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Je dois divulguer les rapports financiers suivants :
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Apercu geneéral

 Discuter du fardeau de l'insuffisance cardiaque au Canada
et des besoins médicaux non comblés dans son traitement

« Déterminer I'impact des nouvelles approches thérapeutiques
ciblant le risque résiduel sur la pratique clinique et les lignes
directrices.

Décrire 'activité de la prochaine génération de traitements a double
activité dans la prise en charge de l'insuffisance cardiaque.
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|C : la maladie cardiovasculaire qui
progresse le plus rapidement au Canada

 La prévalence de I'lC a augmenté au cours des dernieres décennies’
Algorithmes diagnostiques plus précis
Nombres croissants de personnes agées et de patients présentant des
facteurs de risque d’IC

Meilleurs taux de survie des suites de maladies cardiaques ou d’autres
maladies chroniques

« On estime que 500 000 Canadiens sont atteints d’IC et que
50 000 nouveaux cas sont diagnostiqués chaque année?
1,4 million de jours d’hospitalisation par an

1. Johansen H, et al. Can J Cardiol. 2003;19(4):430-435 / 2. Ross H, et al. Can J Cardiol. 2006;22(9):749-754.




|C : la maladie cardiovasculaire qui
progresse le plus rapidement au Canada

« Selon la gravité des symptémes, la dysfonction cardiaque, I'age et
d’autres facteurs, I'lC peut étre associée a un taux de mortalité
annuel compris entre 5 % et 50 %-3.

De 40 % a 50 % des personnes atteintes d’insuffisance cardiaque
congestive décedent dans les cing années suivant le diagnostic.

1. Yeung et al., CMAJ 2012: 184 (14): E765-773 / 2. Bhatia RS, et al. N Engl J Med. 2006;355(3):260-9. / 3. Jong P, et al. Circulation. 2003;108:184-191.




En général, un patient atteint d'IC est age et
presente de multiples comorbidites

Caractéristiques des patients hospitalisés qui ont recu un nouveau diagnostic d’insuffisance cardiaque

1997 (n =20 039) 2007 (n =17 262)
76 78
Age (médian), ans ‘ Age (médian), ans
% %
54 . ST 0/ ('y : . ,4.4
Cardiopathie ischémique (0) 0 Cardiopathie ischémique
36 % 47 %
Hypertension Hypertension
26 * 35 %
Diabéte Diabéte
25 % 23 %
MPOC MPOC
23 % 30 %
Fibrillation auriculaire ou flutter Fibrillation auriculaire ou flutter
28 * 39 %
Score de l'indice de comorbidité Charlson-Deyo = 3 Score de l'indice de comorbidité Charlson-Deyo = 3

Yeung et al., CMAJ 2012: 184 (14): E765-773




Trajectoire de l'insuffisance cardiaque

Excellente

- RS Phase @ Les symptomes initiaux de I'IC
apparaissent, le traitement est
instauré

Phase @ Un plateau de durée variable est
atteint avec la prise en charge
médicale initiale, ou suivant un
soutien mécanique
ou une greffe du coeur

Phase @ Déclin de I'état fonctionnel avec
pente variable; exacerbations
intermittentes de I'IC qui répondent
aux efforts de sauvetage

Fonction physique

S

Phase @ Stade D de I'IC, avec symptomes
réfractaires et fonction limitée
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Phase @ Fin de vie

Temps——»

Episode mortel subit - - - Les lignes pointillées représentent
Transplantation ou dispositif le décés cardiaque subit pouvant

d’assistance ventriculaire survenir a tout moment de la
trajectoire

Goodlin SJ. J Am Coll Cardiol. 2009;54(5):386-96.




Enjeux actuellement associes aux soins de |'lC
au Canada

* L’IC ne peut pas étre « guérie » en soulageant les symptomes
Souvent, elle évolue sans étre accompagnée de signes ou de symptomes.
La démarche clinique vise a maitriser les symptémes.

* |l arrive souvent que les soins administrés ne correspondent pas au
risque du patient.

 Les patients recoivent souvent leur congé sans étre preparés ni avoir

de soutien.
Les patients ne sont pas en mesure de s’auto-prendre en charge —
surcharge d’information

lls reviennent souvent au service d’urgence.
Les taux de réhospitalisation a 30 jours sont éleveés.




Discordance entre le risque et le traitement dans la
pharmacothéerapie de l'insuffisance cardiaque
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Lee et al. EFFECT Study JAMA 2005;294:1240-7.




