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Une des responsabilités les plus importantes des médecins de premier recours est de
rechercher et de traiter de maniére optimale les facteurs de risque modifiables de
la maladie cardiovasculaire (MCV). Ces facteurs de risque sont bien connus, et ils
comprennent le tabagisme, la dyslipidémie, "hypertension, le diabéte, "obésité,
Iinactivité physique et la mauvaise alimentation!. Chaque facteur de risque doit étre
corrigé pour conférer une protection optimale contre I’apparition ou la progression
de la MCV. Afin de promouvoir cette stratégie, des groupes d’experts multidisci-
plinaires canadiens et internationaux ont rédigé des lignes directrices pour la pra-
tique clinique fondées sur les preuves scientifiques; ces recommandations portent
sur chaque facteur de risque CV majeur!. Elles définissent clairement les groupes
de patients qui doivent étre traités et les objectifs du traitement.

Bien que les professionnels de la santé aient fort bien réussi a réduire la morta-
lité d’origine CV au cours des derniéres décennies (les taux de mortalité par coro-
naropathie, par exemple, ont chuté de 40 %, selon Statistique Canada'), il reste
encore beaucoup a faire. Des études de grande envergure menées dans la collectiv-
ité, ainsi que des analyses plus modestes portant sur les clientéles médicales ont
montré qu’une proportion substantielle de patients canadiens a risque de MCV ne
regoit pas un traitement suffisamment efficace pour atteindre les objectifs recom-
mandés dans les lignes directrices. Dans cet article, nous examinerons un de ces
écarts thérapeutiques en accordant une attention particuliére a la dyslipidémie.

Objectifs thérapeutiques pour la dyslipidémie

La Société canadienne de cardiologie (SCC) vient de publier une mise a jour des ses
lignes directrices pour le diagnostic et le traitement de la dyslipidémie’. Les valeurs
cibles établies par les recommandations de 2009 sont résumées au Tableau 1. Les au-
teurs recommandent que tous les patients ayant un risque élevé de MCV recoivent un
traitement hypolipidémiant pour abaisser le cholestérol des lipoprotéines de basse den-
sité (C-LDL) a < 2,0 mmol/L ou pour réduire de 50 % la concentration de C-LDL ini-
tiale. Les patients porteurs d’un risque modéré devraient également étre traités
de maniére a atteindre cette cible lorsqu’ils présentent I'une des caractéristiques sui-
vantes : C-LDL > 3,5 mmol/L, rapport cholestérol total/C-HDL (CT/C-HDL) > 5,
concentration de la protéine C-réactive de haute sensibilité (hs-CRP) > 2 mg/L dans le
cas des hommes > 50 ans ou des femmes > 60 ans. Les patients a risque faible dont le
C-LDL est > 5 mmol/L devraient étre traités de maniere a réduire le C-LDL de 50 %.

Ces recommandations reflétent la tendance a établir des objectifs plus stricts
pour le traitement de la dyslipidémie. En 2003, les valeurs cibles recommandées
pour le C-LDL étaient < 2,5 mmol/L chez les patients a risque élevé, > 3,5 mmol/L
chez les patients a risque modéré et > 4,5 mmol/L en présence d’un risque faible®.
Dans les recommandations de 2006, pour les patients a risque modéré et a risque
faible, 'objectif du traitement était de réduire le C-LDL d’au moins 40 %°.

Ces valeurs cibles plus basses ont été établies aprés que des essais cliniques eu-
rent démontré les bienfaits d’abaisser davantage le C-LDL. En outre, les résultats
de ces essais montraient que le traitement plus énergique avait un profil d’innocuité
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TABLEAU |. Cibles pour le traitement de la dyslipidémie : Lignes directrices 2009 de la SCC'

e |a plupart des diabétiques
® FRS > 20 %
* RRS > 20 %

Cibles
Principale Autre cible
Niveau de risque Amorcer le traitement si : C-LDL principale
Elevé Envisager le traitement chez < 2 mmol/L Apo B < 0,80 g/L
o CP, AP, athérosclérose tous les patients ou 4 50 % (Catégorie I, niveau A)

(Catégorie |, niveau A)

