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GLOSSAIRE

Glossaire des sociétés :

AACVDR : American Association of Cardiovascular and Pulmonary Rehabilitation
AAPA : American Academy of Physician Assistants
ABC : Association of Black Cardiologists

ACC : American College of Cardiology

ACPM : American College of Preventive Medecine
ADA : American Diabetes Association

AGS : American Geriatrics Society

AHA : American Heart Association

APhA : American Pharmacists Association

ASPC : American Society for Preventive Cardiology
AVC: Accident Vasculaire Cérébral

EAS : European Atherosclerosic Society

ESC : European Society of Cardiology

EULAR : European League Against Rhumatism

HAS : Haute Autorité de Santé

PCNA : Preventive Cardiovascular Nurses Association
NLA : National Lipid Association

NHBLI: National Heart, Lung, and Blood Institute
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Glossaire général :

ANAES : Agence nationale d'accréditation et d'évaluation en santé
ApoB : Apolipoprotéine B

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

CLEM : Cardiovascular Life Expectancy Model

COR : Class of Recommendation

CV : Cardio-Vasculaire

FRCV : Facteurs de Risque Cardio-Vasculaire

FRS : Framingham Score

FdR : Facteur de Risque

HAS : Haute Autorité de Santé

HDL : High Density Lipoprotein

HF : Hypercholestérolémie Familiale

HTA : Hypertension Artérielle

LDL : Low Density Lipoprotein

LDL-C : Low Density Lipoprotein Cholesterol

LOE : Level Of Evidence

MICI: Maladie Inflammatoire Chronique de I'Intestin
PCE : Pooled Cohort Equations

PSO : Perte de substance osseuse

PCSK 9 : Proprotein convertase subtilisin/kexin type 9
PUFA : Poly Insaturated Fatty Acid

RPC : Recommandation pour la Pratique Clinique
SCA : Syndrome Coronarien Aigu

SCORE : Systematic Coronary Risk Estimation

SOPK : Syndrome des Ovaires Polykystiques

VIH : Virus d'Immunodéficience Humaine
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Il. Introduction

A. Epidémiologie

Les maladies cardiovasculaires occasionnent environ 140 000 déces par an en France(1).

En 2020, on comptait 99800 personnes prises en charge pour un syndrome coronarien aigu,
dont un tiers de femmes, 121200 personnes pour un accident vasculaire cérébral, dont 48%
de femmes(2) (3).

Les dépenses de I'assurance maladie pour ces 2 pathologies, entre la prise en charge de ville,
hospitaliére et les indemnités versées dépassaient les 2500 milliards d’euros en 2020.

En 2020, on dénombrait par ailleurs 3 millions de personnes traitées par statines, dont plus
de la moitié étaient des femmes (4) ; I'age médian de prescription était de 69 ans.

19,3% de la population en France métropolitaine présentaient en 2016 une
hypercholestérolémie LDL supérieure a 1,6 g/L. 29 % des adultes étaient sous traitement
hypolipidémiant. Des chiffres sans modification significative depuis 2006 (5).

En 2021, 28 939158 explorations des anomalies lipidiques ont été prescrites, occasionnant un
remboursement de 100 707 036 € par l'assurance maladie. La majorité de celles-ci
(représentant 90 millions d’euros) provient de prescriptions par des médecins libéraux (6).

B. Dyslipidémies et évenements cardiovasculaires

1.  Apolipoprotéines et dyslipidémies

Aprés absorption, les lipides alimentaires sont transportés sous forme de lipoprotéines a
travers le sang. Ces lipoprotéines sont composées d’une apolipoprotéine auxquels se lient les
lipides sous différentes formes, des triglycérides aux phospholipides. La nature et la
proportion des lipides transportés définissent une apolipoprotéine plus ou moins dense :
VLDL, LDL, HDL. (7)

Initialement représentées en 5 profils par la classification de Fredrickson, selon le type de
lipide ou de lipoprotéine augmenté, des descriptions plus récentes utilisent une classification
des dyslipidémies en 3 types: hypercholestérolémie pure, hypertriglycéridémie pure,
hyperlipidémie mixte. La distinction est faite entre les causes primaires et secondaires.
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2. Causes d’hypercholestérolémie

Les causes primaires d’hypercholestérolémie, plus rares, sont liées a des mutations
génétiques. Les mutations touchent principalement le géne du récepteur aux LDL, mais aussi
le géne de I’Apolipoprotéine B100 (protéine de liaison aux lipides circulants), ou le gene PCSK9
(enzyme hépatique fixant les récepteurs LDL-C pour leur dégradation). Il existe des formes
homozygotes ou hétérozygotes, ces dernieres étant moins séveres mais plus fréquentes.(7)

Les causes secondaires sont multifactorielles. Elles sont liées a un mode de vie sédentaire et
a I'alimentation. On retrouve également parmi ces causes le diabéte, les pathologies rénales
et hépatiques chroniques, les dysthyroidies et certaines infections comme le VIH. Certains
médicaments, parmi lesquels les corticoides, les cestrogenes, les rétinoides ou les béta
bloqueurs y sont également associés (7).

L’élévation du taux de LDL et I'abaissement du taux de HDL sont corrélés a une élévation des
évenements cardiovasculaires tels qu’infarctus du myocarde, AVC, artériopathie des membres
inférieurs (7).

De multiples facteurs, tels que I'age, la consommation d’acides gras saturés ou des facteurs
génétiques influent sur la modification du bilan lipidique, notamment le LDL-C (8).

Par ailleurs, les recommandations des seuils de LDL, revues a la baisse en 2019, impliquent
une majoration des controéles lipidiques afin de limiter le risque cardiovasculaire concomitant.

C. Origines et évolution des recommandations

L'intérét porté a I'hypercholestérolémie n’a cessé de croitre depuis I'étude initiale d’Ancel
Keys en 1971(9). Cette étude, portant sur 7 pays (Finlande, Gréce, Italie, Japon, Pays Bas, USA
et Yougoslavie) et comprenant 12700 sujets répartis sur 16 cohortes étudiait la corrélation
entre les maladies coronariennes et différents facteurs de risque cardiovasculaires,
comprenant le tabac, la masse corporelle, I'"hypertension, le taux de cholestérol et la
consommation d’acides gras saturés.

L'étude InterHeart, en 2004, menée sur une cohorte plus étendue en cas-témoins, tend a
conforter les résultats de cette étude sur les différents facteurs de risques, notamment les
dyslipidémies, avec I’étude du ratio ApoB/ApoA1(10).

Les derniéres recommandations de la Société Européenne de Cardiologie ont récemment
établi des objectifs lipidiques restreints, sur tous les niveaux de risque. Le taux de LDL-c
indiqué chez les patients a trés haut risque passant notamment de 0,70 g/l a 0,55 g/l, avec
toujours, comme thérapeutique de premiére intention, les statines pour atteindre cet objectif
(11).
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L’évaluation du risque cardiovasculaire global implique actuellement des échelles de risques
telles que le diagramme SCORE, qui nécessite une exploration biologique des anomalies
lipidigques. Ce diagramme s’applique a des patients agés de plus de 40 ans chez ’homme et de
plus de 50 ans chez la femme.

D. Controverse

Des débats sont néanmoins apparus dans les indications des dosages lipidiques, dans le cadre
plus large d’une prévention du surdiagnostic et d’'un mésusage des ressources en santé (12).

Des polémiques sur le bien-fondé du dépistage de |’hypercholestérolémie et de son
traitement par statines sont apparues depuis le début des années 2000 et certains ouvrages
du Dr Michel de Lorgeril et du Pr Philippe Even, ainsi que plus récemment par un documentaire
de 2016 qui questionne également le lien entre les maladies cardiovasculaires et le taux de
lipoprotéines (13—15).

Par ailleurs, des études initiales sur le lien entre hypercholestérolémie et maladies
cardiovasculaires ont depuis fait I'objet de controverses, concernant notamment I'exclusion
de certains pays parmi les 22 initialement étudiés, dont la France, de I’étude d’Ancel Keys (16).

E. Surdiagnostic et surprescription

Le dépistage et lidentification des hyperlipidémies donnent lieu a la prescription
d’hypolipidémiants, parmi lesquelles les statines, recommandées en premiére intention en
prévention primaire et secondaire (17).

Les effets secondaires de cette classe médicamenteuse sont paradoxalement de nature a
majorer le risque cardiovasculaire : parmi les plus fréquemment rapportés, on compte les
troubles musculo-squelettiques, allant des myalgies a de rares cas de myopathies
nécrosantes, ou encore le diabete de type Il. Il a également été rapporté des hépatopathies
et des troubles cognitifs en lien avec certaines statines (18).

Ces effets sont a nuancer selon le design des études les rapportant, et en comparaison a la
baisse de la mortalité globale contrebalancant les risques liés au diabéte. Par ailleurs,
I'apparition de diabéte est également liée aux risques préexistants au moment de la
prescription de statines (19).
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Le bon usage des statines reste par ailleurs une préoccupation actuelle des médecins
généralistes.

En France, dans le cadre de la campagne « Choosing Wisely » concernant la surutilisation des
ressources en santé, la surprescription de statines chez le patient 4gé compte parmi les 5
éléments nécessitant une vigilance accrue, au méme titre que la surprescription
d’antibiotiques ou les dosages de PSA systématiques chez I’lhomme (20).

La prescription de statines de janvier a octobre 2022 a donné lieu a un remboursement de 390
726 263 € par I'assurance maladie (21).

Dans le cadre d’une limitation du surdiagnostic et d’'une meilleure utilisation des ressources
en santé, un rappel des indications de dépistage selon I’age et les comorbidités reste pertinent
dans le but de mieux cibler les prescriptions.

F. Recommandations francaises et lacunes

Nous disposions jusqu’en 2018 de recommandations de la HAS pour le dépistage des
hypercholestérolémies dans la population générale, en fonction de I'dge et des facteurs de
risque. Celles-ci ont cependant été révoquées en 2018 en raison de conflits d’intérét
découverts tardivement chez certains auteurs de la publication (22,23)

Celles-ci préconisaient une exploration a partir de 40 ans chez I'homme et 50 chez la femme,
tous les 5 ans en I'absence d’anomalie, et jusqu’a 80 ans maximum. Certaines situations telles
que la prise de contraceptifs oraux, les maladies auto-inflammatoires et les autres facteurs de
risque associés justifiaient 'avancement de ce dépistage.

A ce jour, il existe des recommandations récentes de dosage lipidique en prévention primaire
chez certaines populations (24,25).

On compte parmi celles-ci le dépistage systématique des hypercholestérolémies a effectuer
au moment d’une premiere prescription de contraception cestro-progestative, a renouveler
au bout de 5 ans en I'absence d’évenement.

Chez le diabétique de type 2, un dosage des dyslipidémies est recommandé lors de la
découverte et une fois par an.

