Prescription de statines
en prévention primaire: quel score
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Statin prescription in primary prevention:
which cardiovascular risk score should be
used in Switzerland ?

Primary prevention of cardiovascular disease
by physicians is achieved by management of
individual risk factors. The eligibility for
treatment with statins is based on both an
estimate of the risk of developing cardiovas-
cular disease and the LDL-cholesterol. Three
risk scores are commonly used: the PROCAM
score, the Framingham score, and the Euro-
pean score. In Switzerland, the Swiss Group
Lipids and Atherosclerosis (GSLA) recom-
mends to use the PROCAM score with an ad-
justment of the level of risk for Switzerland. A
survey also showed that PROCAM is the most
used in Switzerland. In this article, the diffe-
rences of these scores and their practical ap-
plications regarding the prescription of sta-
tins in primary prevention are discussed. The
consequences and potential benefits of ap-
plying these scores in Switzerland are also
discussed.
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La prévention primaire des maladies cardiovasculaires par
les médecins s’effectue par une prise en charge individualisée
des facteurs de risque. L'indication a un traitement par stati-
nes se base sur une estimation du risque de survenue d’'une ma-
ladie cardiovasculaire et sur le taux de LDL-cholestérol. Trois
scores de risque sont couramment utilisés : le score PROCAM,
le score Framingham, et le SCORE européen. En Suisse, le
Groupe Suisse Lipides et Athérosclérose (GSLA) recommande
en premiére instance l'utilisation du score PROCAM avec une
adaptation du niveau de risque pour la Suisse. Une enquéte a
aussi montré que c’est le score le plus utilisé en Suisse. Dans
cet article, les particularités de ces scores et leurs applica-
tions pratiques en ce qui concerne la prescription de statines
en prévention primaire sont discutées. Les conséquences et les
bénéfices potentiels de I'application de ces scores en Suisse
sont également abordés.

INTRODUCTION

En pratique clinique, la prévention des maladies cardiovas-

culaires s'effectue par la recommandation de certaines habi-

tudes de vie et par la prescription de traitements médica-

menteux tels que les statines aux patients a risque élevé. Afin

de déterminer I'indication a un traitement, les médecins doi-
vent identifier les patients qui vont probablement le plus en bénéficier. En pré-
vention primaire, une estimation du risque absolu de maladie cardiovasculaire
ou du risque absolu de décés par maladie cardiovasculaire est utilisée pour
identifier ces patients. Lestimation de ce risque se fait a I'aide de scores sur la
base de données cliniques (4ge, sexe) et de facteurs de risque cardiovasculaire
(FRCV) tels que la pression artérielle ou les lipides sanguins. Cependant, I'im-
pact potentiel de I'utilisation des différents scores de risque cardiovasculaire en
Suisse n’avait été que peu étudié jusqu’a récemment. Dans cet article, nous re-
voyons les différences entre les scores, leur utilisation et leur importance dans
la prévention des maladies cardiovasculaires en Suisse.

SCORES COURAMMENT UTILISES EN SUISSE

Trois scores sont principalement utilisés en Suisse et dans le monde: le score
Prospective Cardiovascular Miinster (PROCAM),! le score américain de Framin-
gham,? et le score européen Systemic Coronary Risk Evaluation (SCORE).3

En Suisse, le Groupe Suisse Lipides et Athérosclérose (GSLA, www.gsla.ch)
recommande d’estimer le risque cardiovasculaire global a I'aide d‘une version
adaptée pour la Suisse du score PROCAM. Une version électronique de ce score
est disponible sur le site internet du GSLA: www.agla.ch. Le score PROCAM a été
développé a partir d'une population allemande et est également recommandé
par la Société internationale d’athérosclérose (International Atherosclerosis So-
ciety; IAS).4 A 'aide de huit FRCV, PROCAM estime le risque absolu d’événement
coronarien mortel ou non a dix ans (figure 1). Si le risque dépasse 20%, le patient
est considéré comme étant a haut risque.
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Figure |. Mode d’emploi des différents scores de risque et recommandations pour la prescription de statines

en prévention primaire

*Adapté des recommandations internationales IAS.

