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Résumé

Introduction : Dans le traitement de la fibrillation atriale (FA), les femmes bénéficieraient
moins de stratégies de contréle du rythme que les hommes, sans raison évidente. Les résultats
d'ablation moins bons chez les femmes suggeéraient d'analyser les facteurs prédictifs de

récidive selon le genre.

Matériel et méthodes : L'étude a comparé la prise en charge selon le genre des 4060
hospitalisations pour FA entre 2009 et 2019 au CHU d'Amiens. Les caractéristiques cliniques,
per-procédurales et le suivi de 650 patients (495 hommes et 155 femmes) ayant bénéficiés
d'une cryoablation de FA entre 2012 et 2018 ont été analysés. Le critére de jugement était la

récidive d'une arythmie atriale gauche aprés une période de blanking de 3 mois.

Résultats : Les femmes représentaient 36% des hospitalisations pour FA mais seulement 27%
des bénéficiaires d'un contréle du rythme. Parmi la population traitée par cryoablation, les
femmes étaient plus agées (p<0.001), plus symptomatiques (p<0.001), avec davantage de
dysthyroidie (p=0.005) que les hommes. Le sexe féminin était un facteur prédictif de récidive
apres cryoablation de FA paroxystique (HR=1.96, IC [1.25;3.07], p=0.003). Chez les femmes,
des facteurs prédictifs spécifiques de récidive aprés cryoablation de FA persistante étaient
I'IMC et I'HTA. Enfin, les femmes récidivantes recevaient moins de nouvelles procédures
(p=0.007).

Conclusion : Dans le traitement de la FA, les femmes béneéficient moins d'un contréle du
rythme et sont plus symptomatiques que les hommes. Le sexe féminin est toutefois un facteur
prédictif de récidive apres cryoablation de FA paroxystique seulement. Des facteurs prédictifs

de récidive différents ressortent chez la femme.

Mots clés : Fibrillation atriale - Genre - Contrdle du rythme - Cryoablation - Récidive
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Abstract

Introduction : In the treatment of atrial fibrillation (AF), women would less benefit from
rhythm control strategies than men, without obvious reason. The poorer ablation results in

women suggested analyzing predictors of recurrence by gender.

Material and methods : This study compared the care by gender of 4060 hospitalizations for
AF between 2009 and 2019 at the University Hospital of Amiens. The clinical, per-procedural
and follow-up characteristics of 650 patients (495 men and 155 women) who underwent AF
cryoablation between 2012 and 2018 were analyzed. The outcome measure was the
recurrence of a left atrial arrhythmia after a blanking period of 3 months.

Results : Women accounted for 36% of hospitalizations for AF but only 27% of rhythm
control population. Among the population treated with cryoablation, women were older
(p<0.001), more symptomatic (p<0.001), with more dysthyroidism (p=0.005) than men.
Female gender was a predictor of recurrence after cryoablation of paroxysmal AF (HR = 1.96,
Cl [1.25; 3.07], p=0.003). In women, specific predictors of recurrence after cryoablation of
persistent AF were BMI and hypertension. Finally, recurrent women received fewer new

procedures (p=0.007).

Conclusion : In the treatment of AF, women benefit from less rhythm control and are more
symptomatic than men. However, Female sex is a predictor of recurrence after cryoablation of

paroxysmal AF only. Different predictors of recurrence emerge in women.

Keywords : Atrial fibrillation - Gender - Rhythm control - Cryoablation - Recurrence
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ETAT DES CONNAISSANCES

1 La fibrillation atriale

1.1 Epidemiologie

La fibrillation atriale (FA) est I'arythmie la plus fréquente dans le monde [1,2], elle
touche environ 33.5 millions de personnes.[1] Elle est responsable d'une morbidité et d'une
mortalité importante et donc représente un véritable enjeu de santé publique.[1] En effet, les
patients présentant de la FA ont un risque relatif de mortalité 3.5 fois plus élevé que ceux sans
antécédent de FA.[3] Par ailleurs, il est difficile d'établir de maniere fiable la prévalence de
cette pathologie car elle est sous-diagnostiquée, notamment chez les patients
asymptomatiques.

La fibrillation atriale est un véritable facteur de risque (FDR) cardiovasculaire et de mortalité
notamment chez la femme [1,4], augmentant significativement le risque d'accident vasculaire
cérébral (AVC), de mortalité toutes causes, d'événement cardiaque ainsi que le risque
d'insuffisance cardiaque (1C).[4]

On constate une augmentation de la prévalence de cette pathologie ces 50 derniéres années.|[5]

1.2 Incidence et age selon le sexe

L'incidence et la prévalence de la FA augmentent avec I'age.[2] Sa prévalence devrait

étre multipliée par 2.5 entre 2001 et 2050, du fait de I'avancée en age des populations.[2] La
FA est plus fréquente chez I'hnomme que chez la femme (57% d'hommes et 43% de
femmes).[2]
Les femmes développent de la FA généralement 10 ans apres les hommes et sont donc plus
agées au moment du diagnostic.[3,6-10] Par ailleurs, celles-ci ont une incidence et une
prévalence de la FA en fonction de I'dage plus faible que les hommes, mais du fait de la
longévité plus importante des femmes, le nombre absolu d'hommes et de femmes présentant
de la FA est similaire.[11,12]
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1.3 Physiopathologie selon le sexe

Les facteurs associés a la genése de la FA sont les suivants : age avanceé, hypertension
artérielle (HTA), IC, valvulopathie, cardiopathie ischémique, dysthyroidie, obésite, diabete,
maladie pulmonaire chronique obstructive, syndrome d’apnée obstructive du sommeil
(SAOS), indice de masse corporel (IMC) élevé [13], insuffisance rénale chronique,
tabagisme, consommation éthylique ainsi que 1’activité sportive intense.[14]

Parmi les FDR de déevelopper de la FA, on retrouve également une taille de I'oreillette gauche
(OG) augmentée (15,16), une fraction de raccourcissement ventriculaire gauche (VG)
diminuée [15] ainsi qu'une hypertrophie VG.[15] La taille de I'OG est en effet un facteur de
risque important de développer de la FA. Cette derniere est fréquente (>50%) quand la taille
de I'OG excede 40mm de diameétre.[16] De plus, une taille d'OG >45mm est un facteur
pronostique défavorable de maintien du rythme sinusal a 6 mois d'une cardioversion ou d'une
ablation.[16,17]

Par ailleurs, la FA entraine un remodelage VG et augmente la taille de I'OG. Le maintien du

rythme sinusal pourrait donc prévenir l'augmentation de volume de I'0G.[18]

Les hommes ont des volumes ventriculaires et atriaux ainsi qu'une masse VG plus
élevés que les femmes.[19]
La fibrose myocardique est associée de maniére significative a la présence de FA. En effet, les
patients avec une histoire de FA ont 3 a 5 fois plus de fibrose que ceux sans histoire de FA.
La quantité de fibrose myocardique dépend de la durée de la FA et de sa sévérité. Ainsi, les
patients en FA permanente ont plus de fibrose que les patients présentant de la FA
paroxystique. Ceci pourrait étre en lien avec une inflammation chronique au niveau atrial avec

constitution d'un infiltrat lymphocytaire.[20]

1.4 Type de FA selon le sexe et symptomatologie

La FA est classifiée en différentes catégories [14] :
- FA paroxystique, correspondant & une FA dont la durée est <1 semaine (généralement
<48h), avec un arrét spontané des épisodes.
- FA persistante, correspondant & une FA dont la durée est >1 semaine avec arrét spontané de
la FA, ou aprés cardioversion. On qualifie la FA de persistante de longue durée

(«persistant long-standing ») lorsque celle-ci évolue depuis au moins 1 an.
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- FA permanente, correspondant a une FA pour laquelle I’arythmie a été acceptée et qui ne

fera pas 1’objet d’un contrdle du rythme.

Les femmes présentent davantage de FA paroxystique que les hommes (61% contre
54%) [21,22], et ce notamment avant 75 ans.[21]
Par ailleurs, la symptomatologie différe selon le sexe. En effet, la population féminine est
davantage symptomatique que la population masculine [6-9,21-29], 53% de femmes
symptomatiques contre 42% d'hommes.[30] De plus la fréquence cardiaque des femmes est
également plus élevée.[24,25] A noter également que les patients <65 ans seraient davantage
symptomatiques que les patients > 65ans.[23]
Les femmes auraient un score EHRA, qui est un score correspondant a la symptomatologie en
FA (cf Annexe 2), plus élevé que les hommes ainsi que des crises de palpitations plus
fréquemment que les hommes.[6] Elles décrivent également davantage une symptomatologie

aspécifique telle qu'une asthénie ou une dyspnée comparativement au sexe masculin.[10]

1.5 Comorbidités selon le sexe

Les femmes ont davantage de comorbidités que les hommes [6,7,21,31], et celles-ci
different également selon le sexe. Les femmes ont plus souvent des antécedents
d'hypertension artérielle [8,30], IC a fraction d'éjection ventriculaire gauche (FEVG)
préservée [7,30], insuffisance rénale [9,30], valvulopathie notamment mitrale [30], obésité
[9], dépression [9] ainsi qu'un IMC plus élevé [3] que les hommes.

