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Dyslipidémies

Incidence

Des études prospectives semblent nécessaires pour relier l'incidence de
l'AOMI aux taux des différents lipides sanguins et tester l'effet de leur
normalisation thérapeutique. L'étude de Framingham a montré que
l'accroissement du taux de cholestérol total augmentait la probabilité
d'incidence de claudication intermittente (Kannel et coll., 1979). L'essai
LRCCPP (Lipid Research Clinic Coronary Primary Prevention) a aussi
montré que l'abaissement du cholestérol par la cholestyramine de 2,80 à 2,57
g/1 diminuait la survenue de claudication intermittente de 15 % (et celle de la
maladie coronarienne de 24 %). Les études prospectives de
progression/régression de l'athérosclérose fémorale asymptomatique par
traitement hypolipémiant sont beaucoup plus nombreuses, incluant deux
essais non contrôlés et quatre essais contrôlés (Olsson, 1991). Parmi ces
derniers, Blankenhorm et coll. (1991) montrent que le traitement par le
colestipolniacin d'hommes âgés de 40 à 59 ans, ayant subi un pontage
coronarien, fait régresser l'athérosclérose fémorale chez 45 % d'entre eux
(contre 28 % pour les sujets sous placebo). Dans l'étude de Fowkes
(1992),1'augmentation du taux de cholestérol et des triglycérides et la
diminution de la concentration en HDL-cholestérol sont lices à la sévérité de
l'AOMI.

Les enquêtes prospectives sont difficiles à mener parce que la définition
clinique de l'AOMI est moins nette que celle de la maladie coronarienne,
l'AOMI étant longtemps muette et insidieuse. En prenant l'AOMI préclinique
comme paramètre intermédiaire (par exemple l'index de pression systolique),
les études prospectives pourraient contribuer à éclaircir le rôle joué par les
lipides sanguins.



Prévalence

La prévalence de l'athérosclérose périphérique dans les populations
dyslipidémiques dépend de la définition que l'on en fait:

• si celle-ci est définie par la présence de plaque échographique fémorale non
sténosante (lésion très précoce), la prévalence est de 58 % dans une
population d'hommes d'âge moyen, asymptomatiques, présentant une
hypercholestérolémie modérée (Megnien et coll., 1992).
• si la lésion est une sténose iliaque supérieure à 15 % à l'examen Doppler, la
prévalence est de 20 % dans une population de sujets âgés de 20 à 59 ans
présentant une hypercholestérolémie familiale, alors qu'elle n'est que de 7 %
dans une population témoin de même âge (Rubba et coll., 1988).
• si la lésion est un athérome fémoral artériographique, la prévalence est de
75 % (indépendante du type de dyslipidémie) dans une population de sujets
dyslipidémiques sévères, d'âge moyen et asymptomatiques (Ruhn et coll.,
1989).
Anomalies des lipides classiques

Les valeurs des paramètres lipidiques (cholestérol total, HDL-cholestérol et
triglycérides) enregistrées chez les patients artéritiques ont fait l'objet de
plusieurs publications. A titre indicatif, les valeurs rapportées par Juergens et
coll. (1960) pour les patients artéritiques sont les suivantes: les concentrations
en cholestérol total, en triglycérides et en HDL-cholestérol varient de 1,97-
2,81 g/1, 1,54-2,41 g/1 et 0,27-0,50 g/l, respectivement. D'après Olin et coll.
(1992), ces résultats suggèrent que les patients artéritiques ont, par rapport à
la normale, un cholestérol total un peu plus élevé, des triglycérides plus élevés
et un HDL-cholestérol nettement plus bas. En effet, parmi des patients
artéritiques hospitalisés, environ 50 % ont un cholestérol total supérieur à
2,40 g/1 et un HDL-cholestérol inférieur à 0,35 g/1 (Juergens et coll. (1960);
Olin et coll. (1992)).

De nombreuses études cas-témoins sur la valeur des paramètres classiques ont
également été effectuées: les cas sont généralement des sujets présentant une
AOMI symptomatique (diagnostiquée sur des signes de claudication
intermittente, des douleurs à l'épreuve d'effort sur tapis roulant ou un index de
pression systolique inférieur à la normale) et les témoins sont ajustés selon
l'âge et le sexe. Les résultats sont repris dans le tableau 7-I.

Par comparaison avec les témoins, on ne relève pas chez les sujets artéri
tiques d'augmentation significative du cholestérol total, mais on note dans
toutes les études une diminution significative du HDL-cholestérol et une
tendance à l'augmentation des triglycérides dans trois études sur six.