Modéré
*FRSde 10 % a19 %

e C-LDL > 3,5 mmol/L
e Rapport CT/C-HDL > 5,0
® hs-CRP < 2 mg/L

— hommes > 50 ans

— femmes > 60 ans

Note : Modulation du risque par les antécédents
familiaux et le taux de hs-CRP (RRS)

< 2 mmol/L
oud 50 %
(Catégorie IIA, niveau A)

Apo B < 0,80 g/L
(Catégorie I, niveau A)

Faible
* FRS <10 %

C-LDL > 5,0 mmol/L

150 %
(Catégorie lIA, niveau A)

CP : coronaropathie; AP : angiopathie périphérique; FRS : score de risque de Framingham; RRS : score de risque de Reynolds.

trés favorable. Par conséquent, les cibles du traitement de-
venaient plus exigeantes a chaque nouvel ensemble de
recommandations de maniére a refléter les résultats d’essais
comme PROVE-IT’, TNT?® et JUPITER®.

Les écarts thérapeutiques au Canada

Chez nos patients, dans quelle mesure arrivons-nous a attein-
dre ces nouvelles cibles pour les lipides? Bien que les preuves
scientifiques aient amené les auteurs des lignes directrices a faire
des recommandations plus strictes pour les objectifs thérapeu-
tiques, d’autres données révelent qu’une forte proportion de
patients au Canada n’atteint pas ces objectifs. Parmi les 1 976
Canadiens inscrits au registre international REACH (Reduc-
tion of Atherothrombosis for Continued Health), patients pour
la plupart atteints d’une maladie athéroscléreuse avérée, envi-
ron le quart n’avaient pas atteint les cibles recommandées dans
les lignes directrices pour la dyslipidémie, le tiers affichaient
une glycémie supérieure a la valeur cible et 40 % dépassaient
la cible pour la tension artérielle'. Soulignons que ces statis-
tiques proviennent de patients ayant un risque élevé démontré
par le seul fait de leur inscription a ce registre; on peut donc
penser que les proportions de patients dans la population
générale dont les facteurs de risque ne sont pas maitrisés effi-
cacement sont beaucoup plus élevées.

En effet, une analyse rétrospective de la maitrise de I’hy-
pertension et de la dyslipidémie dans une population de
plus de 46 000 patients d’omnipraticiens du sud-ouest de
I’Ontario'! a révélé que les taux de maitrise étaient beau-
coup moindres que ceux observés chez les patients du regis-
tre REACH. Dans I’ensemble, ces chercheurs ont constaté
que seulement 7 % des patients manifestant une dyslipi-
démie, mais aucune hypertension, avaient atteint les cibles
recommandées; en revanche, 17 % des patients a la fois
dyslipidémiques et hypertendus avaient atteint les objectifs
recommandés pour la dyslipidémie et ’hypertension.

D’autres données pertinentes proviennent d’un vaste
programme de réflexion sur la pratique, le programme
ACT (Assessing Cardiovascular Targets)'?, auquel ont par-
ticipé 676 omnipraticiens dans tout le Canada. Les
médecins participants ont autorisé la consultation des
dossiers de 30 a 40 de leurs patients (nombre total de pa-
tients : 25 489). Le programme était congu pour que les
médecins puissent trouver dans leur clientele les patients
ayant des facteurs de risque cardiovasculaires et recevant
déja une statine pour traiter la dyslipidémie. Le but était
d’aider ces médecins a mieux évaluer leurs propres pra-
tiques — en les comparant avec les pratiques recom-
mandées dans les lignes directrices et avec les pratiques de
leurs pairs canadiens — et a déterminer leur taux de succes
dans I’atteinte des objectifs thérapeutiques recommandés
dans les lignes directrices 2006 de la SCC pour le traite-
ment de la dyslipidémie’®. Les données ont été gérées et
compilées par une firme indépendante de recherche en
santé, ISIS Digital Media.