Ces recommandations s’appuient sur diverses sources, européennes et étasuniennes
notamment.

Il nexiste cependant pas de consensus francais, prenant en compte les similitudes ou les
différences entre les populations de ces études et la population cible.
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Par ailleurs, des alternatives au dosage du LDL-C sont désormais utilisées dans certaines
populations, comme le dosage de l'apolipoprotéine-B ou de la lipoprotéine(a) (17). Ces
derniéres ne sont pas évoquées dans les recommandations HAS abrogées de 2017.

Les recommandations HAS, quoique biaisées, permettaient de se positionner sur la nécessité
de dépister selon les comorbidités et I’age du patient.

Actuellement, les dernieres recommandations valides sont celle de 2005 (26), et sont, au vu
de I'avancée des publications, trop anciennes pour étre appliquées sans questionnement. Des
recommandations établies par chacune des sociétés de spécialistes sont régulierement mises
a jour mais semblent différer sur les seuils lipidiques devant mener a un traitement, ainsi que
sur les méthodes d’évaluation du patient devant mener a un dépistage des dyslipidémies. Ces
différences s’établissent également a partir des sources utilisées pour établir les
recommandations.

Il est peu aisé lors de I'exercice de la médecine générale, de savoir a quelle publication se fier
parmi les avis des différentes sociétés et des différents pays. Par ailleurs, les indications
concernent les traitements davantage que le dépistage.

N’ayant pas trouvé d’étude récente se focalisant sur les indications de dépistage en
prévention primaire applicable a la pratique de la médecine générale, il me paraissait
important de comparer les données et les recommandations déja en vigueur dans les
différents pays et selon les pathologies. L'objectif du travail était d'identifier les situations dans
lesquelles un dosage du cholestérol était indiqué.
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lIl. Matériel et méthodes

A. Sources :

L’étude réalisée est une revue systématique de la littérature. Les bases de données Pub Med
Central, Science Direct, et Lissa ont été utilisées pour les données anglophones. La plateforme
Docdoc Pro et les archives de la revue « Exercer » ont été consultés pour les recherches
francophones.

L'équation de recherche pour les sites anglophones se composait de (((utilization) AND
(screening OR detection)) AND dyslipidemia) AND general practice).

Pour les recherches francophones, les termes « recommandations », « dépistage »,
« dyslipidémies » et « médecine générale » ont été employés.

La recherche a porté sur des articles publiés a partir de 2005, date des dernieres
recommandations de I’ANAES (HAS), en théorie encore en vigueur, jusqu’a I'année 2022.

Les articles identifiés a partir de la bibliographie des premiers résultats ont étés inclus comme
« issus d’autres sources ».

Les recherches ont été terminées le 27 octobre 2022.

B. Criteres de sélection des publications :

Les articles ont été inclus dans la revue sur les critéres suivants :

- Recommandations de pratique clinique, revue de la littérature ou étude comparative
- Langue francaise ou anglaise de l'intégralité de I'article
- Pas de limitation du pays de rédaction

- Recommandations données par I'article en visée principale ou secondaire, a but d’utilisation
en pratique clinique

- Recommandations sur la base d’études cliniques, statistiques ou de revues de la littérature
effectuées par les auteurs eux-mémes

- Articles concernant une population adulte, en prévention primaire de la maladie
cardiovasculaire
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Les articles ont été exclus s’ils présentaient les criteres suivants :
- articles pédiatriques

- articles abordant exclusivement le sujet de I’hypercholestérolémie familiale

C. Méthodologie :

Les articles ont été sélectionnés par une premiére lecture des titres, puis des résumés. Apres
cette sélection et élimination des doublons, ont été retenus les articles dont le texte intégral
était disponible.

Apres lecture du texte intégral, les publications comportant des recommandations de dosages
lipidigues chez I'adulte avant tout événement cardiovasculaire ont été retenues.

Les articles donnant des recommandations de dépistage des facteurs de risques
cardiovasculaires sans précisions sur I'algorithme a utiliser ou sur les dyslipidémies ont été
éliminés devant le manque de précision et la nécessité d’une interprétation pouvant se
montrer erronée.

Lorsque I'article reprenait des recommandations déja existantes, celles-ci ont été recherchées
et sélectionnées comme « autres sources » puis filtrées par titre, résumé et contenu selon le
processus déja décrit. L’article initial n’était pas retenu.

Des recommandations officielles des sociétés nationales de cardiologie et endocrinologie ont
été retrouvées sur les plateformes de recherche, qu’elles soient européennes ou américaines.
Lorsque cela était possible, les versions les plus récentes de celles-ci ont été recherchées et
sélectionnées comme « autre sources ».

D. Evaluation du risque de biais

Les articles retenus apreés lecture en texte intégral ont été réétudiés a I’aide de la grille AGREE
Il lorsqu’il s’agissait de recommandations de sociétés officielles pour la pratique clinique.

La grille Bordage a été utilisée pour les autres articles scientifiques a disposition.

Pour la grille Bordage, le détail de 9 éléments a été évalué par 1 opérateur : titre, auteurs,
résumé, introduction et revue de la littérature, matériel et méthodes, résultats, discussion et
conclusion, références et considérations générales.
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Pour la grille AGREE I, 23 points ont été évalués par 1 opérateur, sur une échellede 1a 7.

Les 23 points étaient triés selon 6 domaines : Champ et objectifs, Participation des groupes
concernés, rigueur d’élaboration de la RPC, Clarté et présentation, Applicabilité,
Indépendance éditoriale.

Apres relecture au travers des grilles, quatorze articles ont été retenus. Cinq articles ont été
exclus sur la base d’'une méthodologie non précisée dans l'article (3), de références trop
anciennes, et dont les mises a jour étaient présentes dans les treize articles sélectionnés (1),
ou pour absence de bibliographie (1).

Pour plus de clarté dans l'analyse des résultats, chaque article a été numéroté avec sa
référence bibliographique. Cette numérotation a permis de faire référence aux différents
articles mentionnés sans redondance.

E. Informations sélectionnées

Les données suivantes ont été comparées dans les articles : 4ge recommandé pour le premier
dosage lipidique, fréquence d’évaluation, score de calcul du risque cardiovasculaire
recommandé, nature du dosage lipidique recommandé et dosages supplémentaires, jeun du
patient lors du dosage.

Une attention a été portée au dépistage de I’hypercholestérolémie familiale lorsqu’elle était
abordée dans les articles.

Les molécules recommandées pour le traitement, quand elles étaient précisées, ont été
documentées, ainsi que les objectifs biologiques du traitement et les modalités de dosage
pour la réévaluation au cours du traitement.
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V. Résultats

A.

Identifiées

Sélectionnées

Eligibles

incluses

Références obtenues

Références

identifiées par Références

recherche sur

bases de identifiées via
données d’autres sources
(n=12367) (n=39)

supplémentaires

Références sélectionnées apres
suppression des doublons (n=12384)

Références sélectionnées apres lecture
du titre (n=345)

A

Références sélectionnées apres lecture
des résumés (n=109)

4

Références sélectionnées apres lecture
en texte intégral (n=19)

Références exclues apres lecture en
texte intégral (n=90)

-absence de recommandations
exploitables

-présence d’une version
posterieure

-rappel de recommandations
existantes

A 4

’| -absence de méthodologie

Références exclues aprés
évaluation des biais (n=5)

-absence de bibliographie
-sources utilisées non valables

Références incluses apres évaluation a
I'aide des grilles (n=14)

13 recommandations de sociétés
officielles

1 étude comparative

Figure 1: Diagramme de flux

n=nombre d’articles retenus par étape
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Au total, 14 publications ont été retenues, dont 13 recommandations pour la pratique clinique
comprenant revue de la littérature et consensus d’experts et une étude comparative

pronostique.

Leurs titres, dates de parutions, auteurs et régions de publication sont rapportées dans le

tableau 1.

Titre de la publication Référence | Région Date (.'Je At.!tet-xrs
parution principaux
Grundy SM,
AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC/NLA/PC Stone NJ Bailey
NA Guideline on the Management of Blood Cholesterol: A Report of . AL, Beam C,
the American College of Cardiology/American Heart Association Task (27) USA 18 juin 2019 Birtcher KK,
Force on Clinical Practice Guidelines BIurInenthaI RS,
etal.
Rhee EJ, Kim
2018 Guidelines for the management of dyslipidemia (28) gﬁrsfd Juillet 2019 E\(f:lzlr:: élj-'Kl]i:
EM, et al.
Arnett DK,
2019 ACC/AHA Guideline on the Primary Prevention of 10 Blumenthal RS,
Cardiovascular Disease: A Report of the American College of (29) USA septembre Albert MA,
Cardiology/American Heart Association Task Force on Clinical 5019 Buroker AB,
Practice Guidelines Goldberger 7D,
Hahn EJ, et al.
Mach F, Baigent
C, Catapano AL,
2019 ESC/EAS guidelines for the management of dyslipidaemias: Lipid (11) Europe Novembre Koskinas KC,
modification to reduce cardiovascular risk P 2019 Casula M,
Badimon L, et
al.
Mach F, Baigent
2021 Canadian Cardiovascular Society Guidelines for the E Cs,tapal':g AL,
Management of Dyslipidemia for the Prevention of Cardiovascular (30) Canada | Ao(t 2021 CZ:ullgal\s/l ’
Disease in Adults BadimonlL, ot
al.
Visseren FLJ,
Mach F,
2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical 7 Septembre | Smulders YM,
. (31) Europe
practice 2021 Carballo D,
Koskinas KC,
Back M, et al.
2022 Taiwanese Dermatological Association (TDA), Taiwanese Chi CC, Wu YW,
Association for Psoriasis and Skin Immunology (TAPSI), and Taiwan Novemnbre Chao TH, Chen
Society of cardiology (TSOC) joint consensus recommendations for (32) Taiwan 2022 CC, Chen'Yl),
the management of psoriatic disease with attention to cardiovascular Cheng HM, et
comorbidities al.
Saumitra
Adaptation of 2016 European Society of Cardiology/European Raya,”, J.P.5.