Enjeux actuellement associes aux soins de |'lC
au Canada

» L'acces inégal aux cliniques de traitement de I'lC reste
problématique.

* Les soins de I'lC en milieu rural manquent de soutien.

Bulletin de santé 2014 de la Fondation

des maladies du coeur du Canada

« Le nombre de personnes au pays qui survivent a une
crise cardiaque ou a un AVC ne cesse d’augmenter.
Cependant, ils font face a des obstacles et a un manque de
soutien pour vivre pleinement, plus longtemps »

Le Bulletin de santé 2014 de la Fondation des maladies du cceur du Canada. http://www.fmcoeur.com/site/c.ntJXJ8MMIgqE/b.8968603/k.846C/
Le Bulletin_de_sant233 2014 Cr233er_des_survivants.htm




Quatre principaux themes eémergents
constituant un enjeu pour les soins de I'lC au
Canada

Enjeux dans la promotion d’'une approche globale pour la prise en charge de l'insuffisance cardiaque

4 A

Enjeux liés a I'évaluation du risque et au
Ambulatoire
(Soins & domicile, de ISSUES
longue durée)

diagnostic précoce de l'insuffisance cardiaque
* L d
© ®

Ambulatoire TR
(Dépistage/prévention) Hospitalisation

o

Enjeux liés aux soins de transition
efficaces et uniformes

Enjeux liés au traitement optimal et a la prise en charge des patients atteints d’IC par les médecins de premier recours.

Hayes SM, et al. BMC Health Serv Res. 2015 ;15(1):290.




Modele pour la prise en charge future de I'lC

Insuffisance
cardiaque
Clinique

<

Patient atteint de :
Insuffisance
cardiaque

A

Médecin
de premier
recours

—

Insuffisance
cardiaque
Clinique

Autre . Famille et
professionnel Patient collectivité

CEAEREWCE atteint d’IC

Médecin
de premier
recours




Algorithme de la SCC sur I'lC
Délai initial d’orientation et d’attente recommandé

Orientation initiale

/Points de référence du délai d’attente selon la situation\

Statut d’'urgence de I'orientation initial

Orientation élective de routine
 Prise en charge de I'lC chronique, NYHA Il
* NYHA | — peu de symptdmes ou aucun

Semi-urgent, risque intermédiaire

* Nouveau diagnostic de I'lC, stable, compensée

< NYHA I/

» Aggravation de I'lC pendant le traitement

» Légers symptdmes avec maladie valvulaire ou rénale ou hypotension

Urgent

» Nouveau diagnostic de I'lC, aucune amélioration pendant le traitement
(instable, décompensée)

+ Evolution vers une IC de classe IV de la NYHA

» Post-hospitalisation ou visite au SU a cause de I'lC

* |IC grave avec maladie valvulaire ou rénale ou hypotension

* |C post-infarctus du myocarde

Emergent

* Myocardite aigué grave

* Insuffisance cardiaque évoluant rapidement/choc cardiogénique

* Insuffisance cardiaque avec SCA ou IM

« Evaluation des cas instables en vue d’une transplantation ou de I'implantation

d’un dispositif
 Apparition d’un nouvel cedéme pulmonaire aigu

A voir dans les :
4 semaines,
idéalement dans
les 2 sem.

A voir dans les :
4 semaines,
idéalement dans
les 2 sem.

A voir dans les :
24 heures

Howlett JG et al. The Canadian Cardiovascular Society Heart Failure Companion: Bridging Guidelines to Your Practice. CJC 2015;1-15.
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Algorithme de la SCC sur I'lC
Frequence du suivi recommandee

i /
Sujet a risque élevé ou selon ce qui est indiqué sur
* Symptédmes de classe lllb ou IV de la NYHA le plan clinique (surveillance a

» Hospitalisation récente pour IC distance possible

* Pendant 'augmentation des doses de médicament de I'lC pour certaines modifications des

* Nouvelle apparition de I'insuffisance cardiaque

» Complications du traitement de I'lC (augmentation de la créatinine,
hypotension)

« |l faut diminuer la dose ou arréter les bétabloquants ou les IECA/ARA

» Maladie grave concomitante et active (p. ex. MPOC, état de santé fragile) -

» Déclenchements fréquents du DCI (1 mois)

