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| - Introduction

La fibrillation atriale est I'arythmie cardiaque la plus fréquente chez I'adulte, avec une
prévalence estimée entre 2 et 4% chez I'adulte’, et est responsable d’une morbi-mortalité
importante, en faisant un enjeu de santé publique : au-dela du caractére potentiellement
symptomatique et invalidant des acces de fibrillation atriale, la FA est responsable de 20 a
30% des AVC ischémiques’, est associée a un risque accru d’insuffisance cardiaque et
d’hospitalisation en conséquence?, ou encore a un risque accru de développer une démence,
indépendamment de la survenue d’AVC".

La fibrillation atriale est classée en 3 catégories : fibrillation atriale paroxystique (d’une
durée < a 7 jours), fibrillation atriale persistante (> 7 jours), et la fibrillation permanente
(acceptée, sans perspective de nouvelle tentative de cardioversion). Cette classification ne
rend pas compte d’une réalité physiologique, qui ne fait pas de ces 3 catégories des entités
distinctes mais bien un continuum temporel allant de la FA paroxystique a la fibrillation
atriale permanente. Cette transition est la traduction clinique d’'un remodelage progressif
cellulaire électrophysiologique puis mécanique.

Avant I’émergence des techniques d’ablation percutanée, la prévention de la récidive de
fibrillation atriale reposait essentiellement sur le traitement médicamenteux par anti
arythmiques. En plus des effets iatrogenes potentiels (effet pro arythmique pouvant
favoriser les arythmies ventriculaires graves, dysthyroidies induites par la Cordarone, fibrose
pulmonaire ou hépatique induites par la Cordarone, ..), ces traitements s’avérent
insuffisamment efficaces dans une proportion importante des cas, et laissaient alors le
patient (et le médecin) sans ressource face a une fibrillation atriale devenant permanente et
acceptée.

En 1987, alors que les mécanismes exacts a I'origine de la FA demeurent non élucidés, James
L. Cox, chirurgien cardiothoracique américain, propose un modele de segmentation
chirurgicale des oreillettes, en réalisant des incisions (initialement au bistouri simple) pour
créer des lignes endocavitaires de bloc électrique’ (Figure 1), technique qu’il nomme le
Maze (en francais, labyrinthe). L'idée étant de contrecarrer les phénomeénes de macro et
microréentrées perpétuant la fibrillation atriale, et la technique fait ses preuves, avec des
taux de succes a 1 an pouvant aller de 77 a 91 % d’absence de récidive a 1 an dans la

fibrillation atriale persistante®, au prix d’un acte trés invasif cependant.
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Figure 1° — Schéma représentant la segmentation chirurgicale des oreillettes : on note
I'isolation des veines pulmonaires, I'incision postérieur au niveau de la veine cave inférieure,
I’exclusion des deux auricules, et la réalisation d’une ligne sur I'isthme cavotricuspide.

Par la suite, les travaux d’Haissaguerre mettent en évidence des triggers au sein des veines
pulmonaires, induisant la fibrillation atriale paroxystique sur coeur sain. Ces travaux
permettent le développement du traitement percutané de la fibrillation atriale : si l'isolation
des veines pulmonaires, par radiofréquence ou cryothérapie, donnent d’excellent résultats
pour la fibrillation atriale paroxystique, les résultats concernant la fibrillation atriale
persistante sont nettement moins satisfaisants.

Sur le modéle du Maze chirurgical de Cox, une technique de segmentation de l'oreillette
gauche par voie percutanée va donc voir le jour, en utilisant I'énergie de la radiofréquence.
La technique peine cependant dans un premier temps a démontrer cliniqguement son
efficacité dans le traitement de la fibrillation atriale persistante comme l'illustre I'étude
STAR AF 2’ : dans cette étude, la segmentation endocavitaire de I'oreillette gauche associée
a l'isolation des veines pulmonaires chez des patients en fibrillation atriale persistante ne

donne pas de meilleurs résultats que l'isolation des veines pulmonaires seule.



Cet échec questionne : les résultats du Maze de Cox et la segmentation des oreillettes ne
seraient pas reproductibles par voie percutanée.

Si la technique d’isolation des veines pulmonaires demeure donc un traitement efficace et
éprouvé dans le traitement de la fibrillation atriale paroxystique, les alternatives dans la
fibrillation atriale persistante, en cas de récidive apres une isolation des veines pulmonaires,
ne font, encore a ce jour, 'objet d’aucune recommandation. A I'heure actuelle donc, étant
donnée I'absence de consensus formel, la prise en charge interventionnelle de la fibrillation
atriale persistante peut donc varier selon I'opérateur ou le centre hospitalier : elle peut se
limiter a une nouvelle isolation des veines pulmonaires par exemple, ou prendre la forme
d’un traitement dit des « gradients ».

Historiqguement, au CHU de Nantes, la technique de traitement des gradients était
privilégiée pour le traitement de la fibrillation atriale persistante récidivante aprés une
premiere isolation des veines pulmonaires. Cependant, ces derniéres années ont vu le
développement et le perfectionnement des techniques de segmentation percutanée de
I'oreillette gauche (OG), pouvant aussi étre associées a une segmentation de l'oreillette
droite, en associant radiofréquence endocardique, épicardique via le sinus coronaire, et le
traitement d’une structure démontrée comme impliquée dans la genése et |'entretien de la
fibrillation atriale : la veine de Marshall. En conséquence, le schéma de prise en charge de la
FA persistante récidivante a également localement évolué, la technique de traitement des
gradients étant progressivement délaissées, au profit d’'une segmentation systématique de

I'OG.

La présente étude entend donc étudier I'efficacité et la sécurité de la segmentation de
I'oreillette gauche dans le traitement de la FA persistante récidivante apres ablation des

veines pulmonaires, comparativement a la technique de traitement des gradients.



Il - Revue de la littérature

1. Physiopathologie

Dans la premiére moitié du XXéme siécle, Garrey® propose un cadre conceptuel
visant a expliquer I'origine de la fibrillation atriale. La FA serait le résultat de plusieurs
mécanismes, possiblement intriqués: une activité focale ectopique (c’est a dire ne
provenant pas du nceud sinusal, pacemaker naturel du coeur), initierait I'arythmie, qui se
perpétuerait par la suite grace a un circuit de réentrée unique ou grace a des phénomenes
de réentrée suivant des circuits multiples.

Ainsi, si plusieurs théories essaieront au cours du temps de modéliser le phénomeéne de
réentrée, le point de départ de la maladie semble toujours le méme : une activité électrique

ectopique.

1.1. Genese de la fibrillation atriale

1.1.1. La découverte d’Haissaguerre

Ces activités ectopiques sont identifiées pour la premiére fois sur coeur sain comme
étant a I'origine de la fibrillation atriale en 1998 par Haissaguerre’: 45 patients sujets a des
épisodes de fibrillation atriale paroxystique quotidiens, avec une charge en extrasystoles
atriales élevée (au moins 700/24h), sont sélectionnés. Une cartographie électrique des
battements ectopiques est alors réalisée: 69 foyers d’activité atriale ectopique sont
localisés, pour I’écrasante majorité prenant leur origine dans les veines pulmonaires (Figure
2). Cette activité ectopique est mise en évidence durant le rythme sinusal (Figure 3) et la
démonstration est faite in vivo du caractere arythmogéne de ces extrasystoles, puisque I'on
obtient, durant I'enregistrement endocavitaire, des tracés mettant en évidence le
déclenchement d’épisodes de fibrillation atriale provoqués par cette activité ectopique

répétée (Figure 4).
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Figure 2 - Diagramme de répartition des 69 foyers « triggers » des 45 patients étudiés, on
note une forte concentration (94%) au niveau des veines pulmonaires.
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Figure 3 — Activités ectopiques au niveau de la veine pulmonaire inférieure gauche
(angiogramme au centre) : le début de I’extrasystole atriale est marqué par la ligne
pointillée. Lors d’une activité atriale sinusale, le spike (dépolarisation correspondant a
I'activité électrique locale, désignée par une fleche) est enregistré tardivement apreés le début
de l'activité atriale (premier battement de chaque ligne). Dans le cas des ESA, le signal local
(désigné par une téte de fleche) précede le déclenchement de I'activité de surface, et est
d’autant plus éloigné du near field atrial (noté A) que le cathéter est proche de la source de
I'activité ectopique (Source/Exit), montrant la conduction de I'activité focale veineuse au
reste du massif atrial. 1-2 et 3-4 sont respectivement les enregistrements bipolaires des pdles
distal et proximal du cathéter.
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Figure 4 — EGM enregistrés dans la veine inférieure droite. Aprés un premier battement
sinusal (spike enregistré tardivement apreés le déclenchement de I'activité atriale de surface),
5 battements ectopiques veineux (spike précédant le near field atrial) a couplage fixe (170

ms) initient un épisode de fibrillation.

1.1.2. Electrophysiologie de I’activité focale ectopique

Si Haissaguerre démontre incontestablement I'implication des veines pulmonaires
dans la genése de la FA, la nature de I'activité électrique jouant le role de « gachette » pose
alors question. Selon les modeles décrivant les bases de toute arythmie, cette activité

électrique peut s’inscrire dans deux cadres distincts :

Automatisme cardiaque

L'automatisme cardiaque est a la base du fonctionnement du nceud sinusal. Si
plusieurs autres régions du myocarde peuvent générer cet automatisme cardiaque (nceud
auriculoventriculaire, faisceau de his, Purkinje), le nceud sinusal est responsable du rythme
cardiaque en qualité de pacemaker le plus rapide. Physiologiquement, cette activité peut
émerger hors du nceud sinusal et générer un automatisme ectopique, dans tout le tissu de
conduction spécialisé selon le concept décrit du « wandering pacemaker ». En condition
pathologique, un automatisme anormal peut également émerger de régions non dédiées.
Cette automaticité anormale est le résultat d’'une dépolarisation précoce, par abaissement
du potentiel seuil, augmentation du potentiel de repos ou augmentation de la pente de
dépolarisation diastolique.

L'hypothése d’un automatisme anormal comme mécanisme a l'origine de cette activité



atriale ectopique des veines pulmonaires a été soutenue par la mise en évidence d’une
expression de I'antigene HNK1 dans les cellules myocardiques des veines pulmonaires chez
des embryons. Cet antigéne est normalement exprimé par les cellules qui formeront le tissu
de conduction spécialisé tel que le nceud atrioventriculaire, dotée d’une activité
automatique™. Si certaines études anatomiques et histologiques vont également dans ce
sens, en confirmant la présence de cellules myocardiques histologiquement proches de
celles des tissus de conduction (Cf1.1.3 Veines pulmonaires: anatomie et
électrophysiologie), la démonstration empirique n’est pas aussi aisée: en 2008, en
préambule d’'une étude électrophysiologique in vitro sur du myocarde de lapin (étude qui
s'averera elle-méme négative), Luk dresse un résumé de la littérature sur le sujet, et met en
évidence que plus de la moitié des études sur le sujet échouent a mettre en évidence une
activité automatique intrinseque des veines pulmonaires sur des modeles animaux (lapins,
chiens et rats)'’. Sans expliquer cette discordance, Luk notera que la totalité des études
mettant en évidence une activité pacemaker dans les veines pulmonaires proviennent du

méme laboratoire.

Activité déclenchée

L'activité déclenchée, ou post dépolarisation, correspond a une variation du potentiel
d’action au-dela de la phase 1. Lorsqu’elle est suffisante pour atteindre le potentiel seuil, elle
déclenche un nouveau potentiel d’action. Elle implique donc I'existence d’un potentiel
d’action précédent, contrairement a l'automatisme anormal qui lui peut étre qualifié
d’activité « intrinseque ».

La post dépolarisation est précoce lorsqu’elle met en jeu une variation du potentiel d’action
en phase 2 ou 3, et tardive lorsque la variation a lieu en phase 4 (Figure 5).

Ces activités déclenchées peuvent agir comme « gachettes » (trigger en anglais), comme
démontré par Haisaguerre, induisant un épisode d’arythmie ensuite entretenu par les

phénomeénes de réentrée. De plus, elles favorisent elles-mémes les phénomeénes de réentrée

en provoquant localement une hétérogénéisation des périodes réfractaires.
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Figure 5% - A gauche, le potentiel d’action myocardique en 4 phases et les courant ioniques
sous-jacents (courants entrant dépolarisant et courant potassique sortant repolarisant). A
droite, illustration de I'activité déclenchée : sur la ligne du haut, variation du potentiel
membranaire en phase 4 donnant naissance a un nouveau potentiel d’action précoce (post
dépolarisation tardive = DAD), sur la ligne du bas, variation du potentiel d’action en fin de
phase 2 / début de phase 3, donnant une post dépolarisation précoce (EAD).

La post dépolarisation tardive (Delayed After Depolarisation, DAD) est la conséquence d’une
concentration anormalement élevée de calcium (Ca 2+) cytosolique, en lien avec un
relargage diastolique excessif du calcium stocké dans le réticulum sarcoplasmique. Cette
fuite calcique est favorisée par une hyperphosphorylation des récepteurs a la ryanodine.
L'augmentation du calcium intracytosolique va favoriser un courant entrant dépolarisant
sodique via I'échangeur Na/Ca (échangeur NCX), faisant rentrer 3 ions Na* dans la cellule,
contre la sortie d’un ion Ca”, générant donc un courant entrant d’une charge positive au
pouvoir dépolarisant. Ce courant est donc a méme d’entrainer des variations du potentiel

d’action en phase 4 et déclencher un nouveau potentiel d’action (illustration Figure 6). La

mise en ceuvre de ces courants ioniques a pu étre mise en évidence par des études



expérimentales utilisant la technique du patch clamp. Plusieurs études ont mis en évidence
qgue si ces DAD peuvent étre observées in vitro sur du myocarde de sujets indemnes de
fibrillation atriale, leur occurrence est plus importante chez des sujets connus pour des

épisodes de fibrillation atriale®®.
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Figure 6 — Relargage du calcium sarcoplasmique et genése des post dépolarisations

1.1.3. Veines pulmonaires : anatomie et électrophysiologie

Des cardiomyocytes dans les veines pulmonaires

Les veines pulmonaires semblent donc étre au coeur des mécanismes permettant le
déclenchement de la FA.
La présence de manchons myocardiques au sein des veines pulmonaires est décrite dés 1857
par Peaslee comme des cellules «identiques a celles du coeur lui-méme »**, Nathan et
Eliakim décrivent en 1966 des manchons de cellules myocardiques faisant saillie dans les
veines pulmonaires depuis le mur postérieur de 'oreillette gauche'. Perez-Lugones est, en
2003, le premier a mettre en évidence la nature exacte de ces cellules : il décrit, au sein de
ces myocytes, différents types de cellules spécialisées de conduction, similaires
histologiquement a celles retrouvées dans le nceud sinusal (les « P cells »), ou d’autres

similaires a celles du réseau de Purkinje'®. Enfin, Ho'” décrit précisément la structure de ces



manchons myocardiques : en continuité avec le myocarde atrial, ces manchons sont
composés de plusieurs couches d’orientation différentes (longitudinales et circulaires), se
croisant au sein de la paroi veineuse (Figure 7). Ces enchevétrements fibreux d’orientation
différente au sein des veines pulmonaires sont susceptibles de favoriser les phénomeénes de
réentrée et donc d’entretenir la FA. Au cours de cette méme étude, Ho met également en
évidence des plages de fibroses myocardiques au sein des veines pulmonaires, qui, en

hétérogénéisant la conduction, peuvent favoriser également les phénomenes de réentrée.