. . e . . Septembre Sawhneyb, M.K.
Atherosclerosis Society guideline for lipid management to Indian (33) Inde 2018 Dasc, Jyoti
patients — A consensus document Debd, Peeyush

Jain et al.
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. i .y L. Date de Auteurs
Titre de la publication Référence | Région . .
parution principaux
Jellinger PS,
American Association of Clinical Endocrinologists and American :22::;;1§BY’
College of Endocrinology Guidelines for Management of Dyslipidemia (34) USA Avril 2017 Bloomgarder;
and Prevention of Cardiovascular Disease 7T, Fonseca VA,
Garber AJ, et al.
Tobe SW, Stone
Canadian Cardiovascular Harmonized National Guidelines Endeavour 9 octobre Qcﬁ:dseréﬁznt
(C-CHANGE) guideline for the prevention and management of (35) Canada 5018 AYY ’ &
cardiovascular disease in primary care Dasl;alopoulou
SS, et al.
Agca R, Heslinga
EULAR recommendations for cardiovascular disease risk Z(;Isﬁs”zf:/ltad S
management in patients with rheumatoid arthritis and other forms of (36) Europe | Janvier 2017 Mclnnges IB'
inflammatory joint disorders: 2015/2016 update Peters MJL,’ ot
al.
Bays HE, Jones
National Lipid Association Annual Summary of Clinical Lipidolo, . PH, Orri CE,
P ¥ pidology (37) USA Janvier 2016 rringer
2016 Brown WV,
Jacobson TA.
Mangione CM,
Statin Use for the Primary Prevention of Cardiovascular Disease in 23 a0t E?cr}?;:\s/l;n WK
Adults: US Preventive Services Task Force Recommendation (38) USA 2022 Cabana M ’
Statement Chelmow D, et
al.
Who Needs Laboratories and Who Needs Statins?: Comparative and Ssn.dyf A, e
Cost-Effectiveness Analyses of Non—Laboratory-Based, Laboratory- . einstein ik,
. Y . . v . ¥ (39) USA Janvier 2014 | Salomon JA,
Based, and Staged Primary Cardiovascular Disease Screening Cutler D
Guidelines Gaziano TA.

Tableau 1: Articles sélectionnés suite aux recherches

Les recommandations de dépistage lipidique, modalités et outils d’évaluation du risque sont
regroupées dans le tableau 2 (page 24). Les classes de recommandation utilisées par certaines
publications, selon GRADE ou la NHLBI sont disponibles dans le tableau 6 en annexe.

Des précisions sur les scores de calculs mentionnés sont disponibles dans le tableau 5 en

Annexe.
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B. Caractéristiques du dépistage :

1. Age

Les recommandations de dépistage vont de 21 a 75 ans pour la population adulte, exception
faite pour I'ESC qui en 2021 évalue le risque cardiovasculaire plus tard grace a un score
gériatrique.

La fréquence de dosage est d’en moyenne tous les 5 ans si absence de nouveaux facteurs de
risques, I'association dermatologique de Taiwan raccourcit a 3 ans pour les patients atteints
de psoriasis.

5 publications ne précisent pas directement I'dge de recommandations du dépistage lipidique
mais donnent un age pour une évaluation du risque cardio vasculaire global. Cette évaluation
globale se fait a I'aide d’outils de calcul, comportant dans leurs paramétres des niveaux de
lipides. Les types de lipides a doser dans ces algorithmes ont été intégrés au tableau 2. Les
publications concernées sont les recommandations ESC de 2019 et 2021, les
recommandations AHA de 2018 et 2019, et les recommandations pour la population indienne
de 2018.

L'ESC/EAS ne précise pas les modalités de dépistage avant 40 ans dans sa publication. On
retrouve dans les données supplémentaires a disposition une feuille de SCORE pour les
patients jeunes incluant les taux de cholestérol. Il n’est pas précisé d’age seuil dans ces
données supplémentaires. La nécessité d’avancer I'age du dépistage avec la présence de
facteurs de risque additionnels est précisée dans la publication principale.

Les recommandations ESC de 2021 sont les seules a préconiser une évaluation systématique
du risque CV chez la personne agée d’apparence saine grace au SCORE-OP, spécialement
designé pour cette classe d’age. Le traitement de ces patients en prévention primaire de
I’évenement CV est également recommandé par statines en cas de haut niveau de risque
(classe de recommandation llb) selon les mémes modalités que les patients plus jeunes (classe
de recommandation ).

2. Jeline

La plupart des sociétés recommandent un dosage non a jeun, afin de se rapprocher au mieux
des conditions en vie réelle. Les parameétres LDL-C seraient paradoxalement modifiés par le
jeun. (30)

Une hypertriglycéridémie peut faire recommander un dosage a jeun. Plusieurs sociétés
avancent que le calcul du LDL-C est faussé par des proportions trop hautes de TG
(17,27,31,34,37).
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Les recommandations indiennes sont partagées. Elles avancent la plus forte propension des
indiens a I’hypertriglycéridémie et avancent en ce sens pour un dosage a jeun. Les références
de I'article sont peu précises sur cette particularité, les causes évoquées sont principalement
génétiques (33). Elles notent ensuite que la difficulté d’accés aux soins de la population
indienne, notamment I'éloignement géographique, rendent peu applicable le dosage a jeun.

3. Dosages supplémentaires

Plusieurs publications conseillent un dosage de I'apolipoprotéine B en alternative aux LDL-C
en cas d’hypertriglycéridémie. Elles avancent que la formule de Friedewald permettant le
calcul du LDL-C est invalidée dans ce cas de figure. La décroissance de I'’Apo B est
proportionnelle avec le traitement ce qui en fait un marqueur fiable pour le suivi du risque
(30,31). L'article de Ray et Sawhney considere leur dosage non applicable en Inde en raison
de leur codt.

Un dosage unique de la Lipoprotéine(a) est également recommandé par certains articles.
L'ESC/EAS avance que ce parameétre donne une indication sur un risque supplémentaire,
d’ordre génétique. D’aprés cet article, le niveau de risque d’évenement cardiovasculaire des
patients au Lp(a) 2180 mg/dL est similaire a celui des patients atteints d’"HF hétérozygote, et
peut classer d’emblée le patient comme a risque modéré ou haut.

Les recommandations pour I'Inde de 2018 reconnaissent son utilité dans cette indication. Elles
notent cependant que les techniques en place dans les laboratoires ne permettent pas un
résultat fiable et reproductible.

C. Facteurs de risque

Le tabagisme, I'HTA, I'age sont des parametres cités par chaque article comme facteurs de
risque cardio vasculaire.

D’autres pathologies ou caractéristiques sont citées dans les publications comme majorant le
risque d’évenement cardiovasculaire et devant faire I'objet d’une plus grande surveillance, et
d’un dépistage des dyslipidémies lors de leur présence, seules ou dans le cadre d’une
évaluation globale selon les articles. Elles influent également sur [linitiation d’une
thérapeutique en cas de risque modéré ou intermédiaire. La mention de ces facteurs et
pathologies est variable selon les articles.
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1. Facteurs de risque principaux, majoritairement évoquées

Les néphropathies : associées a une insuffisance rénale, elles représentent un facteur

de risque majeur et doivent mener a une surveillance lipidique d’aprées I'’ensemble des
sociétés étudiées a I'exception de 5 d’entre elles : les recommandations coréennes et
I"'USPTSF mentionnent une surveillance dans le cadre d’un traitement et I'EULAR, la
TAPSI et I’étude de 2014 de Pandya et Weinstein ne la mentionnent pas.

Le diabete : Il est considéré comme un facteur de haut risque devant faire réaliser des
surveillances régulieres. Il est mentionné comme tel ou inclus dans les scores globaux
d’évaluation de risques (17,27,28,33,35,37).

Les signes clinigues d’athérosclérose : lls sont mentionnés comme un facteur majeur

devant mener a une évaluation globale (30,35).

Les antécédents familiaux : historique de coronaropathie avant 55 ans chez I’homme

et 65 ans chez la femme (50 ans chez 'homme et 55 ans chez la femme dans les
recommandations Indiennes de 2018 en raison des données épidémiologiques
obtenues dans le pays). Des facteurs de risque cardiovasculaires incluant les
parameétres cholestérolémiques doivent également faire réaliser un dépistage global
(27,30,31,34,35) .

2. Pathologies secondaires, fréiguemment mentionnées

L'obésité : doit mener a un dépistage systématique pour les recommandations
canadiennes, I'ESC 2021, et I’AACE. La mesure de I'IMC fait partie de I’évaluation pré
dépistage d’apres Pandya et Weinstein (2014).

Les pathologies liées a la grossesse : notamment la prééclampsie et le diabete

gestationnel; sont considérées comme majorant le risque CV par les
recommandations AHA et associées, par la NLA et par Les 2 sociétés canadiennes. Ces
dernieres conseillent un screening en post-partum pour les femmes touchées. L'ESC
en 2021 recommande la surveillance glycémique et tensionnelle uniquement.

Les maladies inflammatoires chroniques : leur risque est plurifactoriel, en raison de

I'inflammation systémique, des comorbidités, et des traitements modifiant les
parametres lipidiques.
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Elles comprennent les pathologies rhumatoides telles que la polyarthrite rhumatoide,
I'arthrite psoriasique, la spondylarthrite ankylosante (27,29,34,36,37) mais aussi le VIH
(27,29,30,35,37), le lupus érythémateux (27,31,37), le psoriasis (27,29,32).

La Canadian Cardiovascular Association et I'ESC en 2019 leur ajoutent les MICI.

La TAPSI recommande le screening cardiovasculaire pour les patients atteints de psoriasis en
raison des comorbidités CV fréquentes, de I'inflammation systémique associée, et d’un risque
cardiovasculaire majoré de 57 % chez ces patients. Elle avance que 30% des patients
caucasiens atteints de psoriasis développeront une forme rhumatismale.

L'EULAR préconise, chez les patients dont le calcul du risque n’inclut pas le risque
rhumatologique, de multiplier le risque initial par un facteur de 1,5 en cas de Polyarthrite
rhumatoide, d’arthrite psoriasique, de Spondylarthrite ankylosante.

3. Facteurs évoqués plus sporadiquement

e L'origine ethnigue: en particulier I'origine d’Asie du Sud Est, ou les populations
indigénes, est considérée par 'AHA (2018 et 2019) et la Canadian Cardiovascular
society comme plus a risque, en raison de niveaux de LDL-C, TG et Lp(a) plus hauts et
de HDL-C moins élevés.

e La BPCO; nécessite un screening systématique des lipides selon I'ESC 2021 et les
recommandations canadiennes, sur la base d’un risque de MCV multiplié par 2. En
cause, des comorbidités associées a un syndrome inflammatoire et des éléments
physiopathologiques favorisants. Le SAOS est mis en avant dans la publication AHA de
2018.

e Les troubles psychiatriques: en particulier ceux induisant une déficience ou un
moindre usage du systeme de soins sont considérés comme facteur de risque par
I"ESC/EAS 2019 et par I'ESC 2021. L’ESC avance que la dépression, I'anxiété ou la
détresse sociale ont également un impact sur le risque cardiovasculaire.

e Lecancer:L'ESC 2021 recommande une évaluation du risque cardiovasculaire chez ces
patients en raison du risque additionnel entrainé par les traitements.

e Lesyndrome des ovaires polykystiques : favorise les dyslipidémies d’aprés NLA et AACE
avec conseil de dosages lipidiques lors de sa découverte.

e Les dysfonctions érectiles : Les patients atteints doivent faire I'objet d’un dépistage
systématique des dyslipidémies d’aprés les recommandations des 2 sociétés
Canadiennes. L'ESC ne se prononce pas en 2021 sur les bénéfices d’'un dépistage
systématique mais reconnait la majoration de risque associée. La ACC/AHA les
reconnait comme facteur de risque additionnel.
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Concernant les recommandations adaptées a I'Inde, I’ensemble des facteurs de risques devant
mener a un screening est compris dans le score utilisé (QRISK2). lls sont détaillés dans le
tableau 6 et comprennent les facteurs de haut risque habituels, tel le diabéte ou
I’hypertension, mais aussi les maladies rhumatismales, le poids et un indicateur propre au
pays lié a la précarité.