Recommandations GSLA suisse (www.gsla.ch) et internationales (IAS: International Atherosclerosis Society). Recommandations américaines (ATPIII: US
National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel lll). Recommandations européennes (ESC: European Society of Cardiology).

Le score de Framingham est le premier a avoir été dé-
veloppé.> Il est issu du suivi d’'une population américaine
sur des dizaines d’années. La derniére version recomman-
dée par le Third Report of the Expert Panel on Detection,
Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in
Adults (Adult Treatment Panel IlI) (ATPIII)?2 est disponible
sous format électronique a I'adresse internet: http://hp2010.
nhlbihin.net/atpiii/calculator.asp?usertype=prof. A l'aide
de huit FRCV, le score de Framingham estime le risque ab-
solu d’événement coronarien mortel ou non a dix ans (fi-
gure 1). Si le risque dépasse 20%, le patient est considéré
comme étant a haut risque.

En Europe, la Société européenne de cardiologie (Eu-
ropean Society of Cardiology ; ESC)¢ recommande I'utilisa-
tion de SCORE, un score de risque développé a partir de
treize cohortes européennes. Aprées enregistrement gratuit,
une version électronique est disponible sur le site www.
heartscore.org/Pages/welcome.aspx. Il existe une version
pour les pays européens a haut risque cardiovasculaire
(Finlande, Royaume-Uni...) et une version pour les pays a

bas risque (France, Italie...) dont la Suisse fait partie. D’ap-
proche visuellement plus intuitive, il estime le risque ab-
solu d’événement cardiovasculaire mortel a dix ans a l'aide
de cinq FRCV seulement (figure 1). Il ne tient pas compte
des événements cardiovasculaires non mortels ni du HDL-
cholestérol. Si le risque d'événement cardiovasculaire mor-
tel dépasse 5%, le patient est considéré comme étant a haut
risque.

COMMENT UTILISER LES SCORES?

La figure 1 illustre le mode d’emploi des différents sco-
res de risque. A chaque score correspond une recomman-
dation de prise en charge pour la prévention des maladies
cardiovasculaires: recommandations de I'l|AS* (adaptées
par le GSLA en Suisse www.gsla.ch) pour le score PROCAM;
recommandations de I'ATPIII? pour le score de Framingham;
et recommandations de 'ESC® pour le SCORE européen
(tableau 1). Pour la prise en charge des dyslipidémies, les
recommandations de I'ESC se distinguent de celles de
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Tableau I. Critéres d’éligibilité a un traitement de statines selon les scores et recommandations choisis

Scores de risque et recommandations
correspondantes

PROCAM et IAS 2003

(adapté en Suisse par le GSLA)
Estime le risque absolu d’événement
coronarien mortel ou non mortel a dix ans

* Haut risque: >20%

* Bas risque: < 10%

* Trés bas risque: < 10% et max | facteur de risque?2

Framingham et ATP-Ill 2001
(américaines)

Estime le risque absolu d’événement
coronarien mortel ou non mortel a dix ans

* Haut risque: >20%

* Bas risque: < 10%

* Trés bas risque: < 10% et max | facteur de risque?2

SCORE et ESC 2007 (européennes)
Estime le risque absolu de mort cardio-
vasculaire a dix ans

* Haut risque: =5%

Conditions nécessaires

* Diabéte ou maladie cardiovasculaire

* Risque intermédiaire: 10%-20%

* Diabéte ou maladie cardiovasculaire

* Risque intermédiaire: 10%-20%

* Diabéte ou maladie cardiovasculaire ou forte augmentation
d’un facteur de risque isolé: cholestérol =8 mmol/l;
LDL =6 mmol/l; tension artérielle = 180/110 mmHg

Eligible pour statines si

* LDL=2,6 mmol/l
e LDL=2,6 mmol/l
e LDL=3,4 mmol/l
* LDL=4,1 mmol/l
* LDL=4,9 mmol/l

e LDL=2,6 mmol/l
e LDL=2,6 mmol/l
* LDL=3,4 mmol/l
* LDL=4,1 mmol/l
* LDL=4,9 mmol/l

* Cholestérol =5 mmol/l
ou LDL =3 mmol/l

a Facteurs de risque: tabagisme actif; tension artérielle = 140/90 mmHg ou médicaments antihypertenseurs; histoire familiale positive; HDL < | mmol/l;

homme agé de =45 ans; femme 4gée de =55 ans.

