia de novembre 2002, nous
avons publié un article intitulé « Thérapeu-
tique hormonale de substitution: I'effet car-
dioprotecteur n’est pas une indication » dans
lequel sont discutés les résultats de 1’étude
Women’s Health Initiative. Pour rappel,1’étude
Women’s Health Initiative est une étude ran-
domisée controlée par placebo ayant inclus
plus de 16.000 femmes ménopausées (age
moyen de 63 ans), qui a été interrompue
prématurément en raison d'un risque accru
de cancer du sein invasif et d’accidents coro-
nariens chez les patientes qui recevaient un
traitement hormonal de substitution [voir
Folia de novembre 2002 et d’octobre 2003].
Depuis la publication de I'étude Women’s
Health Initiative, la balance bénéfices-risques
du traitement hormonal de substitution fait
encore toujours 'objet de beaucoup d’atten-
tion et de discussions. En effet, les résultats de
cette étude contrastent avec ceux d’études
d’observation antérieures qui suggéraient
quant a elles un effet cardioprotecteur. Une

Folia Pharmacotherapeutica 39, décembre 2012 e www.cbip.be

des hypotheses avancées est que les diffé-
rences observées entre les études randomi-
sées et certaines études d’observation en
ce qui concerne le risque cardio-vasculaire
pourraient s’expliquer par le délai avec le-
quel le traitement hormonal de substitution
est instauré apres le début de la ménopause
(timing hypothesis): lorsqu’un traitement hor-
monal de substitution est instauré autour de
la ménopause ou rapidement apres le début
de celle-ci, le traitement hormonal de sub-
stitution aurait un effet cardioprotecteur,
tandis qu’il augmenterait le risque d’éve-
nements cardio-vasculaires chez les femmes
déja ménopausées depuis longtemps.

Le British Medical Journal [BM] 2012;345:¢6409
(do1:10.1136/bm;j.e6409)] a publié récem-
ment les résultats d’une étude randomisée
ayant évalué les effets a long terme d’un trai-
tement hormonal de substitution (a base d’es-
tradiol seul chez les femmes hystérectomisées,
ou en association a la noréthistérone chez les
femmes non hystérectomisées) chez 1.000
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