Minerva

Références

1. Schwartz MM, Lewis E]J, Leonard-Martin T et al. Renal pa-
thology patterns in type II diabetes mellitus: relationship with
retinopathy. The Collaborative Study Group. Nephrol Dial
Transplant 1998;13:2547-52.

2. Rahman M, Pressel S, Davis BR et al. Renal outcomes in
high-risk hypertensive patients treated with an angiotensin-
converting enzyme inhibitor of a calcium channel blocker vs
a diuretic: report from the Antihypertensive and Lipid-Lo-
wering Treatment to Prevent Heart Attack Trial (ALLHAT).
Arch Intern Med 2005;165:936-46.

3. WrightJT Jr, Agodoa L, Contreras G et al; African American
Study of Kidney Disease and Hypertension Study Group.
Successful blood pressure control in the African American
Study of Kidney Disease and Hypertension. Arch Intern Med
2002;162:1636-43.

4. Jafar TH, Stark PC, Schmid CH et al; AIPRD Study Group.
Progression of chronic kidney disease: the role of blood pres-
sure control, proteinuria, and angiotensin-converting enzyme

inhibition: a patient-level meta-analysis. Ann Intern Med
2003;139:244-52.

5. Jafar TH, Schmid CH, Landa M et al. Angiotensin-conver-
ting enzyme inhibitors and progression of nondiabetic renal
disease. A meta-analysis of patient-level data. 4nn Intern Med
2001;135:73-87. Erratum in: Ann Intern Med 2002;137:299.

6. Bakris GL, Weir MR, Shanifar S et al. Effects of blood pres-
sure level on progression of diabetic nephropathy: results from
the RENAAL study. Arch Intern Med 2003;163:1555-65.

7. Rodby RA, Rohde RD, Clarke WR et al. The Irbesartan type
II diabetic nephropathy trial: study design and baseline pa-
tient characteristics. For the Collaborative Study Group.
Nephrol Dial Transplant 2000;15:487-97.

8. UK Prospective Diabetes Study Group. Efficacy of atenolol
and captopril in reducing risk of macrovascular and microvas-
cular complications in type 2 diabetes: UKPDS 39. BMJ
1998;317:713-20.

Plaintes de claudication : facteur prédictif d’artérite périphérique ?

Wang J, Criqui M, Denenberg J et al. Exertional leg pain in patients with and without peripheral arterial

disease. Circulation 2005;112:3501-8.

Analyse : R. Bruyninckx

RESUME

Question clinique

Existe-t-il une différence pour les douleurs dans les
membres inférieurs entre des personnes souffrant ou non
d’artérite périphérique (AP) ? Existe-t-il un lien entre ces
douleurs a I'effort chez des sujets présentant une artérite
périphérique et un diabéte, un accident vasculaire cérébral

(AVC), un IMC élevé, ou un tabagisme ?

Contexte

Une claudication intermittente est considérée comme un
signe « classique » d’artérite périphérique. Dans Iétude
PARTNER! cependant, seuls 10% des personnes souffrant
d’AP présentaient des plaintes typiques de claudication.
Un tiers des sujets ne se plaignait d’aucune douleur et
les 55% restant manifestaient des symptémes atypiques.
La douleur a 'effort liée & une artérite périphérique peut
étre interprétée, a tort, comme une douleur articulaire ou
comme une sciatalgie. D’autre part, une activité physique
réduite (par exemple en raison d’'une co-morbidité) peut
masquer des douleurs ne survenant qu’a l'effort.

Population étudiée

Des sujets de trois études sont inclus dans cette publi-

cation :

* La San Diego Veterans Administration Study recrute 508
personnes ayant consulté le service vasculaire au cours
des dix années précédentes. Uige moyen des sujets est
de 69 (ET 9) ans, 88% sont des hommes, 30% fument,
66% ont une AP, 31% un diabéte, 18% ont fait un AVC
et 27% un infarctus du myocarde aigu.

* La Chicago Study recrute 740 personnes dans un
service vasculaire et dans une pratique de médecine
générale. Leur 4ge moyen est de 71 (ET 8) ans, 56%

sont des hommes, 16% fument, 62% ont une artérite
périphérique, 28% un diabéte, 10% ont présenté un
AVC et 23% un infarctus du myocarde aigu.

* La San Diego Population Study inclut 2 401 personnes
précédemment employées par 'Université de Californie,
agées en moyenne de 59 (ET) ans. Parmi celles-ci, seuls
4% présentent une artérite périphérique, 6% fument,
5% ont un diabéte, 1% a fait un AVC et 2% un infarctus
du myocarde aigu.

Protocole d’étude

Cette étude transversale évalue le lien entre le type de
douleur liée a leffort (pas de douleur, douleur lors ou sans
effort, douleur dans le mollet soit absente, soit atypique,
soit claudicante classique). Une artérite périphérique est
définie par un index cheville-bras (ICB) <0,91 ou par une
chirurgie vasculaire précédente.

