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Prise en charge lipidique du SCA
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La dyslipidémie, us vrai facteur de risque ?
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Place pronostique m%\jeure du LDL-choIesteroI
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O’Keefe J Am Coll Cardiol.2004;43(11):2142-6

S-year MVE risk Events (% per annum) RR (Cl) per 1.0 mmol/L reduction
at baseline in LDL cholesterol
Statin/more  Control/less
Major coronary event :
<5% 50(011)  88(019) +———  057(036-089)
=5% to <10% 276 (050)  435(0.79) —a—0! 7\8\‘0 0.61 (0:50-0.74)
210% to <20% 1644 (129) 1973(1:57) + é\\& 077 (0-69-0-85)
220% to <30% 1789(1.93) 2282(2-49) —%@Q’ 077 (0-71-0-83)
230% 1471(3-73) 1887 (4.86) Q,gﬂ 078 (0.72-0-84)
Overall 5230 (1-45) 6665(1.87) ] (00 & 0-76 (0:73-0.79)
& p<0.0001
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Major vascular event b° !
5% 167 (038) zs«z&a 56) +—e—ot- 062 (0:47-0-81)
25% to <10% 604 (1-10) ,@éﬁ? (1-57) - 0.69 (0.60-0.79)
210% to <20% 3614 (296p" 4195 (3:50) L 3 079 (074-0-85)
220% to<=30% 4108 (gf 4) 4919 (5-80) . 0-81 (0-77-0-86)
=30% 2?@ (7 -64) 3458(9:82) - 079(074-0-84)
Overall %b‘:ao (3-27) 13673 (4-04) Lo 0.79 (0.77-0.81)
; p<0-0001
;- 99% lim@o{]} 95% limits 050 075 1 125 150
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Patient-level pooled analysis of 27 RCTs

Lancet 2012 11;380(9841):581-590



Place pronostique m%jeure du LDL-cholestérol
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Etdela I.\ip&\?bprotéine (a) !
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Quel niveau de LDL£n France en cas de SCA ?
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Landmesser U et al. Atherosclerosis 2020




Prise en chargie lipidique du SCA
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Quelle prise en c@?ge du SCA en France ?

1%t Follow-up
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W LDL-C [0.55 - 0.70]
W LDL-C [0.70 - 1]
M LDL-C[1-1.4]

ELDL-C>1.40
&2
00@ 2
q,w‘“ High intensity statinmono [ 56% L 29% <>
Lowcé@\oderate intensity statin mono | 7% L 5% Q\‘e?*'
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Statin + ezetimibecombi [ 27% _ 36"0
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o
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Laufs U et al. Vascular Pharmacotherapy 2023
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Est-ce que les patients .aﬁeignent vraiment l'objectif ?
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Boekholdt et al. ] Am Coll Cardiol. 2014;64(5):485-94



Est-ce que les patients atteigﬁ\ént vraiment l'objectif en France ?
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& <70 <55 <70 @8\@' <55
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Quelles stratégies pour baissgf"’le LDL-cholestérol aprés un SCA ?
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Objectif de LDL-C en /\os@ +
révention secondaire | &' : . 8
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Baisse 2 502& ((;@@w
Et <0, 55 gc'iL Etude MIRACL : Statines forte dose vs plagé:bo
0,40 g/L ? | divist LDL moyen 0.72 vs 1.35 et réduction S|gf|?nf|cat|ve des événements CV
< 8 pou es récidivistes Schwartz et al. JAMA 2001 &
(2¢ even%ﬁient dans les 2 ans) QQ\??

Etude PROVE-IT : Statines fort@ dose vs faible dose

LDL moyen 0.62 vs 0.95 e/:c\pgductlon significative des événements CV
Cannon et al. NEJM 2004
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Metaanalyse deoﬁ études - HR = 0.56, p<0.001
Prati et al. Circuém?on 2011

Visseren et al., CVD prevention ESC Guidelines. Eur Heart J. 2021 Byrne RA et al., ACS ESC Guidelines. Eur Heart J. 2023



Quelles stratégies pour balsser le LDL-cholestérol apres un SCA ?
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of Coraioogy Staz;lnes fortes doses : atorvastatine (80mg) / rosuvastatine (20mg) kg\\"f..
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Strike Early 9&\\ &
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Strike Strong & Ezetimibe (10mg) : réduction potentielle de 15% supple;ﬁentalre
00Q Q;Q
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° Réévaluation rapide pour |nh|b|teurs du PCSK9 ou dés I'admission
chez patients non a I’objegetlfs et sous bithérapie
reductlomfusqu a 85%
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Visseren et al., CVD prevention ESC Guidelines. Eur Heart J. 2021 Byrne RA et al., ACS ESC Guidelines. Eur Heart J. 2023 Cannon et al. IMPROVE-I NEJM 2015



Anti PCSK9 : Gr@eds essais randomisés
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Alirocumab : efficatité sur la baisse du LDL

Essai ODYSSEY Outcomes
N = 18 924 patients

LDL > 0.7

Suivi jusqu’a 5ans

T .9'
i 0 4 8 12 16 20 24 28 3,@6 36 40 44 48
Months Since Randagtization

Schwartz et al., N Engl J Med. 2018 Nov 29;379(22):2097-2107.



