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La maladie coronaire chez la femme :
de vraies spécificités a bien connaitre.
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es maladies cardio-vasculaires demeurent la principale cause de mortalité chez la fernme. En France, prés dune femme sur 3
endécéde chaque année. Le taux de mortalité lié a la maladie coronaire est en diminution chez les hommes alors quil est stable
woire en augmentation dhez les femmes, notamment la femme jeune (< 55 ans). Cela en fait un réel probléme de santé publique ™.
Des données récentes provenant de registres et d'études ont été recueillies sur des populations féminines, habituellement sous
représentes, et permettent une meilleure compréhension des spédficités de la maladie coronaire de la fernme *°. Prendre en
compte ces spédfiaités est indispensable pour améliorer nos prises en charge diagnostiques et thérapeutiques.

Une évolution épidémiologique
inquiétante chez la femme

La maladie coronaire constitue une véritable épidémie
silencieuse et sous-estimée. Elle est la premiere cause
mondiale de déceés prématuré chez la femme, et ce dans les
différentes classes d’age. En Europe, la maladie coronaire
est responsable de 21% des déces chez la femme (versus
20% chez les hommes) '.

Au cours des dernieres décennies, avec I’essor de la
prévention et I'amélioration des prises en charge, une
diminution de la mortalité cardio-vasculaire et coronaire
a été observée. Cette décroissance n’est, cependant, pas
homogene selon I'age et le sexe. En effet, si une réduction

est observée chez les hommes quelque soit leur classe
d'age, une augmentation inquiétante est retrouvée chez la
femme jeune <55 ans (+6,7%) (Figure 1) *.

Des résultats concordants sont présents dans I’étude
de 4 registres francais de syndromes coronariens aigus
avec sus décalage du segment ST (SCA ST+) entre 1995
et 2010. La proportion des femmes de moins de 60 ans
hospitalisées pour SCA ST+ en France a progressé de 11,8%
a 25,5% durant cette période ; et ceci en paralléle avec
Paugmentation de la prévalence du tabagisme actif de 37,5 a
73,1% et de Pobésité de 17,6% a 27,1% . Ainsi, on observe
une augmentation de la proportion de femmes jeunes
qui développent une coronaropathie sans hypertension,

diabete ou dyslipidémie mais avec un tabagisme et une

FIGURE 1 - Evolution de Pincidence des hospitalisations pour infarctus du myocarde selon I'age et le sexe entre 2002 et 2008 en France®
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obésité comme seuls facteurs de risque. La modification
des comportements a risque cardio-vasculaire contribue ainsi
a Pémergence d’un profil nouveau de femme coronarienne.

Il Une surmortalité féminine

A age égal, la mortalité intra-hospitaliere du syndrome
coronarien aigu chez la femme est plus importante que chez
’homme. Cette différence se retrouve dans toutes les classes
d’age, mais plus la femme est jeune, plus la différence est
importante >°. Aprés ajustement sur différents facteurs derisque,
le sexe féminin demeure un facteur de risque de mortalité intra-
hospitaliere. En phase aigug, les femmes présentent également
davantage de chocs cardiogéniques, d’insuffisance cardiaque et
de complications hémorragiques et vasculaires.

Les raisons de cette surmortalité sont multiples: ['age
plus élevé des femmes avec plus de comorbidités et une
présentation plus sévére ou moins typique, un risque
iatrogene plus important et une inégalité de prise en charge
précoce. Cependant, tous ces facteurs ne suffisent pas a
expliquer totalement la différence de mortalité entre les deux
sexes, notamment chez la femme jeune *°.

Des particularités
physmpathologlques avec
des conséquences cliniques

En dehors de I'athéromatose obstructive classique, d’autres
mécanismes sont plus souvent incriminés : érosion de
plaque, dissection coronaire spontanée, spasme coronaire,
dysfonctions microcirculatoire et endothéliale.

La morphologie de la plaque d’athérome differe selon I'age et le
sexe . Les hommes présentent plus typiquement une plaque
lipidique avec un centre nécrotique, source de rupture de
plaque. Chezla femme en pré-ménopause, il est plus souvent
noté des plaques sans centre nécrotique, rétrécissant peu la
lumiere artérielle, davantage sujettes a Iérosion entrainant la
formation de thrombi ou leur embolisation en distalité. Cela
pourrait contribuer a la mortalité plus élevée des femmes
jeunes par rapport aux hommes du méme age au moment
de l'accident aigu.