Embryologie des myocytes veineux pulmonaires

L’origine de ces myocytes atriaux au sein des veines pulmonaires demeure débattue.
2 théories ont été développées :
- La premiére postule que la présence de myocytes dans les veines pulmonaires est le
résultat d’une migration des cellules atriales, comme la constatation d’une continuité
myocardique entre les cellules atriales et pulmonaires peut le laisser penser. Suite a une
étude sur modéle murin, Millino™® propose un modeéle embryologique dans lequel les
cellules myocardiques atriales migrent progressivement vers la veine pulmonaire primitive.
- L'autre théorie portée par Mommersteeg'® postule que la présence de cellules
myocardiques dans les veines pulmonaires est en fait issue de la différenciation de cellules
mésenchymateuses déja présentes au sein de celles-ci : sur des souris mutées, la répression
de certains facteurs de transcription impliqués dans la différenciation du myocarde
pulmonaire (en I'occurrence Pitx2c et Nkx2-5) aboutie a I'absence de manchon myocardique
dans les veines pulmonaires, mettant en évidence que ces manchons ne proviennent pas de

la migration de cellules myocardiques atriales mais bien d’une différenciation cellulaire.
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Figure 7*”: Coupe histologique longitudinale d’une veine pulmonaire d’un homme de 47 ans :
(A) met en évidence une plage de fibrose (perte de couleur des noyaux). (B) montre une
couche musculaire myocardique externe d’orientation circulaire, et une couche interne
d’orientation longitudinale (double fléche).

1.2. Meécanismes impliqués dans le maintien de la fibrillation atriale

1.2.1. Réentrée

L'autre mécanisme permettant la genése et surtout la perpétuation de I'arythmie est la
réentrée? : elle se produit lorsqu’un influx électrique revient a son point de départ aprés
avoir réalisé une boucle. Le phénomeéne se produit lorsqu’un front de dépolarisation est
bloqué dans un circuit de conduction en période réfractaire (bloc d’entrée), et empreinte
alors un circuit détourné (circuit anatomique plus long en terme de distance, ou circuit a
conduction altérée plus lente), et revient a son point de départ, réactivant cette région alors
sortie de sa période réfractaire, ayant pour résultat une dépolarisation prématurée, et une
arythmie soutenue si le phénomeéne se pérennise.

Il peut s’agir de réentrées « fonctionnelles », c’est a dire sans obstacle anatomique, décrite
initialement par le modeéle du « leading circle », ou la réentrée s’opére autour d’une zone
centrale dépolarisée continuellement par des afférences centripetes émanant d’un front de

dépolarisation tournant autour de cette zone, constituant donc un obstacle fonctionnel fixe.



La réentrée peut s’opérer de la méme maniére autour d’un obstacle anatomique (Figure 8)
ou la zone centrale du cercle est constituée par une zone de tissu aux propriétés
électrophysiologiques altérées (zone de fibrose cicatricielle ischémique par exemple).

Le remodelage structurel (Cf « 1.2.3 - Remodelage atrial ») inhérent a la fibrillation atriale va
péréniser ces circuits de réentrées en hétérogénéisant la conduction intra myocardique, et

créer du substrat supplémentaire pour de nouveaux circuits.

Refractory
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Figure 8 — Illlustration du mécanisme de réentrée sur obstacle anatomique (A) et fonctionnelle

1.2.2. Théorie des vaguelettes et rotors

Une fois la fibrillation atriale initiée par I'association de I'activité ectopique « gachette »
et des mécanismes de réentrée, I'arythmie va étre entretenue et persister par deux
mécanismes intriqués.

La théorie des vaguelettes’’ émet I'hypothése que l'activité atriale anarchique créée
initialement par I'activité focale ectopique se propage dans le tissu atrial sous forme de
multiples fronts d’activation, induisant des collisions d’ondes et donc des blocs de
conduction ou une fragmentation du front d’activation a I'origine d’autres vaguelettes de

directions différentes, perpétuant ainsi I'arythmie.



Le mécanisme de réentrée est ici a I'ceuvre ; la réentrée pouvant se faire dans un tissu aux
propriétés de conduction homogenes et conservées, comme dans le cas de la réentrée
fonctionnelle, mais la présence et la multiplication d’obstacles anatomiques rend la
probabilité de maintien et de persistance de la fibrillation atriale plus importante. Ce modele
des vaguelettes implique cependant qu’il existe une probabilité finie dans le temps que
I’arythmie se termine spontanément, a moins que celle-ci ne soit entretenue par des zones
dans laquelle le front de dépolarisation peut s’organiser et se perpétuer, appelées
« rotors » : un rotor est une réentrée fonctionnelle s’organisant autour d’un noyau (« core »)
central, qui differe du modele du «leading circle » initialement décrit, par le caractere
excitable mais non excité de son centre de rotation, ce qui rend ce centre potentiellement
mobile dans I'espace au cours du temps, contrairement au modéle du « leading circle » ou le
centre de rotation est maintenu en période réfractaire en permanence, I'empéchant de se
déplacer.

Une onde spirale (« spiral wave ») tourne donc autour de ce noyau, le front d’activation
prenant une courbure plus convexe a mesure que |'on s’approche du noyau central,
impliquant une disparité des vitesses de propagation: en effet, une onde convexe se
propage plus lentement qu’une onde concave puisque pour cette derniere, chaque cellule
est dépolarisée par un nombre plus important de cellule du front d’activation, accélérant sa
vitesse de propagation.

Dans le cas du modeéle des rotors, la convexité du front d’activation s’accroissant avec la
proximité du core, on comprend aisément que la vitesse de propagation diminue de la
méme maniere, jusqu’a atteindre une valeur telle qui I'empéche d’envahir le centre, d’ou

son caractére non excité?>?*>%,
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Figure 9%3%* _ A droite, modélisation d’un rotor. A gauche, carte d’activation endocavitaire

mettant en évidence un rotor atrial droit horaire.

1.2.3. Remodelage atrial

La fibrillation atriale peut survenir sur un tissu atrial sain, et évolue généralement
initialement sur un mode paroxystique. Sous I'effet de facteurs environnementaux (alcool,
HTA, ischémie, stress oxydatif de maniere générale, ...) et des épisodes d’arythmies eux-
mémes, les cellules myocardiques vont connaitre un remodelage selon plusieurs
mécanismes, rendant le substrat atrial plus vulnérable et propice a la récidive de I'arythmie

et a sa perpétuation. Ainsi, I'arythmie atriale s’entretient elle-méme dans un cercle vicieux.

Remodelage électrophysiologique

« AF begets AF »*, en francais, « la FA engendre la FA » : en 1995, Wijffels et Alessie
énoncent ce principe, déja suggéré par des études observationnelles mettant en évidence
qgue plus les épisodes de FA paroxystique sont longs, plus le taux de passage vers une FA
persistante est important, ou encore que plus la FA est récente, plus le taux de succes d’une

cardioversion chimique ou électrique est important.

Pour tester cette hypothése, dans son étude de 1995, Alessie suture des électrodes

épicardiques par voie chirurgicale sur I'épicarde atrial de 12 chevres. Ces électrodes sont



reliées a un stimulateur cardiaque, qui va permettre d’induire des épisodes de fibrillation
atriale, et d’enregistrer 'activité atriale. Ce dispositif permet alors de mesurer la période
réfractaire atriale et la vitesse de conduction atriale, et tous les résultats concordent pour
soutenir cette idée que la FA promeut la FA :

- plus les chévres sont maintenues longtemps en FA, plus les épisodes de FA seront
facilement inductibles par la suite, et dureront longtemps jusqu’a devenir persistants et
irréductibles (Figure 10).

- de la méme maniére, plus I'épisode de fibrillation atriale dure longtemps, plus la période
réfractaire atriale se raccourcie (Figure 11), plus la fréquence atriale de la FA est rapide. Ce
phénomeéne débute dés les premieres heures passées en arythmie.

- toutes ces anomalies sont réversibles aprés une semaine passée en rythme sinusal post

cardioversion.
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Figure 10 — EGM montrant I'induction de FA par burst atrial. La premiere ligne montre un
épisode de FA induit sur une chevre n’ayant jamais été en fibrillation atriale. Sur la seconde
ligne, induction de FA sur une chévre ayant été maintenue en FA 24h au préalable, et
pendant 2 semaines sur la troisieme ligne. On observe une durée croissante des épisodes de
FA induits®.
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Figure 11 — EGM atriaux : période réfractaire atriale mesurée en rythme sinusale, par le plus
petit intervalle donnant lieu a une capture atriale aprés stimulation prématurée sur une
stimulation a intervalle fixe de 400 ms. La période réfractaire mesurée est inversement
proportionnelle au temps passé en FA précédemment. On constate par ailleurs que plus le
temps passé en FA est important, plus le stimulus induit facilement un épisode de FA®,

Sur le plan électrophysiologique, ce rythme rapide atriale induit un remodelage des
myocytes atriaux en fibrillation, médié par une cascade de mécanismes complexes. L'un des
éléments principaux d’entretien de la FA est le raccourcissement du potentiel d’action. Ce
raccourcissement du PA en lien avec une diminution du courant calcique L, démontrée par
Van Wagomer?® chez des patients en FA chronique : I'augmentation de la fréquence de
dépolarisation cellulaire aboutie a wune surcharge calcique intracellulaire, par
hyperphosphorylation des récepteurs a la Ryanodine (phosphorylation PKA dépendante
donc dépendante de la stimulation béta adrénergique). Cette surcharge calcique réduit donc
le gradient calcique transmembranaire, et le courant calcique entrant ICal en conséquence
(mis en jeu dans la phase 2 du PA), diminuant la durée du PA, et ce précocement puisque
I’on observe une diminution des périodes réfractaire des le début de la FA. La diminution du
courant calcique L va entrainer sur le moyen terme une diminution densité en canaux ICal,
pérennisant les effets de la FA sur le raccourcissement des périodes réfractaires, dans un

cercle vicieux par un mécanisme de « down regulation ».



Remodelage mécanique

Alors que le remodelage électrique débute dés le passage en fibrillation atriale, le
remodelage structurel induit par I'arythmie débute aprés une phase tardive, avec des
phénomenes irréversibles tels que la fibrose myocardique : I'activation des fibroblastes
cardiaques va induire la production de protéines de la matrice extracellulaire et de cytokines
pro-fibrosantes d’une part, et activant la prolifération de ces méme fibroblastes (TGF-B,
PDGF-P et CTGF) aboutissant a la constitution de plages de fibroses myocardiques atriales?®.
Cette activation est médiée par entre autres par les récépteurs fibroblastiques a
I'angiotensine Il et par les radicaux libres. Cette fibrose myocardique fera le lit de I'arythmie
en créant des obstacles anatomiques ou en accentuant I'hétérogénéité des capacités de
conduction du myocarde, le rendant d’autant plus vulnérable aux mécanismes de réentrées.
Sur le plan clinique, le degré de dilatation de l'oreillette gauche est un élément visible en

échographie, attestant de ce remodelage anatomique.

1.2.4. Implication des foyers extra veineux et connexions épicardiques

Comme décrit précédemment, l'initiation de la fibrillation atriale nécessite donc une
gachette (« trigger »).
On sait aujourd’hui, grace aux travaux de Haissaguerre initialement, que les veines
pulmonaires sont une source majeure d’activités focales ectopiques a I'origine d’épisodes de
fibrillation atriale paroxystique, au moins sur cceur sain.
En conséquence, les techniques d’ablation de ces foyers se sont progressivement
développées au cours du temps, et représentent aujourd’hui un moyen de traitement
éprouvé ; lisolation des veines pulmonaires en traitement de la fibrillation atriale
paroxystique représente aujourd’hui une technique courante, et grevée d’un taux de succes
important®. Cependant, cette stratégie peut &tre partiellement tenue en échec dans le cas
de la fibrillation atriale persistante. L’ablation des veines pulmonaires seules ne semble pas
suffire : les méta analyses réalisées sur le sujet retrouvent un taux de succes de 20 a 50 %
dans la fibrillation atriale persistante®®, suggérant I'implication d’autres mécanismes
étiopathologiques que I'activité ectopique veineuse pulmonaire : des foyers ectopiques hors

des veines pulmonaires et des connexions epicardiques.



1.2.4.a - Foyers ectopiques extrapulmonaires

L'un des enjeux principaux du traitement de la fibrillation atriale paroxystique est donc
I’élimination de tous les « triggers » déclencheurs de I'arythmie.
La part non négligeable d’échec des thérapies invasives interventionnelles, y compris dans la
fibrillation atriale paroxystique, rend compte de l'implication de foyers ectopiques
extraveineux : les différentes données disponibles estiment qu’entre 10 et 20 % de ces

foyers gachettes prendraient en effet leur origine en dehors des veines pulmonaires™".

Les études de cartographie électrophysiologique des oreillettes ont mis en évidence ces

3233 qui peut contenir des myocytes atriaux, capables

foyers; la veine cave supérieure
d’activité spontanée®, le toit de I'oreillette gauche, la paroi du mur postérieur®, le septum
interatrial, la veine cave inférieure, et le sinus coronaire sont, entre autres, des zones dans
lesquelles se regroupent ces autres foyers d’activité ectopique.

Le ligament de Marshall, structure anatomique contenant la veine éponyme, est également
une source d’activité ectopique, et va devenir, au fur et a mesure du développement des
techniques d’ablation, une zone d’intérét électrophysiologique : la cartographie électrique
de cette zone est en effet réalisable au cours d’une exploration endocavitaire. En abordant
le sinus coronaire, et apres inflation d’un ballonnet a I'ostium de ce sinus, 'injection de

produit de contraste permet d’identifier les ramifications veineuses cardiaque, et donc la

veine de Marshall (Figure 12).
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Figure 12 - Opacification du sinus coronaire et identification de la veine de Marshall (vue
oblique antérieure droite a gauche, vue oblique antérieure gauche a droite). Un ballonnet est
gonflé a I'ostium du sinus coronaire et permet de I'occlure™.

Apres identification de la veine, sa cathétérisation avec une sonde d’électrophysiologie
permet d’enregistrer directement ces potentiels ectopiques, pouvant étre « trigger » et

donc impliqués dans la fibrillation atriale (Figure 13).
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Figure 13 - Electrogrammes enregistrés par cette sonde multipolaire (dans I'encadré rouge)
mettant en évidence de multiples potentiels provenant de la veine de Marshall, chez un
patient en fibrillation atriale au moment de I'examen™.



1.2.4.b - Mise en évidence de connexions épicardiques

Le faisceau de Bachman

En 1916, Jerald G. Bachmann met en évidence la connexion électrique entre les
oreillettes droite et gauche qui portera son nom : le faisceau de Bachmann.
Cette bandelette musculaire (aussi appelée bandelette interatriale antérieure) reliant le
nceud sinusal a I'atrium gauche, chemine vers I'avant et contourne la veine cave supérieure,
avant de prendre un trajet intra myocardique et en partie épicardique pour traverser le
septum interatrial, longer la partie supérieure du mur postérieur de |'oreillette gauche, a la

limite du toit de I'OG, pour se terminer en regard de I'auricule gauche (Figure 14).

Bachmann’s bundle

* = epicardialfat
Figure 14°° — Coupe longitudinale du faisceau de Bachman, passant au travers de sa portion

épicardique interatriale. SVC = supérior veina cava — LPSV = Left pulmonary superior vein —
LA= Left atrium — LAA= Left atrial appendage — IVC = Inférior veina cava.

En 1977, Ogawa & al*’ démontre, sur du myocarde canin, qu’une impulsion électrique au
niveau de la partie haute de I'OG peut générer une réentrée interatriale avec un circuit
passant par 'OD. L’hypothése avancée par les auteurs pour expliquer cette reentrée serait

une dissociation longitudinale de conduction du faisceau de Bachmann, pouvant alors



rendre possible ce mouvement de réentrée.