Les hommes présentent quant a eux davantage de coronaropathies que les femmes [9,30] et
ont plus fréquemment une broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO) sous-

jacente.[9]

2 Traitement de la fibrillation atriale selon le sexe

2.1 Contro6le du rythme ou de la fréquence : différences hommes-femmes

Les femmes recoivent moins de stratégie de contréle du rythme que les
hommes.[8,21,26,32-35] Une étude suggeérerait tout de méme que cette disparité serait moins

importante apres 75 ans.[21]
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Concernant la stratégie de contr6le du rythme, les femmes auraient moins de procédures que
les hommes, choc électrique externe (CEE) et ablation [32,33,35], au minimum deux fois
moins que les hommes.[32,33] Ceci est dautant plus fréquent que leur symptomatologie est
atypique.[7]

Par ailleurs, concernant le traitement anticoagulant, il existerait une sous-utilisation de ce type
de traitement chez les femmes agées par rapport aux hommes du méme &ge, et ce a risque
hémorragique égal.[25]

Les recommandations de la Société Européenne de Cardiologie indiquent que la prise en
charge médicale de la FA doit étre faite de maniére égale selon le sexe, notamment pour
prévenir le risque embolique et de décés.[14]

22 Recours a la cardioversion électrique ou au traitement

antiarythmique : différences hommes-femmes

2.2.1 Cardioversion électrique

Lorsque les femmes bénéficient d'un CEE, elles sont plus agées que les hommes et
présentent davantage de comorbidites.[31]
Concernant le succes de la cardioversion électrique, les études divergent. En effet, dans
certaines études on ne retrouve pas de différence significative selon le sexe [34,36,37], tandis
que dans d'autres études les récidives seraient plus fréquentes chez les femmes que les

hommes [31,35], 50% de récidive chez la femme contre 43% chez I'homme.[31]

2.2.2 Traitement antiarythmique

Les femmes recoivent davantage de traitements antiarythmiques que les
hommes.[30,33,38]
Une étude retrouve que l'utilisation d'amiodarone chez des patients agés avec FA et
antécédent d'infarctus du myocarde (IDM) augmente le risque d'implantation de stimulateur
cardiaque et que ce risque est significativement plus important chez la femme que chez
I'nomme.[39] De plus, les femmes ont davantage de probabilité de présenter des effets
indésirables de ce type de traitement [40-42], notamment rythmique a type de torsade de
pointe.[40,41]
Les femmes ont donc davantage recours aux traitements antiarythmiques alors qu'elles ont

plus d'effets secondaires que les hommes.
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2.3 Recours a I’ablation : différences hommes-femmes

2.3.1 Population et recours a l'ablation

L'ablation de FA est moins proposée aux femmes qu'aux hommes [38,43-48],
seulement 31% des ablations de FA concerne des femmes.[48]
Lorsque les femmes sont adressées pour une ablation de FA, celles-ci sont plus agées que les
hommes [43,49-52] et elles ont davantage d'échec d'antiarythmiques ou de traitements
ralentisseurs que les hommes.[43,50,51] Elles ont également un score CHA-DS,-VASC plus
élevé [49,51] avec une histoire de la FA plus longue et sont donc adressées plus
tardivement.[24,43,52]
Au fil du temps, les patients bénéficiant de I'ablation de FA sont plus agés et comorbides mais
on ne constate pas d'augmentation de la proportion de femmes.[45]
Si on s'intéresse au type de FA lors de I'ablation, on constate que les femmes présentent plus
fréquemment de la FA paroxystique que les hommes.[50]

2.3.2 Complications

Concernant les complications de I'ablation, les femmes seraient davantage sujettes aux
complications vasculaires [6,43,44,50], environ deux fois plus de complications au niveau de
la voie d'abord fémorale [50] que les hommes. Elles auraient également davantage de
complications a type d'épanchement péricardique/tamponnade lors de la procédure [44,49,53—
56], de lésions du nerf phrénique [29] et de recours a I'implantation de stimulateurs cardiaques
[50,54] post procédure que les hommes. Ceci dit, le taux de complications diminue tout de
méme en fonction de I'expérience du centre ou est réalisée la procédure.[55]

Par ailleurs, certaines etudes ne retrouvent pas de différences significatives entre les sexes

concernant le taux de complications de I'ablation.[51,52,57]

2.3.3 Succes/récidive apres ablation

Plusieurs études ont montré que les récidives d'arythmie aprés ablation seraient plus
fréquentes dans la population féminine.[43,48,50,51,54,58,59]
Quand il existe une récidive, les femmes ont moins fréqguemment recours a une nouvelle
procédure d'ablation que les hommes.[49]
Cependant certaines études ne retrouvent pas de différences significatives entre les sexes

concernant le taux de succes de la procédure d'ablation.[29,52,60]
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ETUDE

1 Introduction

La fibrillation atriale (FA) est I'arythmie la plus fréquente dans le monde.[1,2] Elle
touche autant d’hommes que de femmes en nombre absolu [11,12] et elle est responsable
d’une morbi-mortalité importante.[1] Cette pathologie représente donc un véritable enjeu de
santé publique.[1]

Selon la littérature, il existerait des différences de prise en charge selon le genre masculin ou
féminin concernant la fibrillation atriale. En effet, les femmes sembleraient bénéficier d’un
contréle du rythme de fagon moindre que les hommes.[8,21,26,32-35] De plus, les résultats
d’ablation de FA chez les femmes seraient, selon certaines études, moins
bons.[43,48,50,51,54,58,59] Les complications seraient également plus fréquentes lors des
procédures d'ablation chez les femmes. [6,44,50,53-56]

Dans une premiére partie, nous nous sommes donc intéressés a l'influence du sexe dans la
prise en charge thérapeutique de la fibrillation atriale au CHU d’Amiens sur les dix dernicres
années.

Dans une seconde partie, nous avons analysé les résultats de la cryoablation de FA sur 6 ans
au CHU d’Amiens, avec comme objectifs de déterminer le taux de succeés a long terme selon

le sexe, et d’¢établir les facteurs prédictifs de récidive.

2 Matériel et méthode

2.1 Type d’étude

Notre étude était monocentrique observationnelle rétrospective. Elle a inclu les
patients qui avaient bénéficié, entre septembre 2012 et décembre 2018, d'une ablation de FA
par cryo-isolation des veines pulmonaires au CHU d'Amiens, Picardie. Les patients inclus
avaient donné leur accord pour le recueil rétrospectif des données les concernant. Cette étude
a fait I’objet d’une inscription a la CNIL (hnuméro P12020_843 0080).
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2.2 Population étudiee

Les patients inclus présentaient de la FA paroxystique ou persistante, symptomatique,
et avaient donc bénéficié d’un traitement par cryoablation au CHU d’Amiens entre septembre
2012 et decembre 2018 (Figure 1).

La FA a été classifiee selon les recommandations de I'ESC 2016 concernant la prise en charge
de la FA.[14] L’ancienneté de la FA était définie par le temps écoulé entre le premier épisode
de FA et I’ablation. La charge en FA quant a elle était définie par le temps cumulé ou le
patient était resté en FA. Le calcul de la charge en FA était basé sur la réalisation réguliére
d’ECG (minimum tous les 6 mois), avant 1’ablation. Dans les cas ou le début de la FA n’était
pas connu, nous choisissions la médiane entre la date du dernier ECG en rythme sinusal et
celui en FA.

Les critéres d’exclusion étaient les suivants : flutter gauche en début de procédure, patients
mineurs, patients refusant de participer a 1’étude, patients non revus aprés la cryoablation

(patients perdus de vue).

674 patientz &ligiblas avec
crvoablation da FA au CHU
d'Amisns entra 2012 2t 2018

14 patients exclas :
21 perdus de wvus =t
3 fluttars gauchas

650 patients inclns =vant
suuns crvoablation da FA

495 Hommes 155 Femmes
280 en rvthme sinusal 215 récidives 75 réeidivas 80 en rvthme sinusal
Suivi moven da 37 mois Suivimeoven da 33 mois
137 rapris =1 78 non rapris pour 16 non raprisas 39 reprises =1
fois léms procédura pour 2éma fois
procédurs

Figure 1. Population de I'étude
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2.3 Parametres cliniques et paracliniques

L’HTA ¢était définie comme une pression artérielle systolique (PAS) supérieure ou
égale & 140 mmHg ou une pression artérielle diastolique (PAD) supérieure ou égale a 90
mmHg.[61] Le diabete était diagnostiqué sur une glycémie a jeun supérieure a 1.26 g/L
constatée a deux reprises ou sur une glycémie aléatoire supérieure a 2 g/L.[62] La clairance de
la créatinine, correspondant au débit de filtration glomérulaire exprimé en mL par minute, a
été calculée selon 1’équation MDRD (Modification of Diet in Renal Disease). Le diagnostic
de maladie rénale chronique fut retenu pour une clairance inférieure a 60 mL/min.[63]
Le syndrome d'apnée du sommeil (SAOS) était défini par 1’association d’une somnolence
diurne excessive non expliquée par d’autres facteurs avec au moins deux critéres parmi :
ronflements sévéres quotidiens, sensation d’étouffement ou suffocation durant le sommeil,
sommeil non réparateur, fatigue diurne, difficultés de concentration, nycturie (plus d’une
miction par nuit) ainsi que d'une polysomnographie retrouvant la présence d’au moins cinq
apnées-hypopnées par heure de sommeil (index d’apnées hypopnées [IAH] > 5).
La présence d’une cardiopathie sous-jacente était définie comme telle : cardiopathie
ischémique en cas de coronaropathie connue, cardiomyopathie dilatée en cas de diameétre
télédiastolique ventriculaire gauche supérieur ou égal a 58 mm chez I'homme et 53mm chez la
femme ou diametre télésystolique supérieur ou égal a 45 mm, hypertrophie ventriculaire
gauche en cas d’épaisseur septale ou de la paroi postérieure supérieure a 12 mm chez la
femme et 13 mm chez ’homme, valvulopathie en cas d’atteinte valvulaire mitrale ou aortique
significative ou d’antécédent de remplacement ou plastie valvulaire.
Les dimensions auriculaires gauches ont été évaluées en échographie transthoracique (ETT)
en coupe apicale quatre cavités pour en obtenir la surface ainsi qu'au scanner afin d’en
mesurer le volume. Le scanner permettait également de rechercher la présence d’un tronc
commun veineux gauche ou d’une veine droite accessoire, ainsi que d’exclure un thrombus
intracavitaire qui pouvait alors contre-indiquer la procédure.
Pour chaque patient, nous avons calculé le score CHA:DS.-VASC (cf. Annexe 1)
correspondant au risque thromboembolique ainsi que le score EHRA (cf. Annexe 2)
correspondant a la symptomatologie en FA.
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2.4 Procédure de cryoablation de la FA