Chez la femme plus agée (>50 ans), la morphologie de la
plaque rejoint celle de ’homme avec plus d’obstructions
coronaires. Cela suppose le role majeur des facteurs
de risque et du statut hormonal sur les mécanismes
physiopathologiques différents constatés entre les femmes
jeunes (<50 ans) et celles plus agées.

Chez les femmes qui présentent un syndrome coronarien aigu
ou en situation d’angor stable, 'absence d’obstruction des
gros troncs coronaires est observée plus couramment que
chez leshommes *¢. Shaw et al. proposent le terme « d’angor
microvasculaire » pour désigner ce concept d’athérosclérose
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atypique sans anomalie des coronaires épicardiques visible
a la coronarographie °. Ce type d’athérosclérose serait
plus fréquent chez la femme du fait de facteurs de risque
spécifiques, d’une inflammation vasculaire plus importante,
d’un remodelage artériel plus fréquent et de modifications
hormonales. Cet aspect particulier de la maladie coronaire
expliquerait les symptémes souvent atypiques et persistants,
la moindre performance des tests de détection de I'occlusion
coronaire ainsi que la fréquence paradoxalement plus
importante de symptomes et d'ischémie, malgré I'absence
d'occlusion coronaire.

Le mécanisme physiopathologique en est |’atteinte
microcirculatoire, correspondant g Fatteinte des vaisseaux
coronaires de moins de 500 um de diamétre. La microcirculation
peut étre évaluée, par la réserve coronaire (Coronary Flow
Reserve, CFR) qui reflete la capacité de la microcirculation
a répondre a des stimuli vasodilatateurs. Dans une sous-
étude de WISE menée chez 159 femmes, avec angor sans
obstruction coronaire significative a la coronarographie,
la réserve coronaire était diminuée (<2,5) chez 47% de ces
femmes, suggérant une maladie de la microcirculation *.
Cette entité physiopathologique et clinique est méconnue et
négligée alors que c’est une situation a haut risque cardio-
vasculaire. Les dysfonctions microvasculaire et endothéliale
sont toutes deux prédictives d’événements coronariens

6. Les

et semblent étre un précurseur de P'athérosclérose
patientes relevant d’une coronarographie pour douleur
angineuse, présentent un risque d'événements cardio-
vasculaires majeurs et de mortalité toutes causes augmenté
par rapport a une population asymptomatique, méme en

I’absence de lésions de gros troncs coronaires ’.

” Un risque cardio-vasculaire
spécifique a ne pas sous estimer

Létude INTERHEART # a montré que les facteurs de risque
cardio-vasculaires traditionnels avaient un impact différent sur
la maladie coronaire selon le sexe. Ainsi, le risque d’infarctus
du myocarde lié a I'hypertension, au diabéte ou au facteur
psychosocial apparaissait plus important chez la femme. Il
est également démontré que le score de Framingham et les
facteurs de risque traditionnels sous estiment le risque cardio-
vasculaire de la femme. En effet, ce score classe plus de 80% des
femmes a « bas risque » avant 70 ans et méme jusqu’ a 80 ans,
trois quart des femmes ont un risque inférieur a 10% °. Ainsi, pres
de 20% des événements coronaires chez la femme surviennent
en I'absence des facteurs de risque majeurs utilisés dans le
score de Framingham. L'évaluation du risque chez la femme
doit prendre en compte les facteurs de risque spécifique et le
risque hormonal, comme le propose la stratification du risque
cardio-vasculaire de 'AHA (Figure 2) *°.
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FIGURE 2 - Stratification du risque cardiovasculaire chez lafemme d’aprés les recommandations de PAmerican Heart Association
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PAS : pression artérielle systolique, PAD : pression artérielle diastolique, HDL-c : high density lipoporetin