Les conclusions du programme ACT nous apprennent
qu’une proportion importante des patients inscrits a ce
programme n’avait pas atteint les cibles établies par les
recommandations de 2006. Environ 40,6 % n’avaient pas
abaisser leur C-LDL a la valeur cible et 22,2 % affichaient
une TA supérieure a la cible recommandée. Les propor-
tions des patients n’ayant pas atteint ces cibles ni celles
recommandées pour d’autres parameétres sont indiquées
au Tableau 2. Parmi les patients dont le niveau de risque
était connu (7 = 24 033), 57,8 % étaient considérés a
risque élevé par leurs médecins, 24,3 % a risque modéré
et 17,9 % a risque faible. Toutefois, une analyse indépen-
dante des données sur les facteurs de risque a montré que
45 % des patients jugés a risque modéré par leurs
médecins avaient en réalité un risque élevé (selon le calcul
du score de risque de Framingham).
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TABLEAU 2. Proportions de patients n’ayant PAS atteint les

cibles recommandées et proportions de patients ayant
d’autres facteurs de risque CV connus'?

Proportion de patients du programme

Paramétre cible ACT n’ayant pas atteint la cible

C-LDL 40,6 %
Rapport CT/C-HDL 28,4 %
Triglycérides 40,9 %
Tension artérielle 22,2 %
Tour de taille 52,2 %

Proportion ayant
ce facteur de risque
36,8 %

34,6 %

Facteur de risque

Syndrome métabolique
Glycémie a jeun > 6,2 mmol/L

Dans son étude du traitement de la dyslipidémie, le pro-
gramme ACT a également déterminé les types de médica-
ments administrés. Parmi les 24 567 patients pour lesquels
on possédait des données sur le traitement, 79 % s’étaient
vu prescrire une modalité de pharmacothérapie hypo-
lipidémiante. La grande majorité de ces ordonnances était
pour des statines. ’atorvastatine et la rosuvastatine étaient
les agents les plus souvent prescrits, bien que d’autres
statines de génération précédente moins puissantes (p. ex.,
la simvastatine, la pravastatine et la fluvastatine) aient aussi
fait partie de ces ordonnances (Figure 1).

En général, les proportions de patients qui ont réussi a
atteindre les cibles pour le C-LDL étaient plus élevées chez
les patients traités par la rosuvastatine ou I’atorvastatine
que chez ceux recevant la simvastatine, la pravastatine ou
la fluvastatine; toutefois, méme chez les patients traités par
ces agents plus puissants, des proportions importantes n’at-
teignaient pas les cibles recommandées. Parmi les patients
traités par ’atorvastatine, par exemple, 40 % continuaient
d’afficher une concentration de C-LDL supérieure a la cible
établie par les lignes directrices pour ces populations.

Les données du programme ACT ont aussi été analysées
pour déterminer les proportions de médecins qui avaient
amorcé ou modifié le traitement en se fondant sur leur
évaluation des facteurs de risque chez leurs patients. Des
25 490 patients pour lesquels on possédait ces données,
11 625 (46 %) avaient entrepris un traitement ou avaient
vu leur traitement modifié. Les médicaments prescrits pour
instaurer ou modifier le traitement sont énumérés au
Tableau 3. Les deux stratégies de substitution les plus
fréquentes étaient de remplacer le médicament existant par
la rosuvastatine ou I’atorvastatine. Ces deux médicaments
étaient également les plus souvent prescrits pour amorcer
le traitement chez ces patients.

Discussion
Au chapitre de la maitrise des facteurs de risque cardiovas-
culaires, les médecins canadiens ont fait des progrés impor-
tants depuis quelques années. Le taux de maitrise de
I’hypertension, par exemple, a fait un bond spectaculaire
depuis 10 ans. Des données des Enquétes canadiennes sur la

FIGURE I. Utilisation des agents hypolipidémiants chez les

patients du programme ACT (n = 24 567)'?
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santé cardiaque'®, publiées en 1997, montraient que seule-
ment 12,2 % des patients hypertendus étaient traités et leur
TA maitrisée. Une étude menée en Ontario et publiée en
2008 révele que cette proportion est passée a 65,7 %. Bien
que ces statistiques soient encourageantes, la recherche mon-
tre bien qu’il y encore beaucoup de progrés a accomplir et
que de nombreux écarts restent a combler. La réalité sur le
terrain illustrée par les données du programme ACT montre
que pour la dyslipidémie, environ 4 patients sur 10 ne sont
pas traités assez énergiquement pour atteindre les cibles
recommandées (dans les lignes directrices 2006 de la SCC).
Il est raisonnable de penser que cet écart thérapeutique en
particulier serait encore plus grand si on tenait compte des
cibles encore un peu plus strictes recommandées dans le
document de 2009.