La procédure était précédee d'une anticoagulation curative d'au moins 3 semaines ainsi
que d'un scanner cardiaque permettant d'apprécier I'anatomie des veines pulmonaires et de
s'assurer de I'absence de thrombus intracavitaire. L'intervention se déroulait sous anesthésie
générale en salle d'électrophysiologie. La ponction veineuse était réalisée par voie fémorale,
avec un abord transseptal aprés repérage anatomique sous scopie + échographie
transoesophagienne (ETO).

Le ballon de cryothérapie était successivement placé a I'ostium des quatre veines pulmonaires.
L'occlusion de chaque veine était validée par I'injection de produit de contraste iodé puis le
ballon de cryothérapie était gonflé pour une durée de 4 minutes (Figure 2). Un cathéter de
type Achieve™ était utilisé pour vérifier l'apparition du bloc atrio-veineux durant la
cryothérapie. Une seconde application du ballon pouvait étre réalisée s'il persistait une
conduction atrio-veineuse a la fin de la premiére application. Une mesure de I'ACT (Activated
clotting time) était effectuée régulierement durant l'intervention alors que le patient était sous
héparinothérapie afin d'en adapter la dose. Par ailleurs, le nerf phrénique était stimulé par un
cathéter quadripolaire dans la veine cave supérieure lors de l'abord des veines droites. Ce
monitorage permettait un arrét du tir en urgence si nous constations une diminution ou un
arrét de stimulation du nerf.

Les données collectées durant la procédure étaient les suivantes : durée d'application dans
chaque veine, température minimale dans chaque veine, nombre d'applications dans chaque

veine, durée de la procédure et durée totale de scopie.
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Figure 2. Occlusion de la veine pulmonaire supérieure gauche

2.5 Suivi

Apreés ablation, le traitement antiarythmique était maintenu pour une durée de 3 mois
correspondant a la phase inflammatoire post procédure (période de « blanking »). Les
anticoagulants étaient poursuivis pour une durée minimale de 3 mois. Les patients étaient
revus en consultation de suivi a 3, 6 et 12 mois avec un contréle par holter ECG a 3 et 12
mois. Un an aprés la procédure, les patients étaient revus et suivis par leur cardiologue
habituel. Les informations concernant leur suivi étaient obtenues par téléphone et/ou par

email.

2.6 Critere de jugement et objectifs

Le critere de jugement principal était la récidive d'une fibrillation atriale ou d'une
tachycardie atriale gauche d'une durée >30 secondes, apres une période de blanking de 3 mois

25



post procédure. L’objectif principal était de déterminer les taux de récidive respectifs chez les

hommes et les femmes. L’objectif secondaire était d’établir les facteurs de risque de récidive.

2.7 Analyse statistique

Le recueil et ’analyse des données ont ét¢ menés grace au logiciel SPPS® v 22.0
(IBM®). Les variables continues ont été exprimées sous forme de moyennes et déviations
standards, les variables catégorielles quant a elles étaient exprimées sous forme de
pourcentages et de nombres. Le test du Chi-deux a été employé pour les variables
catégorielles. Les variables guantitatives ont été comparées entre les groupes par un test t de
Student pour des échantillons indépendants. Les taux d’événements + erreur standard ont été
estimés par des courbes de survie de Kaplan-Meier et comparés par le test log-Rank. Les
prédicteurs de récidive de tachycardie supraventriculaire (TSV) ont été recherchés en
établissant les Hazard Ratio par la méthode de Cox avec un intervalle de confiance de 95%.
Les variables avec p <0.10 dans I'analyse univariée ont été incluses dans I'analyse multivariée.
Pour les variables quantitatives, les cut off testés dans les analyses de Cox correspondaient

aux médianes de la variable concernée, dans la population étudiée.

2.8 Données de la FA au CHU d'Amiens

Avec l'aide du Département d'Information Médicale (DIM), nous avons également
recueilli les données épidémiologiques concernant la FA au CHU d'Amiens entre 2009 et
2019. Nous avons ainsi pu comptabiliser les hospitalisations pour FA grace au codage des
résumés d'unités médicales (RUM). Nous nous sommes donc intéressés aux patients pour
lesquels le diagnostic principal retenu était la « Fibrillation atriale », qu'elle soit paroxystique,
persistante, permanente ou sans précision. Les actes thérapeutiques réalisés durant cette méme
période ont également été recensés, a savoir « Cardioversion électrique » qui étaient codés
DERPO0O3 et « Interruption compléte de circuit arythmogene au niveau de l'ostium des veines
pulmonaires avec courant de radiofréquence ou cryotherapie, par voie veineuse transcutanée

et voie transseptale » qui étaient codés DEPF033.
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3 Résultats

3.1 Analyse selon le sexe de la prise en charge de la FA au CHU d’Amiens

sur les dix dernieres années

3.1.1 Hospitalisation pour FA au CHU d’Amiens : différences hommes-femmes

Quatre mille soixante patients ont été hospitalisés au CHU d’Amiens, entre 2009 et
2019, avec pour diagnostic principal retenu : « Fibrillation atriale ou flutter auriculaire ».
Parmi ces patients, 1661 ont été classés en fonction du type de FA selon qu’elle soit
paroxystique, persistante ou permanente (Figure 3). Les fibrillations atriales/flutters
auriculaires sans précision ont été exclus de notre analyse. Parmi ces 1661 patients, 592
étaient des femmes (36%) et 1069 étaient des hommes (64%). Concernant la population
féminine, on constate que celle-ci présente davantage de FA paroxystique que de FA

persistante contrairement aux hommes.

Patients hospitalisés pour
FA/flutter auriculaire : n= 4060

FA ou flutter sang
précision : n=2399 (1513
hommes et 886 femimnes)

Hommesavec FA: Femmesavec FA:
n=1069 (64%) n=592 (36%)
Permanente Persistante Paroxystique Permanente Persistante Paroxystique
n=70 (7%) n=516 (48%) n=483 (45%) n=38 (6%) n=189 (32%) n=365 (62%)

Figure 3. Hospitalisation pour FA au CHU d'Amiens entre 2009 et 2019.

Nous constatons par ailleurs que le nombre d'hospitalisations pour FA au CHU
d'Amiens est relativement stable dans le temps, voire en augmentation depuis 2018 (Figure 4).
La proportion de femmes hospitalisées est quant a elle tout a fait stable entre 2009 et 2019
(Figure 4).
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Figure 4. Evolution des hospitalisations pour fibrillation atriale au CHU d'Amiens entre 2009

et 2019.

3.1.2 Controle du rythme pour FA au CHU d’Amiens : différences hommes-

femmes

Entre 2009 et 2019, nous avons compté 2522 hospitalisations pour contréle du rythme
au CHU d'Amiens (CEE ou ablation).
Parmi ces hospitalisations, 682 concernaient des femmes (27%) tandis que 1840 concernaient
des hommes (73%) (Figure 5). Ainsi, alors que les femmes représentaient 36% des patients
hospitalisés pour FA au CHU d’Amiens entre 2009 et 2019, nous ne retrouvons que 27% de
femmes adressées pour controle du rythme. Les hommes ont donc plus fréquemment une

stratégie de contrdle du rythme que les femmes.

28



Nombre d'hospitalisations pour
stratégie de contrile du rythme

n= 2522
Hommes Femmes
n=1840 (73%) =682 (27%)
Cardioversion Ablation de Ablation de Cardioversion
électrigque FA FA électrigque
n= 985 (54%) n= 855 (46%) n= 307 (45%) n= 375 (55%)

Figure 5. Stratégie de contrdle du rythme au CHU d'Amiens entre 2009 et 2019 quelguesoit le

type de fibrillation atriale.