Une présentation clinique

particuliére, source de retard

diagnostique
La présentation clinique et la symptomatologie de la maladie
coronaire ont des particularités trés trompeuses chez la femme
aussi bien en phase aigué qu’en situation stable, ce qui peut
étre source de sous-évaluation et de retard diagnostique.
Si Pangor stable est la présentation clinique la plus fréquente
de la maladie coronaire de la femme, elle présente plus
souvent que ’homme un infarctus du myocarde inaugural
sans prodromes. Les syndromes coronariens aigus sans sus-
décalage du segment ST (SCA ST-) et I'angor instable sont
plus fréquents que les syndromes coronariens aigus avec sus-
décalage du segment ST (SCAST+) .
La douleur reste le symptome le plus fréquent mais est
parfois plus frustre d type de fatigabilité ou de localisation
inhabituelle, épigastrique ou abdominale voire absente avec
d’autres symptomes prédominants comme la dyspnée,
des sueurs, des signes digestifs, une faiblesse généralisée ou une
anxiété >°. Ces symptomes sont parfois sans lien avec I'effort
et surviennent plutdt lors des activités quotidiennes ou lors

de stress psychologique. C’est donc I'apparition de nouveaux
symptomes, méme atypiques, qui doit alerter le clinicien.

Des spécificités a connaitre
pour |'évaluation de la maladie
coronaire chez la femme

L’évaluation de la maladie coronaire est plus difficile
chez la femme du fait de son risque cardio-vasculaire
spécifique, de symptémes parfois trompeurs, des
limites diagnostiques des tests d’ischémie non
invasifs et de la fréquente absence d’obstruction des
gros troncs coronaires.

Les performances diagnostiques des tests d’ischémie
non invasifs different entre ’lhomme et la femme avec
une sensibilité et une spécificité parfois moindres chez la
femme"'. Une attention particuliere doit étre donnée au
choix du test et a son interprétation.

L’électrocardiogramme d’effort a une moins bonne
performance diagnostique chez la femme. Cela est
lié a une prévalence plus faible de maladie coronaire
par rapport aux hommes ; une capacité fonctionnelle
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souvent moindre, avec un test sous-maximal avec les
protocoles d’effort classiques non adaptés a la femme ;
des disparités a I’électrocardiogramme et une influence
hormonale par effet « digoxine like » des cestrogenes
pouvant entrainer des faux positifs et par une variation
des seuils ischémiques en fonction du cycle menstruel ™.
L’échographie cardiaque de stress a une bonne
performance diagnostique chez la femme '". Elle a une
bonne valeur prédictive négative pour exclure la maladie
coronaire, notamment chez la femme jeune.

La scintigraphie myocardique de stress a la méme
performance diagnostique chez la femme et chez

’lhomme "

. Une scintigraphie myocardique normale
chez la femme a une excellente valeur prédictive négative
(99%) avec un taux d’évenements cardio-vasculaires
tres bas (<1 %). En revanche, la spécificité peut étre
altérée par des atténuations mammaires, génant la
qualité d’image et générant de faux positifs, notamment
dans les territoires antérieur et latéral. La taille plus
petite du cceur chez la femme peut aussi diminuer la
résolution spatiale et la détection des petites anomalies
de perfusion. Enfin, la scintigraphie myocardique peut
apparaitre normale dans le cadre d’une réduction

globale de perfusion myocardique retrouvée dans
I’atteinte coronaire pluri-tronculaire ou dans latteinte
diffuse microvasculaire.

L’IRM cardiaque de stress a pour intérét de pouvoir
dépister I'ischémie sous endocardique, qui jouerait un
role dans Iatteinte microvasculaire. Une forte corrélation
entre I’ischémie sous endocardique et les tests de réactivité
coronaire, évaluant la microcirculation, a en effet été
démontrée dans une large cohorte .

Pour prendre en compte la stratification du risque
spécifique, I’évaluation de la douleur particuliere et
la moindre performance des tests diagnostiques, les
auteurs de WISE ° et FAHA " ont récemment proposé des
recommandations spécifiques chez la femme (Figure 3). Dans
le cas particulier de la maladie coronaire non obstructive,
les recommandations de la Société Européenne de
Cardiologie proposent une démarche diagnostique en
cas de suspicion de coronaropathie microvasculaire .
Malheureusement, les moyens diagnostiques tels que
la mesure du flux coronaire diastolique apres injection
d’adénosine ou la mesure de la réserve coronaire (CFR),
sont invasifs et encore peu utilisés en pratique courante.