Kawagai*® réalise une cartographie endo et épicardique chez des chiens en fibrillation
atriale, et montre qu’un grand nombre de circuits instables de réentrée, qui favorise le
maintien de la fibrillation atriale, emprunte au moins en partie ce faisceau de Bachman. La
méme équipe montrera un peu plus tard que I'ablation par radiofréquence du faisceau de
Bachman chez le chien pourrait arréter et prévenir la fibrillation atriale paroxystique®”.
D’autres papiers rapportent I'existence de flutters dits « biatriaux », dont une partie de
circuit de macroréentrée emprunte le faisceau de Bachman®. Notons néanmoins que
malgré ces éléments, le faisceau de Bachman n’est pas une cible thérapeutique envisageable
chez 'Homme, l'ablation de cette voie de conduction physiologique entrainant une
désynchronisation biatriale et pouvant méme aboutir a une isolation de I’OG, qui seraient

délétéres.

Le faisceau septopulmonaire de Papez

En 1920, James Wenceslas Papez, anatomiste américain ayant plus tard décrit le
célébre circuit cérébral éponyme impliqué dans le contréle des émotions, publie un papier
s'intéressant a la musculature atriale*’. La premiére description du faisceau
septomulmonaire est faite : un faisceau musculaire sous épicardique naissant du septum
interatrial, sous le faisceau de Bachman, avec une orientation longitudinale vers le toit I'OG,
puis plongeant vers le mur postérieur entre les veines pulmonaires droites et gauches
(Figure 15).

Garcia & al*? évoquent I'implication de ce faisceau septopulmonaire comme substrat de
macroréentrée épicardique en rapportant le cas de deux flutters dépendants du toit de 'OG
persistants malgré une isolation du mur postérieur. Dans les deux cas, des manceuvres
d’entrainements a haute intensité ont réussi a démontrer un entrainement « caché » a
I'intérieur du mur postérieur pourtant isolé, suggérant l'implication de connexions
épicardiques court-circuitant le bloc. Dans les deux cas, la réalisation d’une nouvelle ligne de
radiofréquence en regard des zones ou des potentiels diastoliques bas voltés ont été

enregistrés a permis la réduction de I'arythmie, sans récidive sous Isuprel.



Figure 15 - A et B montrent I'anatomie des fibres du faisceau de Papez sur une piéce de
dissection (trajet décrit ci-dessus). C et D sont des images d’IRM de diffusion. Les fibres les
plus épicardiques sont codées en rouge, les plus endocardiques en orange. On identifie ici les
extensions distales du faisceau septopulmonaires entourant les 4 veines pulmonaires et
I'auricule gauche™.

Pour tester I'hypothése d’une implication des connexions de ce faisceau de Papez dans la
fibrillation atriale, I’équipe bordelaise de Pambrun a réalisé une étude prospective sur 100
patients ayant bénéficiés d’'une ablation de fibrillation atriale par radiofréquence, incluant
de maniére systématique la réalisation d’une ligne d’ablation sur le toit de I'oreillette.

Un bloc de conduction « transmural », défini comme une activation unidirectionnelle du bas
vers le haut du mur postérieur, n’est obtenu que dans 67% des cas.

Chez 33 de ces 100 patients donc, la persistance d’'une conduction malgré la réalisation
d’une ligne du toit réalisée par radiofréquence point par point, a été observée. Surtout, chez
tous ces patients, I'analyse des électrogrammes retrouve systématiquement un « pré-
potentiel » de faible amplitude, localisé en dessous de la ligne du toit en plein mur
postérieur. Ce pré-potentiel est systématiquement absent avant réalisation de la ligne

d’ablation (Figure 16)*.
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Figure 16 — Cartographie endocavitaire et EGMs :

A : Avant ablation, les EGM montrent une déflection triphasique, dépolarisation provenant
de la partie haute de I'OG (fléeches jaunes). B : Apres réalisation d’un bloc de conduction
transmural sur la ligne du toit (ligne rouge), les EGM montre une déflection triphasique
provenant de la partie basse (fleches jaunes). C: Persistance d’une conduction épicardique
apreés réalisation d’une ligne d’ablation sur le toit (ligne en pointillés rouges), sans obtention
d’un bloc de conduction transmural. Des « pré-potentiels » sont désormais visualisés (étoile),
dus a l'activation séquentielle du faisceau septopulmonaire précédent la dépolarisation
endocardique.

La persistance d’une conduction au travers d’une ligne d’ablation réalisée de maniere
contigué par voie endocavitaire fait donc fortement suspecter I'implication de connexions
épicardiques via le faisceau septopulmonaire. De plus, les « pré-potentiels » observés
semblent correspondre a I'enregistrement du far field de I'activation électrique du tissu
épicardique adjacent. La difficulté d’obtention d’une lésion transmurale permettant un bloc
complet est probablement liée a I'épaisseur myocardique au niveau du toit de 'oreillette,
ainsi qu’a linterposition de graisse entre I'endo et I'épicarde, favorisant une isolation

thermique, d’ou la nécessité d’ablation a I'émergence de la connexion.



Le ligament de Marshall comme connexion épicardique

En 1850 déja, le chirurgien anglais John Marshall décrivait pour la premiére fois un
petit repli du péricarde se situant en arriére de I'oreillette gauche, dans lequel chemine une
petite veine s’abouchant dans le sinus coronaire, ainsi que des bandelettes fibreuses, et des
fibres nerveuses*. Cette veine qui prendra le nom du chirurgien I'ayant découverte, le sillon
dans lequel elle chemine, ainsi que son contenu, sera appelé « ligament de Marshall ». La
veine de Marshall rejoint la grande veine cardiague en amont de la valvule de Vieussens
pour donner le sinus coronaire, et est un reliquat embryonnaire de la veine cave supérieure
gauche, involuant avant la naissance. Cette découverte anatomique tombera dans I'oubli

pendant plusieurs décennies.
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Figure 17 — Planche originale figurant dans le papier de Marshall : vue inférieure gauche
d’une piéce anatomique d’une patiente de 19 ans. Vue externe du sinus coronaire (s) dans
lequel s’abouche la veine de Marshall (o), contenue au sein du repli péricardique (v —
ligament de Marshall) remontant vers I'oreillette gauche®.



En 1972, Scherlag met en évidence, dans une étude électrophysiologique in vivo chez le
chien, la connexion électrique existant entre les oreillettes droite et gauche, via le ligament
de Marshall*®. Toujours chez le chien, Doshi enregistre I'activité ectopique provenant de la
veine de Marshall sur du myocarde canin in vitro, sous perfusion d’lsoproterenol, laissant
présager de l'importance de la veine de Marshall dans la genése de la FA en pratique
clinique, richement innervée d’afférences sympathiques®.

Sur le plan histologique, les études sur piéces autopsiques mettent en évidences ces
connexions épicardiques entre le ligament de Marshall et I'auricule gauche, constituées par

des ponts myocardiques entre ces deux structures. Le sillon dans lequel chemine la veine de

47,48

Marshall est également composée de graisse et de fibres nerveuses sympathiques

Figure 18 - Anatomie du ligament de Marshall : (A) Localisation entre I'auricule gauche et la
veine pulmonaire gauche. (B) Coloration immunohistochimique mettant en évidence les
cellules nerveuses (en marron, fléeche). (C)-(F) Section anatomopathologique mettant en
évidence les connexions entre LOM et atrium gauche par des ponts myocardiques (coloration
rose)”.



2. Meéthodes d’ablation des arythmies supraventriculaires

2.1. Principe de I’ablation percutanée par radiofréquence

L'application de I'énergie de radiofréquence sur le myocarde provoque un
échauffement du tissu, provoquant une lésion irréversible de nécrose, évoluant vers la
fibrose, rendant le tissu inerte électriquement. Le principe de [Iutilisation de Ila
radiofréquence par voie percutanée pour le traitement des arythmies cardiaque a été
introduit en 1985 par Huang®, lorsqu’il procéde a I'ablation par voie percutanée du nceud
atrioventriculaire de 13 chiens, procédure jusqu’ici réalisée chez I’humain par voie
chirurgicale, par incision, cryochirurgie, injection de substances caustiques, ou encore par

fulguration.

2.1.1. Principe biophysique de base

L'ablation par radiofréquence consiste en la réalisation d’une lésion du tissu
myocardique dans une zone d’intérét, lésion générée par |'énergie créée par un courant
alternatif (d’une fréquence allant de 300 a 750 mégaHz, dans la gamme de fréquence des
ondes radio, d’ol le nom « radiofréquence ») traversant ce tissu, transformant ainsi une
énergie électromagnétique en énergie thermique. Dans ce modele, la résistance chauffante
n’'est pas constituée par le cathéter d’ablation, mais bien par l'interface entre le tissu et
I’électrode. L'énergie est délivrée entre une électrode unipolaire, et une électrode placée sur
la peau du patient, ce qui ferme le circuit. La densité de courant décroissant
proportionnellement au carré de la distance depuis I'électrode source du courant, il en va
donc de méme pour la chaleur générée par la résistance du tissu myocardique. Ainsi, seules
les portions de tissu en contact étroit avec I'électrode émettrice (2-3 mm) seront
directement lésées. Un échauffement des tissus plus profonds est possible, non par Iésion
directe, mais passivement, par conduction de I'énergie thermique formée plus en amont par
la source de chaleur résistive.

La Iésion myocardique s’établie donc de maniére radiale a partir de la source d’énergie, et
des études expérimentales ont estimé a au moins 50 degrés celsius la température tissulaire

minimale pour obtenir une lésion irréversible, alors dite létale°.
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Figure 19 - Images infrarouges (en haut a gauche, obtenue immédiatement avant la fin de la
délivrance de radiofréquence), optique (en haut a droite, photo prise apres délivrance de la
radiofréquence) et fusionnée (en bas) d’une lésion myocardique réalisée par un courant de
radiofréquence. L’image infrarouge permet d’établir un périmetre radial a partir de
I’électrode, dans lequel la lésion est dite complete (ou létale). La température minimale
permettant d’obtenir une lésion létale est appelée « isotherme de Iésion tissulaire
irréversible », défini & 59,7 degrés Celsius dans cette étude’”.

2.1.2. Contraintes et adaptations du matériel de radiofréquence

Cette notion d’isotherme mise en évidence, il n’en demeure pas moins qu’a
I'interface directe entre cathéter et tissu, la température atteint des valeurs plus
importantes qu’en bordure de lésion, pouvant avoisiner les 100 degrés. A cette
température, in vivo, un amas de sang coagulé et de tissu brulé peut adhérer au cathéter,
provoquant une élévation subite de I'impédance locale, et une perte de contact avec le tissu
cible, et donc une perte d’efficacité. Les cathéters d’ablation modernes possedent tous un
capteur d’impédance permettant de stopper l'application de radiofréquence en cas
d’élévation subite de I'impédance. A contrario, une diminution d'impédance argumentera en
faveur d’une efficacité de I'application de radiofréquence, I'échauffement du tissu faisant

diminuer celle-ci.



Une maniere complémentaire d’éviter la formation de ces produits de coagulation (appelés
« char » en anglais ») est de diminuer la température a l'interface entre I'électrode et le tissu
en irriguant la sonde d’ablation de sérum physiologique : I'énergie produite par I'application
de radiofréquence sur le tissu myocardique va étre en partie transmise au liquide adjacent
et dissipée rapidement du fait de la circulation du fluide environnant: c’est le
refroidissement par convection®. Enfin, une application optimale de la radiofréquence
requiert une force de contact entre I'électrode et le tissu suffisante pour garantir une
surface de contact la plus importante possible, sans dépasser un seuil au-dela duquel le
risque de perforation devient trop important. Les études expérimentales estiment la force
de contact optimale entre 10 et 20 grammes™>.

En pratique, le systéme CARTO 3 (Biosense) utilisé au CHU de Nantes permet la modélisation
3D du volume atriale, la représentation et l'orientation dans cet espace des différents
cathéters utilisés, ainsi que I'emplacement des différents points de délivrance de la
radiofréquence durant la procédure d’ablation. Le calcul d’un « Tag index » permet
justement de s’assurer de la qualité de la délivrance de la radiofréquence, et d’en
standardiser I'application : cet index est calculé en combinant |a force, la durée et la stabilité
du contact entre I'électrode et le tissu myocardique, ainsi que la puissance de I'énergie

délivrée.

2.2. Principe de la cryoablation percutanée

Alors que depuis le début du XXeme siéecle, on décrit I'utilisation de la cryothérapie
dans d’autres applications, comme le traitement de tumeur du col de I'utérus, Lister™” fait en
1964 la premiére utilisation de la cryothérapie en rythmologie, chez le chien. A 'aide d’un
dispositif implanté chirurgicalement a proximité du faisceau de His, permettant de refroidir
le tissu environnant autour de -45°C grace au dioxyde de carbone, il créé des troubles
conductifs atrioventriculaires de haut grade, réversibles avec le réchauffement du dispositif.
L'idée et la technique font leurs chemins, et en 2001, Marc Dubuc réalise chez I'homme la
premiére cryoablation percutanée : il utilise un cathéter orientable pour délivrer I'énergie de
cryothérapie, et proceéde a I'ablation du nceud atrioventriculaire chez 10 patients en

fibrillation atriale réfractaire au traitement antiarythmique™>.



A l'instar de la radiofréquence, la cryothérapie utilisée en rythmologie interventionnelle,
c’est a dire 'usage de basse température appliquée au myocarde atrial, a pour objectif de
créer une lésion irréversible du muscle cardiaque, aboutissant in fine a un remplacement du
myocarde sain par de la fibrose. L’énergie est délivrée directement au contact du myocarde
via un cryocathéter, ou un cryoballon, contenant un fluide réfrigérant permettant
d’atteindre les basses températures voulues, jusqu’a -75 °C.

Les mécanismes aboutissant a la formation de cette lésion sont complexes, mais peuvent
schématisés en trois phases® :

- La phase de refroidissement/réchauffement : le refroidissement progressif entraine une
vasoconstriction de la microcirculation, les cellules myocardiques vont ralentir leur
métabolisme et les canaux ioniques vont progressivement étre inactivés. Lorsque la
température descend en dessous de 0°C, des cristaux de glace se forme dans la matrice
extra cellulaire et en intra cellulaire®”, perturbant I'équilibre osmotique et aboutissant a un
éclatement des cellules. Une fois la température critique atteinte, le tissu va passivement se
réchauffer, la fonte des cristaux de glace va aggraver le déséquilibre osmotique et donc les
Iésions qui en découlent.

- La phase hémorragique et inflammatoire : la restauration de la microcirculation entraine
une hyperhémie délétere, se compliquant d’inflammation entrainant coagulation et
microhémorragies.

- La fibrose : dans les jours et semaines qui suivent, la réaction inflammatoire créée va
engendrer le remplacement des cellules Iésées par de la fibrose myocardique, matiere

désormais inerte, aux propriétés de conduction nulles.

2.3. Principe de I’ablation par électroporation

Au cours des dernieres années s’est développée une troisieme méthode d’ablation,
utilisant une énergie non thermique contrairement a la radiofréquence ou la cryoablation :
I’électroporation. Cette technique repose donc sur le principe de |'électroporation : c’est
I'application au niveau cellulaire de courte impulsions électrique successives (champs
électrique de ce fait dit « pulsé ») aboutissant a la perméabilisation de la cellule par la
création de pores dans la membrane plasmique. Cette perte d’intégrité de la membrane

plasmique aboutie a la mort cellulaire.