De plus, nous constatons qu'au fur et @ mesure du temps, le nombre de CEE est en
augmentation au CHU d'Amiens mais que la proportion de femmes bénéficiant de cette
procédure reste la méme (Figure 6). Il en est de méme pour l'ablation de FA, le nombre de
procédures est en augmentation avec le temps tandis que la proportion de femmes reste
relativement constante (Figure 7). Par ailleurs, nous remarquons que lorsqu'une stratégie de
contréle du rythme est décideée, il n'existe pas de différence en fonction du sexe dans le choix
du type de contrdle du rythme, que ce soit par CEE ou par ablation. En effet, 54% des
hommes ont bénéficie alors d'une cardioversion electrique contre 55% des femmes.
Concernant l'ablation, 46% d’hommes ont eu une procédure d'ablation contre 45% de femmes
(Figure 5).
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Figure 6. Evolution des cardioversions électriques au CHU d'Amiens entre 2009 et 2019
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Figure 7. Evolution des ablations de fibrillation atriale au CHU d'Amiens entre 2009 et 2019.
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2nde

3.2 Cryo-isolation des veines pulmonaires par le ballon de génération :

analyse selon le genre

3.2.1 Caractéristiques des patients et type de FA

Six cent soixante-quatorze patients répondaient aux critéres d'inclusion. Vingt-quatre
patients ont été exclus parce qu'ils etaient soit perdus de vue (21 patients) ou qu'ils
présentaient un flutter gauche en début de procédure (3 patients). Finalement, 650 patients ont
été inclus dans notre étude (Figure 1). Notre étude comportait une majorité d’hommes : 495
hommes (76%) contre 155 femmes (24%).

Les caractéristiques cliniques des patients sont présentées en Table 1. Il existait une différence
statistiquement significative concernant 1’age (p<0.001), en effet les femmes sont plus agées
que les hommes (64 £ 9 ans vs. 59.5 £ 10 ans). Par ailleurs, les femmes avaient
significativement moins de coronaropathie que les hommes avec 5 (3%) patientes contre 75
(15%) patients (p<0.001) et de cardiopathie de maniére genérale avec 27 (17%) patientes
contre 152 (31%) patients (p=0.001). Elles avaient également des tailles d’OG en surface de
23 £5 cm?, plus petites que celles des hommes mesurées a 25 + 5 cm? (p<0.001). De méme en
en volume absolu avec 131 + 43 ml chez la femme pour 148 + 45 ml chez I'homme (p<0.001),
mais pas lorsque celui-ci était indexé avec 70 £ 22 ml/m2 pour la femme et 69 + 21 ml/m?
pour I'homme (p=0.87). Nous retrouvons également moins de SAOS chez les femmes que
chez les hommes avec respectivement 8 (5%) et 54 (11%) patients (p=0.034). Les femmes
présentaient davantage d’insuffisance rénale, 33 (22%) femmes contre 60 (12%) hommes
(p=0.02) et de dysthyroidie, 39 (25%) contre 85 (17%) (p=0.005). De plus, elles avaient un
score CHA2DS2-VASC plus élevé que les hommes : en moyenne 2.5 £ 1.2 contre 1.3 £ 1.3
(p<0.001). Enfin, les femmes sont plus symptomatiques que les hommes avec un score EHRA
moyen plus élevé : 2.3 £ 0.5 vs. 2.2 + 0.4 (p=0.04).

Concernant le type de FA dans notre population, les femmes présentaient davantage de FA

paroxystique que les hommes avec 99 (64%) patientes contre 231 (47%) patients (p<0.001).

Table 1. Caractéristiques des patients.

Tous les patients Hommes Femmes p
n= 650 n= 495 (76%) | n= 155 (24%)
Variables démographiques
Age (années) 60.6 £10 59.5 +10 64 +9 <0.001
Caractéristigues clinigues/paracliniques
Taille (m) 1.75+0.1 1.78 £0.1 1.65 0.1 <0.001
Poids (kg) 87 +17 90 £16 77 £16 <0.001
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Tous les patients Hommes Femmes p
n= 650 n= 495 (76%) | n= 155 (24%)

IMC (kg/m®) 28.6 5 28.6 5 28.5+6 0.81
Surface corporelle (m°) 2.1+0.2 2.13+0.2 1.9+0.2 <0.001
Nombre de CEE/personne 0.9 +0.9 0.9 +0.9 0.9 +1 0.38
Délai récidive aprés dernier CEE

Quelques heures, n (%) 15 (7) 13 (8) 3 (6)

<1 semaine, n (%) 20 (11) 15 (9) 5 (16)

<1 mois, n (%) 49 (24) 41 (23) 8 (25) 0.80

1-6 mois, n (%) 53 (26) 45 (26) 8 (25)

>6 mois, n (%) 52 (25) 46 (26) 6 (19)

Oreillette non défibrillable, n (%) 15 (7) 12 (8) 3(9)
Nombre d'échec d'AA, (moyenne) 1.1+0.7 1.1+0.7 1.1+0.8 0.97
Clairance créatinine (ml/min) 81.7 £22 83.4 £22 76.3 £21 <0.001
Clairance créatinine < 60ml/min, n (%) 93 (14) 60 (12) 33 (22) 0.02
HTA, n (%) 299 (46) 227 (46) 72 (46) 0.9
Diabéte, n (%) 76 (12) 59 (12) 17 (11) 0.75
AVC, n (%) 40 (6) 28 (6) 12 (8) 0.35
Tabagisme actif, n (%) 64 (10) 55 (11) 9 (6) 0.005
Dysthyroidie, n (%) 124 (19) 85 (17) 39 (25)

Hypothyroidie, n (%) 68 (10) 41 (8) 27 (17) 0.005

Hyperthyroidie, n (%) 56 (9) 44 (9) 12 (7)
SAOQS, n (%) 62 (10) 54 (11) 8 (5) 0.03
BPCO, n (%) 35 (5) 30 (6) 5 (3) 0.17
Insuffisance cardiaque, n (%) 82 (13) 65 (13) 17 (11) 0.48
Coronaropathie, n (%) 80 (12) 75 (15) 5(3) <0.001
Cardiopathie sous-jacente, n (%) 179 (28) 152 (31) 27 (17) 0.001
Type d'anticoagulation

AOD, n (%) 469 (72) 358 (72) 111 (72) 0.86

AVK, n (%) 181 (28) 137 (28) 44 (28)
Score CHA,DS,-VASc, n (%) 16+14 1.3+1.3 25+1.2

0 159 (24) 159 (32) 0 (0)

1 180 (28) 144 (29) 36 (23)

2 140 (21) 98 (20) 42 (27)

3 101 (15) 52 (11) 49 (32) <0.001

4 52 (8) 31 (6) 21 (14)

5 11 (2.4) 7(1) 4 (2.5)

6 6 (1.4) 4(1) 2(1)

7 1(0.2) 0 (0) 1(0.5)
Score EHRA, n (%) 22104 22104 2.3%0.5

| 5() 4 (0.8) 1(1)

1 499 (77.4) 390 (79) 109 (70) 0.04

1| 145 (22.4) 100 (20) 45 (29)

v 1(0.2) 1(0.2) 0 (0)
Ablation de I'ICT au préalable, n (%) 62 (10) 51 (10) 11 (7) 0.24
Caractéristigues de la FA
Type de FA

FA paroxystique, n (%) 330 (51) 231 (47) 99 (64) <0.001

FA persistante, n (%) 320 (49) 264 (53) 56 (36)
Ancienneté de la FA (mois)

FA paroxystique 51 +55 53 +58 45 +47 0.17

FA persistante 18 +20 19 #21 14 £12 0.01
Charge en FA (mois) 8.5 +6 8.6 6 8.4 +6 0.87
Parametres OG et VG
Surface OG (cm?) 24 +5 25 45 2345 <0.001
Volume OG (ml) 144 +45 148 +45 131 +43 <0.001
Volume OG indexé (ml/m?) 69 +21 69 +21 70 +22 0.87
FEVG (%) 57 +11 56 +11 59 +9 0.12
FEVG < 40%, n (%) 79 (12) 65 (13) 14 (9) 0.17
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Tous les patients Hommes Femmes p
n= 650 n= 495 (76%) | n= 155 (24%)

Anatomie des veines pulmonaires

Diametre VPSG (mm) 19 +2.6 19 +2.6 18 £2.3 <0.001
Diametre VPIG (mm) 17 £2.3 17 £2.2 16 £2.6 <0.001
Diamétre VPSD (mm) 19 +4.6 19 +5 18 +2.2 0.02
Diametre VPID (mm) 18 +2.5 18 £2.5 17 £2.3 <0.001
TCVP, n (%) 97 (15) 72 (15) 25 (16) 0.63
Veine accessoire, n (%) 87 (13) 64 (13) 23 (15) 0.53

AA : Antiarythmique, AOD : Anticoagulants oraux directs, AVC : Accident vasculaire cérébral, AVK :
Antivitamine K, BPCO : Broncho-pneumopathie chronique obstructive, FA : Fibrillation atriale, FEVG :
Fraction d'éjection ventriculaire gauche, HTA : Hypertension artérielle, ICT : Isthme cavotricuspide, IMC :
Indice de Masse Corporelle, OG : Oreillette gauche, SAOS : Syndrome d'apnée obstructive du sommeil, TCVP :
Tronc commun des veines pulmonaires, VG : Ventricule gauche, VPID : Veine pulmonaire inférieure droite,
VPIG : Veine pulmonaire inférieure gauche, VPSD : Veine pulmonaire supérieure droite, VPSG : Veine
pulmonaire supérieure gauche.