GSLA: Groupe Suisse Lipides et Athérosclérose www.gsla.ch; IAS: International Atherosclerosis Society; ATP-Ill: US National Cholesterol Education

Program’s Adult Treatment Panel Ill; ESC: European Society of Cardiology.

I'IAS ou de I'ATPIII par la recommandation d'une statine
uniquement chez les personnes a haut risque cardiovas-
culaire, alors que celles de I'lAS ou de I’ATPIIl recomman-
dent une statine également chez les personnes a moyen
ou bas risque, en fonction de leurs taux de LDL-cholesté-
rol (tableau 1). Notons qu'il n'est pas indiqué de calculer
le risque avec un score différent de celui utilisé dans les
recommandations de prise en charge correspondantes.
Lorsque le praticien veut déterminer l'indication a un
traitement de statines pour son patient, il détermine en
premier lieu si le patient est diabétique ou a des antécé-
dents de maladie cardiovasculaire, comme un infarctus
myocardique ou cérébral, une artériopathie périphérique
ou une insuffisance cardiaque. Dans ce cas, I'évaluation du
risque cardiovasculaire a I'aide des scores n’est pas néces-
saire et le patient est traité selon son taux de cholestérol
(tableau 1). Si le patient ne présente ni diabéte ni anté-
cédent de maladie cardiovasculaire, le praticien calcule le
risque a dix ans a I'aide du score sur la base des FRCV du
patient. La catégorie de risque du patient (haut, intermé-
diaire, bas, voire trés bas) est ainsi déterminée. Les valeurs
de cholestérol total ou de LDL-cholestérol a partir des-
quelles un traitement est indiqué changent en fonction
des catégories de risque (tableau 1). De maniére générale,
plus le risque cardiovasculaire est élevé, plus le seuil de
la valeur de cholestérol pour débuter un traitement de
statines sera bas; en d’autres termes, il est recommandé
d’'intervenir pour un taux de cholestérol plus bas chez les
patients a haut risque que chez ceux a faible risque.

QUELLES SONT LES DIFFERENCES PRATIQUES
ENTRE LES SCORES ET LEURS LIMITATIONS?

Sur le plan pratique, la figure 1 montre que le score Fra-
mingham est le seul a considérer la présence d’'un traite-
ment antihypertenseur préexistant dans I'évaluation du
risque. Le HDL-cholestérol n'est pas pris en compte dans
le SCORE européen, alors que le score PROCAM nécessite
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un profil lipidique complet incluant le HDL et les triglycé-
rides. Ce dernier est aussi le seul a considérer 'anamnese
familiale dans I'estimation du risque. La fourchette d’age
dans laquelle les scores sont validés varie également d’'un
score a l'autre. Framingham propose une estimation du ris-
que chez les personnes de 20 a 79 ans, SCORE et PROCAM
chez les personnes de 35 a 65 ans.

Une limitation du score PROCAM est son absence de
validation chez les femmes. En effet, le nombre d’événe-
ments coronariens chez les femmes dans la population sur
laquelle il est dérivé est encore faible. Comme quatre fois
moins d’événements coronariens sont apparus chez les
femmes de cette population, PROCAM propose de calcu-
ler le risque des femmes comme correspondant approxi-
mativement au quart du risque des hommes. Le Groupe
Suisse Lipides et Athérosclérose (GSLA, www.gsla.ch) re-
commande l'utilisation du score PROCAM également chez
les femmes.