D’abord utilisé dans I'industrie agro-alimentaire pour la désinfection, le pelage de légume,
I'optimisation de la conservation ou méme I'extraction de jus de fruits et légumes®®*°, ce
procédé atteint par la suite le domaine médical, avec notamment une application dans le
traitement par ablation de tumeurs locales. Enfin, la premiere application in vivo au domaine
de la rythmologie est réalisée en 2007 dans une étude testant la technique pour I'ablation
de fibrillation atriale par voie chirurgicale chez des porcs®. Enfin, I’électroporation rentre
dans le champs de la rythmologie interventionnelle au début des années 2020 avec la
commercialisation de cathéter permettant I'application de champs électriques pulsés au
myocarde par voie percutanée et la publication en 2023 avec plusieurs études de grandes
envergures montrant l'efficacité et la sureté de la technique dans l'isolation des veines

616283 En effet, publié en novembre 2023, I'essai clinique ADVENT consacre la

pulmonaires
non infériorité en terme d’efficacité de I'électroporation comparativement a I'ablation par
radiofréquence, pour l'isolation des veines pulmonaires, dans la FA paroxystique: a 1 an,
73,1 % de succes sans récidive dans le groupe « Electroporation » et 71,3 % dans le groupe «
Ablation thermique » (soit une différence entre les groupes de 2 %, probabilité a posteriori
de non-infériorité > 0,999).

Cette technique permettrait également de réduire au minimum le risque de lésion des
organes de voisinage : en novembre 2023 sont présentés au congrés de I’AHA (American
Heart Association) les résultats préliminaires du registre MANIFEST 17K**, recensant les
effets indésirables et complications de 17642 patients (106 centres, 413 opérateurs) ayant
bénéficié d’'une ablation de fibrillation atriale par électroporation au moyen du cathéter
FARAWAVE (Cf infra). Sur I'ensemble de ces procédures, aucun cas de fistule oesophagienne,
sténose veineuse pulmonaire ou paralysie du nerf phrénique n’est observé, et un taux de
0,36 % de tamponnade. En revanche, on note la survenue de complications rares mais
inhabituelles, comme des spasmes coronaires (0,14 %) ou des cas d’hémolyse massive (0,03
%) : on peut noter cependant que toutes ces complications surviennent lors d’ablations
complexes, et donc d’utilisation hors indication (off-label) du cathéter FARAWAVE, validé
seulement pour l'isolation des veines pulmonaires.

Dans la pratique clinique, I'application locale du champ électrique pulsé est réalisée via un
cathéter multipolaire par voie percutanée. Le champs électrique est biphasique, et est dit
pulsé, c’est a dire que I'on réalise plusieurs courtes impulsions successives de quelques

micro secondes a une énergie de 1800 a 2000 volts, sur une durée de I'ordre de 200 ms,



6162 Cette énergie est appliquée de

répétée plusieurs fois pour créer la lésion voulue
maniére circonférentielle au niveau des veines pulmonaires par des cathéters multipolaires

et permet de créer une lésion transmurale, comme les études histologiques pré cliniques

chez le porc ont pu le démontrer®.

Figure 20— Cathéters utilisés dans I'ablation par électroporation. A gauche, cathéter
multipolaire de la marque Biosense — A droite, cathéter d’ablation FARAWAVE de la marque
Boston, dans ses deux conformations, « panier » en A, « fleur » en B.

2.4. Ll’isolation des veines pulmonaires

L’isolation des veines pulmonaires est actuellement la technique interventionnelle de
référence dans le traitement de la fibrillation atriale, elle fait I'objet de recommandations de
classe | chez les patients en échec du traitement médicamenteux par antiarythmiques. La
technique est développée suite a la démonstration en 1998, par Haissaguerre, de
battements ectopiques provenant des veines pulmonaires responsables d’acces de
fibrillation atriale’. Cette activité est générée par des extensions de myocarde atrial, formant
des manchons musculaires autour de la base des veines pulmonaires, reliquats

embryonnaires issus de la formation des cavités cardiaques gauche.
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Figure 21 - Coupe transversale d’une veine pulmonaire, mettant en évidence une extension
hémicirconférentielle musculaire (coloration violette), correspondant & du myocarde atrial®®.

Radiofréquence et cryoablation dans l’isolation des veines

Ces triggers veineux étant a l'origine d’acces de fibrillation atriale, I'isolation des
veines pulmonaires entend donc isoler électriquement les veines pulmonaires du reste du
myocarde. L’intervention est généralement réalisée sous sédation consciente, mais peut
aussi étre réalisée sous anesthésie générale. L'abord se fait par voie fémorale veineuse, et
nécessite une ponction transseptale pour aller acquérir, grace a un cathéter de cartographie
électrique et a un systéeme de cartographie électroanatomique, les volumes de I'oreillette
gauche, et ainsi repérer les veines pulmonaires.

Deux techniques utilisant deux sources d’énergie différentes sont utilisées: Ia
radiofréquence et la cryothérapie.

L’ablation par radiofréquence consiste en |'application point par point de la radiofréquence
pour créer une ligne de bloc continue autour des veines pulmonaires. Plusieurs techniques
ont été décrites au cours du temps ; la technique d’un encerclement incomplet/partiel de
chaque veine, initialement répandue, est aujourd’hui abandonnée. La technique
couramment utilisée actuellement est celle d’'un encerclement large des veines pulmonaires,
incluant une partie du mur postérieur, qui a démontré sa supériorité en terme de prévention

de la récidive, par rapport a un encerclement trés proximal de I'ostium des veines. Le



bénéfice de cette technique peut s’expliquer par I’élimination de triggers provenant du mur
postérieur par cette technique d’isolation plus extensive®’. Enfin, le but de I'intervention
étant l'isolation électrique des veines pulmonaires, celle-ci doit étre vérifiée en fin de
procédure : la mise en évidence d’un bloc bidirectionnel est primordiale. Un bloc d’entrée
correspond a I'absence de signal électrique conduit de I'extérieur, enregistré au sein de la
zone isolée. Le bloc de sortie lui peut étre mis en évidence par |'enregistrement de
potentiels veineux spontanés dissociés, non conduits au reste du myocarde atrial, ou par
stimulation si aucun potentiel spontané n’est enregistré.

La cryoablation utilise un cryoballon, gonflé a I'azote liquide initialement dans l'oreillette
gauche, que I'on engage dans |'antre de la veine pulmonaire visée. Le contact entre le ballon
et le myocarde est attesté par I'angiographie veineuse ne montrant pas de fuite de produit
de contraste, et donc une occlusion complete de I'orifice de la veine pulmonaire. Un temps
d’ablation de 180 secondes a une température de — 55 °C est généralement recommandé,
pour assurer a la fois I'efficacité et la sécurité de la procédure®.

Les deux techniques sont comparables en terme de résultats, et ont prouvé leur supériorité
dans le traitement de la fibrillation atriale paroxystique par rapport aux traitements

antiarythmique (entre 60 et 80 % de succes, sans récidive de fibrillation atriale a 1 an) *%.

Figure 22" - |lllustration des deux
techniques: aprés un  cathétérisme
transseptal, la cryothérapie est appliquée
par un ballon a l'antre de la veine
pulmonaire (A). Les potentiels veineux sont
enregistrés par un cathéter lasso a
I'extrémité distale du ballon.

(B) La radiofréquence est appliquée point
par point pour encercler la veine
pulmonaire.

2.5. Traitement du substrat atrial

Si le traitement interventionnel de premieére intention fait I'objet de recommandation

de haut grade dans la fibrillation atriale paroxystique, la prise en charge de la fibrillation



atriale persistante ou paroxystique récidivante malgré une premiére procédure d’ablation

des veines pulmonaires demeure débattue.

2.5.1. Lignes d’ablation

Inspirée de la technique chirurgicale du Maze de Cox, consistant a créer des lésions
du myocarde atriale par voie chirurgical, la réalisation de ligne d’ablation endocavitaire par
radiofréquence s’est développée de maniere empirique, et est devenue I'une des techniques
utilisées dans le traitement de la FA, aprés échec de l'isolation des veines pulmonaires.
L'idée est d’interrompre les circuits de réentrée permettant la pérennisation de la fibrillation
atriale.

Différentes techniques ont été décrites: la réalisation d’une ligne du toit de l'oreillette
gauche correspond a relier les deux orifices des veines pulmonaires supérieures ; une ligne
de I'isthme mitral relie I'ostium de la veine pulmonaire inférieure gauche a la partie latérale
de lIlisthme mitral, en avant, vers I'anneau fibreux. L'isolation compléte du mur postérieur
peut également étre réalisée par une « box postérieure », composée d’une ligne du toit,
d’une ligne du plancher (reliant les deux veines pulmonaires inférieurs), les parties latérales
étant couvertes par une isolation large des veines pulmonaires deux a deux.

Dans les cavités droites, la réalisation d’une ligne intercave associée a une ligne sur 'isthme

cavotricuspide est souvent décrite.

Figure 23 — Représentation des lignes d’ablation endocavitaires : de gauche a droite : ligne
du toit, isthme mitral, box postérieur, ligne intercave et sur I'isthme cavotricuspide®.



L’étude STAR AF

Les possibilités sont donc multiples, et la stratégie idéale n’est pas définie a ce jour.
L’adjonction d’une ligne sur l'isthme mitral avec un bloc bidirectionnel vérifié semble
pouvoir diminuer la récidive dans la fibrillation atriale persistante”®.

Cependant, I'étude STAR AF’ a par le passé constitué une déception quant aux espoirs placés
dans cette stratégie : cette étude randomisée de grande ampleur comprenait 3 bras, chez
des patients tous suivis pour une fibrillation atriale persistante symptomatique ; un groupe
de patient bénéficiant d’une isolation des veines pulmonaires seules, un autre groupe
bénéficiant également d’une isolation des veines pulmonaires avec traitement des gradients
en compléments, et enfin un dernier groupe avec une stratégie associant isolation des
veines pulmonaires et réalisation d’une ligne sur I'isthme mitral et sur le toit de I'oreillette
gauche. Toutes ces procédures d’ablation étaient réalisées par radiofréquence. Le suivi était
assuré par Holter ECG de 24h tous les 3 mois pendant 1 an puis a 18 mois, le critere de
jugement principal étant |'absence de récidive de fibrillation atriale (définie par
I’enregistrement d’un épisode de FA > 30 secondes).

Dans le détail, I'isolation des veines pulmonaires était donc réalisée chez chaque patient, et
vérifiée électriquement par validation d’un bloc bidirectionnel persistant 20 min aprés la fin
de la procédure.

Concernant le second bras, la technique d’identification des gradients est protocolisée : les
zones a traiter son identifiées par cartographie endocavitaire en FA (spontanée ou induite),
et correspondent aux zones ou 'EGM enregistre un cycle < 120 ms localement, entre deux
déflections atriales. Toutes les zones de gradients de I'OG et du sinus coronaire sont traitées
jusqu’a disparition. Si la FA ne s’arréte pas au décours, le traitement des zones de gradients
est réalisé également de I'oreillette droite. Si la FA ne se réduit toujours pas, le patient est
alors cardioversé électriguement. En cas d’échec, d’éventuels compléments d’ablation
étaient alors laissés a la discrétion de I'opérateur (notamment la réalisation de lignes
d’ablation complémentaires).

Enfin, dans le dernier bras, en plus de l'isolation des veines pulmonaires, une ligne d’ablation
sur le toit de 'OG et sur I'isthme mitral étaient réalisées. L'application de radiofréquence
dans le sinus coronaire est réalisée si le bloc sur I'isthme mitral n’est pas obtenu par voie

endocavitaire. L'obtention d’un bloc persistant bidirectionnel sur I'isthme mitral et sur la



ligne du toit était vérifiée 20 min apres le dernier tir d’ablation. En cas d’échec de réduction
de I'arythmie, d’éventuels compléments d’ablation étaient alors laissés a la discrétion de

I'opérateur (traitement des gradients, réalisation de lignes d’ablation complémentaires).

L’étude demeure négative, avec notamment un taux de récidive a 1 an de 54% dans le
groupe ayant bénéficié de lignes d’ablation. Dans cette étude donc, une stratégie d’ablation
plus extensive ne semble pas apporter de bénéfice dans le traitement de la fibrillation atriale
persistante, laissant un flou quant a la stratégie a adopter de ce cas-ci.

En analysant en détail les résultats de procédure dans le bras « isolation des veines + lignes
d’ablation », on constate un taux d’échec d’obtention de bloc sur l'isthme mitral non
négligeable (25% au total), qui pourrait expliquer au moins en partie I'’échec de cette
stratégie dans I'étude. Ce taux d’échec important suggére I'importance d’obtenir un bloc sur
I'isthme mitral, et la nécessité de voir émerger de nouvelles techniques pour obtenir celui-ci
quand l'ablation par voie endocardique et épicardique (via I'application de radiofréquence

dans le sinus coronaire) échoue.

2.5.2. Traitement des gradients

En 1997, en cartographiant électriquement l'oreillette droite lors d’épisodes de
fibrillation atriale chez des patients bénéficiant d’une chirurgie cardiaque, Konings décrit
pour la premiére fois des potentiels fragmentés, correspondants a des zones pivots (c’est a
dire des zones de changement de direction du front d’activation), des zones de conduction
lente, de collision d’onde ou encore de bloc de conduction’’. Ces potentiels fragmentés sont
appelés « Complex Fractionated Electrograms » (ou CFAEs) en anglais.

Nademanee émet en 2004 I’hypothese que ces CFAEs jouent un role clef dans I'entretien de
la fibrillation atriale, en favorisant la réentrée, en abritant notamment les fameux rotors’?
(Cf 1.2.2. Théorie des vaguelettes et rotors). Des lors, l'identification de ces zones de
potentiels fragmentés et le traitement de ces zones par radiofréquence a semblé une piste
prometteuse dans le traitement de la fibrillation atriale. Nademanee définit les CFAEs, qu'il
identifie grace au system CARTO, par des EGM bas voltés (< 0,15 mV), fractionnés (=2
déflexions) a une fréquence rapide (cycle < 120 ms), se répétant de maniére relativement

stable (sur plus de 10 secondes). Ces CFAEs se regroupent dans des zones ou l'activation

électrique est par définition rapide, créant inévitablement une disparité avec le reste du



myocarde (plus volté, avec un cycle d’activation électrique plus long), et donc un gradient
électrique. Malheureusement, le traitement des gradients n’a, a ce jour, pas fait ses
preuves : un premier essai randomisé a testé une stratégie d’ablation par étape ; chez des
patients en FA persistante, si une premiere procédure d’isolation des veines pulmonaires n’a
pas permis de restaurer un rythme sinusal, les patients sont randomisés entre une stratégie
de cardioversion électrique versus une stratégie d’ablation plus extensive avec traitement
des CFAEs. Les résultats a 1 an ne montrent aucune différence entre les deux groupes’.

Enfin, de méme que pour la stratégie d’ablation linéaire, I'étude STAR AF’, étude
randomisée de grande ampleur, n’a pas permis de montrer un bénéfice de I'ablation des
CFAEs dans la FA persistante, en sus de la stratégie classique d’isolation des veines

pulmonaires. La place du traitement des gradients demeure donc a ce jour mal définie.
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Figure 2472 - Mise en évidence de potentiels fragmentés (CFAEs) au niveau du toit de
I'oreillette gauche (LA-roof), avec un cycle maximal a 113 ms, contrastant avec I’activité
atriale enregistrée dans le reste de I'atrium.



2.5.3. Alcoolisation de la veine de Marshall

Les avancées successives dans l'identification et la compréhension de cette structure ont
fait de la veine de Marshall une cible interventionnelle dans le traitement des arythmies
supraventriculaires ; le ligament de Marshall semble en effet pouvoir jouer un réle important
dans le déclenchement de I'arythmie, pouvant étre a la fois source de foyers ectopiques
(« trigger »), mais aussi pouvant entretenir I'arythmie par un mécanisme de réentrée
épicardique, de par ses connexions avec le myocarde atrial gauche.

Etant donnée la relative petite taille de cette veine (de I'ordre de 1 a 3 mm de diamétre dans
sa partie proximale), inaccessible aux sondes d’ablation classique permettant de délivrer de
la radiofréquence (d’une taille de I'ordre de 8,5 french soit environ 2,8 mm), une technique
alternative a émergé : I'alcoolisation de la veine de Marshall.