3.2.2 Caractéristiques per procédurales

Les caractéristiques per procédurales sont présentées en Table 2. Les femmes étaient
plus fréeguemment en rythme sinusal que les hommes en début de procédure : 104 (67%) vs.
276 (56%) (p=0.02). Le ballon de petite taille (23mm) a été plus souvent utilisé chez les
femmes avec 23 (15%) utilisations chez les femmes contre 20 (4%) utilisations chez les
hommes (p<0.001). Les températures de cryothérapie étaient moins basses chez les femmes
concernant les veines pulmonaires supérieure gauche : -48°C + 7 vs. -50°C =7 (p=0.02),
supérieure droite : -48°C %7 vs. -51°C %7 (p<0.001) et inférieure droite : -47°C £7 vs. -49°C
17 (p=0.03). Par ailleurs, nous avons remarqué que la dose de fluoroscopie utilisée était
moins importante chez les femmes que chez les hommes : 127 + 199 mGy vs. 196 + 293 mGy
(p=0.002). Il n'y avait pas de différence statistiguement significative entre les sexes
concernant la durée de cryothérapie, le temps d'application dans chague veine pulmonaire, les

délais d'obtention du bloc ni le nombre d'applications.

Table 2. Caractéristiques per procédurales.

Tous les patients Hommes Femmes p
n= 650 n= 495 (76%) n= 155 (24%)

(F({%‘;hme sinusal debut de procédure, n 380 (58) 276 (56) 104 (67) 0.02
Diametre du ballon, n (%0)
23 mm 43 (7) 20 (4) 23 (15)
23+28 mm 592 (91) 466 (94) 126 (81) <0.001
28 mm 15 (2) 9(2) 6 (4)
Température (°C)
VPSG min T° -50 £7 -50 £7 -48 £7 0.02
VPIG min T° -46 £7 -46 £7 -45 7 0.20
VVPSD min T° -50 £7 -51 47 -48 £7 <0.001
VVPID min T° -48 +8 -49 +8 -47 7 0.03
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Tous les patients Hommes Femmes p
n= 650 n= 495 (76%) n= 155 (24%)

Durée de cryothérapie (s)
VVPSG () 313 +136 310 +134 325 +144 0.23
VPIG 307 £128 308 +131 305 £117 0.79
\VVPSD 285 +129 283 £129 294 £127 0.32
VPID 304 £148 306 £147 298 +150 0.58
Délai d’apparition du bloc (s)
VVPSG 65 +44 65 +43 66 +49 0.80
VPIG 59 +40 58 +39 63 £42 0.46
\VVPSD 43 £34 43 £35 42 £30 0.83
VPID 64 +49 65 +48 60 £55 0.64
Obtention du bloc, n (%)
VVPSG 649 (100) 495 (100) 154 (99) 0.074
VPIG 650 (100) 495 (100) 155 (100) 1
\VPSD 644 (99) 491 (99) 153 (99) 0.58
\VPID 643 (99) 490 (99) 153 (99) 0.77
Obtention du bloc au ler tir, n (%)
VVPSG 431 (67) 330 (67) 101 (66) 0.88
VPIG 447 (69) 343 (69) 104 (68) 0.76
VVPSD 469 (72) 364 (74) 105 (68) 0.16
VPID 464 (71) 353 (71) 111 (72) 0.94
Nombre d'applications
VPSG 1.4 +0.7 1.4 £0.8 1.4 0.7 0.87
VPIG 1.4 +0.6 1.4 £0.6 1.4 0.7 0.45
VVPSD 1.340.7 1.340.6 1.440.8 0.13
VPID 1.4 0.7 1.4 0.7 1.4 £0.7 0.87
Total d'applications/patient 55+1.6 54+15 55+1.9 0.50
Autres parametres
Ablation ICT per procédure, n (%) 134 (21) 103 (21) 31 (20) 0.82
Temps dans l'oreillette gauche (min) 42 +13 42 +13 41 +13 0.31
Durée fluoroscopie (min) 14 11 14 £12 14 +8 0.86
Fluoroscopie (mGy) 180 £275 196 +293 127 £199 0.002
Durée totale cryothérapie (min) 22 £7 22 +6 22 7 0.76
Durée totale procédure (min) 83 +23 83 £22 83 £25 0.93

ICT : Isthme cavotricuspide, VPID : Veine pulmonaire inférieure droite, VPIG : Veine pulmonaire inférieure
gauche, VPSD : Veine pulmonaire supérieure droite, VPSG : Veine pulmonaire supérieure gauche.

3.2.3 Complications péri procédurales

Les complications péri procédurales recensées étaient les suivantes : paralysie du nerf

phrénique, épanchement péricardique sans drainage, tamponnade, AVC embolique,
complication au point de ponction ayant nécessité un geste, complication au point de ponction
n'ayant pas nécessité de geste, gastroparésie.

Aprés une procédure d'ablation de FA par cryothérapie (650 procédures), nous avons noté 30
complications (4.6%) dans toute notre population (Table 3). Il n'y avait pas de différence
statistiquement significative entre les deux groupes concernant le nombre de complications
avec 10 complications (6.5%) chez les femmes contre 20 complications (4%) chez les

hommes (p=0.41).
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Apres toutes procédures (650 cryoablations + 214 radiofréquences), nous avons enregistré 42
complications (6.5%) dans toute notre population (Table 5). Il n'y avait pas de différence
statistiquement significative entre les deux groupes concernant le nombre de complications
avec 12 complications (7.7%) chez les femmes contre 30 complications (6.1%) chez les

hommes (p=0.58).

Table 3. Complications péri procédurales.

Apres une procédure Apres toutes procédures
Complications

Total n=30 | Hommes |Femmes |Total n=42 |Hommes Femmes

(4.6%) n=20 n=10 (6.5%) n=30 n=12

(4%) (6.5%) (6.1%) (7.7%)

Paralysie phrénique, n (%) | 16 (2.5) 10 (2) 6 (3.9) 16 (2.5) 10 (2) 6 (3.9)
Epanchement  péricardique 1(0.2) 1(0.2) 0 (0) 3(0.5) 2 (0.4) 1(0.6)
sans drainage, n (%)
Tamponnade, n (%) 1(0.2) 0 (0) 1 (0.6) 5(0.8) 3(0.6) 2(1.3)
AVC embolique, n (%0) 2(0.3) 1(0.2) 1(0.6) 2(0.3) 1(0.2) 1 (0.6)
Complication au point de 5(0.8) 3(0.6) 2(1.3) 8(1.2) 6 (1.2) 2(1.3)
ponction sans geste, n (%)
Complication au point de 1(0.2) 1(0.2) 0 (0) 1(0.2) 1(0.2) 0(0)
ponction avec geste, n (%)
Gastroparésie, n (%) 2 (0.3) 2 (0.4) 0 (0) 2 (0.3) 2 (0.4) 0(0)
Autres, n (%) 2(0.3) 2(0.4) 0 (0) 5(0.8) 4(0.8) 1 (0.6)

AVC : Accident vasculaire cérébral

324  Suivi

Dans notre étude, 620 patients (95%) ont eu un suivi >12 mois. Lorsque les femmes
présentent une récidive de FA, elles ont significativement moins de nouvelles procédures que
les hommes avec respectivement 39 reprises (52%) chez les femmes contre 137 reprises
(64%) chez les hommes (p=0.007).

3.2.4.1 FA paroxystique

Aprés une procédure d'ablation de FA, 229 patients (69%) sont en rythme sinusal
aprés un suivi médian de 34 mois (IQR 49.5-19). La proportion de patients estimée par
méthode de Kaplan Meier en rythme sinusal a 24 mois et 48 mois est respectivement de
76.4% [74%;78.8%)] et 62.4% [59%;65.8%]. Chez les hommes, cette proportion est estimée a
81% [78.3%;83.7%] a 24 mois et 69.3% [65.5%;73.1%] a 48 mois. Chez les femmes, cette
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proportion est significativement plus faible a 63.2% [58.2%;68.2%] a 24 mois et 44.3%
[36.7%;51.9%] a 48 mois (Figure 8) (p<0.001).

Aprés toutes procédures, 269 patients sont en rythme sinusal aprés un suivi médian de 34
mois (IQR 52-31). La proportion de patients estimée par méthode de Kaplan Meier en rythme
sinusal a 24 mois et 48 mois est respectivement de 89.8% [88%;91.6%] et 75%
[71.8%;78.2%]. Chez les hommes, cette proportion est estimée a 91.3% [89.3%;93.3%] a 24
mois et 80.4% [77%;83.8%] a 48 mois. Chez les femmes, cette proportion est estimé a 86.4%
[82.9%:;89.9%] a 24 mois et 60.3% [52.8%;67.8%] a 48 mois.
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Figure 8. Courbe de survie de Kaplan Meier : maintien en rythme sinusal apres une

cryoablation de FA paroxystique

3.2.4.2 FA persistante
Apres 1 procédure d'ablation de FA, 131 patients sont en rythme sinusal aprés un suivi

médian de 25 mois (IQR 38-16). La proportion de patients estimée par méthode de Kaplan
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Meier en rythme sinusal & 24 mois et 48 mois est respectivement de 47.9% [44.9%;50.9%] et
32.9% [29.4%;36.4%]. Chez les hommes, cette proportion est estimée a 47.5%
[44.2%;50.8%] a 24 mois et 33.4% [29.6%;37.2%] a 48 mois. Chez les femmes, cette
proportion est estimée a 49.5% [42.5%;56.5%] a 24 mois et 32.1% [24.3%;39.9%] a 48 mois
(Figure 9), sans différence significative (p=0.72).