Plusieurs facteurs peuvent participer a I’écart thérapeutique
dans la prise en charge de la dyslipidémie. Bien entendu, la
non-adhésion aux interventions reliées au mode de vie est un
facteur clé, car nombreux sont les patients qui continuent de
fumer, d’étre inactifs et de mal s’alimenter, sans égard aux

Une analyse indépendante des données

sur les facteurs de risque a montré que

45 % des patients jugés a risque modéré
par leurs médecins avaient en réalité un
risque élevé (selon le calcul du score de
risque de Framingham).

recommandations qu’on leur fait. Le recours insuffisant a des
médicaments efficaces est un autre facteur. Au cours de I'étu-
de rétrospective aupres de patients du sud-ouest de 'Ontario
mentionnée ci-dessus!!, par exemple, 80 % des patients
atteints de dyslipidémie ne recevaient pas de traitement hypo-
lipidémiant. Toutefois, méme chez les patients recevant un
traitement hypolipidémiant, les résultats du programme
ACT" donnent a penser que les hypolipidémiants disponibles
sont prescrits et leurs schémas posologiques modifiés de
maniére sous-optimale, comme en témoigne le fait que de
nombreux patients traités inclus dans cette analyse n’at-
teignaient pas les cibles recommandées. Uemploi de statines
moins puissantes pourrait contribuer a cet écart thérapeutique.
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TABLEAU 3. Patients chez qui le traitement a été amorcé ou modifié A cause de leurs facteurs de risque : programme ACT'2

Traitement amorcé ou modifié

Traitement amorcé ou modifié chez 11 625 patients, au total

Instauration ou modification du traitement chez :
Nombre de patients Proportion de patients

Médicament remplacé par la rosuvastatine
Médicament remplacé par I'atorvastatine
Instauration par la rosuvastatine
Instauration par I’atorvastatine

Ajout de la rosuvastatine

Médicament remplacé par la simvastatine
Médicament remplacé par la pravastatine
Instauration par la simvastatine

Ajout de I'atorvastatine

1452 12,0 %
1076 9,3%
1007 8,7 %
458 3,9 %
144 1,2 %
128 1,1%
57 0,5%
53 0,5%
51 0,4 %

1l est reconnu que la rosuvastatine et I’atorvastatine exercent
une action plus puissante pour abaisser le C-LDL, compara-
tivement aux agents de génération précédente; par conséquent
les statines récentes sont plus susceptibles d’abaisser le C-LDL
aux valeurs atteintes pendant les essais cliniques. Les données
ACT montrent que la stratégie la plus souvent employée par
les médecins qui interviennent en se fondant sur ’évaluation
des facteurs de risque chez leurs patients est de prescrire d’em-
blée une ces statines plus puissantes ou d’ordonner la substi-
tution par I'une d’elles'?. Néanmoins, quelques médecins
décidaient simplement de prescrire des doses plus fortes des
statines a action moins puissante. Cette stratégie peut aider a
abaisser le C-LDL 4 la cible visée, mais les doses plus fortes en-
trainent plus d’effets indésirables. Par conséquent, choisir les
agents a action plus puissante qui ont été utilisés pendant les
essais cliniques récents pourrait améliorer le rapport risque-
avantage pour les patients.

Si une dose adéquate d’une statine a action puissante ne
permet pas d’atteindre ’objectif visé, alors I’ajout d’un autre
agent, comme I’ézétimibe, la niacine ou un fibrate, pourrait
conférer des bienfaits. Ces associations médicamenteuses
n’ont pas été mises a I’épreuve pour étudier leur effet sur des
critéres de jugement majeurs comme I’accident vasculaire
cérébral, Pinfarctus du myocarde ou le déces, mais elles
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