Page 25 sur 55



2018
AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/AC
PM/ADA/AGS/APhA/ASPC/NLA/P
CNA Guideline on the
Management of Blood Cholesterol

2018 Guidelines for the
management of dyslipidemia

The Korean Association of Internal
Medicine

2019 ACC/AHA Guideline on the
Primary Prevention of
Cardiovascular Disease!

2019 ESC/EAS guidelines for the
management of dyslipidaemias:
Lipid modification to reduce
cardiovascular risk

Age préconisé pour dépistage

De 21 a 39 ans dans le cadre
d’une évaluation du risque CV sur
I'ensemble de la durée de vie

De 40 a 59 ans dans le cadre
d’une évaluation a 10 ans du
risque CV

>21ans
< en cas de facteurs de risques CV
familiaux

De 21 a 39 ans ans dans le cadre
d’une évaluation du risque CV sur
I'ensemble de la durée de vie

De 40 a 75 ans dans le cadre
d’une évaluation a 10 ans du
risque CV

Hommes 240 ans

Femmes 250 ans ou
ménopausées

Dans le cadre d’une évolution a
10 ans du risque CV

Patients a haut risque en dehors
du dépistage systématique*

Algorithme
associé pour
I’évaluation du
risque
cardiovasculaire

Fréquence recommandée
des prélevements

Tous les 4 a 6 ans PCE

Tous les 4 a 6 ans SCORE

Tous les 4 a 6 ans entre 20  PCE

et 39 ans (lla B), ACC/AHA 30-

« régulierement » entre 40 year/lifetime risk
et 75 ans estimator

Tous les 3-5 ans dés 20 ans = SCORE

Tous les 1-2 ans chez les
hommes deés 45 ans et
chez les femmes des 55
ans ou la ménopause
Tous les ans au-dela de 65
ans

A adapter a I'opinion du
clinicien

Type de
dosage
lipidique

Cholesterol
total, HDL
cholesterol,
calcul LDL-
cholesterol

Cholesterol
total, HDL
cholesterol,
calcul LDL-
cholesterol,
triglycerides
Cholesterol
total, HDL
cholesterol,
calcul LDL-
cholesterol

Cholesterol
total, HDL
cholesterol,
calcul LDL-
cholesterol,
triglycerides

Dosages
supplémentaires

ApoB en cas
d’événement
cardiovasculaire
familial
Lipoprotéine(a) chez la
femme, avec peu de
bénéfices secondaires

Dosage de '’ApoB en
cas
d’hypertriglycéridémie
LDL-C bas, diabéete,
obésité
Lipoprotéine(a) :
dosage unique

Modalités de
préléevement

Non a jeun
sauf en cas
d’hypertriglyc
éridémie ou
présence de
FRCV familial

Dosages a
jeun

Non a jeun

Non a jeun
sauf en cas
d’hypertriglyc
éridémie ou
de diabete
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2021 Canadian Cardiovascular Adultes entre 40 et 75 ans Tous les 5 ans FRS ou CLEM Cholesterol Dosage de I’ApoB en Non a jeun
Society Guidelines for the Avant 40 ans selon |'origine total, HDL cas
Management of Dyslipidemia for ethnique et les FRCV cités *2 cholesterol, d’hypertriglycéridémie
the Prevention of Cardiovascular LDL- Dosage de la
Disease in Adults Femmes en post partum si cholesterol Lipoprotéine(a) au

complication obstétricale calculé, moment du premier

triglycerides | dosage lipidique

2021 ESC Guidelines on Hommes 240 ans Tous les 5 ans SCORE-2 Cholesterol / Non a jeun
cardiovascular disease prevention | Femmes 250 ans ou ménopausée SCORE-2-OP > 70 | total, HDL
in clinical practice Adultes présentant HTA, tabac ans cholesterol,

diabete obésité ou ATCD familial LDL-

prématuré, comorbidité a haut cholesterol

risque CV calculé
2022 Taiwanese Dermatological Dés la découverte de la maladie Tous les 3 ans entre 40 et / Cholesterol / /
Association (TDA), Taiwanese psoriasique 64 ans total, HDL
Association for Psoriasis and Skin cholesterol,
Immunology (TAPSI), and Taiwan Tous les ans apres 64 ans LDL-
Society of cardiology (TSOC) joint cholesterol
consensus recommendations for calculé,
the management of psoriatic triglycerides
disease with attention to
cardiovascular comorbidities
Adaptation of 2016 European Chez tous les patients / QRISK2 Cholesterol Dosage de I'ApoB et A jeun si
Society of Cardiology/European total, HDL Lipo(a) non possible
Atherosclerosis Society guideline cholesterol, recommandés
for lipid management to Indian calcul LDL-
patients — A consensus document cholesterol,

triglycerides

American association of clinical Adultes a partir de 20 ans Tous les 3-5 ans des 20 ans  FRS ou Reynolds Cholesterol Dosage de I’ApoB en Non a jeun
endocrinologists and American Tous les 1-2 ans chez les total, HDL cas
college of endocrinology hommes des 45 ans et cholesterol, d’hypertriglycéridémie
guidelines for management of chez les femmes des 55 calcul LDL-
dyslipidemia and prevention of ans ou la ménopause cholesterol,
cardiovascular disease Tous les ans au-dela de 65 triglycerides
2017 ans
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Canadian Cardiovascular Adultes entre 40 et 75 ans Tous les 5 ans et a FRS ou CLEM Cholesterol / Non a jeun
Harmonized National Guidelines Avant 40 ans selon |'origine I'apparition d’'un nouveau total, HDL
Endeavour (C-CHANGE) guideline ethnique et les FRCV cités *2 facteur de risque cholesterol,
for the prevention and LDL-
management of cardiovascular cholesterol
disease in primary care: 2018 calculé,
update triglycerides
EULAR recommendations for Adultes atteints de polyarthrite Tous les 5 ans et encas de  SCORE ou Cholesterol / Non a jeun
cardiovascular disease risk rhumathoide, rhumatisme changement de traitement recommandation total, HDL
management in patients with psoriasique, spondylarthrite Fréquence plus élevée si s nationales cholesterol,
rheumatoid arthritis and other ankylosante risque> intermédiaire LDL-
forms of inflammatory joint cholesterol
disorders: 2015/2016 update calculé
National Lipid Association Annual | Adultes a partir de 20 ans Tous les 5 ans et a PCE Cholesterol Dosage de I’ApoB si A jeun ou Non
Summary of Clinical Lipidology I'apparition d’'un nouveau | FRS total, HDL patient a haut risque, ajeun
2016 facteur de risque cholesterol, diabete
LDL- Dosage de la
cholesterol Lipoprotéine(a) a la
calculé discrétion du clinicien
Statin Use for the Primary Adultes 240 ans dans le cadre absence de consensus PCE Cholesterol / /
Prevention of Cardiovascular d’une évaluation a 10 ans du total, HDL
Disease in Adults US Preventive risque CV cholesterol,
Services Task Force LDL-
Recommendation Statement cholesterol
2022 calculé
Who Needs Laboratories and Who = Chez les adultes de 25a 74 ans a / FRS Cholesterol / /
Needs Statins? Comparative and risque intermédiaire aprés une total, HDL
Cost-Effectiveness Analyses of évaluation de parametres *3 cholesterol,
Non-Laboratory-Based, LDL-
Laboratory-Based, and Staged cholesterol
Primary Cardiovascular Disease calculé
Screening Guidelines
2014
Tableau 2:Indication et modes de dépistages lipidiques selon les recommandations de différents pays
*diabéte de longue durée, hypercholestérolémie familiale, néphropathie chronique, sténose carotidienne ou fémorale score calcique >100, Lp(a) élevée)
*2 Signes cliniques d’athérosclerose, anévrisme aortique abdominal, diabete, HTA, tabagisme, stigmates de dyslipidémies (xanthoma, arc cornéen), ATCD familial de maladie
cardiovasculaire, néphropathie chronique, obésité, maladie inflammatoire, VIH, dysfonctions érectiles, BPCO, maladies hypertensives de la grossesse, origine d’Asie du Sud-Est Page 28 sur 55
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D. Les recommandations pour I’hypercholestérolémie familiale

L’hypercholestérolémie familiale n’est pas abordée dans les recommandations EULAR, I'article
de Pandya de 2014 et les recommandations de 2022 pour le psoriasis.

L'USPSTF, en 2022, déclare ses recommandations non applicables aux patients atteints, les
désignant comme a haut risque d’emblée. L’ACC/AHA de 2019, I'ESC en 2021, et la NLA
s’accordent sur I'impossibilité d’utiliser les échelles de risque classiques dans ces pathologies.

L’association coréenne de médecine interne, I’'ESC/EAS et la NLA font un rappel théorique de
la prévalence : 1 individu sur 200 pour I'HF hétérozygote dominante, 1 individu sur 1 million
pour I'HF homozygote, et de la physiopathologie, avec une mutation du gene du récepteur
LDL ou ApoB.

Les conditions de dépistage de I’'HF sont spécifiquement données par les recommandations
coréennes, I'ESC/ EAS, I'association des endocrinologues américains et la NLA : événement
cardiovasculaire chez un apparenté du second degré, présence de signes cliniques tel que le
xanthome tendineux, LDL-C>190 mg/dL (34) ou CT>310 mg/dL en I'absence de facteur causal.

L’age du proche touché pris en compte dans la recherche de la maladie varie entre la Corée
(50 ans chez 'homme, 60 chez la femme), et I’AACE (55 ans chez 'homme et 65 chez la
femme).

L’AHA en 2018 recommande le dépistage sur des critéres familiaux.

Ray et Sawhney, en 2018, recommandent une recherche de parameétres cliniques chez tous
les patients, notamment de I’arc cornéen avant 45 ans, puis une évaluation lipidique.

Ces sociétés s’accordent pour un dépistage a tout age si présence de risques, y compris chez
I'enfant.

Le dépistage spécifique comprend un dosage du LDL-C, une recherche familiale des
antécédents CV et une évaluation génétique si possible (28,34,37) .