L'idée est de créer une lésion du tissu myocardique, non pas via I'énergie thermique de la
radiofréquence, mais par I'agression chimique d’éthanol pur sur les cellules. Décrite pour la
premiére fois en 2009 par Valderrabano’, la technique est la suivante : aprés injection de
produit de contraste dans le sinus coronaire et obtention d’un venogramme, la présence
d’une veine de Marshall est établie quand une branche veineuse avec un trajet postérieur
vers I'OG, naissant de la partie postérieure du sinus coronaire, est visualisée en vue oblique
antérieure droite, en aval de la valvule de Vieussens. La veine de Marshall est alors
cathétérisée a son ostium pour permettre I'administration de 5 a 10 cc d’éthanol pur.
L'expérience est d’abord réalisée chez le chien et la technique tient toutes ses promesses :
les cartographies de voltages post alcoolisation de la veine de Marshall mettent en évidence
la Iésion créée sur I'endocarde, Iésion qui suit le trajet de la veine de Marshall. Reste, deés

lors, a appliquer cette technique en pratique clinique chez I’homme (Figure 25).
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Figure 25 - Carte de voltage avant et apres alcoolisation de la veine de Marshall. Le violet
code pour des potentiels normovoltés (> 1,5 mV), le rouge pour des potentiels bas voltés
(Iésionnels). On constate une distribution anatomique des zones de bas potentiel suivant la
veine de Marshall’,

2.6. Cas du flutter périmitral

Le flutter périmitral est une arythmie par macroréentrée classiquement d’origine
cicatricielle, retrouvé principalement dans les suites d’une premiére procédure d’ablation de
fibrillation atriale, possiblement aprés une chirurgie valvulaire mitrale, dans de rares cas sur
ceeur dit « sain ».

L’ablation par radiofréquence de I'isthme mitral est une technique de traitement éprouvée
de cette arythmie, et consiste a créer un bloc de conduction sur le circuit de macroréentrée,
en appliquant de la radiofréquence a partir de la partie latérale de I'anneau mitral, pour
rejoindre la veine pulmonaire inférieure gauche. La technique est décrite au début des
années 2000”° ; I'obtention d’un bloc isthmique mitral complet nécessite une application de
la radiofréquence par voie endocardique, souvent insuffisante étant donnée I'épaisseur
myocardique, et donc fréquemment complétée par voie épicardique avec application de
radiofréquence dans le sinus coronaire, afin d’obtenir une lésion transmurale. Les
différentes études rapportent des taux de succes variables d’obtention du bloc isthmique

mitral via cette technique, autour de 70 %’®"”: un bloc électrique incomplet peut donc étre



responsable d’un échec de la procédure, et de récidives d’arythmies. La persistance d’'une
conduction via les connexions épicardiques reliant cet isthme mitral au ligament de Marshall
est donc une des raisons expliquant la difficulté d’obtention de bloc de conduction complet
dans cette région.

En effet, en 2019, Vlachos s’intéresse a I'implication du ligament de Marshall chez 140
patients présentant un flutter gauche consécutif a une procédure d’ablation de fibrillation
atriale par isolation des veines pulmonaires’®. L’étude électrophysiologique permet
d’identifier 30 % de flutter impliquant dans leur circuit une connexion épicardique via le

ligament de Marshall.
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Figure 26 — Cartographie d’un flutter périmitral utilisant une connexion épicardique via le
ligament de Marshall : circuit endocardique dans pres de 90% de son cycle, avec mise en
évidence d’une connexion épicardique via le sinus coronaire et la veine de Marshall (PPl exact
dans le sinus coronaire et & 'abouchement de la veine de Marshall)”.

L’équipe bordelaise, sur une analyse rétrospective parue en 2020%°, met en évidence un taux



de bloc de lI'isthme mitral autour de 97% dans un groupe de 152 patients ayant subi une
alcoolisation de la veine de Marshall, contre seulement 62% pour les 110 patients ayant eu
une ablation par radiofréquence endocavitaire seule : ces résultats abondent dans le sens
d’une valeur ajoutée de I'alcoolisation dans I'obtention d’un bloc transmural, notamment

par le traitement de connexions épicardiques .

2.7. Traitement de la fibrillation atriale persistante

L'absence d’alternative efficace a l'isolation des veines pulmonaires dans la fibrillation
atriale persistante et les résultats prometteurs de I'alcoolisation de la veine de Marshall dans
I’obtention d’un bloc isthmique mitral ont suscité de I'intérét pour cette petite veine dans le
traitement de la fibrillation atriale persistante.

Apres des études préliminaires attestant de la faisabilité et de la sécurité de I'alcoolisation
de la veine, une grande étude randomisée voit le jour en 2020, I'essai VENUSSl, chez 343
patients en fibrillation atriale persistante. L’étude compare la stratégie dite « classique » (a
savoir comportant au minimum [l’isolation des veines pulmonaires par radiofréquence,
associée, a la discrétion de I'opérateur, a la réalisation de lignes d’ablation sur I'isthme
mitral, le toit de I'OG, le plancher de I'OG et/ou le traitement des gradients) a une stratégie
« test » incluant les mémes modalités que la stratégie classique, a laquelle on associe
systématiqguement la réalisation d’une alcoolisation de la veine de Marshall.

La moyenne d’age dans les deux groupes est identique (66 ans), avec des proportions
d’hommes et de femmes comparables (respectivement 78 et 74% d’hommes). Surtout, la
proportion de patient en fibrillation atriale persistante depuis plus d’un an (« long standing
persistant AF ») est trés importante, représentant plus de la moitié des patients dans les
deux groupes (Figure 26).

Les résultats sont prometteurs malgré quelques biais, les analyses retrouvent un taux de
succes de 49,2% dans le groupe test contre 38% dans le groupe contréle (soit un écart de
11,2%) en faveur d’une véritable valeur ajoutée et d’une efficacité de cette technique dans

I’ablation de fibrillation atriale (Figure 27).



Table 1.

Patient Demographic Characteristics

No. (%)
Vein of Marshall-catheter ablation (n = 185) Catheter ablation (n=158)

Medical history and risk factors

Hypertension 144 (77) 104 (66)
Diabetes 52 (28) 31 (20)
Coronary disease 52 (28) 41 (26)
Stroke-TIA 19 (10) 19 (12)
Heart failure 48 (26) 42 (27)
Body mass index® 31.2 (6.6) 319 (6.5)
CHA;DS;-VASC score® 2.9 (1.6) 2.6 (1.6)
Cardiac parameters

Ejection fraction, % 52.1(10.1) 53.4 (9.4)
Left atrial diameter, mm 44.8.1 (7.9) 47.0 (7.5)
Left atrial volume, mL 110.9 (46.8) 113.9 (46.3)

Time from first AF diagnosis

<6 mo 15 (8) 10 (6)

6moto2y 76 (41) 65 (41)
>2y 94 (51) 83 (52)
Longstanding persistent AF, No. (%)° 99 (54) 82 (52)

Figure 27 — Extrait du tableau 1 résumant les caractéristiques des patients de I'étude VENUS.
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Figure 28 — Récurrence de FA au cours du temps dans les deux groupes.



Si le groupe « test » récidive moins que le groupe témoin, les deux présentent un taux de
récurrence élevé, pouvant s’expliquer par la proportion importante de patients en FA longue
durée inclus (respectivement 54 et 52 %), dont 'immense majorité étaient en FA depuis plus
de deux ans. Le suivi des patients, d’excellente qualité dans cette étude, peu également
expliquer le taux élevé de récidive : la ou beaucoup d’études évaluent la récidive de FA sur
un ECG classique a intervalle régulier ou sur un holter de 24h, pouvant donc ignorer une
grande majorité des récidives qui se feraient sur un mode paroxystique, le suivi dans I'étude
VENUS est réalisé par un holter longue durée (1 mois) a 6 et 12 mois de I’ablation, en plus
d’un ECG réalisé a 1, 3, 6, 9 et 12 mois, maximisant les chances d’objectiver une récidive de
FA, aussi courte soit-elle. A noter tout de méme un des biais majeurs de cette étude : le bras
de randomisation était obligatoirement connu de I'opérateur réalisant I'ablation. Or, comme
spécifié par le protocole, tout un pan de la procédure d’ablation est réalisé, dans les deux
groupes, a la « discrétion de I'opérateur », ouvrant la porte a la réalisation d’une ablation
plus extensive dans le bras « test » : la réalisation d’une ligne d’ablation sur I'isthme mitral
est en effet réalisée chez 85 % des patients du groupe « test » contre 74% des patients du
groupe témoin. Enfin, le taux d’obtention de bloc bidirectionnel sur I'isthme mitral n’est
malheureusement pas précisé, alors qu’il s’agit d’'un point clé pouvant expliquer |'effet
potentiellement bénéfique de I'alcoolisation de la veine de Marshall. Il s’agit a ce jour de la

seule grande étude randomisée sur le sujet.

Le « plan Marshall »

L'année précédent cet essai, Pambrun et I'équipe bordelaise proposent une approche
empirique pas a pas, combinant isolation des veines pulmonaires, alcoolisation de la veine
de Marshall, application de radiofréquence via le sinus coronaire, et réalisation d’une ligne
du toit, de Iisthme mitral et d’une ligne sur Iisthme cavotricuspide®. Cette approche

combinée est appelée « plan Marshall ».



PROCEDURE STEPS LOCAL ENDPOINTS

ITERATIVE INJECTION OF ETHANOL (6 T0 12 M) INTO VOM ARBORIZATION
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ELIMINATION OF ALL NEAR-FIELD ELECTROGRAMS FROM GREAT CARDIAC VEIN TO VOM OSTIUM
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Figure 29%° — Plan MARSHALL, approche pas & pas : Etape 1 : alcoolisation de la veine de
Marshall / ablation dans la sinus coronaire (efficacité attestée par I’élimination du near field)
/ ablation allant de la veine pulmonaire supérieure gauche jusqu’a I'auricule gauche
correspondant a la selle « saddle » (zone en forme de croissant entre la créte, I'auricule
gauche, la veine pulmonaire supérieure gauche et le toit de I’'OG) et a la créte « ridge », qui
sont les points d’insertion distaux du ligament de Marshall.

Etape 2: isolation des veines pulmonaires deux a deux avec obtention d’un bloc
bidirectionnel.

Etape 3 : réalisation d’une ligne du toit, d’une ligne sur I'isthme mitral ainsi que sur I'isthme
cavotricuspide, avec vérification de I'obtention d’un bloc bidirectionnel.



Si aucune étude comparative randomisée testant I'efficacité de ce plan Marshall n’est
encore parue a ce jour, la méme équipe publie en 2021 des résultats plus qu’encourageants :
77 patients ont été inclus consécutivement (dge moyen de 61 ans, 87% d’hommes) tous
connus pour de la fibrillation atriale persistante (durée moyenne de |'épisode de fibrillation
atriale persistante de 9 mois), et adressés pour des premiéres procédures d’ablation de FA.
La procédure est protocolisée :

- Etape 1: 'alcoolisation de la veine de Marshall est réalisée de maniere efficace chez 92 %
des patients. Seulement 6 échecs sont donc a déplorer : 3 patients chez qui la VOM n’a pas
été retrouvée en angiographie, 2 dissections proximales de la VOM empéchant son
alcoolisation, et une alcoolisation, par erreur, de la veine de 'auricule gauche.

- Etape 2 : I'isolation des veines pulmonaires est réalisée chez tous les patients.

- Etape 3 : la réalisation de 3 lignes de bloc : un bloc bidirectionnel sur I'isthme mitral est
obtenu chez 91 % des patients. Chez 72 % des patients, I'obtention de ce bloc a nécessité
des tirs de radiofréquence dans le sinus coronaire. On note que chez la totalité des patients
chez qui le bloc sur I'isthme mitral n’est pas obtenu, I'alcoolisation de la veine de Marshall
n’‘avait pas été possible lors de I'étape 1. Enfin, un bloc bidirectionnel sur l'isthme
cavotricuspide et sur la ligne du toit est obtenu chez 99 % des patients.

Le plan Marshall complet (c’est a dire la réalisation, avec succés, des 3 étapes) est
finalement appliqué chez 91 % des patients.

L’application de ce plan MARSHALL donne des résultats prometteurs: a 1 an, 72 % des
patients n’ont pas récidivé, et 89 % aprés une a deux procédures, et ce en I'absence de
traitement antiarythmique®®, ce qui représente un taux de succeés jusqu’ici jamais atteint
dans le traitement de la fibrillation atriale persistante. Enfin, parmi les patients ayant

bénéficié du plan Marshall complet, le taux de succés a 1 an atteint méme 79 %.

Il - Problématique

Comme précisé en introduction (/- Introduction), la prise en charge locale de la FA
persistante récidivant apres une premiere procédure d’isolation des veines pulmonaires a

récemment évolué. Ce cas particulier ne faisant I'objet d’aucune recommandation de haut



grade des sociétés savantes, les différentes stratégies de prise en charge demeure a I’heure
actuelle débattue, comme décrit dans la revue de la littérature. Cependant, ces derniéres
années voient le développement de stratégies semblant améliorer la prise en charge de la
FA persistante comme I'alcoolisation de la veine de Marshall®!, et les résultats de cette
stratégie combinée a la segmentation donne des résultats prometteurs®’. Ces évolutions
techniques ont localement fait progressivement abandonner le traitement des gradients
dans le cas de la FA récidivant aprés isolation des veines pulmonaires, au profit de la
réalisation d’'une segmentation méthodique de I'OG associée a l'alcoolisation de la veine de
Marshall (prise en charge type « plan Marshall »).

Cependant, a I'heure actuelle, la preuve formelle de la supériorité de cette stratégie par,
rapport au traitement des gradients, dans la FA persistante récidivant aprés isolation des
veines pulmonaires, n’est pas faite (comme le suggére STAR AF’, qui n’implique cependant

pas I'alcoolisation de la VOM dans la stratégie thérapeutique).

La présente étude se propose donc étudier I'efficacité et la sécurité de la segmentation de
I'oreillette gauche associée a l'alcoolisation de la VOM dans le traitement de la FA
persistante récidivante apres ablation des veines pulmonaires, comparativement a la

technique de traitement des gradients.

IV - Matériel et méthode

1. Population étudiée

Groupe « segmentation »

Dans cette étude rétrospective monocentrique comparative, les patients du groupe
« segmentation » ont été sélectionnés grace a un fichier tenu a jour par I’équipe du plateau
technique interventionnel de rythmologie, répertoriant toutes les procédures d’ablation de
tachycardie supraventriculaire depuis la réalisation systématique de la technique
segmentation de I'oreillette gauche avec tentative alcoolisation de la veine de Marshall, soit
depuis septembre 2019. Le fichier a été interrogé sur 32 mois consécutifs, soit jusque fin

avril 2022.



Groupe « gradients »

Le groupe contrOle a été constitué en incluant de maniere consécutive tous les
patients ayant bénéficié d’'une ablation de fibrillation atriale persistante, récidivante apres
une premiere procédure d’ablation, au CHU de Nantes, avant la réalisation systématique de
la segmentation de I'OG avec tentative d’alcoolisation de la veine de Marshall.

La collection des données a été réalisées a partir de janvier 2017 (pour une période
d’étendant de janvier 2017 a aout 2019) soit une période de 32 mois consécutifs également.
Ces patients ont été sélectionnés a partir d’'une base de données extraite du logiciel
permettant de générer les comptes rendus de procédure interventionnelles,
« CARDIOREPORT ». Sur la période donnée, tous les comptes rendus contenant les intitulés
« ablation », « FA», «Fibrillation atriale », «radiofréquence» ou «RF» (pour
radiofréquence) ont été extraits. Les dossiers des patients correspondants ont tous été

systématiquement relus, pour sélectionner les patients rencontrant les criteres d’inclusions.