Sujet a risque intermédiaire Suivi tous les 1-6 mois

* Aucune caractéristique claire pour ce qui est des risques élevés ou faibles. -

du suivi*

requence

7

Sujet a faible risque

* loull de la NYHA

+ Aucune hospitalisation I'année précédente

+ Aucun changement récent des médicaments

» Recoit des traitements médicaux/des dispositifs de I'IC optimaux

Soins de l'insuffisance

Inactiver la demande de suivi ou envisager le congé de la clinique de traitement de I'IC si au moins deux des caractéristiques suivantes

sont presentes : . cjasse | ou Il de la NYHA, stable, pendant 6-12 mois * Observance stable du traitement optimal de I'lC
- Recoit des traitements optimaux * Aucune hospitalisation pendant > 1 an
+ Causes réversibles de I'lC entierement maitrisées + FEVG>35% o ] o
+ Accés a un omnipraticien expert dans la prise en charge de (constamment démontrée si plus d’'une mesure récente de la FE a été
[ effectuée)

» | e médecin de premier recours peut demander une réévaluation

*La fréquence des visites peut augmenter pendant I'ajustement des médicaments. Lirgente par des specialistes.
Howlett JG et al. The Canadian Cardiovascular Society Heart Failure Companion: Bridging Guidelines to Your Practice. CJC 2015;1-15.




Stratification des patients atteints d’insuffisance
cardiaque et prestation des soins

Statut du patient Prestation des soins

Faible complexité, NYHA I-1|

Complexité intermédiaire
NYHA -1l

Impossibilité de stabiliser I'état
au niveau 1

Complexité élevée NYHA IlI-IV
Impossibilité de stabiliser I'état
au niveau 2

Brand C, et al. Intern Med J 2007; 37(9): 653-659.

Prescription optimale d’un traitement
pharmacologique et non pharmacologique,
information du patient et des aidants sur les
soins auto-administrés et le soutien

Consultation par I'équipe de traitement de I'lC
de niveau 2

Stabilisation de I'état des patients, examen des
traitements et recommandations de
changements

Congé et retour au niveau 1 lorsque I'état est
stable.

Consultation avec et participation de I'’équipe
spécialisée de traitement de I'lC de niveau 3
jusqu’a ce que l'état du patient se stabilise
suffisamment pour étre remis aux soins de
niveau 2
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Effets cliniques des IECA sur I'lC

Apercgu général de cinq essais
(SAVE, AIRE, TRACE, SOLVD prevention, SOLVD treatment)

40 De vastes essais prospectifs
Placebo a répartition aléatoire ont
constamment démontré :
Une réduction significative
IECA du taux de mortalité

w
o

Dans I’ensemble, les
IECA ont réduit le risque
de mortalité de 20 %

/7 (p <0,0001)

Mortalité cumulative (%)
N
o

—_
o

0 1 2 3 4 5
Délai depuis la répartition aléatoire (ans)

IECA : inhibiteur de 'enzyme de conversion de I'angiotensine.
Flather MD, et al. Lancet. 2000;355(9215):1575-1581.




Principales données probantes a I'appui des

ARA pour I'lC

CHARM
Proportion de patients avec mortalité
CV ou hospitalisation pour ICC*

—
=]
8 50
S
2%
g @ 40 Placebo
S S
S s
o 85
o X
= °\/30
© .
S 8 8 Candésartan
=S 20
S 3
Q
o °
2 g
a g% 10
.2
i)
©
© 0

0O 05 10 15 20 25 30 35
Durée (ans)

*Pfeffer MA et al. Lancet 2003;363:759-66.
**Cohn JN et al. N Engl J Med 2001;345:1667-75.

Val-HeFT

Probabilité d’absence du paramétre combiné**

(mortalité toutes causes confondues, arrét cardiaque avec réanimation,
hospitalisation pour aggravation de I'lC ou traitement par des agents a
action1 i(%)trope ou des vasodilatateurs par voie i.v.)

Valsartan

]
o

Placebo

D
o

IS
o

Probabilité de survie sans
événement (%)

N
o

ﬂ\

o
o

3 6 9 12 15 18 21 24 27
Mois depuis la répartition aléatoire




Principales données probantes a I'appui des
bétabloquants pour le traitement de I'lC

MERIT-HF
Pourcentage cumulatif
de la mortalité totale*

20
Placebo
g5
X
o
(_1:“ 10 Métopropol
o
=
5
p = 0,0062 (corrigée)
p =0,00009
0 (nominale)
0O 05 10 15 20 25 3,0 35

Suivi (mois)

*MERIT-HF Study Group. Lancet 1999;353:2001-7.

** CIBIS Il Investigators. Lancet 1999;353:9-13.
***Packer M et al. Circulation 2002;106:2194-9.

Arnold JMO, Liu P et al. Can J Cardiol 2006;22(1):23-45.