L'importance des criteres physiques (xanthome, xanthelasma, arc cornéen) et de
I'interrogatoire menant au dépistage est précisée par les 2 recommandations européennes,
L’association des Endocrinologistes américains et I'adaptation des recommandations ESC pour
les patients indiens, avec l"utilisation du Dutch Lipid Clinic Network (33,34,40).

Certaines sociétés n’évoquent pas directement un dépistage de I’'HF, mais comprennent dans
la liste des facteurs de risque les criteres physiques, familiaux et biologiques de I'HF. La
présence de ces facteurs de risque implique un screening lipidique.
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Ces critéres sont entierement retrouvés dans les recommandations 2021 de la société
cardiovasculaire Canadienne, dans les recommandations C-Change de 2018, dans les
recommandations USPSTF de 2018. Ils sont partiellement retrouvés dans les
recommandations ACC/AHA 2019 (critéres familiaux).

Concernant les objectifs LDL-C du traitement, ils varient entre <100 mg/dL (28,30,34,37) et
<70 mg/dL (17,31) en I'absence de FRCV supplémentaire, <70 et <55 mg/dL en présence de
ceux-ci , ou une réduction de >50% du taux (17,31,37). lls sont, pour I'ensemble des
publications, alignés sur les 2 plus hautes catégories de risque de la population.

Les traitements conseillés font consensus et ne different pas de la population générale a haut
risque avec l'utilisation des statines en 1% intention, avec ajout de I'Ezetimibe et des
inhibiteurs de PCSK9 en cas d’objectifs lipidigues non atteints (17,28,31). Les
recommandations indiennes de 2018 tempeérent 'utilisation des inhibiteurs de PCSK9 devant
leur non-disponibilité dans le pays au moment de la publication.

E. Les traitements et les objectifs

Les molécules préconisées pour le traitement des dyslipidémies par les articles sont
regroupées dans le tableau 3 (page 30).

Les recommandations de ’ACC/AHA 2019 sont non renseignées car identiques a celles de
I’AHA 2018. Les autres publications non renseignées n’ont pas formulé de recommandations.

Les premieres mesures recommandées dans les publications sont toujours non
médicamenteuses, a travers I'adaptation alimentaire, I'arrét des toxiques tel que le tabac, et
la reprise d’activités physiques. Un traitement médicamenteux n’est pas ajouté en cas de
faible risque si les objectifs sont atteints.

Les statines sont le traitement recommandé en premiére intention pour la baisse du LDL-C par
I’ensemble des publications, mais aussi pour les TG (17,27,29-31,33,34,37)

Lorsque le niveau de recommandations est documenté, le traitement par statines chez les
patients a haut risque est recommandé (classe 1) dans les publications, les traitements
recommandés en seconde intention font I'objet de recommandations moins fortes, lla ou llb.
Le niveau de recommandations pour les traitements chez les patients a plus bas risque ou les
patients >75 ans sans comorbidités est considéré (Ila), ou envisagé (llb).

Aprés 75 ans, I’ACC/AHA conseille la discussion pour la poursuite ou l'initiation du traitement
médicamenteux. L'ESC 2021 seule recommande le traitement en prévention primaire pour les
patients agés a tres haut risque selon SCORE-2 et le conseille chez les patients a haut risque.
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L'EULAR recommande de porter une attention particuliere aux traitements AINS pouvant
majorer le risque cardiovasculaire. Si les traitements des maladies rhumatoides, tels que les
corticoides, peuvent majorer le risque, selon un rapport dose et durée dépendant, I'effet est
contrebalancé par la réduction de l'inflammation. D’autres traitements antirhumatismaux,
comme le méthotrexate, ont un effet protecteur cardiovasculaire plus reconnu.

1. Traitements abordés dans les recommandations

Les recommandations coréennes, I'ESC et la NLA établissent un rappel des types de
traitement :

e Statines : inhibiteur de I'enzyme HMG-CoA réductase ; exemple : Simvastatine.

e Ezetimibe : inhibiteur de la réabsorption du cholestérol intestinal

e Fibrates : Régulateurs des facteurs de transcription dans les étapes du métabolisme
lipidique ; exemple : Fenofibrate

e Inhibiteurs de la séquestration d’acides biliaires ; exemple : Cholestyramine

e Inhibiteurs de PCSK9 : alirocumab et evolocumab, anticorps monoclonaux

e Acide nicotinique : vitamine B3, action sur les enzymes hépatiques et la sécrétion de
VLDL. Non employé en Europe ; exemple : Niacine

Les statines sont le traitement recommandé en premiére intention, pour la réduction du LDL-
C et des triglycérides. Seule la NLA préconise les fibrates et les acides gras oméga-3
médicamenteux pour I’hypertriglycéridémie isolée en premiere intention.

L'utilité des inhibiteurs de la séquestration d’acides biliaires est évoquée sans précision sur les
modalités d’introduction ou les associations possibles.

2. Objectifs lipidiques

Plusieurs publications mettent en avant des objectifs de réduction du LDL-C sous forme de
pourcentage. La raison avancée est une efficacité proportionnelle entre la dose de statines et
la réduction du LDL-C (27)

Les recommandations indiennes de 2018 se calquent sur celles de I'ESC 2016. Elles discutent
I'application d’un seuil <50 mg/dL de cholestérol pour les patients au plus haut risque, en
s’'interrogeant devant les difficultés de compliance face a un tel objectif.

Les objectifs lipidiques en prévention primaire recommandés par les articles sont exposés
dans le tableau 4 (page 32).
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Concernant les objectifs de traitement, on ne retrouve pas de recommandations de LDL-C plus
basses associées aux publications conseillant un dépistage systématique plus fréquent ou a
un age plus jeune.

Les recommandations mettant I'accent sur un dépistage combiné selon les facteurs de risques
multiples sont aussi celles qui conseillent un objectif de LDL-C basé sur un pourcentage de
réduction, a savoir celles incluant I’AHA, I'ESC et les recommandations canadiennes.

Parmi celles-ci, 3 publications recommandent un dosage des statines « a la plus haute dose
tolérée » : les recommandations canadiennes de 2021 et les 2 recommandations émises par
I’'ESC et ESC/EAS.
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séquestreurs

Statines Ezetimibe d'acide Fibrates Niacine Acide gras Inhibiteurs PCSK9
. Omega 3
biliaires
2018 3 intensités de dosage selon envisageable évoqués si TG>200 mg/dL envisagée si TG>20 mg/dL si objectifs non
AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/A | objectif : persistant sous persistant sous atteints et statines a
DA/AGS/APhA/ASPC/NLA/PCNA haute : diminution du LDL-C de statines statines dose maximale non
Guideline on the Management of Blood >50% tolérées
Cholesterol modérée : diminution 30-49%,
faible : diminution de < 30%.
Dose maximale pour les hauts
risques, modérée a modéré, Si
FRCV associés
2018 Guidelines for the management of | Doses faibles a maximales selon si objectifs LDL-C / en monothérapie non en si objectifs non
dyslipidemia The Korean Association of I'objectif non atteints au si LDL-C contrélé recommandée monothérapie si | atteints et statines a
Internal Medicine dosage maximal ou en association par manque de LDL-C contrélé dose maximale non
des statines si TG>150 mg/dL preuves ou En tolérées
persistante sous association si
statines TG>150 mg/dL
persistant sous
statines
2019 ESC/EAS guidelines for the dose maximale tolérée pour si objectifs LDL-C évoqués En association si rapport insuffisance de si objectifs non
management of dyslipidaemias: Lipid I'atteinte de I'objectif non atteints au TG>200 mg/dL bénéfice/risque preuves sur la atteints et statines a
modification to reduce cardiovascular dosage maximal persistant sous non prouvé morbi-mortalité | dose maximale non
risk des statines statines tolérées
2021 Canadian Cardiovascular Society dose maximale tolérée pour si objectifs LDL-C / / / insuffisance de si objectifs non
Guidelines for the Management of I'atteinte de I'objectif non atteints au preuves sur la atteints et statines a
Dyslipidemia for the Prevention of dosage maximal morbi-mortalité = dose maximale non
Cardiovascular Disease in Adults des statines tolérées. En
prévention 2r (diabete
inclus) ou si HF
2021 ESC Guidelines on cardiovascular dose maximale tolérée pour si objectifs LDL-C / En association si / En association si = si objectifs non

disease prevention in clinical practice

I'atteinte de I'objectif

non atteints au
dosage maximal
des statines

TG>200 mg/dL
persistant sous
statines

TG>200 mg/dL
persistant sous
statines
(icosapent ethyl
n 3 PUFAs)

atteints et statines a
dose maximale non
tolérées. En
prévention 2r ou si HF
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séquestreurs

Statines Ezetimibe d'acide Fibrates Niacine Acide gras Inhibiteurs PCSK9
. Omega 3
biliaires
Adaptation of 2016 European Society of | traitement de premiére intention | en association aux | en association associé aux / / /
Cardiology/European Atherosclerosis pour la réduction du LDL-C statines si objectif aux statines si statines si TG>200
Society guideline for lipid management a la plus haute dose tolérée lipidique non objectif mg/dL
to Indian patients — A consensus atteint lipidique non diminuer la
document atteint posologie des
statines si
insuffisance rénale
American association of clinical traitement de premiére intention = en monothérapie évoqués en monothérapie en associationsi | Si TG >200 si objectifs non
endocrinologists and American college pour la réduction du LDL-C OU associé aux OU associé aux TG >200 mg/dL mg/dL atteints et statines a
of endocrinology guidelines for statines statines si TG>200  en l'absence de contenu dans dose maximale non
management of dyslipidemia and mg/dL statines I'huile et nonen | tolérées. En
prevention of cardiovascular disease hautement complément prévention 2r ou si HF
2017 dosées alimentaire
Canadian Cardiovascular Harmonized indiquées chez patients a haut / / / / / /
National Guidelines Endeavour (C- risque, dans les pathologies a
CHANGE) guideline for the prevention haut risque cardiovasculaire* et
and management of cardiovascular risque intermédiaire +1 FRCV
disease in primary care: 2018 update
EULAR recommendations for indiquées selon indications / / / / / /
cardiovascular disease risk management | similaire a la population générale
in patients with rheumatoid arthritis
and other forms of inflammatory joint
disorders: 2015/2016 update
National Lipid Association Annual indication en cas de risque en association aux | en association seul ou en en association seul ou en si objectifs non
Summary of Clinical Lipidology 2016 >intermédiaire et LDL-C>70 statines si objectif aux statines si association si aux statines si association si atteints et statines a
mg/dL lipidique non objectif TG>500mg/dL objectif lipidique | TG>500mg/dL dose maximale non
atteint lipidique non non atteint tolérées. En
atteint prévention 2r ou si HF