Apres toutes procédures, 221 patients sont en rythme sinusal aprés un suivi médian de 26
mois (IQR 45-18). La proportion de patients estimée par méthode de Kaplan Meier en rythme
sinusal a 24 mois et 48 mois est respectivement de 75.8% [73.3%;78.3%] et 63.5%
[60%;67%]. Chez les hommes, cette proportion est estimée a 77.6% [74.9%;80.3%] a 24 mois
et 65.8% [62%:;69.6%] a 48 mois. Chez les femmes, cette proportion est estimée a 67.6%
[61%;74.2%] a 24 mois et 52.8% [44.4%;61.2%] a 48 mois.
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Figure 9. Courbe de survie de Kaplan Meier : maintien en rythme sinusal aprés une

cryoablation de FA persistante
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3.2.5 Facteurs prédictifs de récidive apres cryoablation de FA dans toute la

population étudiée

3.25.1 FA paroxystique

Apres analyse univariée, le genre féminin est un facteur prédictif de risque de récidive
aprés une procedure d'ablation de FA paroxystique (HR=2.05, IC [1.38;3.06], p<0.001). Il en
est de méme pour la taille (HR=0.05, IC [0.01;0.46], p<0.008) et le volume de I'OG indexé
(HR=1.01, IC [1.0;1.02], p<0.02) (Table 4).

Aprés analyse multivariée incluant le sexe, la taille, I'existence d'une coronaropathie,
la présence d'une cardiopathie sous jacente, le score CHA.DS.-VASC, l'ablation préalable de
I'isthme cavotricuspide (ICT) et le volume de I'OG indexé, le seul facteur prédictif de récidive
apres une procédure d'ablation de FA paroxystique retrouvé est le sexe féminin (HR=1.96, IC
[1.25;3.07], p=0.003).

Table 4. Facteurs prédictifs de récidive aprés ablation de FA paroxystique quelquesoit le sexe

en analyse univariee.

Tous patients avec FA paroxystique
n =330 (51%)

P récidiv AT >
BERIEEENE  rmre aprées  HR analyse

apres une , o
il une procédure univariée p
n = 229 (69%) n =101 (31%) CI1[95% CI]

Age (années +DS) 60.9 +10 61.1+11 0.99 [0.98;1.02] 0.74
Femmes, n (%) 57 (25) 42 (42) 2.05[1.38;3.06]  <0.001
Taille (m) 1.74%0.09 1.72+0.09 0.05 [0.01;0.46] 0.008
Poids (kg) 83.2+14.6 81.9+14.4 0.99 [0.98;1.01] 0.31
IMC (kg/m?) 27.4+4.5 27.8+4.4 1.01 [0.97;1.06] 0.57
Surface corporelle (m?) 2.02+0.2 1.99+0.2 0.51[0.19;1.36] 0.18
Ancienneté de la FA (mois) 45458 52+52 1[0.99;1.01] 0.55
Clairance créatinine (ml/min) 83121 79+20 0.99[0.98;1] 0.11
ClI créatinine < 60 ml/min, n (%) 28 (12) 15 (15) 1.2 [0.92;1.58] 0.18
Hypertension artérielle, n (%) 100 (44) 45 (45) 0.96 [0.65;1.41] 0.82
Diabéte, n (%) 22 (10) 11 (11) 0.99 [0.53;1.87] 0.99
Insuffisance cardiaque, n (%) 15 (7) 11 (11) 1.3[0.7;2.4] 0.41
Coronaropathie, n (%) 29 (13) 8 (8) 0.54 [0.26;1.11] 0.09
Cardiopathie sous jacente, n (%) 49 (21) 15 (15) 1.7 [0.98;2.95] 0.06
Score CHA,DS,-VASc 1.6+1.4 1.9£15 1.12[0.98;1.28] 0.09
Ablation préalable de I'ICT, n (%) 20 (9) 16 (16) 1.57[0.92;2.69] 0.10
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Tous patients avec FA paroxystique
n =330 (51%)

Pas de récidive s \
Récidive apres HR analyse

apres une . D
procédure unS procédure univariée p
n = 229 (69%) n =101 (31%) Cl[95% ClI]

Surface OG (cm?) 21.7+4.8 22.4452 1.02 [0.98;1.06] 0.40
Surface OG > 21cm?, n (%) 79 (52) 43 (58) 1.25[0.78;1.99] 0.35
Volume OG (ml) 121+34 126+39 110.99;1.01] 0.15
Volume OG > 120ml, n (%) 105 (48) 51 (52) 1.180.79;1.76] 0.41
Volume OG indexé (ml/m?) 59+16 64+20 1.01[1.0;1.02] 0.02
Volume OG indexé >60ml/m?, n (%) 103 (48) 49 (50) 1.12[0.76;1.67] 0.57
FEVG (%) 608 60+8 1[0.98;1.02] 0.99
FEVG < 40%, n (%) 13 (6) 7(7) 1.1[0.5;2.4] 0.81
Tronc commun gauche, n (%) 30 (13) 17 (17) 1.3[0.78;2.23] 0.30
Veine accessoire, n (%) 26 (12) 21 (21) 1.46 [0.89;2.36] 0.13

FA : Fibrillation atriale, FEVG : Fraction d'éjection ventriculaire gauche, ICT : Isthme cavotricuspide, IMC :

Indice de masse corporelle, OG : Oreillette gauche

3.25.2 FA persistante

Apreés analyse univariée, I''MC élevé est un facteur predictif de récidive aprés une
procédure d'ablation de FA persistante (HR=1.03, IC [1.01;1.06], p=0.03), de méme que
I'ancienneté de la FA (HR=1.01, IC [1;1.01], p=0.03), la charge en FA > 6 mois (HR=1.5,
IC[1.12;2.11], p=0.009), la FA persistante de longue durée (HR=2.50, IC [1.84;3.55],
p<0.001), I'nypertension artérielle (HR=1.37, IC [1.03;1.83], p=0.03), le score CHA2DS:-
VASC (HR=1.1, IC [1.00;1.24], p=0.04), la surface de I'OG (HR=1.10, IC [1.05;1.12],
p<0.001), la surface de I'OG >26cm? (HR=2.38, IC [1.67;3.40], p<0.001), le volume de I'OG
(HR=1.01, IC [1.00;1.01], p <0.001), le volume de I'OG >160ml (HR=1.85, IC [1.37,2.50],
p<0.001), le volume de I'OG indexé (HR=1.02, IC [1.01;1.02], p<0.001), le volume de I'OG
indexé >75ml/m?> (HR=1.51, IC [1.13;2.03], p=0.006) et l'existence d'une veine droite
accessoire (HR=1.55, IC [1.04;2.30], p=0.03) (Table 5).

Apres analyse multivariée incluant I'IMC, I'ancienneté de la FA, la FA persistante de
longue durée, I'HTA, le score CHA2DS>-VASC, I'existence d'une veine droite accessoire et la
surface de I'OG >26cm?, les facteurs prédictifs de récidive apres une procédure d'ablation sont
les suivants : l'existence d'une veine droite accessoire (HR=1.69, IC [1.04;2.73], p<0.001), la
surface de I'0G >26cm? (HR=1.87, IC [1.29;22.71], p=0.001) et la FA persistante de longue
durée (HR=2.53, IC [1.70;3.75], p<0.001).
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Aprés analyse multivariée incluant I'MC, I'ancienneté de la FA, la FA persistante de

longue durée, I'HTA, le score CHA2DS2-VASC, I'existence d'une veine droite accessoire et le

volume de I'OG > 160ml, les facteurs prédictifs de récidive aprés une procédure d'ablation
sont les suivants : le volume de I'OG >160ml (HR=1.53, IC [1.12;2.10], p=0.008), I'existence
d'une veine droite accessoire (HR=1.51, IC [1.01;2.25], p=0.04) et la FA persistante de longue
durée (HR=2.19, IC [1.55;3.09], p<0.001).

Table 5. Facteurs prédictifs de récidive apres une cryoablation de FA persistante quelquesoit

le sexe en analyse univariée.