Alirocumab : efficacitggﬁr les événements cliniques

Déces, IDM, AVC, angor
. ’ . g
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Schwartz et al., N Engl J Med. 2018 Nov 29;379(22):2097-2107.



Anti-PCSK9 : impact sﬁr les événements cliniques
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N=39 studies P
. . @0 Incidence rates )
N= 66 478 patients NS Per 100 patient-year  Risk 95% Cl R Pvalue P-int
PCSK9- Control ,.\\00 Ratio
(n/N) (niN) &30 ———— PCSK9-l Control
QO
Overall 81025896  851/3058% E N 1.03 115 0.93 085102  13% 14
O\s\’®
All-cause = 1.31 1.34 1.03 0.90-1.17 0% 702
Mortality Evolocumab  454/21257 6‘?31,?7;19124 —— : - : 90-1. o -éﬂg\x "
8 & '
Alirocumab 356114533@? 414/12458 —— 0.81 1.01 0.83 0.73-0.96 0% 01
& ¥
Overall 50@3?939 528/29868 - 0.68 0.73 0.94 0.94:1.00 Qf-}@ a
<O @
R &
Cardiovascular e oyocumate(X 25820773 244117640 —— 076 076 104 087-123% 0% 68
Mortality O & 13
O BN -
Alirogé)mbab 251/14066  284/12228 —0— 0.58 0.70 0.86 U—g@c‘ﬂ? 0% 08
I\K
© X
&gcsverall 1154/32947  1411/28837 - 1.49 193 080 @ 074086 0% <0001
g 49
Myocardial (19 {
©" Evolocumab 492/19369  659/16860 - 1.44 2.04 022 0.66-0.82 0% <0001
Infarcﬂmgib QQ\ 05
)
v Alirocumab  662/13578  752/11977 &= 1563 184 ,\9@ 0.85 077094  10%  .002
S
S
Overall 337/31852 425/28476 - 0.44 ,\&533 0.78 0.67-0.90 0% 0005
%‘\
Stroke Evolocumab  213/18847 268/16728 —— 0.63 Oéo 0.83 0.79 0.66-0.94 0% .009 =
\) -
Alirocumab  124/13005  157/11748 —— Q%?S e 0& Garies o% N
&
W Overal 0 05 1 s S 2
. Evolocumab % : @q’
P

<> Alirocumab

- Risk Ratio (95% Confidence ﬂ%en,a]} Guedeney et al., Eur Heart J. 2019 Jul 3. pii: ehz43-



Efficacité chez les .pﬁ@tients les plus a risque !
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Analyse ancillaire de ODYSSEY Outcomes i
Efficacité de l'alirocumab selon les quargcl@s de Lp(a)
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N
Baseline lipoprotein(a) Events pagzﬁl]l} Patient-Years Placebo group Treatment 0«’\@\
Quartile Anmq;hnah Placebo HR (95% CI) HR (95% CI) \\Qo?
@
Cuartile 1 (=6.7 mafdL) /\009 .':'I.E 3.5 Referance l 0.85(0.79, 1. 14:| Q& i p—
Quartile 2 (6.7 to <21.2 mg.l'dkp\z“ 3.1 32 0.96 (0.80, 1.15) ——r— 0.96 (0.79, kqeﬁj ——i—
Ciuartile 3 (21.2 to <59.6 g@dL} 3.3 3.5 1.03 (0.86, 1.24) —-—— 0.96 :ﬂgﬁ 1.18) S p—
Quartile 4 (259.6 mg(idﬁc? 34 4.7 1.40(1.17, 1.67) —— n.ggq%.m_ 0.86) ———
& N
B | T 1 - < r T
00 050 075100 133 2.00 & 0.50 0.80 1.00 1.25
(I,Qq’ Lower Higher .Q?QJ Aliracumab Placebo
rr5hc risk \(o\ better better
|-|.-|l|:| = 0.0002 &0\ |||.|-"-|:I_ 0.04
&o“’
\z\».

7 . . . . 7 . 7 . O . . 7 .
Réduction des revascularisations coronaires et périphériques crlei les patients traités par alirocumab
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Efficacité en particulier chez les patients ayéfc le niveau de Lp(a) le plus élevé
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A
Steg et al. Canadian Journal of Cardiology 2023




Anti-PCSK9 : évéhements indésirables
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N=39 studies @@Q{b Incidence rates - |
— H % Per 100 patient-year IS o 3 ¥
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@ S
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Adapted from Guedeney et al., Eur Heart J. 2019 Jul 3. pii: ehz430.