La principale limitation du SCORE européen est qu'il es-
time le risque absolu d’événement cardiovasculaire mortel
a dix ans et ne tient pas compte des événements cardio-
vasculaires non mortels, au contraire des scores PROCAM
ou Framingham. Il ne prend aussi en compte que le choles-
térol total qui peut parfois étre augmenté en raison d’un
taux élevé de HDL-cholestérol ou de triglycérides.

Une limitation du score de Framingham est que dans
certaines populations européennes, il tend a surestimer le
risque cardiovasculaire.”8 Pour les mémes raisons, des
doutes quant a I'applicabilité du SCORE européen sont
également apparus car il est trés dépendant de I'4ge. Dans
une population nord-européenne, il identifiait presque
90% des hommes comme étant a haut risque.® Cependant,
les auteurs avaient utilisé une version non calibrée du
score de risque, et I'ESC recommande que chaque pays
vérifie et calibre le score de risque selon les caractéris-
tiques de la population. Actuellement, plus de treize pays
(dont la Suisse) ! ont effectué cette calibration. Les autres
différences entre les scores ont été discutées ailleurs.!!.12



FAUT-IL UTILISER LES SCORES EN PRATIQUE
CLINIQUE?

Il existe de nombreuses études sur la précision prédic-
tive des scores et sur leur impact en termes d’aide a la dé-
cision. Cependant, I'efficacité potentielle de leur utilisation
sur la pratique clinique et sur la diminution des événe-
ments cardiovasculaire n’'a pas été formellement testée.!?
Pletcher et coll. ont récemment montré qu’'une stratégie
de prescription de statines en prévention primaire basée
sur I'estimation du risque cardiovasculaire global permet-
tait de maximaliser les bénéfices en termes de coiit et
d’efficacité pour prévenir un événement cardiovasculaire,
par rapport a une stratégie basée sur 'age ou sur le taux
de LDL-cholestérol uniquement.!4 Certains proposent de
baser l'indication au traitement sur I'dge et les antécé-
dents personnels,!> sans mesurer les FRCV, par exemple
en utilisant des préparations médicamenteuses combinées
telle la polypill (qui associe notamment des antihyperten-
seurs faiblement dosés, une statine et de 'aspirine). Des
études sont en cours en Inde pour évaluer cette possibili-
té,!6 mais de nombreux doutes sur I'applicabilité de cette
stratégie, notamment dans les pays développés, ont été
émis. 1718

QUEL SCORE UTILISER EN SUISSE?

En Suisse, il n'existe pas de données prospectives sur
les implications potentielles du choix de I'un ou l'autre de
ces scores. Une enquéte récente a montré que le score le
plus utilisé en Suisse par les médecins est le score PROCAM
(environ 50%) suivi du SCORE européen (environ 30%).19
Avec les données de I'étude CoLaus, une étude de popu-
lation effectuée a Lausanne ayant évalué la prévalence
des facteurs de risque cardiovasculaire dans la population
lausannoise (www.colaus.ch), nous avons modélisé 1'im-
pact en Suisse de l'utilisation des différents scores et des
recommandations liées, sur le nombre d'infarctus poten-
tiellement évités. Le but était d’examiner quel serait le
score le plus adapté en Suisse. Nous avons appliqué a
plus de 5600 hommes et femmes sans maladie cardiovas-
culaire préexistante les différents scores et recommanda-
tions pour I'éligibilité a un traitement de statines en pré-
vention primaire, en assumant une compliance parfaite des
participants au traitement.20

Nous avons montré qu'il existe des différences impor-
tantes entre les scores dans le nombre d'individus identi-
fiés comme étant a haut risque de faire un événement car-
diovasculaire a dix ans (figure 2). Le SCORE européen était
le score qui identifiait le plus d’'individus a haut risque.
Nous avons trouvé également que la proportion d'individus
éligibles pour une statine variait de maniére importante
selon les recommandations (figure 3). Les recommanda-
tions américaines Framingham-ATPIIl étaient celles qui
identifiaient le plus grand nombre d'individus comme étant
éligibles pour une statine. Les recommandations euro-
péennes SCORE-ESC identifiaient le plus faible nombre
d’'individus éligibles, ce qui s’explique notamment par le
fait que SCORE-ESC recommande une statine uniquement
chez les personnes a haut risque (figure 1).