Tous patients avec FA persistante

n = 320 (49%)

Pas de A HR analyse
récidive Recidive univariée p
n= 131 (41%) =189 (59%) Cl1[95% CI]
Age (années =DS) 59.9 +10 60.4 £9 1.01 [0.99;1.02] 0.29
Femmes, n (%) 23 (18) 33 (18) 0.94 [0.64;1.37] 0.74
Taille (m) 1.76 £0.1 1.76 £0.1 1.21[0.25;5.89] 0.82
Poids (kg) 89 £18 93 £17 1.01[0.99;1.02] 0.07
IMC (kg/m?) 29 45 3045 1.03 [1.01;1.06] 0.03
Surface corporelle (m?) 2.1+0.3 2.10.2 1.66 [0.94;2.93] 0.08
Ancienneté de la FA (mois) 15 +17 21 21 1.01[1;1.01] 0.03
Charge en FA (mois) 74 10 +7 1.05[1.03;1.07] <0.001
Charge en FA > 6 mois, n (%) 75 (57) 136 (72) 15[1.12;2.11] 0.009
FA persistante longue durée, n (%) 9(7) 51 (27) 2.50[1.84;3.55] <0.001
Clairance créatinine (ml/min) 80 £22 83 £22 0.99 [0.99;1.01] 0.82
Cl créatinine < 60 ml/min, n (%) 23 (18) 26 (14) 0.96 [0.64;1.44] 0.82
Hypertension artérielle, n (%) 55 (42) 99 (52) 1.37 [1.03;1.83] 0.03
Diabéte, n (%) 16 (12) 27 (14) 1.32[0.87;1.98] 0.19
Insuffisance cardiaque, n (%) 28 (21) 28 (15) 0.76 [0.51;1.14] 0.18
Coronaropathie, n (%) 13 (10) 30 (16) 1.340.91;1.98] 0.14
Cardiopathie sous jacente, n (%) 14 (11) 69 (37) 0.94 [0.70;1.26] 0.66
Score CHA,DS,-VASc 15+1.3 1.7+1.4 1.11[1.00;1.24] 0.04
Ablation préalable de I'ICT, n (%) 12 (9) 14 (7) 0.88 [0.51;1.52] 0.64
Surface OG (cm?) 25 +4 27 #5 1.10 [1.05;1.12] <0.001
Surface OG > 26cm? 36 (37) 94 (67) 2.38[1.67:3.40] <0.001
VVolume OG (ml) 155 +42 174 +41 1.01[1.00;1.01] <0.001
Volume OG >160ml 57 (45) 118 (63) 1.85[1.37;2.50] <0.001
Volume OG indexé (ml/m?) 74 18 82 +22 1.02 [1.01;1.02] <0.001
Volume OG indexé >75 ml/m? 62 (48) 109 (58) 1.51[1.13;2.03] 0.006
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Tous patients avec FA persistante
n = 320 (49%)

Pas de _— HR analyse
récidive Recidive univariée p
n= 189 (59%
n= 131 (41%) (59%) CI [95% CI]
FEVG (%) 54 +12 54 +12 0.99 [0.99;1.01] 0.61
FEVG < 40%, n (%) 26 (20) 34 (18) 1.03 [0.71;1.50] 0.87
Tronc commun gauche, n (%) 20 (15) 30 (16) 0.98 [0.66;1.45] 0.92
Veine accessoire, n (%) 11 (8) 29 (15) 1.55[1.04;2.30] 0.03

FA: Fibrillation atriale, FEVG: Fraction d'éjection ventriculaire gauche, ICT: Isthme cavo-tricuspide, IMC:

Indice de masse corporelle, OG: Oreillette gauche

3.26 Facteurs prédictifs de récidive apres cryoablation de FA chez la femme

3.2.6.1 FA paroxystique
Nous avons testé les mémes variables que précédemment dans la population féminine
et nous n'avons pas trouvé de facteurs prédictifs de récidive au sein de la population féminine

aprés une procédure d'ablation de FA paroxystique.

3.2.6.2 FA persistante

Aprés analyse univariée dans la population féminine, les facteurs prédictifs de récidive
aprés une procédure d'ablation de FA sont les suivants : poids (HR=1.03, IC [1.01;1.05],
p=0.002), IMC (HR=1.07, IC [1.02;1.12], p=0.004), surface corporelle (HR=10, IC
[2.40;45.07], p=0.002), charge en FA (HR=1.05, IC [1.00:1.09], p=0.035), FA persistante de
longue durée (HR=2.59, IC [1.16;5.81], p=0.02), hypertension artérielle (HR=3.89, IC
[1.74;8.71], p=0.001), surface de I'OG (HR=1.09, IC [1.02;1.16], p=0.01), surface de I'0OG
>25¢m? (HR=3.6, IC |1.58:8.29], p=0.02), volume de I'0G (HR=1.1, IC [1.00;1.02), p<0.001),
volume de 1'0G >160ml (HR=2.21, IC [1.08;4.51], p=0.03), volume de I'OG indexe
(HR=1.02, IC [1.00;1.03], p=0.02).

Aprés analyse multivariée incluant I''MC, la FA persistante de longue durée, I'HTA et
la surface OG >25cm?, les facteurs prédictifs de récidive chez les femmes apres une procédure
d'ablation de FA sont les suivants : la surface de I'OG >25cm? (HR=3.62, IC [1.52;8.61],
p=0.004), la FA persistante de longue durée (HR=3.87, IC [1.37;10.97], p=0.01) et I'IMC
(HR=1.08, IC [1.02;1.14], p=0.009).

Apres analyse multivariée incluant I'IMC, la FA persistante de longue durée, I'HTA et

le volume de I'OG, les facteurs prédictifs de récidive chez les femmes aprés une procédure
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d'ablation de FA sont les suivants : le volume de I'0G (HR=1.01, IC [1.01;1.02], p=0.001) et
I'HTA (HR=3.60, IC [1.59;8.13], p=0.002).

4 Discussion

Notre étude a montré qu'il existe une différence significative dans le résultat de la
cryoablation de FA paroxystiqgue avec de moins bons résultats chez les femmes (63.2%
[58.2%:;68.2%] a 24 mois et 44.3% [36.7%;51.9%] a 48 mois) par rapport aux hommes (81%
[78.3%;83.7%] a 24 mois et 69.3% [65.5%;73.1%] a 48 mois) (p<0.01). Le statut féminin est
un facteur de risque de récidive apres analyse multivariée dans I'ablation de FA paroxystique
(HR=1.96, IC [1.25;3.07], p=0.003). Cette différence n'a pas €été retrouvée pour les ablations
de FA persistante dans notre étude.

4.1 Données du CHU d’Amiens

Nous avons constaté que les hommes bénéficiaient davantage d’une stratégie de
contréle du rythme par ablation ou cardioversion électrique que les femmes. En effet, parmi
les patients hospitalisés pour FA au CHU d’Amiens, entre 2009 et 2019, 36% étaient des
femmes et nous ne retrouvions que 27% de femmes adressées pour contrdle du rythme. Les
femmes avaient donc moins de contréle du rythme que les hommes, ce qui semblait étre déja
retrouvé dans la littérature.[38,43-48] Par ailleurs, cette différence de prise en charge semble
étre stable dans le temps car bien que nous constations une augmentation croissante du
nombre de patient pris en charge pour contréle du rythme dans le temps, le rapport
hommes/femmes était quant a lui inchangé.[45]

Ceci pourrait en partie s’expliquer par le fait que les femmes de cette classe d’age sont moins
éduquees avec un niveau d'étude plus faible, et donc consulteraient moins que les hommes et
accepteraient mieux un traitement conservateur que les hommes.[21] Les femmes auraient
également possiblement un avis plus réservé sur les procédures invasives pour contrble du
rythme de maniére générale et seraient probablement moins enclines a ce type de stratégie
thérapeutique. [38]

Il est également possible que du fait du caractére plus aspécifique de la symptomatologie chez
les femmes (R63), leurs symptdmes soient moins souvent considérés comme en lien avec leur

fibrillation atriale. Ceci pourrait alors diminuer leur probabilité de bénéficier d’un contrdle du
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rythme. Une étude a en effet expliqué que les femmes qui présentaient des symptémes
atypiques recevaient moins de stratégies de contrdle du rythme que les hommes.[7]

Nous avons également remarqué des différences selon le genre concernant le type de FA. En
effet, les femmes présentaient davantage de FA paroxystique que les hommes dans notre
étude, et ceci avait déja été mis en évidence par d'autres auteurs. [21,22]

Nous avons également remarqué que lorsqu'une stratégie de contréle du rythme était décidée,
la proportion relative de patients traités par CEE ou ablation était la méme, quelquesoit le
sexe. En effet, nous avons comptabilisé 54% de CEE chez les hommes contre 55% chez les

femmes et 46% d'ablations chez les hommes contre 45% chez les femmes.

4.2 Cryo-isolation des veines pulmonaires

4.2.1 Comparaison des caractéristiques de la population

Dans notre étude, les femmes étaient plus ageées que les hommes au moment de la
procédure (64 £9 ans vs. 59.5 +10 ans, p<0.001). Ceci avait déja été décrit dans la littérature
[43,49-52] et est explicable car le sexe féminin développe de la FA généralement plus
tardivement que le sexe masculin.[3,6-10] On sait également que le délai de recours a
I'ablation est un facteur prédictif de succes de I'ablation.[64,65] Certains auteurs ont décrit que
les femmes seraient adressées plus tardivement que les hommes pour une procédure
ablative.[24,43,52] Ceci n'a cependant pas €té démontré dans notre étude puisque 1’ancienneté
de la FA a la date de I’ablation n’était pas différente entre les hommes et les femmes. Comme
dans la littérature [6,8,9,21-28], nous avons retrouvé une proportion plus importante de FA
paroxystique chez les femmes comparativement aux hommes. Les femmes étaient également
davantage symptomatiques avec un score EHRA plus élevé (p=0.04), ce qui avait déja été mis
en évidence par d'autres auteurs.[6,8,9,21-28] Ceci devrait donc motiver la réalisation d'un
contréle du rythme plus accru dans cette population or cela ne semble pas étre le cas. De plus,
le caractére symptomatique de cette arythmie serait plus important dans la FA paroxystique
que dans la FA persistante [22], et le sexe feminin presentait davantage de FA paroxystique
gue le sexe masculin. Lorsque les femmes présentent une récidive aprés ablation, elles
seraient moins fréquemment reprises pour une nouvelle procédure que les hommes [57], ce
qui a également été décelé dans notre étude avec 64% de reprises chez les hommes contre
52% chez les femmes (p=0.007).
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Dans la littérature, il a été retrouvé que les femmes avaient des comorbidités différentes des
hommes, ce que nous avions également mis en évidence. En effet, il a été décrit qu'elles
avaient davantage de dysthyroidie [9] et d'insuffisance rénale [9,30] que les hommes, elles
avaient également moins de coronaropathie [9,30] que le sexe masculin, ce que nous avons
retrouvé dans notre étude. Nous avons également remarqué que les femmes présentaient
significativement moins de SAOS que les hommes, mais nous n'avons pas vu de différence
concernant I'antécedent de BPCO contrairement a une autre étude.[9]

En outre, nous n'avons pas mis en évidence de différence significative entre les genres
concernant le nombre de cardioversions électriques avant ablation (p=0.38). Il n'y avait pas
non plus de différence significative concernant le nombre d'échec d'antiarythmiques entre les
deux groupes avant l'ablation (p=0.97). En effet, plusieurs études ont fait ressortir que les
femmes avaient plus d'échecs d'antiarythmiques que les hommes [30,33,38] mais ceci n'était

pas le cas dans notre population.