Statin Use for the Primary Prevention of | indication si risque <10% selon / / / / / /

Cardiovascular Disease in Adults US
Preventive Services Task Force
Recommendation Statement

2022

FRCV associés et en cas de risque
> 10 %. Intensité modérée en
prévention primaire

Tableau 3:traitements médicamenteux selon les recommandations des différents pays

* Athérosclérose, anévrisme aortique abdominal, diabéte, néphropathie chronique
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Objectifs de réduction LDL-C*

Réévaluation
lipidique
apres
introduction
TTT

2018
AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC
/NLA/PCNA Guideline on the Management of Blood
Cholesterol

Réduction >50% si haut risque ou
70mg/dL

réduction>30% ou + <100 mg/dL
risques intermédiaires

adal2
semaines puis
tousles3a 12
mois (jeuné)

2018 Guidelines for the management of dyslipidemia The
Korean Association of Internal Medicine

trés haut risque: <70 mg/dL
haut risque: <100 mg/ dL
risque modéré: <130 mg/dL
risque faible:<160 mg/dL

adal2
semaines puis
tous les 3312
mois (jeuné)

2019 ACC/AHA Guideline on the Primary Prevention of
Cardiovascular Disease

Réduction >50% si haut risque ou
70mg/dL

réduction>30% ou + <100 mg/dL
risques intermédiaires

2019 ESC/EAS guidelines for the management of
dyslipidaemias: Lipid modification to reduce cardiovascular
risk

trés haut risque: <55 mg/dL ou
réduction>50% haut
risque: <70 mg/ dL ou réduction>50%
risque modéré: <100 mg/dL

risque faible:<116 mg/dL

a 12 semaines
puis tous les
ans aprées
équilibration

2021 Canadian Cardiovascular Society Guidelines for the
Management of Dyslipidemia for the Prevention of
Cardiovascular Disease in Adults

prévention secondaire <70 mg/dL ou
réduction>50%

haut risque/diabéte: <77,5 mg/ dL
risque intermédiaire: <77,5 mg/dL
risque faible et LDL-C>190mg/dL:
<100 mg/dL ou réduction >50%

/

2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in
clinical practice

prévention 2r ou diabéte,

trés haut risque: <55 mg/dL ou
réduction>50%

haut risque: 70 mg/dL ou
réduction>50%

diabete et <40 ans sans autre FDR :
100 mg/dL

2022 Taiwanese Dermatological Association (TDA),
Taiwanese Association for Psoriasis and Skin Immunology
(TAPSI), and Taiwan Society of cardiology (TSOC) joint
consensus recommendations for the management of
psoriatic disease with attention to cardiovascular
comorbidities

haut risque: <100 mg/ dL
risque modéré: <115 mg/dL
risque faible: <130 mg/dL

Adaptation of 2016 European Society of

Haut risque ou prévention

a 12 semaines

Cardiology/European Atherosclerosis Society guideline for secondaire <70 mg/dL puis tous les
lipid management to Indian patients — A consensus ans aprés
document équilibration
American association of clinical endocrinologists and risque extréme: <55 mg/dL /

American college of endocrinology guidelines for trés haut risque: <70 mg/dL

management of dyslipidemia and prevention of haut risque, risque modéré: <100

cardiovascular disease mg/dL

2017 risque faible:<130 mg/dl:

Canadian Cardiovascular Harmonized National Guidelines réduction de >50% ou objectif <77,5 /

Endeavour (C-CHANGE) guideline for the prevention and
management of cardiovascular disease in primary care: 2018
update

mg/dl pour les patients traités

Tableau 4: Objectifs lipidiques et délai de réévaluation aprés traitement

*le risque indiqué est fonction des méthodes de calcul de risque indiquées par chaque société
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V. Discussion

Les recommandations des différentes publications restent trés disparates quant a I'dge et
aux facteurs de risque devant faire effectuer un dépistage des dyslipidémies. |l n’existe pas
de consensus sur le seuil a partir duquel un dépistage doit étre effectué. Certains facteurs
de risque sont unanimement évoqués, comme I’hypertension artérielle, d’autres, comme les
troubles hypertensifs de la grossesse, sont plus rarement mentionnés.

5 publications (17,27,29,31,38) ne conseillent pas le dosage lipidique en soi, mais une
évaluation de risque globale qui comprend un dosage lipidique. La tendance ne semble plus
étre a I’évolution d’un taux lipidique seul, mais a son étude au sein d’un mécanisme pluriel,
comprenant des parameétres cardiovasculaires et d’autres parametres influant sur le risque
cardiovasculaire. La majorité des publications recommande en paralléle du screening une
utilisation des différents scores de calcul du risque vasculaire comme aide a la prescription.

Il n"a pas pu étre fait de lien dans cette revue entre un dépistage plus agressif et de plus
grandes exigences concernant les objectifs de cholestérol sanguin dans les articles.

Une certaine tendance semble se dégager, pour une utilisation des statines a la plus haute
dose tolérée dans un objectif de diminution du risque absolu, selon un pourcentage plutét
gu’un seuil fixe, dans les derniéres recommandations ESC et canadiennes.

A. Limites de I’étude

1. Méthodes et recherche bibliographique

La recherche a I'aide des moteurs classiques tels que PubMed Central ou Science Direct n’a
permis de retrouver qu’une faible proportion des articles cités dans cette revue. La majorité
des documents étudiés, notamment les derniéres versions de chaque RPC a été obtenue hors
équation de recherche. Par ailleurs, une infime partie des articles retrouvés par I’équation et
sélectionnés sur résumé était a destination des médecins généralistes. Cela peut étre di au
fait que cette spécialité n’a pas d’équivalence propre dans de nombreux pays, ou que les
recommandations sont formulées par d’autres spécialités, dont le généraliste n’est qu’un des
multiples lecteurs cibles.

Un grand nombre d’articles non sélectionnés faisait mention des RPC étudiées dans la revue.
Certains en simple citation, d’autres pour en faire un résumé. Non retenus aprés la
récupération des articles sources, leur utilisation présente toutefois certains avantages en
pratique courante : la simplification et I’extraction des données essentielles issues d’articles
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comprenant parfois une centaine de pages, et ou le repérage peut étre difficile, mais aussi
leur traduction permettent une mise a jour plus rapide des connaissances.

L'un des facteurs limitants est I'impossibilité de récupération des recommandations HAS
complétes de 2017. Des syntheéses ont pu étre obtenues, ainsi que des articles comparatifs.
Cependant I'absence du matériel original et notamment des références, auteurs et contenus
associés entraine un manque de fiabilité pour la comparaison avec les articles de la revue.

La revue de la littérature porté sur des articles parus aprés 2005 en prenant pour repere les
derniéres recommandations francaises de la HAS (ANAES). Au vu des articles finalement
sélectionnés et de la vitesse de changement des recommandations, corrélée aux nouvelles
découvertes scientifiques, il aurait été pertinent de choisir une date limite de parution plus
récente pour I'’équation de recherche.

Pour des recherches futures sur ce méme sujet, une équation basée sur une date postérieure
a la derniere recommandation HAS, et ciblant uniqguement les RCP serait un moyen plus
efficient pour accéder a des données exploitables et comparables. L'inclusion du terme «
médecine générale » a I'équation semble également superflue, les recommandations étant
principalement effectuées par des représentants d’autres spécialités, dont la cardiologie et
I’endocrinologie.

La grille AGREE Il utilisée pour évaluer la majorité des articles a semblé la plus pertinente,
étant donné leur nature (RPC). Il est toutefois conseillé une lecture par plusieurs évaluateurs
pour en accroitre la fiabilité, ce qui n’a pu étre effectué.

2. Constat de conflits d’intéréts

Lors de I'évaluation des articles, il a été remarqué de nombreux conflits d’intéréts des auteurs
avec des entreprises pharmaceutiques, notamment productrices de traitements
hypocholestérolémiants. C’'est le cas de I'ensemble des publications occidentales, notamment
des publications de I'ESC et associées, AHA et associées. Les publications coréenne, taiwanaise
et indienne ne déclarent pas de conflits d’intérét.

La plupart de ces conflits sont bien documentés, dans un document directement associé, ou
a aller chercher sur le site de I’association correspondante. La documentation ne garantit
toutefois pas I'indépendance.

Les publications indiquent néanmoins un financement indépendant des industries, et financé
par I'association elle-méme, comme pour I'ESC ou I'EULAR. Dans le cas des recommandations
canadiennes, la gestion de ces conflits est prise en compte dans la formulation des
recommandations : les praticiens impliqués n’ont pu participer au vote de la recommandation
dans la catégorie concernée par le conflit d’intérét avec une firme.
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3. Contenu des publications

Les données obtenues dans les articles restent imprécises sur certains points et
nécessiteraient une interprétation pour étre entierement exploitable.

Les recommandations indiennes ne précisent pas le début de I’dge de screening, ni les facteurs
de risque devant faire anticiper ce dépistage. L'article conclut d’évaluer le risque
cardiovasculaire chez «tous les patients en inde ». Cependant elles se basent sur les
recommandations ESC de 2016 conseillant de screener a partir de 40 ans chez '’homme et 50
chez la femme. L'approbation ou non de ce seuil n’est pas précisée dans le document.

De nombreux articles n’évoquent pas directement le dosage des triglycérides car ils
mentionnent un score ne le prenant pas en compte. Cependant il semble étre sous-entendu
dans la plupart de ces publications, puisque ses chiffres conditionnent la suite de I’évaluation
du patient.

B. Comparaison avec la littérature existante

Une revue systématique trouvée dans le British Journal of General Practice et datant de
2014 a été retrouvée concernant le dépistage des facteurs de risques cardiovasculaires (41).
Cette publication n’incluait cependant pas des recommandations mais des études
interventionnelles sur un dépistage ciblé dans le contexte de politiques locales de santé. Les
articles étudiés avaient été publiés entre 1967 et 2012. La conclusion met I'accent sur le
poids croissant donné aux facteurs de risques cardiovasculaires et aux scores de prédiction.
Cette étude met en avant le role du généraliste dans I'identification des patients a dépister.

Un article de I’American Medical Association (42) faisait en 2010 la revue des
recommandations pour I’évaluation du risque cardiovasculaire. Outre les nombreux conflits
d’intéréts, déja notés a I’époque, il soulignait déja que les disparités de recommandations
rendaient difficile la décision médicale. Seuls 2 articles sur I’'ensemble étudiés mentionnaient
spécifiguement des recommandations concernant les dyslipidémies.