Mesure des résultats

Le lien entre ICB et type de douleur est évalué, ainsi que
I'influence de quelques facteurs de risque sur la douleur
observée a l'effort.

Résultats

Parmi la population totale, 24% des sujets présentent
une artérite périphérique dans au moins une jambe. Une
diminution significative de 'ICB en fonction du type de
douleur (voir protocole d’étude) est observée avec une
valeur p=0,002. Aprés stratification suivant la présence
d’une artérite périphérique, cette corrélation n’est plus
significative. Des personnes présentant un ICB>0,90
et ayant subi une chirurgie vasculaire présentent une
claudication dans 15% des cas. En cas d'ICB situé entre
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1,00 et 1,39, environ 2% des sujets se plaignent d’'une
claudication ; en cas d’ICB<0,91, 30% des sujets se
plaignent de claudication. Dans ce dernier groupe, 40%
des sujets signalent des douleurs a l'effort atypiques et 30%
ne mentionnent aucune douleur. En évaluant par cheville,
celles avec un ICB normal bas (de 0,91 a 0,99) et élevé
(>1,39) présentent plus de claudication (respectivement
8 et 10%) que des chevilles normales (ICB de 1,00 a
1,39). Indépendamment de 'ICB, I'age, le sexe masculin,
le diabéte, le tabagisme, un IMC élevé, une anamneése
d’infarctus du myocarde ou de chirurgie vasculaire sont
significativement corrélés avec une douleur liée a leffort.

Conclusions des auteurs
Les auteurs concluent a 'absence d’un type de douleur
suffisamment sensible ou spécifique pour prouver ou

DISCUSSION

Considérations sur la méthodologie

D'utilisation de données issues de trois études
précédemment réalisées est acceptable, les enregistrements
se basant sur des questionnaires identiques et une mesure de
I'ICB via un protocole strict. Deux groupes sont constitués
de personnes a risque plus élevé d’artérite ; le troisiéme
groupe, avec un risque faible pour cette pathologie,
peut étre considéré comme un groupe contréle. Il faut
cependant souligner que ce groupe controle est nettement
plus jeune et féminin, ce qui a entrainé une adaptation
des tables de fréquence. La fréquence de diabéte, I’AVC,
d’infarctus du myocarde aigu, de fumeurs y est plus
faible, soit une co-morbidité moins importante. Un
index cheville-bras avec un seuil <0,91 pour le diagnostic
d’artérite périphérique est également utilisé dans d’autres
études et posséde une sensibilité de 95% et une spécificité
de 99% en référence a un examen angiographique dans le
diagnostic d’une artérite périphérique?. En ajoutant une
précédente intervention artérielle périphérique comme
« test diagnostique », davantage de patients sont 2 juste
titre considérés comme positifs. Le questionnaire (San
Diego claudicatio questionaire) a été utilisé dans d’autres
études ; il est résumé dans l'article mais non reproduit
dans son entiéreté!'. Une limite dans 'énumération de
données dans cette publication, est 'absence d’intervalle
de confiance a 95% tant dans les tableaux reprenant les
fréquences que dans ceux rapportant les odds ratios de
'analyse en régression logistique, ce qui ne permet pas de
juger de la précision des différences observées.

Diagnostic plus précis

Cette étude montre que des plaintes de claudication
« classiques » ne sont présentes que chez environ 30% des
patients présentant un artérite périphérique. En se limitant
a évoquer une artérite périphérique en présence d’une
claudication classique, 70% des patients environ ne sont pas
identifiés. Ces résultats confirment un sous diagnostic de
Partérite périphérique observé dans de précédentes études’.
Les questions suivantes se révélent donc pertinentes : 'TCB
est-il un meilleur test pour le diagnostic d’une artérite
périphérique ? Quelle est la plus-value d’'un diagnostic ?
Pour quels patients ? En dépistage ?

exclure une artérite périphérique. Des chevilles avec
un index cheville-bras normal bas (ICB de 0,91 2 0,99)
ou normal haut (>1,39) provoquent probablement une
douleur ischémique. ICB « normal » se situe entre 1,00
et 1,39. D'autres facteurs que 'ICB sont indépendamment
corrélés a une douleur liée a l'effort.

Financement
National Institutes of Health, General Clinical Research
Center Program, National Center for Research Sources

(E.-U).
Conflits d’intérét

Non mentionnés.