4.2.2 Complications péri procédurales

De nombreuses études ont mis en évidence que les complications péri procédurales
étaient plus fréquentes chez les femmes que chez les hommes.[6,44,50,53-56] En effet,
certains auteurs ont décrit davantage de complications vasculaires chez le sexe féminin
[6,43,44,50], environ deux fois plus de complications au niveau de la voie d'abord fémorale
[50] que les hommes. Les femmes avaient également davantage de complications a type
d'épanchement péricardique/tamponnade lors de la procédure [44,49,53-56], de Iésions du
nerf phrénique [29] et de recours a l'implantation de stimulateurs cardiaques [50,54] post
procédure que les hommes. Dans notre étude, nous n‘avons pas retrouvé de différence
significative entre les genres concernant les complications péri procédurales, que ce soit apres
une procédure ou apres toutes procédures. Nos résultats étaient en adéquation avec ce que
d'autres auteurs avaient également mis en évidence.[51,52,57] Par ailleurs, les complications
péri procédurales étant relativement peu fréquentes, de I'ordre de 4.6% apres une procédure et
6.5% apres toutes procédures dans notre étude, il est possible que nous n'ayons pas mis en

évidence de différence car la puissance de notre étude était trop faible pour le démontrer.

4.2.3 Succes de procédure

Certains auteurs ont avancé le fait que les femmes chez qui une ablation de FA était
réalisée avaient un taux de réussite inférieur a celui des hommes.[43,48,50,51,54,58,59] Ceci

a également éte retrouvé dans notre étude, mais uniquement dans le cadre de I'ablation de FA
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paroxystique ou le sexe féminin est un facteur prédictif de récidive (HR=1.96, IC [1.25;3.07],
p=0.003) et ou le taux de maintien en rythme sinusal aprés une procédure est
significativement inférieur a celui des hommes. Ceci pourrait alors en partie expliquer le fait
que les femmes bénéficient moins d'une ablation que les hommes. Il se pourrait également
que les femmes aient davantage de récidive de FA apres ablation car elles auraient moins de
zones déclenchables (« trigger ») au niveau des veines pulmonaires que les hommes [43,66] et
que la cryoablation de FA se concentre sur I'isolation des veines pulmonaires.

Concernant la FA persistante, nous n‘avons pas démontré que le sexe féminin soit un facteur
de risque de récidive apres ablation. Dans cette sous population, il est possible que notre étude
ait manqué de puissance pour mettre en évidence une différence statistiquement significative
selon le genre. En effet, seulement 56 femmes ont bénéficié d'une ablation de FA persistante
soit 17.5% de cette sous population. Aprés analyse multivariée, les facteurs prédictifs de
récidive, chez la femme, apres une procédure de cryoablation de FA persistante étaient la
surface de '0G >25cm?, la FA persistante de longue durée, I'IMC, le volume de I'OG et
I'HTA. Ces facteurs prédictifs de récidive étaient différents de ceux de la population totale. En
effet, 'HTA et I'MC étaient des facteurs de risque spécifiques de récidive dans la population

féminine.

5 Conclusion

Les hommes bénéficient plus souvent que les femmes d'une stratégie de contrdle du
rythme pour la prise en charge de leur fibrillation atriale alors que ceux-ci sont moins
symptomatiques. Cependant, des lors qu'une stratégie de contréle du rythme est décidée, les
proportions de recours a l'ablation ou au choc électrique sont indépendantes du sexe. Le taux
de succes de la cryoablation est significativement moins bon chez les femmes aprés une
procédure d'ablation de FA paroxystique, tandis qu'il n'existe pas de difference significative
pour la FA persistante. Le genre féminin est un facteur prédictif de récidive apres ablation de
FA paroxystique. Les complications péri procédurales ne sont pas plus fréquentes chez les
femmes que chez les hommes. Des facteurs prédictifs de récidive différents ressortent chez la

femme dans la cryoablation de FA persistante.
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Annexe 1 : Score CHA:DS:-VASC

Caractéristiques cliniques Score
C Insuffisance cardiaque congestive ou FEVG <40% 1
H Hypertension artérielle 1
Az Age > 75 ans 2
D | Diabéte 1
Sz Ant,éc,édent d'accident vasculgire cérébral, accident ischémique transitoire 2

ou evénement thromboembolique
v Ma!adie vascqlaire . infarctus du myocarde, artériopathie périphérique ou 1
athérome aortique
A | Age compris entre 65 et 74 ans 1
Sc | Sexe féminin 1
Score maximal 9
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Annexe 2 : Score EHRA

Symptomatologie

EHRA | Asymptomatique

EHRA I Symptémes modérés - activité quotidienne non affectée
EHRA 111 Symptbmes séveres - activité quotidienne affectée

EHRA IV Symptémes invalidants - activité quotidienne interrompue
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INFLUENCE DU GENRE DANS LA PRISE EN CHARGE DE LA FIBRILLATION ATRIALE
ET SES RESULTATS.

Introduction : Dans le traitement de la fibrillation atriale (FA), les femmes bénéficieraient moins de stratégies
de contréle du rythme que les hommes, sans raison évidente. Les résultats d'ablation moins bons chez les
femmes suggéraient d'analyser les facteurs prédictifs de récidive selon le genre.

Matériel et méthodes : L'étude a comparé la prise en charge selon le genre des 4060 hospitalisations pour FA
entre 2009 et 2019 au CHU d'Amiens. Les caractéristiques cliniques, per-procédurales et le suivi de 650 patients
(495 hommes et 155 femmes) ayant bénéficiés d'une cryoablation de FA entre 2012 et 2018 ont été analysés. Le
critére de jugement était la récidive d'une arythmie atriale gauche aprés une période de blanking de 3 mois.

Résultats : Les femmes représentaient 36% des hospitalisations pour FA mais seulement 27% des béneficiaires
d'un contrdle du rythme. Parmi la population traitée par cryoablation, les femmes étaient plus agées (p<0.001),
plus symptomatiques (p<0.001), avec davantage de dysthyroidie (p=0.005) que les hommes. Le sexe féminin
était un facteur prédictif de récidive apres cryoablation de FA paroxystique (HR=1.96, IC [1.25;3.07], p=0.003).
Chez les femmes, des facteurs préedictifs spécifiques de récidive aprés cryoablation de FA persistante étaient
I''MC et I'HTA. Enfin, les femmes récidivantes recevaient moins de nouvelle procédure (p=0.007).

Conclusion : Dans le traitement de la FA, les femmes bénéficient moins d'un contréle du rythme et sont plus
symptomatiques que les hommes. Le sexe féminin est toutefois un facteur prédictif de récidive aprés
cryoablation de FA paroxystique seulement. Des facteurs prédictifs de récidive différents ressortent chez la
femme.

Mots clés : Fibrillation atriale - Genre - Contréle du rythme - Cryoablation - Récidive

INFLUENCE OF GENDER IN THE CARE OF ATRIAL FIBRILLATION AND ITS OUTCOMES.

Introduction : In the treatment of atrial fibrillation (AF), women would less benefit from rhythm control
strategies than men, without obvious reason. The poorer ablation results in women suggested analyzing
predictors of recurrence by gender.

Material and methods : This study compared the care by gender of 4060 hospitalizations for AF between 2009
and 2019 at the University Hospital of Amiens. The clinical, per-procedural and follow-up characteristics of 650
patients (495 men and 155 women) who underwent AF cryoablation between 2012 and 2018 were analyzed. The
outcome measure was the recurrence of a left atrial arrhythmia after a blanking period of 3 months.

Results : Women accounted for 36% of hospitalizations for AF but only 27% of rhythm control population.
Among the population treated with cryoablation, women were older (p<0.001), more symptomatic (p<0.001),
with more dysthyroidism (p=0.005) than men. Female gender was a predictor of recurrence after cryoablation of
paroxysmal AF (HR = 1.96, CI [1.25; 3.07], p=0.003). In women, specific predictors of recurrence after
cryoablation of persistent AF were BMI and hypertension. Finally, recurrent women received fewer new
procedures (p=0.007).

Conclusion : In the treatment of AF, women benefit from less rhythm control and are more symptomatic than
men. However, Female sex is a predictor of recurrence after cryoablation of paroxysmal AF only. Different
predictors of recurrence emerge in women.

Keywords : Atrial fibrillation - Gender - Rhythm control - Cryoablation - Recurrence