Une autre revue de la littérature, publiée dans Annals of Internal Medicine, en 2016 (43)
comparait les recommandations. Elle ne comprenait également que 2 articles ciblant les
dépistages d’hyperlipidémies, et arrivait aux mémes conclusions sur I'absence
d’homogénéité des recommandations dans les textes étudiés. Elle notait, en plus, un usage
conseillé des multiples scores de prédiction.
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C. Dernieres parutions de la littérature

L'EULAR a récemment publié des recommandations concernant la prise en charge de maladies
inflammatoires telles que la goutte ou le lupus érythémateux. Celles-ci précisent une nécessité
d’un nouveau score d’évaluation calibré pour les maladies inflammatoires. L’évaluation du
risque cardiovasculaire est conseillée sur un modele similaire a la population générale.(44)

De nouvelles recommandations C-CHANGE ont été publiées en novembre 2022. Similaires a
celles de 2018 sur I'age et la fréquence de dépistage des dyslipidémies elles recommandent
chez le patient présentant une hypertriglycéridémie un dosage des particules non HDL-C ou
de I’ApoB en remplacement du LDL-C. (45)

D. Recommandations HAS initiales

Les recommandations abrogées HAS de février 2017 préconisaient un dépistage des
dyslipidémies a partir de 40 ans chez 'homme et 50 ans chez la femme, associé a une
évaluation plus globale par le biais du SCORE. Le dépistage étant recommandé jusqu’a 80 ans,
age plus avancé que dans la majorité des publications étudiées. Les parameétres évalués sont
le LDL-C, HDL-C, CT, triglycérides. Les dosages étaient recommandés a jeun, a contre-courant
de la plupart des articles étudiés. (46)

Les recommandations de traitement en prévention primaire évoluaient par seuil, de <1,90mg
de LDL-C comme objectif pour les patients a plus faible risque, a <0,70 mg/dL pour le plus haut
risque. (46)

Le traitement par statines aprés adaptation des facteurs comportementaux était indiqué a cet
effet. Il était recommandé a tous niveaux de risques des lors que I'objectif n’était pas atteint,
sans influence des facteurs cardiovasculaires sur les risques les plus faibles. Les objectifs de
triglyceridémie étaient similaires aux autres publications de la revue, a 150 mg/dL. Les
médicaments secondaires conseillés ne différaient pas des recommandations ESC 2019, en
dehors de la prescription d’inhibiteurs de PCSK9. Celle-ci était non recommandée chez les
patients a trés haut risque et encore en cours d’étude colt-bénéfice au moment de la parution
en 2017. Les inhibiteurs de PCSK9 ont depuis fait I'objet d’'une mise sur le marché et d’'une
recommandation de la HAS dans les situations a haut risque CV non contrélées.(47,48)

E. ApoB et Lipo (a)

Certaines des recommandations les plus récentes tendent a conseiller les dosages de
marqueurs alternatifs, tels que I’Apolipoprotéine B ou la lipoprotéine(a) en complément du
dépistage classique. Si le lien de la Lipoprotéine(a) avec le risque cardiovasculaire est avéré,
notamment sur le plan génétique, il n’existe actuellement pas de prise en charge
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médicamenteuse ou comportementale permettant une baisse de la mortalité en lien avec une
baisse de la Lipo(a).(49) L'intérét d’un tel dépistage résiderait dans la prise en charge plus
poussée des autres FRCV afin de limiter le risque global du patient.(50)

Le dosage de I’Apolipoprotéine B fait encore débat dans la littérature(51). Son utilité dans
I’évaluation du risque cardiovasculaire est attestée avec une corrélation importante au LDL-
C.(52) Sa décroissance lors d’un traitement par statines permet d’en faire un marqueur de
suivi.(50) Dans certains cas son dosage permettrait par rapport au LDL-C une détection plus
importante des patients a risque d’événement cardiovasculaire(51). Le rapport bénéfice-colt
semble cependant encore faire débat. Son utilisation est pour le moment indiquée par
certaines sociétés en présence de facteurs de risques supplémentaires tels que
I"hypertriglycéridémie, induisant des biais dans les composés traditionnellement mesurés.
Initialement recommandé par I'ESC dans ces mémes indications (11), son dosage n’est
toutefois pas retrouvé dans les dernieres recommandations de 2021 qui évoquent une
absence d’avantage par rapport au calcul du LDL-C, marquant une divergence avec les
recommandations canadiennes de la méme année.

Avec une apparition de nouveaux traitements a |'avenir, et de nouvelles données
épidémiologiques et biologiques, il est probable que les recommandations futures évoquent
plus systématiquement ces marqueurs, nécessitant une plus grande attention des praticiens
lors de I’évaluation du risque cardiovasculaire.

F. Jeline

Lorsqu’elles sont précisées, les modalités de prélevement sont pour la plupart en faveur d’un
dosage non a jeun, notamment les publications récentes de 2021, issues de I'ESC et de la
Canadian Cardiovascular Society. Ce paramétre est cependant a I'’étude depuis une dizaine
d’années et on retrouve |’'absence de jeun dans des recommandations depuis 2009. Parmi les
arguments en faveur de cette tendance on retrouve une plus grande facilité de réalisation
chez le patient, une modification négligeable des parametres lipidiques en postprandial dans
la majorité des cas et une détection du risque cardiovasculaire non altérée. (53-56)

Le dépistage cardiovasculaire pourrait étre facilité en pratique chez le généraliste si une
harmonisation des conditions de prélevement était statuée. Cette facilitation pourrait
cependant étre limitée par les dosages concomitants réalisés a jeun, telle la glycémie. La
surprescription de ces dosages et le surdiagnostic associé nécessiteraient toutefois des études
ultérieures approfondies tant au niveau des pratiques effectives des généralistes qu’au niveau
des recommandations en vigueur.
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G. Inclusion des parameétres ethniques

La question du dépistage des dyslipidémies est indissociable de celle, plus vaste, du calcul du
risque global cardiovasculaire. Les parameétres compris dans le calcul de ce risque influencent
I’age et la fréquence des évaluations et, de fait, des bilans sanguins pratiqués.(57)

Certains de ces parameétres sont mis en avant de facon inégale dans les articles étudiés.

Les dernieres recommandations en vigueur font état d’un risque cardiovasculaire majoré dans
le cas de certaines origines ethniques, notamment Sud-Asiatique. Elles évoquent une avancée
de I’'dge du dépistage ou un facteur multiplicatif a inclure lors du calcul de risque.

La majoration du facteur de risque est due dans ces pays, telle I'Inde, a des ressources et une
utilisation du systéme de soins non optimales, mais aussi aux facteurs génétiques présents
dans la population.(58-60)

L'exemple de I'Inde pése dans les données épidémiologiques des pays européens comme le
Royaume-Uni (61).

Les populations immigrées en France, représentant jusqu’a 10% de la population, proviennent
en revanche majoritairement du Maghreb (62).

Le SCORE-2 comporte des niveaux de risque spécifiques a chaque pays européen et
méditerranéen. Pour I'évaluation du risque dans la population francaise, I'application d’un
facteur de conversion selon I'origine ethnique serait une possibilité a approfondir. L'utilisation
du SCORE du pays d’origine peut étre biaisée par I'utilisation chez la premiére génération
d’immigrés uniquement(63), biais majorés par les différences acquises de mode de vie ou de
systeme de santé (57,64,65).

Le calculateur de risque cardiovasculaire QRISK (voir en Annexes), élaboré outre-Manche,
prend en compte I'origine de chacun des pays d’Asie du Sud Est dans son algorithme. Il est a
noter qu’une troisieme version de ce score est parue en 2018 (66) incluant le Lupus, les
maladies mentales et les migraines dans le calcul, allant dans le sens d’une inclusion de
facteurs de risque plus divers a I'avenir.

H. Santé de la femme

Les facteurs de risques relatifs a la santé féminine sont abordés de fagcon hétérogene dans la
sélection d’articles :

Le suivi des femmes ménopausées est largement pris en compte dans I'ensemble des
recommandations étudiées. L'age de début de dépistage est modifié en fonction du sexe, de
I’age et de la survenue de la ménopause.
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Les risques liés a la grossesse pathologique sont évoqués par les sociétés de cardiologie des
USA et du Canada avec des recommandations précises de prise en charge lipidique associée.
L’ESCy fait mention sans les détailler : dans les documents cités on ne retrouve pas de conseils
relatifs aux dyslipidémies en suivi post-partum mais un accent sur d’autres FRCV tels que I'HTA
ou le diabete.

Peu d’articles dans la sélection évoquent le SOPK dans la liste des facteurs de risque pouvant
jouer sur le début du dépistage des dyslipidémies. Son influence sur le plan cardiovasculaire
est maintenant bien documentée (67-69), quelques suggestions étant déja faites pour des
dosages lipidiques débutant dés le diagnostic et a répéter selon les comorbidités (70).

On retrouve par ailleurs des pistes d’étude sur les facteurs pouvant influencer le risque
cardiovasculaire chez la femme comme des menstruations précoces ou tardives, ou encore
une grande multiparité (71).

Enfin, une étude sur le cycle féminin évoque que les taux lipidiques varient pendant le cycle
menstruel, avec une majoration pendant les menstruations et un pic du cholestérol total et
LDL pendant la phase folliculaire notamment. Les variations oscillent entre 5 et 8 %. Aucun
consensus n’existe mais il est conseillé par les auteurs de comparer des dosages faits au méme
moment du cycle. Ces précisions ne sont pas évoquées dans les articles de la revue (72).

l. Cas particulier des patients transgenre

Les recommandations de I'ESC les plus récentes font mention du risque cardiovasculaire et de
dyslipidémie chez les patients transgenre, évoquant le manque d’étude a disposition. Une
évolution de la société est reflétée dans cette mention mais également un besoin. Les
différents traitements, notamment hormonaux, pris lors une transition, influent sur les
parameétres lipidiques(67,71,73). Il serait donc nécessaire d’avoir plus d’études a disposition
afin d’avancer I'age des dosages cholestérolémiques le cas échéant.

Une étude sur personnes transgenre indique un plus fort risque CV avec conseil d’évaluer le
risque a 10 ans. Elle cite de nombreux algorithmes sans conseiller le plus adapté. Elle évoque
les parametres liés au sexe, mais évoque le manque de données pour les ajuster a I'heure
actuelle. On pourrait utiliser I’échelle en fonction du sexe assigné a la naissance, ou du sexe
affirmé, en cas d’exposition hormonale au moment de la puberté, ou utiliser ces 2 options.(73)

J. Santé mentale

Les troubles de la santé mentale sont un facteur supplémentaire influant négativement sur la
santé cardiovasculaire et les dyslipidémies (74—76). Les mécanismes en sont multiples et leur
poids variable. Il peut s’agir notamment de facteurs comportementaux, sociaux ou
médicamenteux (74), I'hospitalisation dans un milieu psychiatrique, sans prise en compte
suffisante des soins somatique, peut également jouer (77). Seules trois recommandations en
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font mention ; une modification du dépistage des troubles lipidiques n’est pas proposée, mais
I'accent est mis sur le soutien du patient pour améliorer la compliance et une prise en charge
pluridisciplinaire.