Criteres d’inclusion et d’exclusion

Les patients des deux groupes doivent avoir bénéficié d’'une premiére procédure d’isolation
des veines pulmonaires au préalable, et donc étre pris en charge donc dans le cadre d’une
récidive :
- la premiere procédure doit avoir compris, au minimum, une isolation des veines
pulmonaires, par radiofréquence ou cryothérapie.
- les patients doivent avoir présenté un épisode de fibrillation atriale persistante (> 7

jours).

Concernant l'intervention d’ablation étudiée :
- Pour étre inclus dans le groupe « segmentation », le patient doit avoir bénéficié
d’une procédure ayant inclus une tentative d’alcoolisation de la veine de Marshall

associé a une segmentation de 'oreillette gauche. Le traitement de I'OD est possible.



- Pour étre inclus dans le groupe « gradients » le patient doit avoir bénéficié d’une
procédure ayant inclus un traitement des gradients électriques dans I'OG. Le

traitement de I'OD ou une segmentation partielle de I'OG est possible.

Ont été exclus les patients pour lesquels un suivi a au moins 1 an n’était pas disponible, les
patients ayant bénéficié d’'une transplantation cardiaque dans I'année suivant la procédure
d’ablation, et les patients pris en charge pour un flutter atrial (et non de la fibrillation

atriale).

Données recueillies

Les données biométriques (age, sexe, IMC), les symptomes (dyspnée gradée selon la
classification de la NYHA, présence de palpitations), les traitements antiarythmiques, les
données concernant la procédure (durée de la procédure, obtention d’un bloc électrique,
...), les données échographiques (FEVG, taille de I'OG) sont collectées via Millénium, le
logiciel médical du CHU de Nantes. Les comorbidités et facteurs de risque de fibrillation
atriale ont également été collectés: diabéte, présence d’un SAQOS appareillé, HTA,
cardiomyopathie hypertrophique, présence d’une coronaropathie (définie par wun
antécédent de syndrome coronarien aigu avec mise en évidence d’une lésion d’un tronc
épicardique, ou d’un syndrome coronarien chronique avec antécédent de traitement par
angioplastie, ou traité médicalement avec au moins une lésion coronarienne significative en
angiographie, ou syndrome coronarien chronique avec une ischémie démontrée par
scintigraphie myocardique ou échographie d’effort).

La durée de I'épisode de fibrillation atriale précédant I'intervention est colligée (si plusieurs
épisodes de FA persistante résolutifs avant l'intervention, la durée du plus récent est
recueillie). Les données concernant le suivi sont collectées sur Millénium si le patient est
suivi a I’hopital, ou via les comptes rendus du cardiologue traitant si le suivi est réalisé en
externe, récupérés par mail ou par fax apres appel téléphonique.

Enfin, les complications post-procédure intrahospitalieres ont été relevées: troubles
conductifs de haut degré persistants ayant nécessité I'implantation d’un stimulateur
cardiaque ou d’une sonde d’entrainement, décompensation cardiaque (définie par la

nécessité de recours a une déplétion par diurétique intraveineux), choc cardiogénique



(défini par un collapsus tensionnel d’origine cardiague avec nécessité de recours a la
dobutamine ou de majoration de la dobutamine et du recours a une autre amine si I'ablation
réalisée en contexte de choc cardiogénique préalable), épanchement péricardique (défini
par un épanchement péricardique de plus de 5 mm en post interventionnel), tamponnade
(définie par la nécessité de drainage de I'épanchement), et les complications au point de

ponction (faux anévrysme, hématome avec saignement actif).

2. Procédures d’ablation

Les procédures sont réalisées par voie veineuse fémorale, sous anesthésie locale avec
sédation consciente ou plus rarement sous anesthésie générale, chez des patients a jeun
depuis au moins 6h. Le systeme de cartographie CARTO 3 (Biosense) est utilisé pour chaque
procédure. Trois cathéters sont introduits par voie veineuse fémorale droite : un cathéter
irrigué THERMOCOOL SMARTTOUCH (Biosense) délivrant la radiofréquence, et un cathéter
multipolaire (Sorin) dans le sinus coronaire. Pour réaliser la cartographie, un cathéter
multipolaire type PENTARAY (Biosense). Une gaine Lamp 45 (Abbott) est utilisée pour
permettre la ponction trans-septale a l'aiguille.

Une ou deux ponctions trans-septales sont effectuées sous contréle fluoroscopique. Les
patients recoivent une anticoagulation curative par héparine adaptée au poids aprés la
ponction trans-septale, et une dose de protamine pour antagonisation en fin de procédure.
Le produit de contraste utilisé pour I'angiographie de la veine de Marshall est le Xenetix, ou
Visipaque en cas d’allergie documentée au Xenetix.

Les patients du groupe « segmentation » ont tous bénéficié d’'une premiere procédure
d’ablation de fibrillation atriale. En plus d’une isolation des veines pulmonaires, celle-ci peut
avoir comportée une segmentation de l'oreillette gauche ou une ablation de l'isthme
cavotricuspide. La validité des blocs de conduction précédents a donc systématiquement été
vérifiée durant l'intervention.

Tous les patients de ce groupe ont donc bénéficié d’une procédure de segmentation de
I'oreillette, comprenant une isolation des 4 veines pulmonaires si celles-ci sont toutes
reconnectées en début de procédure, ou un simple complément d’ablation sur une ou
plusieurs veines selon les constatations électrophysiologiques. Tous les patients ont

également bénéficié de la réalisation d’une ligne du toit (si non réalisée précédemment. Si



celle-ci a été réalisée au cours d’une précédente intervention, la persistance du bloc a été
vérifiée) et d’une ligne d’ablation endocavitaire sur I'isthme mitral (ligne allant de la veine
pulmonaire inférieure gauche, rejoignant I'anneau mitral en avant). Enfin, une tentative
d’alcoolisation de la veine de Marshall a été réalisée chez tous les patients : la réalisation
d’une angiographie du sinus coronaire permet d’identifier, si elle est présente, la veine de
Marshall. Un guide d’angioplastie sertie d’un ballonnet gonflable est alors monté dans la
veine, et le ballonnet est gonflé dans la portion proximale de la veine. L’alcoolisation de la
veine consiste alors en 3 injections consécutives de 3 cc d’alcool a 96 %. L’apparition d’un
contraste spontané tissulaire en angiographie de controle témoigne alors de I'efficacité de Ia
procédure, confirmée par la suite en cartographie électrique avec la mise en évidence d’une
zone de bas voltage plus ou moins étendue (« scar ») endocavitaire en regard de la veine.

Si I'alcoolisation de la veine de Marshall et la réalisation d’une ligne d’ablation endocavitaire
de l'isthme mitral ne suffisent pas pour bloquer électriquement cet isthme, la procédure
peut étre complétée par I'application de radiofréquence par voie épicardique via le sinus
coronaire. Ce complément d’ablation est effectué de maniére souvent circulaire en regard
de la zone d’ablation endocardique de telle maniere a créer un bloc de conduction
circonférentiel dans le sinus coronaire.

La réalisation d’une ligne inférieure (plancher de I'OG), d’une ablation de ['isthme
cavotricuspide ou autre segmentation de I’OD, ou la décision de traiter les gradients de
dispersion, n’était pas systématique et dépendante de I'opérateur.

Pour les patients en FA en début de procédure, si ces différents éléments n’ont pas permis
de rétablir un rythme sinusal, une cardioversion électrique externe, aprés une courte

anesthésie générale, est réalisée, pour permettre, notamment, de vérifier les lignes de bloc.

3. Objectifs de I’étude

Le but de notre étude est d’évaluer I'efficacité et la sécurité de la segmentation de I'OG
par radiofréquence associée a l'alcoolisation de la veine de Marshall dans le traitement de la
fibrillation atriale persistante récidivante aprés une premiere procédure, comparativement
aux patients ayant bénéficié d’un traitement des gradients électriques.

Le critere de jugement principal est le taux de succes a 1 an, défini par I'absence de récidive

de fibrillation atriale documentée au cours du suivi, en dehors d’une période de blanking de



3 mois post procédure communément admise, correspondant a la phase de remaniement
inflammatoire. Un suivi d’'un an minimum est requis.

La récidive de fibrillation atriale est définie par la documentation au cours du suivi d’un ECG
en fibrillation atriale, d’'un épisode de fibrillation atriale d’au moins 30 secondes sur un
holter externe ou implantable, ou dans les mémoires d’une prothése cardiaque électrique
implantable (stimulateur cardiaque avec ou sans sonde, défibrillateur endocavitaire ou sous

cutané).

Les criteres de jugement secondaires sont :

- Les complications per procédure et post ablation durant I’"hospitalisation.

- Lacharge thérapeutique en anti arythmique au terme du suivi.

- Enfin, au sein du groupe « segmentation », analyse de la technique: le succes
primaire (le taux effectif d’alcoolisation de la veine de Marshall) et I'analyse des
échecs.

Le taux d’obtention d’un bloc bidirectionnel sur I'isthme mitral est également étudié dans le

groupe « segmentation ».

4. Analyses statistiques

Les variables quantitatives sont décrites par leur moyenne +/- écart-type. Les
variables qualitatives sont présentées en effectifs et pourcentages. Pour les variables
guantitatives, elles sont décrites par leur moyenne et leur écart-type.

Les comparaisons entre les groupes ont été réalisées par un test de Chi 2 ou un test exact de
Fisher pour les variables qualitatives et un t de Student pour les variables quantitatives. Un p

< 0.05 est considéré comme statistiquement significatif.

IV - Résultats
1. Caractéristiques des patients
Concernant le groupe « segmentation », 171 patients ont été passés en revue a partir

de la base de données tenue a jour par I'équipe paramédicale du plateau technique

interventionnel de rythmologie, recensant les interventions d’ablation de tachycardie



supraventriculaire (FA, TAF et flutter) par segmentation de I'oreillette gauche avec tentative
d’alcoolisation de la veine de Marshall sur la période de septembre 2019 a avril 2022. Sur ces
171 patients, 67 patients ont été exclus car pris en charge pour une ablation de flutter
gauche, ainsi que 2 autres car pris en charge pour ablation de tachycardie atriale focale.
Treize autres patients ont été exclus car référés pour de la FA paroxystique. Seize autres
patients étaient pris en charge pour une primoablation de fibrillation atriale, donc exclus.
Enfin, 11 patients ont été perdus de vu (dont 1 déces a 4 mois de I'ablation, par mort subite).
Au final, 61 patients, pris en charge pour une fibrillation atriale persistante récidivante apres
au moins une procédure d’ablation, ont donc été inclus dans I’analyse (Figure 30).

Concernant le groupe « gradients », 'extraction de la base de données « CARDIOREPORT » a
partir des mots clefs (Cf Matériel et méthodes) a donné 5523 occurrences, en raison de
nombreux doublons (une méme procédure pour un patient donné pouvant figurer plusieurs
fois sous différentes appellations dans le fichier). Au total, apres lecture de tous les dossiers
mentionnant une ablation de fibrillation atriale, sur une période identique au précédent

groupe (janvier 2017 a aout 2019 soit une période de 32 mois), 50 patients ont été inclus.

Les caractéristiques des patients des deux groupes sont présentées dans le tableau 1. L’age
moyen est similaire entre les deux groupes (62,9 ans et 63 ans), de méme que la répartition
des sexes (2/3 d’hommes, 1/3 de femmes dans les deux groupes), I'indice de masse
corporelle (28,6). La répartition des facteurs de risque de fibrillation atriale demeure
équilibrée entre les 2 groupes (coronaropathie, HTA, IMC, CMH, diabéte, SAOS) sans
différence significative, de méme que les parametres morphologiques échographiques : on
note une FEVG moyenne 51,5 % dans le groupe « segmentation », 50,6% dans le groupe
« gradients », et une OG modérément dilatée dans les deux groupes (53,2 ml/m” dans le

groupe « segmentation », 52,3 ml/m? pour le groupe « gradients »).



171 patients screenés

B 67 flutter gauches
> 13 FA paroxystiques
& 16 primoablations
> 2 tachycardies atriales focales
= 1 intervention non réalisée
) 11 perdus de vue
(dont 1 décés avant 1 an de suivi)

61 patients inclus

Figure 30 — Flow chart du groupe « segmentation ».

Le groupe « gradients » recevait, au moment de la procédure, significativement plus de béta
bloquant (90 % des patients vs 67,2%). On n’observe aucune différence significative
concernant les autres traitements, notamment I’Amiodarone.

Concernant les symptomes, les patients du groupe « segmentation » étaient moins
dyspnéique (27,9 % de NYHA 1 vs 8% dans le groupe « gradients », 45,9% de NYHA 2 vs 70
%). Aucune différence n’est notée concernant les palpitations.

On note que les patients du groupe « segmentation » avaient tendance a étre plus souvent
en rythme sinusal au moment de I'intervention (55,8% vs 42 % dans le groupe « gradients »),
avec une cardioversion électrique externe plus fréquemment réalisée dans les 3 mois
précédent lintervention (45,7% vs 36% dans le groupe « gradients »), tendances non
significative cependant (respectivement, p = 0,15 et p = 0,43).

Il nexiste pas de différence statistiquement significative concernant les antécédents
interventionnels : 65,6 % des patients du groupe « segmentation » avait déja bénéficié d’'une
seule procédure d’ablation, 76 % dans le groupe « gradients ». 27,9 % des patients du

groupe « segmentation » avaient bénéficié de 2 procédures au préalable contre 22% dans le



groupe « gradients », de 3 procédures pour 4,9 % et 2 % respectivement dans les groupes
« segmentation » et « gradients », et 4 procédures pour un unique patient du groupe
« segmentation » (soit 1,6 %).

Enfin, la durée des épisodes de FA avant intervention était significativement plus importante
dans le groupe «gradients» (7 mois en moyenne, vs 3,6 mois dans le groupe
« segmentation ». On peut également noter que 20% de ces épisodes duraient plus d’'un an
dans le groupe « gradients », correspondant a la définition de « long standing AF », contre
11,5 % dans le groupe «segmentation », tendance non statistiquement significative

cependant (p =0,52).



Groupe Groupe
segmentation gradient
(N=61) (N=50)
Durée de I’épisode >1an 7 (11,5 %) 10 (20 %)
<lan 54 (88,5 %) 40 (80 %)
Moyenne (en mois) 3,7 +/-4,5 7 +/-6 p < 0,05
Diabéte 10 (16,4 %) 2 (4 %)
SAOS 14 (22,9 %) 14 (28 %)
Coronaropathie 12 (19,7 %) 9 (18 %)
HTA 29 (47,5 %) 23 (46 %)
CMH 6 (9,8 %) 5 (10 %)
Age (min ; max) 62,9 (22 ; 82) 63 (38 ; 81)
Sexe Femme 16 (26,2 %) 14 (28 %)
Homme 45 (73,8 %) 36 (72 %)
IMC 28,6 +/- 5,6 28,6 +/- 5,5
Taille OG (ml/m?) 53,2 +/- 21,9 52,3 +/- 15,6
FEVG (en %) 51,5 +/- 14,6 50,6 +/- 14,7
NYHA / 17 (27,9 %) 4 (8 %)
I 28 (45,9 %) 35 (70 %) p < 0,05
1 11 (18 %) 11 (22 %)
v 5(8,2 %) 0
Palpitations 29 (47,5 %) 25 (50 %)
Traitement Bétabloquant 41 (67,2 %) 45 (90 %) p <0,05
Amiodarone 46 (75,4 %) 40 (80 %)
Flécaine 6 (9,8 %) 5(10 %)
Digoxine 1(1,6 %) 1(2 %)
Inhibiteur calcique 1(1,6 %) 0
Sotalol 1(1,6 %) 1(2 %)
Cardioversion < 3 mois 27 (45,7 %) 18 (36 %)
Rythme au moment | Rythme sinusal 34 (55,8 %) 21 (42 %)
de la procédure Fibrillation atriale 26 (42,6 %) 29 (58 %)
Flutter gauche 1(1,6 %) 0
Nombre de |1 40 (65,6 %) 38 (76 %)
procédure 2 17 (27,9 %) 11 (22 %)
antérieure 3 3(4,9%) 1(2%)
4 1(1,6 %) 0
Nouvelle ablation dans I’année 5(8,2 %) 7 (14 %)

Tableau 1 - Caractéristiques de base des patients des deux groupes. Toutes les données ont
été statistiquement comparées entre les 2 groupes. La valeur de p est reportée uniquement
pour les différences statistiquement significatives (p < 0,05). Les variables quantitatives
continues sont représentées avec leur moyenne (+/- écart type), les variables quantitatives
discretes et qualitatives sont représentées avec leur effectif (%).