CIBIS 1
Courbes de survie**

Survie (%)

1-0
Bisopropol
0-8
Placebo
0-6
y
/
p =0,0001
0

0 05 10 15 20 25 30 35
Délai apres l'inclusion (jours)

COPERNICUS
Délai avant le déces ou
I’hospitalisation™**

100

80

60

40

20

Survie sans événement (%)

0

Carvédilol

Placebo

p = 0,000004

0 05 10 15 20 25 30 35
Mois aprés la répartition au hasard




EMPHASIS-HF : Les antagonistes des
minéeralocorticoides améliorent la survie chez
les patients atteints d’'IC

A B C J
Hospitalisation pour insuffisance Déces de toutes causes (%) Hospitalisation quelle que soit la raison (%) Hospitalisation pour insuffisance
cardiaque ou mortalité de causes cardiaque (%)
cardiovasculaires (%)
) . . _ Risque relatif : 0,76 (IC 295 % : Risque relatif : 0,58 (IC & 95 % :
100 }/ Risque relatif : 0,63 (IC & 95 % : 0,54-0,74) ),/ 0,62-0,93) ), 0,67-0,88) )/ Risque relatif : 0,58 (IC & 95 % : 0,47-0,70)
i P <0,001 4 p=0,0008 A p<0,001 A p<0,001
60
50
40
30
20
10
0
0 1 2 3 0 1 2 3 0 1 2 3 0 1 2 3

Années depuis la répartition aléatoire

Nbre 3 risque

Placebo 1373 848 512 199 1373 947 587 242 1373 742 403 146 1373 848 512 199
Eplérénone 1364 925 562 232 1364 972 625 269 1364 795 451 179 1364 925 562 232
—— Placebo
—— Eplérénone

Zannad F et al. N Engl J Med. 2011;364(1):11-21.




En cas d'IC-FEr, la mortalité reste elevee
Malgre I'avenement de nouveaux traitements
qui ameliorent la survie

Les taux de survie liés a I'lC
chronique se sont améliorés
IECA* Bétabloqua ARM* ARA* gréce a I'avénement

o 2 de nouveaux traitements’
3 O
2 3
S »
°5S  16% 17 % SN D IEDED
2 = RRA4S % suvimoyen: (RRA: 3,0 %; sui mortalité reste significatif —
(j) + 41,4 mois) médian : 33,7 mois) .
ﬁ g SOLVD'2 30 % CHARM- ~50 % des patlents
3 34 % Gl S décédent dans les cinqg ans
(RRA: 5,5 %; suivi moyen : - . .
e ' RALES suivant le diagnostic®-8

*En plus du traitement standard instauré au moment de I'étude (sauf lors de I'étude CHARM-Alternative ou le traitement de fond a base d’'I[ECA a été exclu), les
populations de patients variaient selon les essais; par conséquent, les réductions du risque relatif ne peuvent pas étre comparées directement. Les études SOLVD
(Studies of Left Ventricular Dysfunction), CIBIS-II (Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study Il) et RALES (Randomized Aldactone Evaluation Study) ont admis des
patients atteints d’IC chronique dont la FEVG était < 35 %. L'étude CHARM-Alternative (Candesartan in Heart failure: Assessment of Reduction in Mortality and
Morbidity) a admis des patients atteints d’IC chronique dont la FEVG était < 40 %.

IECA = inhibiteur de I'enzyme de conversion de I'angiotensine; ARA = antagoniste des récepteurs de I'angiotensine; IC = insuffisance cardiaque; IC-FEp =
insuffisance cardiaque avec préservation de la fraction d’éjection; FEVG = fraction d’éjection du ventricule gauche; ARM = antagoniste des récepteurs
minéralocorticoides.

1. McMurray et al. Eur Heart J 2012;33:1787—-847; 2. SOLVD Investigators. N Engl J Med 1991;325:293-302; 3. Granger et al. Lancet 2003;362:772-6;

4. CIBIS-II Investigators. Lancet 1999;353:9-13; 5. Pitt et al. N Engl J Med 1999;341:709-17;-50; 6. Go et al. Circulation 2014;129:e28-e292;

7. Yancy et al. Circulation 2013;128:€240-327; 8. Levy et al. N Engl J Med 2002;347:1397—-402
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Cibler le risque residuel
lie a I’'lIC systolique
Implication pour la

pratique clinique et les
lighes directrices



Cibler le risque résiduel lié a I'lC systolique

Par :

1. L'inhibition combinée de la néprilysine et du systéme rénine-angiotensine
- L'essai PARADIGM-HF (LCZ696)

2. La réduction de la fréquence cardiaque
~ L'essai SHIFT (ivabradine)

LoZ696 (sacubitilvalsartan

Indication approuvée par Santé Canada :

Le traitement de l'insuffisance
cardiaque avec fraction d’éjection
réduite (IC-FEr) chez les patients
atteints d’'IC de classe Il ou Ill de la
NYHA, pour réduire l'incidence de la
mortalité cardiovasculaire et des
hospitalisations pour insuffisance
cardiaque.