Le dépistage des hypercholestérolémies est variable dans cette population (75,78). Des
mesures simplifiées de prélevement (non a jeun, par exemple) et une optimisation de leur
fréquence pourraient, en cas d’inclusion dans de nouvelles recommandations, faciliter la prise
en charge chez les patients atteints de maladies psychiatriques(79).

K. Conclusion

Avec I'abrogation des recommandations HAS de 2017 sur les stratégies de dyslipidémies, les
médecins généralistes font face a un choix trés hétérogene de directives. Le choix peut se
tourner vers les recommandations européennes, qui ciblent une population la plus proche
possible. Cependant, celles-ci sont denses et les objectifs propres a chaque patient parfois
difficiles a identifier, bien que des lectures simplifiées et traduites aient été publiées. De plus,
elles pronent une baisse drastique des objectifs de cholestérol LDL en comparaison avec les
précédentes recommandations, francaises et américaines. Des objectifs a atteindre au moyen
d’une majoration du traitement médicamenteux, avec une tolérance encore incertaine.

De nouvelles recommandations frangaises permettraient une prise en compte des derniéres
données en date, notamment |'usage du SCORE-2, mais elles trouveraient également leur
intérét en s’adaptant aux caractéristiques et besoins spécifiques de la population francaise et
a ses évolutions constantes. Elles permettraient également de statuer a I’échelle nationale sur
les dosages lipidiques complémentaires nécessaires en prévention primaire de la maladie
cardiovasculaire.

La tendance retrouvée dans cette revue est une évaluation lipidique comprise dans une
évaluation globale des risques cardiovasculaires et des risques secondaires. Elle nécessite une
connaissance minutieuse du patient et de ses antécédents, la part de chacun devant étre
estimée par le médecin généraliste dans son appréciation du risque. Ce processus est a
distinguer de I'analyse d’une prise de sang « de contrble », comprenant des éléments tres
hétérogenes dont certains sont peut-étre également surprescrits. Il est nécessaire de se
concentrer sur les différents facteurs devant mener a un traitement, plutét que sur des valeurs
numeériques. Ce processus est sans doute plus chronophage, en particulier si la méme
évaluation doit étre effectuée pour tous les marqueurs biologiques co-prescrits. Une aide a la
décision faisant la balance entre les comorbidités cardiovasculaires ou non du patient, ses
déterminants sociaux et ethniques semble nécessaire, peut étre avec la parution de nouvelles
recommandations HAS en ce sens.
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VIl.  Annexes
Systeme Risque Seuils de risque I,>a’y JCE Variables Référence
référence
risque de mortalité <1% : faible age, sexe, statut tabagique
) | 1%2et<5% : modéré T .
SCORE cardiovasculaire a Europe pression artérielle systolique, CT (80)
10 ans 5%2et<10% : haut ou ratio CT/HDL-C
210% : Tres haut
<50 ans
>2,5% : faible
5%<score<7,5% :
modéré
27,5% : Haut
risque de morbidité M . .
ot mortalité >5% : faible age, sexe, statut tabagique,
SCORE-2 . . | 5%<score<10% : Europe pression artérielle systolique, taux (81)
cardiovasculaire a modéré de cholestérol non-HDL
10.ans >10% : Haut
270 ans
>7,5% : faible
7,5%<score<15% :
modéré
>15% : Haut
<5%, : faible age, sexe, statut tabagique,
risque d'événement | 5-<7.4% : modéré diabéte, traitement
PCE cardiovasculaire a |7.5-19,9%, : USA antihypertenseur, (82)
10 ans intermédiaire pression artérielle systolique, CT,
>20% : haut HDL-C, "race" (origine ethnique)
Age, sexe, ratio CT/HDL, pression
arterielle systolique, tabagisme,
risque d'événement <10%; Bas diabéte,.antécédent_s familiaux,
QRISQ2 cardiovasculaire 3 10-19%;/: N Royau.me IMC, traltement antlhypertenseur, (83)
Intermédiaire Uni arthropathie rhumatoide,
10ans >20% : Haut Néphropathie avec insuffisance
rénale, indice de privation de la
région, fibrillation atriale
<10% : Bas age, sexe, statut tabagique,
risque d'événement | 10-19% : diabéte, traitement
FRS cardiovasculaire a | Intermédiaire USA antihypertenseur, (84)
10 ans >20% : Haut pression artérielle systolique, CT,
HDL-C
risque d'événement ége, \sexe, stat.ut tabagi.que,
cardiovasculaire | Comparatif age et diabéte, pression arte”e“e,
CLEM Canada moyenne, taux de cholestérol HDL (85).

fatal ou non fatal a
lan

espérance de vie

et LDL, maladie cardiovasculaire
diagnostiquée

Tableau 5: Caractéristiques des différents scores de calcul de risque cardiovasculaires recommandés par les

sociétés
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Classe de Classe de Formulation 3
recommandation recommandation DEFINITION utiliser
NHLBI GRADE
Preuve et / ou accord général selon lequel une ,
. . ) i . g Recommandé /
A | thérapeutique ou une pratique donnée est bénéfique, L,
. . Indiqué
utile, efficace.
Preuve contradictoire et/ou divergence de point de vue
I sur l'utilité et/ou I'efficacité de la thérapeutique de ou
de la pratique.
Importance de la preuve/opinion Devrait étre
B lla utilité icacité s s
en faveur de l'utilité / efficacité. considéré
Utilité / efficacité moins bien N .
C lib L / - Peut étre envisagé
établie par les preuves / opinions.
Preuve ou accord général selon lequel la thérapeutique .
. § . . d . peutia Non recommandé/
D 1 ou la pratique en question n'est pas utile et/ou

efficace et peut méme étre potentiellement nocif.

Déconseillé

Tableau 6: Niveaux de preuves présentés par les différentes sociétés
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VIIl. Résumé

Introduction : Le dépistage des dyslipidémies et leur traitement est recommandé par les
sociétés médicales frangaises et étrangeres dans le cadre de la prévention primaire de la
maladie cardiovasculaire. Ce dépistage fait toutefois I'objet de controverses concernant le
public ciblé. Ces questionnements interviennent dans le cadre de la remise en cause du
surdiagnostic mais aussi de la surprescription.

Les derniéres recommandations francaises en matiere de dépistage des dyslipidémies ont été
abrogées en raison de conflits non déclarés avec I'industrie pharmaceutique.

Le nombre et l'origine des recommandations actuellement disponibles pour les praticiens
rend difficile la prise de décision médicale concernant les dosages lipidiques.

L'objectif principal de ce travail était donc d'identifier les situations dans lesquelles un dosage
du cholestérol était indiqué pour la population adulte.

Méthodes : Les bases de données Pub Med Central, Science Direct, et Lissa, La plateforme
Docdoc Pro et les archives de la revue « Exercer » ont été explorées jusqu’au 27 octobre 2022
en employant les termes associés « utilization », « screening », « detection », « dyslipidemia »
et « general practice » en francais et en anglais. Quatorze articles ont été analysés.

Résultats : L’age recommandé pour débuter le dépistage des dyslipidémies variait entre 21
et 40 ans selon les publications. Le dépistage était conseillé plus tot en fonction de facteurs
de risques nombreux, différemment pris en compte selon les articles. La majorité des
recommandations conseillaient un dosage non a jeun. Cing publications recommandaient un
dosage de I’Apolipoprotéine B en cas d’hypertriglycéridémie, quatre publications
considéraient la possibilité de doser la lipoprotéine(a). Il n’a pas pu étre établi de lien dans
les articles entre I'amplitude du dépistage et I'ambition des objectifs lipidiques présentés
dans chaque publication.

Conclusion: Le protocole de dépistage des dyslipidémies en prévention primaire est encore
mal établi entre les sociétés, surtout en ce qui concerne le patient jeune. Le dosage non a jeun
semble le plus approprié en situation courante. L'utilisation d’un calculateur de risque est une
aide pour le praticien mais peut faire négliger certaines comorbidités influant sur le risque
cardiovasculaire. De nouvelles recommandations francaises incluant I'age, I'origine, les
comorbidités et des facteurs sociaux seraient profitables pour la prise de décision.

Mots clés : surdiagnostic, dépistage, dyslipidémies, facteurs de risque, prévention primaire,
recommandations
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Résumé

Introduction : Le dépistage des dyslipidémies et leur traitement est recommandé par les
sociétés médicales francaises et étrangéres dans le cadre de la prévention primaire de la
maladie cardiovasculaire. Ce dépistage fait toutefois I'objet de controverses concernant le
public ciblé. Ces questionnements interviennent dans le cadre de la remise en cause du
surdiagnostic mais aussi de la surprescription.

Les derniéres recommandations francaises en matiére de dépistage des dyslipidémies ont été
abrogées en raison de conflits non déclarés avec l'industrie pharmaceutique.

Le nombre et I'origine des recommandations actuellement disponibles pour les praticiens
rend difficile la prise de décision médicale concernant les dosages lipidiques.

L'objectif principal de ce travail était donc d'identifier les situations dans lesquelles un dosage
du cholestérol était indiqué pour la population adulte.

Méthodes : Les bases de données Pub Med Central, Science Direct, et Lissa, La plateforme
Docdoc Pro et les archives de la revue « Exercer » ont été explorées jusqu’au 27 octobre 2022
en employant les termes associés « utilization », « screening », « detection », « dyslipidemia »
et « general practice » en francais et en anglais. Quatorze articles ont été analysés.

Résultats : L’age recommandé pour débuter le dépistage des dyslipidémies variait entre 21
et 40 ans selon les publications. Le dépistage était conseillé plus tot en fonction de facteurs
de risques nombreux, différemment pris en compte selon les articles. La majorité des
recommandations conseillaient un dosage non a jeun. Cing publications recommandaient un
dosage de I’Apolipoprotéine B en cas d’hypertriglycéridémie, quatre publications
considéraient la possibilité de doser la lipoprotéine(a). Il n’a pas pu étre établi de lien dans
les articles entre I'amplitude du dépistage et I'ambition des objectifs lipidiques présentés
dans chaque publication.

Conclusion: Le protocole de dépistage des dyslipidémies en prévention primaire est encore
mal établi entre les sociétés, surtout en ce qui concerne le patient jeune. Le dosage non a jeun
semble le plus approprié en situation courante. L'utilisation d’un calculateur de risque est une
aide pour le praticien mais peut faire négliger certaines comorbidités influant sur le risque
cardiovasculaire. De nouvelles recommandations francaises incluant I'age, I'origine, les
comorbidités et des facteurs sociaux seraient profitables pour la prise de décision.

Mots clés : surdiagnostic, dépistage, dyslipidémies, facteurs de risque, prévention primaire,
recommandations