Tableau 7-l - AOMI et lipides sanguins traditionnels: études cas-témoins

Référence Centre Population CT(g/:l) HDL(g/l) TG (g/l)
Cas Témoins C T C T C T

Pomrehn
(1986)

LRCPPS
USA

21 4 671 2,16 2,08 0,35* 0,46 1,76 1,49
Pomrehn
(1986)

LRCPPS
USA

169 4 129 2,16 2,16 0,42 0,47** 1,43 1,76**

Pomrehn
(1986)

LRCPPS
USA

37 294 2,05 2,09 0,43 0,42 1,36 1,61
Horby
(1989)

Danemarrk 76 21 2,20 1,97 0,26 0,33 1,33 1,29
Senti

(1992)
Espagne 102 100 2,07 1,97 0,30 0,40 1,58** 1,22

Vigna
(1992)

Italie 76 84 2,21 2,17 0,39** 0,51 1,45* 1,17

*p< 0,05. ** p< 0,01
CT = cholestérol total
HDL :lipoprotéine de haute edensité
TG : triglycérides

Nouveaux marqueurs lipidiques

Parmi les nouveaux marqueurs lipidiques, quelques études ont été consacrées
à l'association entre VLDL (lipoprotéine de très faible densité) et AOMI dans
le but de mieux explorer l'influence des triglycérides. Comparativement à des
témoins de même âge, les patients arthritiques ont des VLDL plus élevées,
notamment les VLDL-triglycérides (Senti et coll., 1992; Johansson et coll.,
1993). Dans la première de ces deux études, les IDL (lipoprotéine de densité
intermédiaire) sont plus élevées chez les patients arthritiques que chez les
témoins. Cette élévation des IDL et des VLDL n'a pas pu être reliée à un
polymorphisme du phénotype de l'apolipoprotéine E (Senti et coll., 1992).
D'autres recherches ont analysé les sous-fractions du HDL-cholestérol et
montrent que, comparativement à des témoins de même âge, les patients
artéritiques ont des taux abaissés de sous-fractions HDL2 et HDL3 (Vigna
et coll., 1992; Johansson et coll., 1993). Enfin, de nombreuses études ont
montré que comparativement aux témoins de même âge, les patients
arthritiques ont un taux de lipoprotéine (a) (Lp(a)) plus élevé (de 0,200 à
0,448 g/1 vs 0,111 à 0,228 g/1). Cette



élévation de la Lp(a) semble indépendante de l'existence d'une maladie
coronarienne associée (Molgaard et coll., 1992). Cependant, Cambillaud et
coll. (1992) ont montré que, chez des sujets hypercholestérolémiques
asymptomatiques, la Lp(a) n'est pas plus élevée en présence de plaque
fémorale qu'en son absence. Le tableau 7-II rassemble les résultats des
différentes études effectuées sur la lipoprotéine (a).

Tableau 7-II - AOMI, athérosclérose périphérique et lipoprotéine (a)
Références Nombre Lp (a) ( g/l)

Cas Témoins Cas Témoins
Johansson
(1993)

27 27 0,343±0,318 0,228±0,311

Norrgard
(1991)

66 164 0,236±0,248 0,129±0,159**

Widman
(1993)

50 50 0,298±0,0039 0,200±0,029

Mölgaard
(1992)

100 100 0,211*** 0,111

Valentine
(1994)

55 32 0,448±0,0680 0,119±0,0500

Cambillau (1)

(1992)
47 33 0,210±0,180 0,220±0,170

* p <0,05 ; ** p < 0,01 ; *** p < 0,001
Lp(a) = lipoprotéine a
Cl = claudication intermittente
(1 ) Étude menée chez des hommes hypercholestérolémiques avec ou sans plaque fémorale

Malgré le manque d'études prospectives, les études de prévalence et les com-
paraisons cas-témoins permettent de retenir que, parmi les lipides sanguins,
l'abaissement du taux de HDL-cholestérol et de ses sous-fractions athéro-
protectrices (HDL2 ou particules HDL de grande taille) est clairement associé
à l'AOMI. Cet abaissement de la concentration en HDL-cholestérol s'associe à
une tendance à l'élévation de la triglycéridémie; cependant, celle-ci, moins
constamment retrouvée au cours des différentes études, pourrait en fait
résulter d'une augmentation des VLDL et IDL riches en triglycérides, sans
que des anomalies du phénotype de l'apolipoprotéine E aient pu être
clairement mises en cause. Enfin, parmi les marqueurs lipidiques nouveaux,
l'élévation du taux de Lp(a) semble être nettement liée à la présence d'une
AOMI, mais l'absence d'une telle association à la phase d'athérosclérose
préclinique (plaque fémorale) fait penser que la Lp(a) pourrait jouer sur la
fonction thrombogénique plus que sur la lésion athéroscléreuse.
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