Un généraliste peut pratiquer ce test s’il posséde le
tensiometre et le Doppler adéquats*>®. La plus-value
d’un diagnostic exact d’'une artérite périphérique est
Iexclusion de diagnostics erronés (sciatalgie, douleur
articulaire) entrainant des traitements inadéquats
(paracétamol, AINS) et, d’autre part, la mise en route
d’un traitement approprié. Ce traitement consiste, en
premier lieu, en la prise en charge des facteurs de risque
(tabagisme, hypertension, diabete, troubles lipidiques),
également utile chez des patients non symptomatiques
d’artérite périphérique. L'intérét de 'administration
d’antiagrégants plaquettaires n'est pas clair ; par contre,
la marche pratiquée trois fois par semaine réduit la perte
fonctionnelle. Une référence au chirurgien vasculaire est
nécessaire en cas d’altération de la qualité de vie provoquée
par la claudication ou en cas de signes d’ischémie sévere
(douleur au repos, ulcérations, gangréne)*®.

Cette étude montre que la mesure de 'ICB est
certainement nécessaire chez tous les patients présentant
une douleur au niveau des membres inférieurs liée a un
effort ; elle ne permet pas de conclusions pour d’autres
groupes de sujets.

Valeur de I'lCB

L’ICB possede une force probante (LR+) trés forte, de
95, et une force excluante forte, de 20 (LR- de 0,05). La
prévalence est estimée a 25 pour 1 000*. En cas de résultat
de test positif, le risque a posteriori est de 72% (valeur
prédictive positive). En cas de résultat de test négatif, le
risque a posteriori est de 0,1% (valeur prédictive négative
de 99,9%). Avec de bonnes caractéristiques pour un test,
un faible désagrément pour le patient, un prix peu élevé,
I'ICB est un instrument adéquat pour le dépistage en
cas de non atteinte d'une diminution du risque dans le
cadre de la gestion globale du risque cardio-vasculaire. Si
ce but est par contre atteint, un dépistage d’une artérite
périphérique au moyen d’un ICB n’apportera aucune
plus-value. Si 'ICB se révéele utile pour établir le score
de risque cardio-vasculaire, il pourra cependant y étre
intégré.
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CONCLUSION

Cette étude diagnostique montre gu’aucun type de douleur liée a I'effort n’est suffisamment sensible

ou spécifique pour confirmer ou exclure une artérite périphérique. De nombreux patients avec
artérite périphérique ne sont pas diagnostiqués en raison de I'absence de plaintes de claudication
« classiques ». Le diagnostic d'une artérite périphérique peut étre posé par un médecin généraliste
au moyen d'un index cheville-bras (ICB). Un ICB normal se situe entre 1,00 et 1,39. La mesure de
I'lCB est utile chez des patients présentant une douleur dans les membres inférieurs survenant a
I'effort. Les facteurs de risque cardio-vasculaire tels que le tabagisme, I'hypertension, le diabete
et les dyslipidémies doivent étre pris en charge. Un dépistage général par cet ICB, ne peut étre
recommandé sur base des preuves dont nous disposons actuellement.
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RESUME

Question clinique

Quel est leffet des anti-inflammatoires (AINS) sélectifs
de la cyclo-oxygénase-2 (COXIBS) et des AINS
traditionnels (non sélectifs) sur le risque de survenue
d’événements vasculaires ?

Contexte

Létude VIGOR! évaluant le rofécoxib versus naproxéne, avait
montré un risque accru de survenue d’infarctus du myocarde
avec le rofécoxib. Deux études plus récentes ont confirmé ce
risque vasculaire accru sous traitement avec des COXIBS
(rofécoxib? ou célécoxib?®) qui est désormais considéré
comme un effet de classe. Malgré une accumulation de
preuves, certaines questions demeurent : quelle est 'ampleur
du risque ? Est-il dose dépendant ? Les AINS non sélectifs
classiques entrainent-ils un méme risque ?

Méthodologie
Synthese méthodique et méta-analyse.
Sources consultées

Les auteurs ont consulté les fabricants de tout COXIBS,
le site de la FDA qui venait de réaliser un meeting sur ce

sujet, les bases de données MEDLINE et EMBASE (de
1966 a avril 2005).

Etudes sélectionnées

Les études randomisées évaluant pendant au moins quatre
semaines l'efficacité comparative d'un COXIBS versus
placebo ou versus AINS traditionnel et ayant enregistré
les événements cardio-vasculaires sérieux (admission a

I'hopital, déces).

Population concernée

Un total de 138 RCTs comparatives est trouvé, incluant
145 373 participants. Les caractéristiques des patients
inclus ne sont pas mentionnées. Les AINS COXIBS sont :
rofécoxib, célécoxib, étoricoxib, lumiracoxib, valdécoxib.
Les AINS traditionnels étudiés sont le naproxene (42
études), l'ibuprofene (24 études), le diclofénac (26 études),
la nabumétone, 'indométacine, le loxoproféne et le
kétoprofene (7 études au total).

Mesure des résultats

Les critéres prédéfinis pour cette méta-analyse sont les
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