Apres extrapolation des données a la population mas-
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Figure 2. Pourcentage de participants a haut risque
en fonction du score de risque choisi

Recommandations du GSLA suisse (www.gsla.ch) et internationales:
PROCAMI/IAS: International Atherosclerosis Society. Recommandations
américaines: FRS/ATPIIl: Framingham risk score/US National Choleste-
rol Education Program’s Adult Treatment Panel Ill. Recommandations
européennes: SCORE/ESC: European Society of Cardiology.
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Figure 3. Pourcentage de participants éligibles pour
une statine en fonction des scores de risque et des
recommandations choisis

Recommandations du GSLA suisse (www.gsla.ch) et internationales:
PROCAMI/IAS: International Atherosclerosis Society. Recommandations
américaines: FRS/ATPIIl: Framingham risk score/US National Choleste-
rol Education Program’s Adult Treatment Panel lll. Recommandations
européennes: SCORE/ESC: European Society of Cardiology.

culine suisse agée de 35 a 75 ans, le nombre d'infarctus
prévenus était plus grand en suivant les recommandations
Framingham-ATPIIl ou PROCAM-IAS, du moins avant I'age
de 65 ans, qu'avec les recommandations SCORE/ESC. Tou-
tefois, cet avantage se fait aux dépens du nombre de per-
sonnes nécessaires a traiter (NNT), plus élevé pour Fra-
mingham-ATPIIl que pour SCORE/ESC (figure 4). Dans notre
modélisation, les recommandations internationales PRO-
CAM-IAS permettaient d’éviter pratiquement le méme
nombre d’infarctus que les recommandations américaines,
mais pour un NNT plus bas.
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Figure 4. Modélisation du nombre d’infarctus du
myocarde potentiellement évités et nombre de
patients a traiter (NNT) avec une statine pour évi-
ter un infarctus sur une période de dix ans dans la
population masculine suisse dgée de 35 a 75 ans

Recommandations du GSLA suisse (www.gsla.ch) et internationales:
PROCAMI/IAS: International Atherosclerosis Society. Recommandations
américaines: FRS/ATPIIl: Framingham risk score/US National Choleste-
rol Education Program’s Adult Treatment Panel Ill. Recommandations
européennes: SCORE/ESC: European Society of Cardiology.

CONCLUSIONS

Différents scores d’estimation du risque cardiovascu-
laire global sont utilisés en Suisse. Lestimation du risque
cardiovasculaire global permet de cibler les individus qui
bénéficient potentiellement le plus d’une statine en pré-
vention primaire. En Suisse, une stratégie se basant sur
PROCAM-IAS ou Framingham-ATPIII ciblant les individus a
risque cardiovasculaire intermédiaire ou bas mais avec un
LDL-cholestérol élevé permettrait d’éviter un plus grand

nombre d’événements coronariens mais au prix de NNT
supérieurs a une stratégie se basant sur SCORE-ESC. Com-
me proposé par le Groupe Suisse Lipides et Athérosclé-
rose (GSLA, www.gsla.ch), I'utilisation du score de PROCAM
en Suisse semble un bon compromis et peut étre recom-
mandée pour la prise en charge des dyslipidémies.2! La
prescription de statines en prévention primaire étant trés
courante, une analyse coiit-efficacité formelle de I'utilisa-
tion de ces différents scores en Europe et en Suisse serait
utile. [ |

Implications pratiques

L’estimation du risque cardiovasculaire global permet de cibler
les individus qui bénéficient potentiellement le plus d’une sta-
tine en prévention primaire

Parmi les différents scores d’estimation du risque cardiovas-
culaire, le score PROCAM est le plus utilisé par les médecins
en Suisse

L'utilisation du score de PROCAM semble étre un bon com-
promis pour la prise en charge des dyslipidémies en Suisse et
peut étre recommandée comme proposé par le Groupe
Suisse Lipides et Athérosclérose (www.gsla.ch)
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