2. Ablations

Pour rappel, dans les deux groupes, tous les patients avaient préalablement bénéficié
au minimum d’une isolation des veines pulmonaires (critére d’inclusion), par radiofréquence
ou cryothérapie. On constate qu’une proportion identique de patients dans les deux groupes
a nécessité un complément d’isolation sur au moins une veine pulmonaire (37,7% dans le
groupe « segmentation », 40% dans le groupe « gradients ») lors de I'intervention étudiée
dans notre étude, mais le bloc de conduction sur les veines pulmonaires est effectif chez
tous les patients en fin de procédure.

Les patients du groupe segmentation ont logiquement statistiquement plus bénéficié de la
réalisation d’une ligne du toit (91,9% vs 32% dans le groupe « gradients »), d’une ligne sur
I'isthme cavotricuspide (38,7% vs 10% dans le groupe « gradients »), de tirs d’ablation
épicardiques dans le sinus coronaire (62 ,9% vs 6% dans le groupe « gradients »). Tous les
patients du groupe « segmentation » qui n’avaient pas bénéficié d’une ligne du toit durant la
procédure étudiée en avaient bénéficié lors de leur premiére procédure. Le bloc de cette
ligne a été systématiquement vérifié et validé. Tous les patients du groupe « segmentation »
ont bénéficié d’une ligne d’ablation sur I'isthme mitral, contre seulement 8% des patients du
groupe « gradients ». Alors que tous les patients ont recu un traitement des gradients par
ablation dans le groupe éponyme, on peut noter que 2 patients (3,2%) du groupe
« segmentation » ont recu un traitement des gradients en plus du traitement par
segmentation. Enfin, l'alcoolisation de la veine de Marshall a été réalisée de maniere
effective chez 78,6 % des patients du groupe segmentation. Dans ce groupe, I’alcoolisation
de la veine de Marshall était systématiquement envisagée a priori. Parmi les 13 patients
n’ayant pas bénéficié d’une alcoolisation de la veine de Marshall (21,3%), le geste n’a pas été
réalisé du fait de I'absence de veine visualisée per procédure pour 9 patients, et du fait de
I’échec de cathétérisation de la veine pour les 4 autres.

La durée de procédure est similaire entre les deux groupes. Enfin, I'obtention d’un bloc
complet sur I'isthme mitral est effective dans 74,2% des cas chez les patients du groupe
« segmentation ».

Ces résultats sont décrits dans le tableau 2.



3. Résultats a 1 an

A un an, 42,6 % (26 patients) des patients du groupe « segmentation » ont récidivé
de fibrillation atriale/flutter gauche, contre 62 % de récidive dans le groupe « gradients » (31
patients) soit une diminution du taux de récidive de 31,2 % (différence significative avec p <
0,05). Parmi les récidives, on note trois fois plus de flutter gauche dans le groupe
« gradients » (12,8 % vs 4,9% dans le groupe «segmentation »), différence non
statistiquement significative cependant (p = 0,09).
Le statut fonctionnel des patients était également significativement amélioré dans le groupe
« segmentation » : sur le plan de la dyspnée premierement, avec 64,5% de patients NYHA 1
(vs 34% dans le groupe « gradients ») et 35,5 % NYHA 2 (vs 56%). De la méme maniere, a1
an, seulement 16,1% des patients ressentent encore des palpitations dans le groupe

« segmentation », contre 2 fois plus dans le groupe « gradients » (32%, p < 0,05). (Fig 30).
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Figure 31 — Classe NYHA a 1 an en fonction du traitement recu.

Aucune différence n’est notée concernant la FEVG a 1 an, similaire dans les 2 groupes autour
de 55%. Concernant la charge thérapeutique a 1 an, si la tendance est a une moindre
prescription d’Amiodarone dans le groupe « segmentation » (27,4% vs 42% dans le groupe
« gradients »), cette différence n’atteint pas le seuil de significativité statistique (p = 0,11).

En revanche, lorsque I'on analyse la diminution de la prescription d’Amiodarone au sein de



chaque groupe, avant procédure et a 1 an, le recours a I’Amiodarone dans le groupe
« segmentation » diminue significativement de 48% (75,4% avant, 27,4% apres, p <0,001).
Tous les patients du groupe « gradients » ayant bénéficié d’'une nouvelle procédure
d’ablation dans I'année suivant la premiére procédure, 7 au total (soit 14%), ont été repris
pour ablation de flutter gauche. Dans le groupe « segmentation », sur les 5 patients repris
dans I'année (soit 8,2%, p = 0,24 en comparaison avec le groupe « gradients »), 2 I'ont été
pour de la FA, 3 pour un flutter gauche. Tous ces résultats sont décrits dans le tableau 2.

Le tableau 3 décrit les complications intrahospitalieres recensées en post procédure dans les
2 groupes : pas de différence significative observée (p non significatif pour I'ensemble des
données). Les 3 épanchements péricardiques recensés dans le groupe « segmentation »
étaient des réactions péricardiques post procédure de faible abondance, n’ayant pas donné
lieu a un drainage. On note cependant que ces 3 épanchements faisaient suite a une

procédure ayant inclus une alcoolisation de la veine de Marshall.

L’analyse en sous groupe du groupe « segmentation » est représentée dans le tableau 4.

A noter, le sous-groupe « IVP + ligne du toit + IM + ICT » correspond a tous les patients du
groupe « segmentation » chez qui ont été réalisées une isolation des veines pulmonaires,
une ligne du toit, une ligne endocardique sur l'isthme mitral et une ligne sur l'isthme
cavotricuspide. Chez ces patients, |'isolation des veines pulmonaires, la ligne du toit ou la
ligne sur l'isthme cavotricuspide peuvent avoir été réalisées au cours d’une précédente
procédure, mais le bloc de conduction doit avoir été vérifié et validé au cours de la
procédure réalisée dans le cadre de I'étude.

De la méme maniére, le groupe « plan Marshall complet » regroupe tous les patients chez
qui ont été réalisées une isolation des veines pulmonaires, une ligne endocardique sur
I'isthme mitral, une ligne sur l'isthme cavotricuspide, un complément d’ablation dans le
sinus coronaire et une alcoolisation de la veine de Marshall.

Le taux de récidive au sein de ces différents sous-groupes demeure stable, sans aucune
différence statistique significative. Il en va de méme pour le taux d’obtention de bloc sur
I'isthme mitral ; si I'alcoolisation de la veine de Marshall semble permettre un taux plus

important de bloc (87%), cette différence demeure statistiquement non significative.



Groupe segmentation

Groupe gradient

(N=61) (N=50)
Durée procédure 276,9 262,4 p=0,16
Reprise d'au moins une veine
pulmonaire 23 (37,7 %) 20 (40%) p=0,8
Ligne du toit 57 (91,9 %) 16 (32%) p<0,05
Ligne sur l'isthme mitral 61 (100 %) 4 (8 %) p <0,05
Ligne inférieure 25 (40,3 %) 12 (24%) p =0,06
Isthme cavotricuspide 24 (38,7 %) 5(10%) p <0,05
Radiofréquence du sinus
coronaire 39 (62,9 %) 3 (6%) p <0,05
Traitement des gradients 2 (3,2%) 50 (100%) p <0,05
Autres 2 (3,2%) 2 (4,2%) p=0,38
Alcoolisation de la veine de
Détail de la procédure Marshall 48 (78,6 %) 0 p <0,05
Obtention d'un bloc sur I'isthme mitral 46 (74,2 %) 1(2,1%) p <0,05
Récidive d'arythmie a 1 an (FA/flutter gauche) 26 (42,6%) 31 (62%) 3,042
Récidive de FAa1lan 23 (37,7%) 24 (48%) p=0,27
Récidive de flutter gauche a 1 an 3 (4,9%) 7 (12,8%)) p =0,09
/ 40 (64,5 %) 17 (34%)
1 22 (35,5 %) 28 (56%)
Statut NYHA a1 an 11l 0 5 (10%) p <0,05
Palpitations a 1 an 10 (16,1%) 16 (32,0%) p <0,05
FEVG a lan (en %) 55,1 54,4 p=0,45
Bétabloquant 48 (77,4 %) 44 (88 %) p=0,47
Amiodarone 17 (27,4 %) 21 (42%) p=0,11
Flécaine 2(3,2%) 3 (6%) p=0,49
Sotalol 1(1,6 %) 2 (4%) p=0,83
Digitalique 0 2 (4%) p=0,20
Inhibiteurs
Traitementsa 1 an calciques 0 1(2%) p=0,32

Tableau 2 — Données procédurales et résultats a 1 an.




Groupe segmentation (N=61)

Groupe gradients (N= 50)

Dysfonction sinusale 1(2%)
BAVc 1(1,6%) 0
Décompensation cardiaque 1(1,6%) 0
Choc cardiogénique 1(1,6%) 0
Epanchement péricardique 3 (4,8%) 1(2%)
dont tamponnade 1(2%)
Faux anévrysme au point

de ponction 1(2%)
Total 6 (9,8%) 3 (6%)

Tableau 3 — Complications post procédure intrahospitaliéres.

Traitement regu Effectif | Récidive Récidive FA a | Récidive flutter Taux de bloc
total d’arythmie a lan gauchealan de I'lM
1lan

Segmentation OG 61 26 (42,6 %) 23 (37,7 %) 3(4,9 %) 46 (74,2 %)
IVP + ligne du toit 35 11 (31,4%) 10 (28,6 %) 1(2,9%) 27 (77,1 %)
+IM +ICT p=ns p=ns p=ns p=ns
Plan Marshall 16 6 (37,5 %) 4 (25 %) 2(12,5%) 14 (87,5 %)
complet p=ns p =ns p=ns p =ns
Alcoolisation 48 20 (41,7 %) 17 (35,4 %) 3(6,3%) 37 (77 %)
VOM p=ns p=ns p=ns p=ns

Tableau 4 — Taux de récidive et de bloc sur I'isthme mitral en fonction du traitement recu au
sein du groupe « segmentation ». IM = Isthme mital, IVP = Isolation des veines pulmonaires,

ICT = isthme cavotricuspide.

Les tests de comparaison sont réalisés par rapport au groupe « segmentation OG », ns = non

significatif.




V - Discussion

1. Synthése des résultats

Dans cette étude observationnelle rétrospective, nous avons mis en évidence que
I'adoption d’une stratégie systématique de segmentation de l'oreillette gauche dans le
traitement de la fibrillation atriale persistante, récidivante aprés isolation des veines
pulmonaires, est supérieure a une stratégie de traitement des gradients électriques. En
effet, a 1 an, le taux de récidive est de 42,6% dans le groupe « segmentation » contre 62 %
chez les patients ayant recu un traitement des gradients: la prise en charge de la FA
persistante récidivante par segmentation de I'OG +/- alcoolisation de la VOM permet donc
de réduire le taux de récidive de 31,2 %.

De la méme maniere, un bénéfice fonctionnel est mis en évidence dans le groupe
segmentation : a 1 an 64,5% des patients sont asymptomatiques sur le plan de la dyspnée
(NYHA 1) contre 34% dans le groupe « gradients ».

Ce bénéficie en terme de récidive se fait en parallele de la réduction de la charge
thérapeutiqu, significativement réduite par la prise en charge par segmentation, qui permet
de diviser par 3 le recours a I’Amiodarone (75,4% avant, 27,4% aprés ablation).

Enfin, il n’est pas observé de différence entre les deux groupes concernant la survenue de

complication.

2. Comparaison avec les données de la littérature

2.1. Plan Marshall

En 2021, I'équipe de Bordeaux publie les résultats de son étude prospective
concernant la stratégie dite du «plan Marshall »® dans la FA persistante (Cf Il —
Bibliographie 1.2.4.c- Traitement du substrat atrial - Le « plan Marshall » pour le détail de
I’étude) : sur les 75 patients inclus, a 1 an et aprés une procédure, le taux de succes (absence
de récidive de FA/Flutter gauche documentée) s’éleve a 72% (soit 28% de récidive), contre

57,4% (42,6 % de récidive) dans le groupe « segmentation » de notre présente étude (pour



61 patients inclus). La différence est notable mais la tendance reste la méme : ces résultats
demeurent supérieurs a la plupart des études s’intéressant a I'ablation de FA persistante.
Une méta-analyse parue en 2018%* étudie les résultats de 113 études publiées entre 2001 et
2015 (soit un total de 18657 patients) traitant toutes de I'ablation de fibrillation atriale
persistante et retrouve un taux de succes moyen a 1 an aprés une procédure de seulement
46 % pour les patients ayant bénéficié d’une isolation des veines pulmonaires associée a une
segmentation de I'OG. A noter dans cette méta-analyse, le traitement des gradients (associé
a une isolation des veines pulmonaires également), ne fait pas mieux avec 46 % de succés a

1 an également.

Pour pousser la comparaison entre |'étude de Derval et coll. et la n6tre dans le détail, les
deux groupes présentaient des caractéristiques de bases comparables concernant I'dge, le
sexe, la FEVG, I'HTA (Cf Annexe 1). On constate en revanche que la durée moyenne de
I’épisode de FA est plus longue chez les patients de I'étude bordelaise (11 mois vs 3,7 mois),
ce qui pourrait étre expliqué par un recours plus fréquent a la cardioversion électrique avant
ablation chez les patients nantais : alors que la charge en antiarythmique est la méme dans
les deux études (75 % de patients sous Amiodarone au moment de la procédure d’ablation),
60 % des patients se présentent en FA au moment de la procédure dans le groupe bordelais
contre 40 % dans le groupe nantais.

Si dans les deux groupes, on constate donc une efficacité de la segmentation stratégique de
I’'OG, on observe 1,5 fois plus de récidive dans la cohorte nantaise: Derval et coll.
rapportent un taux de succes d’obtention de bloc aigu de I'isthme mitral de 95 %, contre
74,2 % dans notre étude, possiblement lié a deux choses : d’une part, I'’étude bordelais étant
prospective avec un protocole de segmentation de I'OG bien défini au préalable: le
traitement épicardique de l'isthme mitral par application de radiofréquence de maniére
circonférentielle dans le sinus coronaire était systématiquement tenté (et réalisé de maniere
effective dans 92 % des cas), et constituait la premiere étape du plan Marshall, avec
I'alcoolisation de la veine. L'application de radiofréquence dans le sinus coronaire n’était
donc pas soumise a I'obtention ou non d’un bloc isthmique mitral aigu au préalable lors de
tirs endocavitaires. Dans notre étude, |'application de radiofréquence dans le sinus
coronaire a été réalisée chez seulement 62,9% des patients, et n’était pas envisagée de

maniére systématique (a I’époque), mais principalement quand I'alcoolisation de la veine et



les tirs endocavitaires étaient insuffisant pour bloquer I'isthme. De la méme maniére, 99 %
des patients bordelais ont bénéficié d’une ablation de l'isthme cavotricupside, contre
seulement 38,7 % dans notre étude.