Pas encore approuvé par Santé Canada.
Approuvé par la FDA depuis mai 2015.




Plan de I'etude PARADIGM-HF

Répartition
Période a simple insu aléatoire Période de traitement a
avec pré-traitement actif n =38 442 double insu
( \ r N\

LCZ696 a 200 mg 2 f.p.j.*

LCZ696
200 mg
2fp.jt

Enalapril

10 mg 2 f.p.j.”

Enalapril 8 10 mg 2 f.p.j.8

- > = > = > | -
2 semaines 1-2 semaines 2-4 semaines Suivi médian de 27 mois
En plus du traitement standard de I'IC-FEr (excluant les IECA et les ARA)

Remarque : Les doses correspondantes de LCZ696 approuvées par Santé Canada sont :
LCZ696 a 100 mg : 48,6 mg de sacubitril/51,4 mg de valsartan
LCZ696 a 200 mg : 97,2 mg de sacubitril/102,8 mg de valsartan

*Enalapril 2 5 mg 2 f.p.j. (10 mg TD) pendant 1-2 semaines suivi de I'énalapril & 10 mg 2 f.p.j. (20 mg TD) comme dose initiale facultative pré-traitement pour les

patients traités par des ARA ou une faible dose d’IECA; 1200 mg TD; ¥400 mg TD; 520 mg TD.
McMurray et al. Eur J Heart Fail. 2013;15:1062—73; McMurray et al. Eur J Heart Fail. 2014;16:817-25; McMurray et al. N Engl J Med 2014;371 (11):993—-1004.




PARADIGM-HF : principaux criteres d’inclusion

|IC chronique de classe fonctionnelle (CF) II-IV de la NYHA avec FEGV <40 %*

Taux de BNP (ou de NT-proBNP) :
« 2150 (ou = 600 pg/mL) ou
* 2100 (ou =2 400 pg/mL) et une hospitalisation pour IC-FEr

dans les 12 derniers mois

Traitement stable depuis = 4 semaines avec un IECA ou un ARA#, et un
bétabloguant

Un antagoniste de I'aldostérone doit étre envisagé chez tous les patients (avec
traitement par une dose stable pendant = 4 semaines, le cas échéant).

*Les critéres d’admissibilité liés a la fraction d’éjection ont été abaissés a < 35 % selon une modification du protocole
#Posologie équivalant a I'énalapril a = 10 mg/jour

McMurray et al. Eur J Heart Fail. 2013;1
14MDL298E



PARADIGM-HF : principal critere d’evaluation :
mortalité de causes CV ou premiere
hospitalisation pour IC

1.0 | Risque relatif = 0,80 NT pour prévenir
NG 33551/ QL IERYET) un événement
1p<0, . .
primaire : 21
© 0,6
T RR : différence de 20 %
= en faveur du LCZ696
3
O] 0,4
B
®
Q0
o
o
0,2
Enalapril
0 —— LCZ696
0 180 360 240 720 900 1080 1260
Jours depuis la répartition aléatoire
Nbre 3 risque
4187 3922 3663 3018 2257 1544 896 249 LCZ696
4212 3883 3579 2922 2123 1488 853 236 Enalapril

*Les nombres de patients qui auraient eu besoin d’étre traités (NNT) pour prévenir un événement primaire ont été évalués pendant la durée de I'essai.
McMurray et al. N Engl J Med 2014;371 (11):993—1004.