Anti- PCSKQ Synthése
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Dlmlnutlon drasthue du LDL-cholestérol > 50%
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Réduction S|gn|f|caﬁf've des événements cardiovasculaires majeurs : IDM & AVC ©
Et tendance tres fgﬁorable sur la mortalité toute cause en particulier pour | allrocuma@b
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Efgﬁacité en particulier chez les patients les plus a risque : Lp(a) éle\€é°e
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& Reactlons cutanées fréquentes au site d’injection mais bemgnes@ans la grande
© -
o majorité et bonne tolérance globale
D )
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N

N\
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N
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Indication en prévention secondaire : &

RHD + traitement hypolipémiant optimisé (statme,g‘,éq1 ezetimibe a la dose maximale
tolérée) + LDL-c 20,7 g/L &°




Quand intro\,@ﬁ?re le traitement ?

Q’b&z
@0
6@
&
c\@\
Le plus rapidement possible ‘!Q@Q*o 30-day MACE
o 1 -
&
Réduction des événe@@‘hts i |
S
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© 5
O, cpeg 2 o
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i 1.5
i @ SLOPE  INTERCEPT
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Meta ana/ysle c.ie 2-9 RCT (N . 8750) | ‘ \\?& o valve | <0.000L | <0.0001
Impact du délai d’introduction du traitement P . Q\/\O | . . ,
hypolipémiant sur les événements CV -25 -5 oéo 15 35 55 75
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Navarese et al. Am J Cardiology 2014



Quand introddiire le traitement ?

Un traitement le plus rapide possible &

pour une régression de plaque ! @\0‘\ Minimal fibrous cap thickness: 56 ym Minimal fibros Eipaliiclaizss: 158 (i
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e@ . y»
- 12- s <>
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E 8 . . {e?gé
a8 :\a? )
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v o A &
E = 44 <>
=2 = &
S22 4 s
X
S = S
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= & ont atheroma volume: 62%
s 2 o .
S S (éi’!@‘ T Introduction post SCA c\
Yo
S 5. d’alirocumab assoue(;a
Q .
=R une réduction sngnl,fdtatlve
g 167 du volume d’agh%rome
S LN et de plaqug&mstables
T T QOQ
Alirocumab  Placebo s
4%

Raber L et al. JAMA 2022; 327:1771-1781. Nicholls SJ et al. JACC Cardiovasc Imaging 2022;15:1308-1321.



Comment optimiser en p\yé@tique le traitement post SCA ?
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<Durant I'hospitalisation Suivi 3 4-6 semaines
c\@\
\Q@Q&o \
Patient non traité 6,«°° Statines forte dose e
& &
<& Et si LDL > 1 : association eeé‘\o
S statines + ezetimibe d’emblée & ,
\2\&& Eva(loy%tlon tolérance
o } ﬁﬁ:'m'be si pas prescrit
S imibe si |
Patient sogs'“%statines LDL 0.55-0.70 : augmentation dose &Q@b
—d A< & PCSK9isi LDL > 0.70
@_)@m LDL > 0.704.- aetzjggwniliwl;c:tlon ose ec“"’%' malgré ezetimibe
v &
&
° ° 006
Patient avec statines LDL > 0.70 : Inhibiteur PCSK9 )
dose max + ezetimibe &




Prise en chargie lipidique du SCA
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Evaluation du : W, :
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29= M= @ ,@@
. = Place pronostique ggfntrale du LDL-cholestérol et de la Lp(a)

(\\e

@Q

= QObjectifs de Ba‘éventlon secondaire non atteints :
— 50%oﬁ°e patients insuffisamment traités

&Qf
<9

Prise - Tragfément intense avec introduction la plus rapide possible %\\o“”&
en charge & Strike early and strong : statines + ezetimibe d’embl@é en cas de
lipidique dé& récurrences d’événements ou LDL > 1 ou Lp(a) augn%entee
du SCA booe \}c}\o°
()ooq{"’g = Supériorité biologique et clinique des anti-PCSK9 a\ﬁéc bonne tolérance
& o
%@P = Nombreuses perspectives @%@é@%

- ARN messager interférants (inclisiran) &

- Stimulation de l'efflux de cholesterol - Aﬁolipoprotéine recombinante
- Inhibiteur spécifique de Lp(a) : siARMS muvalapline

- Acide bempédoique g S

- PCSK9i a durée de vie Iongue &R%catlumab) ou oral
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Suivezd& CNCH sur le Social Média !
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Si vous voulez devenir Ambassadeur social média CNCH adressez-nous un email a cnch@sfcardio.fr