Le second point est donc la différence d’alcoolisation effective de la veine de Marshall, point
essentiel pour I'obtention d’un bloc isthmique mitral : concernant ce geste, dans les deux
études, les patients étaient pris en charge en intention de traiter la veine. Cependant,
I’alcoolisation de la veine a été réalisée chez 92 % des patients bordelais contre 78,6 % des
patients de notre étude. Si I'on s’intéresse aux causes d’échec, comme dit précédemment,
tous les échecs dans notre études sont liés a I'absence de veine, ou du moins I'absence de
visualisation de la veine en angiographie, ou a son caractére atrophique et incathétérisable.
Chez Derval et coll., la veine est non visualisée chez seulement 3 patients, les autres échecs
étant liés a une dissection de la veine lors de son cathétérisme, avant alcoolisation. On note
également qu’aprés alcoolisation de la veine, I'angiographie a mis en évidence une
dissection de celle-ci dans 13 % des cas (9 patients). Au total donc, le cathétérisme de la
veine a donc été compliqué dans 14,6 % des cas par une dissection : le cathétérisme de
veines de Marshall de petite taille/atrophiques pourrait s’avérer plus volontiers
traumatique, et donc expliquer cette différence de survenue de dissection entre les deux
études.

Enfin, si la veine de Marshall est absente (ou non visualisée) dans une proportion plus
importante dans notre étude, cela pourrait étre a un effet « d’entrainement » : le centre
bordelais pratiquant la technique depuis plusieurs années, il est possible que la capacité des
opérateurs a repérer la veine de Marshall soit meilleure, notre étude s’intéressant de plus
aux premieres procédures de tentative d’alcoolisation de la veine de Marshall au CHU de
Nantes. On note de plus qu’au final, les 3 patients bordelais chez qui la veine n’avait pas été
identifiée lors de la premiere procédure ont récidivé de fibrillation atriale. Chez tous ces
patients, une veine de Marshall a été identifiée et alcoolisée lors d’une seconde procédure

d’ablation de FA.



2.2. STARAF2

Les résultats de notre étude contrastent avec les résultats de I'étude STAR AF 27,
étude randomisée publiée en 2015, comparant trois stratégies de prise en charge de
fibrillation atriale persistante dans trois groupes différents : isolation des veines pulmonaires
seule, isolation des veines pulmonaires associée au traitement des gradients et isolation des
veines pulmonaires associée a la réalisation de lignes de bloc sur I'isthme mitral et le toit de
I’OG, chez des patients bénéficiant tous d’'une premiére procédure d’ablation.

Dans cette étude, non seulement une ablation plus extensive dans I'OG n’apporte pas de
bénéfice par rapport a l'isolation des veines pulmonaires seule, mais cette stratégie semble
méme délétere, puisque le taux de récidive a 18 mois dans le groupe « isolation des veines
pulmonaires » est de 41 %, contre 51 % et 54 % respectivement dans les groupes « isolation
+ traitement des gradients » et « isolation + lignes d’ablation » (tendance non significative
statistiquement, p = 0,15). De plus, aucune différence n’est mise en évidence entre la
stratégie de segmentation et celle de traitement des gradients.

L'un des éléments importants pouvant expliquer cette différence semble étre la pérennité
des lésions créées par radiofréquence : dans |"étude STAR AF, parmi les patients ayant
bénéficié d’'une seconde ablation, on constate un taux trés important de reconnexion d’au
moins une veine pulmonaire, autour de 80 % dans les 3 groupes (77 % dans le groupe
« isolation des veines pulmonaires », 86 % dans le groupe « isolation + traitements des
gradients » et 83 % dans le groupe « isolation + lignes d’ablation »). Sil'isolation des veines
pulmonaires, pierre angulaire du traitement de la fibrillation atriale, ne peut étre obtenue de
maniére durable, on comprend aisément que [I'administration de traitements
complémentaires n’ait pas d’effet non plus sur le taux de récidive.

La clé pour expliquer la relative faible efficacité de la radiofréquence dans I'établissement de
|ésions durables semble étre technologique : STAR AF est publiée en 2015, et les patients ont
été inclus entre novembre 2010 et juillet 2012. Or, l'innovation technologique que
représente la mise sur le marché de cathéters permettant de quantifier la force de contact
(en gramme) exercée par I'extrémité distale du dispositif date de 2011. Ce type de dispositif
assure un contact constant et reproductible du cathéter d’ablation avec I'endocarde, et
d’obtenir une meilleure Iésion et un bloc de conduction durable. De cette mesure de contact

a ensuite été dérivé un index appelé FTI (Force Time Integral), multipliant le temps de



contact (en seconde) par la force (en gramme), qui a montré son intérét pour éviter les
reconnections tardives des veines pulmonaires®>. Cependant, ces outils ne permettent pas
de quantifier directement I'énergie délivrée; c’est pourquoi I’Ablation Index (Al) a été
développé, combinant donc I'énergie délivrée (en Watt), la force et le temps de contact dans
une formule mathématique. Phlips démontre dans une étude parue en 2018%® I'intérét de
cet index : I'utilisation de cet index lors de procédures d’isolation des veines pulmonaires, en
comparaison a l'utilisation seule de la force de contact pour guider I'ablation, permet de
réduire le 30 % temps d’intervention, de 50 % la durée de délivrance de radiofréquence, tout
en garantissant d’obtenir un meilleur taux d’isolation des veines aprés un premier passage
(c’est a dire pas de nécessité de reprise per procédure du fait d’une absence de bloc en fin
de traitement de chaque veine), et surtout de réduire le taux de récidive de FA/Flutter
gauche de maniére significative (14% dans cette étude).

Tous ces outils, inexistants a 'époque de STAR AF 2, sont actuellement utilisés en pratique
courante, et peuvent expliquer que si le taux de reconnexion des veines pulmonaires chez
les patients rédux d’ablation est d’environ 80 % dans STAR AF 2, notre étude constate un
taux de reconnexion des veines bien plus faible a 38,7 % : tous les patients de notre étude
ayant au préalable bénéficié d’au moins une procédure d’isolation des veines pulmonaires
(certains par cryoablation cependant), et cette isolation étant vérifiée au cours de chaque
nouvelle procédure, le taux de nécessité de recours a un nouveau traitement des veines
pulmonaires dans les deux groupes au cours de la procédure d’inclusion dans I'étude permet
donc d’estimer le taux de succés de bloc persistant des veines pulmonaires de la précédente
procédure.

Enfin, parmi les éléments a méme d’expliquer I'absence d’effet de la segmentation de
I'oreillette gauche par rapport a une isolation des veines pulmonaires seules dans STARF AF,

on pourrait également retenir I'absence de traitement de la veine de Marshall, et ses

conséquences sur 'obtention d’un bloc sur I'isthme mitral comme vu précédemment.

2.3. VENUS et alcoolisation de la veine de Marshall

L’étude VENUS® est la grande étude randomisée ayant évalué la technique de
segmentation de I’OG dans la FA persistante. Cette étude visait plus précisément a étudier

I'apport de I'alcoolisation de la veine de Marshall.



Dans le groupe ayant regu le traitement par segmentation de I'OG associé a |'alcoolisation
de la veine de Marshall, le taux de récidive a 1 an est de 50,8 % (vs 62 % dans le groupe
controle). Notons que dans les deux groupes, environ 90 % des patients ont également recu
un traitement des gradients. Cette étude montre donc clairement un bénéfice de
I'alcoolisation de la veine de Marshall, non retrouvé dans notre étude, puisque I'analyse en
sous-groupe des patients du groupe « segmentation » montre que le taux de récidive des
patients ayant bénéficié d’une alcoolisation de la veine de Marshall est similaire (41,7 %) a
ceux n’en n’ayant pas bénéficié (42,6 %) : le manque de puissance de notre étude, avec
notamment des petits effectifs concernant le sous-groupe « alcoolisation de la veine de
Marshall », peut étre mis en cause pour expliquer I'absence d’effet.

Néanmoins, une autre explication est possible: tous les patients du groupe
« segmentation » ont été pris en charge en intention de traiter la veine de Marshall. Si les 61
patients du groupe « segmentation » n’ont pas bénéficié in fine d’'une alcoolisation, c’est
que l'alcoolisation n’a pas été possible chez 13 patients (soit 21,3 % des patients). Chez 9 de
ces patients, la veine n’a pas été visualisée, car trop petite ou inexistante, et chez les 4
autres, la veine s’est avérée incathétérisable car de trop petite taille. On peut émettre
I’hypothése que si chez ces patients, le fait de ne pas traiter la veine de Marshall ne gréve
pas le pronostic en terme de récidive, c’est que le ligament de Marshall n’a qu’un role
mineur, voire pas d’implication en tant que trigger ou connexion épicardique, quand la veine
est atrophique. En d’autres termes, cette analyse en sous-groupe ne suggére donc pas que
I’alcoolisation de la veine de Marshall est sans effet, mais qu’elle importe peu quand la veine
est involuée. Il est par ailleurs trés intéressant de noter que dans VENUS, chez les patients
ayant bénéficié d’une alcoolisation, le taux de bloc de I'isthme mitral en fin de procédure est
de 80,6 %, similaire a celui observé dans notre étude dans le groupe « segmentation »,

alcoolisation ou non (74,2 %).

Plus généralement, le taux de succes de la segmentation a 1 an dans notre étude est bien
supérieur a celui observé dans VENUS : ceci pourrait étre en partie expliquer par le fait que
54 % des patients de VENUS étaient en FA depuis plus d’un an (« long standing »), avec donc
des patients plus a méme d’étre atteint d’un remodelage atrial délétere et donc d’une
arythmie plus volontiers récidivante/résistante. Ceci est cependant a mettre en balance avec

le fait qu’il s’agit uniguement dans cette étude de primo-ablation de FA, contrairement a nos



patients tous récidivants malgré une premiere procédure d’isolation des veines pulmonaires,

suggérant un substrat plus important et extraveineux.

3. Limites de I’étude

L'une des limites de cette étude est évidemment son caractere rétrospectif et donc
I'absence de randomisation, et I'absence de comparaison en deux groupes paralléles
instantanés mais sur deux périodes successives de 32 mois. Notre étude est également

monocentrique.

VI - Conclusion

Notre étude met donc en évidence la supériorité d’une stratégie de segmentation de
I'oreillette gauche par rapport au traitement des gradients dans la prise en charge de la
fibrillation atriale persistante en récidive apres une premiere procédure d’isolation des
veines pulmonaires.

Notre étude valide donc a posteriori le changement de stratégie a I'échelle locale dans la
prise en charge de la récidive de fibrillation atriale, élément important car si la segmentation
de l'oreillette gauche est actuellement dans I'air du temps, la preuve formelle de sa
supériorité sur le traitement des gradients n’a pas encore était faite dans une étude
randomisée de grande envergure.

De la méme maniére, notre étude atteste de la sécurité de cette nouvelle stratégie, et
notamment de I'alcoolisation de la veine de Marshall. A I'inverse des récentes publications
sur le sujet, nous ne retrouvons pas d’effet de I'alcoolisation dans I'analyse en sous-groupe,
qui pourrait simplement étre liée a une implication inconstante de celle-ci dans le genése et
le maintien de la FA, notamment lorsque la veine est peu développée. Un manque de
puissance pourrait également expliquer cette absence d’effet.

La réalisation de lésions endo et épicardiques, et I'obtention de blocs de conduction de
maniere durable dans le temps demeure donc tout I'enjeu du traitement de la fibrillation
atriale. L'avenement relativement récent de la technique d’électroporation, dont une grande
étude non comparative publiée par Verma® en 2023 a démontré I'efficacité et la sécurité

pour le traitement des veines pulmonaires, pourrait étre a méme d’assurer la création de



Iésions transmurales avec moins et complications, comme I'analyse histologique de modele
porcin a pu précédemment le suggérer®®. Ceci devra étre confirmé par des études

randomisées comparatives étudiant la segmentation de I'OG par électroporation.
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Annexes

Table 1  Baseline patient characteristics (N = 75)

clinical characteristics

(ms)

Age (yr) 61+ 9
Female 10 (13)
Structural heart disease 27 (36)
Hypertension 37 (49)
Heart failure 23 (32)
Previous stroke 4 (5)
CHA,DS,-VASc score 3.7 £ 1.3
Amiodarone 48 (75)
Left ventricular ejection fraction (%) 54 = 13

AF characteristics
Maximum duration (mo) 9+ 11
Longstanding AF 18 (24)
AF/AT at start of the procedure 45 (60)
Duration of current AF episode (mo)* 11231
History of cardioversion 64 (85)
Left atrial volume (cm?) 197 * 43
Left atrial appendage cycle length 178 *+ 35

(ms)
Right atrial appendage cycle length 182 + 35

Values are given as mean = 50 or m (%).

AF = atnal fibrillation; AT = atrial tachycardia.
*Forty-five patients were in AF at the start of the procedure.

Annexe 1 — Caractéristiques de bases des patients inclus dans I’étude bordelaise de
N.Derval®



NOM : COHEN PRENOM : Clément

Titre de Thése : Alcoolisation et segmentation de I'oreillette gauche : quel
bénéfice dans I’ablation de fibrillation atriale persistante ? Etude rétrospective
comparative a 1 an d’'une cohorte nantaise.

RESUME

La fibrillation atriale est I'arythmie cardiaque la plus fréquente, responsable d’une
morbimortalité importante, et demeure un probléme de santé important. Le traitement
interventionnel de la FA repose sur lisolation des veines pulmonaires, stratégie
partiellement mise en échec dans la FA persistante récidivante. La stratégie
interventionnelle a adopter dans ce cas ne fait I'objet d’aucune recommandation. Au CHU de
Nantes, jusqu’en 2019, le traitement des gradients électriques par radiofréquence était
appliqué pour les patients récidivants de FA persistante aprés une premiere procédure
d’isolation des veines pulmonaires. Cependant, la publication de plusieurs études décrivant
un protocole de segmentation méthodique de l'oreillette gauche et d’alcoolisation de la
veine de Marshall a fait évoluer la pratique, faisant délaisser le traitement des gradients
pour la stratégie de segmentation.

Cette étude rétrospective comparative observationnelle vise a évaluer I'efficacité a 1
an et la sécurité de la segmentation de I'OG associée a I'alcoolisation de la veine de Marshall
comparativement au traitement des gradients électriques dans le traitement de la FA
persistante récidivante aprés une premiere procédure d’isolation des veines pulmonaires.

Le critere de jugement principal est I'absence de récidive de FA documentée a 1 an de la
procédure.

Les patients des deux groupes étaient des patients bénéficiant d’'une procédure d’ablation
de FA par radiofréquence, dans le cadre d’une récidive de FA persistante aprés au moins une
procédure d’isolation des veines pulmonaires. Les patients du groupe « segmentation »
bénéficiaient d’'une segmentation de I’'OG +/- alcoolisation de la VOM (procédures réalisées
de période de septembre 2019 a avril 2022 soit 32 mois), les patients du groupe
« gradients » bénéficiaient d’un traitement des gradients électriques (procédures réalisées
de janvier 2017 a aout 2019).

61 patients ont été inclus dans le groupe « segmentation », 50 dans le groupe
« gradient ». Aucune différence significative entre les deux groupes n’est retrouvée
concernant les données biométriques (sexe, age, poids), les facteurs de risque
cardiovasculaire, les antécédents interventionnels ou les parameétres échographiques.

A 1 ande la procédure, la prise en charge par segmentation +/- alcoolisation permet de
diminuer le taux de récidive de 31,2 % par rapport au traitement des gradients (42,6 % de
récidive vs 62%), de diminuer significativement le recours a I’Amiodarone de 48% dans le
groupe « segmentation », sans différence en terme d’effet indésirable.

Le traitement par segmentation de 'OG permet donc une réduction significative de la
récidive de FA par rapport au traitement des gradients, dans le traitement de la FA
persistante en récidive aprés une isolation des veines pulmonaires. Ces résultats valident
donc a posteriori le changement de pratique locale.

MOTS-CLES
Fibrillation atriale persistante, récidive, radiofréquence, veine de marshall, alcoolisation,
segmentation de |'oreillette gauche.
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