FIGURE 3 - Proposition d’algorithme pour la réalisation de tests d’ischémie non invasifs chez la femme 2
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Il Une prise en charge a optimiser

La maladie coronaire de la femme reste sous-diagnostiquée et
sous-traitée. Pourtant, les recommandations européennes ou
américaines ne font aucune différence en fonction du sexe pour
la prise en charge de 'angor stable ou du syndrome coronaire
aigu >, Ces inégalités de prise en charge participeraient a la
surmortalité féminine.

Les femmes ne sont pas aussi bien dépistées sur le plan coronaire
que les hommes. Dans 'étude de PEuro Heart Survey, les
femmes bénéficiaient de 5 fois moins d’épreuves d’effort dans
le cadre de P'angor stable, et ce méme apres ajustement sur
I'age, les comorbidités, la durée et la sévérité des symptomes,
Putilisation des traitements anti-angineux et la disponibilité
de examen dans le centre ™. De méme, il y avait 40 a 50 %
en moins de coronarographies réalisées chez la femme que chez
homme,apresajustementsurdifférentesvariables,enparticulier
le résultat de I'épreuve deffort. D’aprés Schiele et al., chez
3 510 patients issus du registre Franc-Comtois des syndromes
coronariens aigus, malgré des caractéristiques initiales
similaires, les hommes ont 57 % de chances supplémentaires
d’avoir une coronarographie par rapport aux femmes .
De maniere générale, les femmes sont adressées plus
tard pour une exploration coronaire que les hommes.
Malgré les recommandations établissant leur bénéfice >'2,
plusieurs études ont montré que I'aspirine, les bétabloquants,
Ihéparine et les statines étaient sous prescrits chez la femme,
aussi bien en phase aigué qu’a long terme '>'®. Les objectifs
cibles en prévention secondaire sont moins souvent atteints chez
la femme 7. De méme, les femmes bénéficient moins souvent
de rééducation cardiaque apres un évéenement coronaire.

Les femmes sont moins souvent revascularisées par voie
percutanée ou chirurgicale. D’aprés Pétude de Schiele,
en cas de SCA ST+, les hommes avaient 72 % plus de

chances d’étre revascularisés par thrombolyse et 24 %
de plus par voie percutanée . Dans la cohorte de ’Euro
Heart Survey, les femmes bénéficiaient de 3 fois moins
de revascularisation percutanée ou chirurgicale (13 % vs
29 % chez ’homme) . Ceci peut étre lié a la moindre
fréquence d’obstructions coronaires chez la femme.
Cependant, méme en cas de maladie coronaire avec
obstruction significative confirmée a la coronarographie,
il'y avait moins de revascularisations chez la femme apres
ajustement sur ’age, le diabete, la sévérité des symptomes,
I’extension de la maladie coronaire et la fonction
ventriculaire gauche (RR=0,70). A lésions coronaires égales,
les femmes bénéficient donc moins d’angioplasties coronaires.
Pourtant, il a été démontré que la revascularisation était
aussi efficace chez ’lhomme et la femme pour le syndrome

coronaire aigu et I'angor stable *'%.

Il Conclusion

Les spécificités de la maladie coronaire chez la femme
doivent étre réellement prises en compte pour optimiser
leur prise en charge et le pronostic, notamment chez
celles qui sont fumeuses, obéses ou stressées. L'approche
diagnostique doit tenir compte de la physiopathologie
particuliere a la femme, de la stratification du risque
spécifique, de I’évaluation de la douleur souvent atypique
et de la moindre performance des tests diagnostiques.
La stratégie thérapeutique doit étre identique a celle de
I’lhomme. Au vue des données épidémiologiques, il est
indispensable d’améliorer nos prises en charge chez ces
femmes a risque afin d’effacer les inégalités persistantes,
limiter leur perte de chance avec une qualité de vie
satisfaisante avec 'age.

L'auteur déclare ne pas avoir de liens d'intérét avec le sujet traité.
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