PARADIGM-HF : éevénements définis de
maniere prospective relativement a I'innocuite

RovL:: 30 Enalapril Moins de
(n = 4 187) BOBEAR) patients du
groupe sous
LCZ696 que du

Hypotension

Symptomatique 588 (14,0) 388 (9,2) < 0,001
] groupe sous
Symptomatique avec PAS < 90 mm Hg 112 (2,7) 59 (1,4) < 0,001 p .
v i i énalapril ont
Taux élevé de créatinine sérique arrété leur
> 2,5 mg/dL 139 (3,3) 188 (4.5) 0,007 médicament a
> 3,0 mg/dL 63 (1,5) 83 (2,0) 0,10 I’étude en
Taux élevé de potassium sérique raison
> 5,5 mmol/L 674 (16,1) 727 (17,3) 0,15 d’effets
> 6,0 mmol/L 181 (4,3) 236 (5,6) 0,007 indésirables
Toux 474 (11,3) 601 (14,3) < 0,001 (El) (10,7 vs
o
CEdéme de Quincke (déterminé par un comité d’experts en insu) 12,3 %,
Aucun traitement ou utilisation d’antihistaminiques seulement 10 (0,2) 5(0,1) 0,19 p =0,03)
Catécholamines ou glucocorticoides sans hospitalisation 6 (0,1) 4 (0,1) 0,52
Hospitalisés sans atteinte des voies respiratoires 3(0,1) 1(<0,1) 0,31
Atteinte des voies respiratoires 0 0 —

McMurray et al. N Engl J Med 2014;371 (11):993—1004




PARADIGM-HF : Conclusions

« LCZ696 était plus efficace que I'énalapril pour :
La réduction du risque de mortalité CV et d’hospitalisation pour IC
La réduction du risque de mortalité CV
La réduction du risque d’hospitalisation pour IC
La réduction du taux de mortalité de toutes causes
L'atténuation croissante des symptémes et des limitations physiques

« LCZ696 a été mieux toléré que I'énalapril :
Moins susceptible de causer une toux, une hyperkaliémie ou une insuffisance rénale
Moins susceptible d’étre arrété en raison d’effets indésirables
Plus d’hypotension, mais le taux d’abandon n’était pas accru
Pas plus susceptible de causer un cedéme de Quincke grave

1. McMurray et al. N Engl J Med 2014;371 (11):993-1004;
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lvabradine Inhibits The |, Current

R «------c e - - R
OmV
| Exclusive HR
reduction
-40mV -
°
&
Wi ) -
-70mV .
Ivabradine inhibits the If current by Ivabradine reduces spontaneous action
blocking the If channel, thus decreasing the potential frequency; there is no impact
depolarization slope and reducing heart rate. on action potential threshold or shape.

Thollon C et al. Br J Pharmacol. 1994;112:37-42
DiFrancesco D., I(f) current and its inhibition Curr Med Res Opin 2005.




Etude SHIFT

7,411 screened

6,558 randomized

3,268 to ivabradine 3,290 to placebo

Excluded: 27 —> <— Excluded: 26

3,241 analysed 3,264 analysed
2 lost to follow-up 1 lost to follow-up

Median study duration: 22.9 months; maximum: 41.7 months

Swedberg K, et al. SHIFT Investigators. Lancet. 2010;376(9744):875-85.




Etude SHIFT : principal critére d’évaluation :
mortalité de causes CV ou premiere
hospitalisation

40 | HR = 0.82 (0.75-0.90)

p<0.0001
Placebo 1 8%
RRR

Ivabradine

w
o

Cumulative frequency (%)
N
o

-
o

0 6 12 18 24 30
Months

Swedberg K, et al. SHIFT Investigators. Lancet. 2010;376(9744):875-85.




Etude SHIFT : Reduction de fréquence
cardiaque

9% | HR =0.82 (0.75-0.90)

p<0.0001

80 Mean
3 75 Placebo 755 ivabradine dose:
o
= 6.4 mg bid
© 70 at 1 month
= Ivabradine ;
S 67 6.5 mg bid
- 64 at 1 year

60

o 7/~

0  2weeks 1 4 8 12 16 20 24 28 32

Months

Bohm M, et al. Lancet. 2010 ;376(9744):886-894.




CCS HF Algorithm: Therapeutic Approach To
Patients With CHF And Reduced Ejection
Fraction

Patient with LVEF <40%

Triple Therapy
ACEi (or ARB if ACEi intolerant), BB, MRA
Titrate to target doses or maximum tolerated evidence-based dose

\

Reassess Symptoms

\ \ \

NYHAI NYHA lI-IV NYHA lI-IV

Continue triple therapy SR, HR =270 bpm* SR with HR =70 bpm or AF or pacemaker
ADD lvabradinet and SWITCH ACEi SWITCH ACEi or ARB to LCZ696
or ARB to LCZ696 for eligible patients** for eligible patients**

\ \ \

Reassess Symptoms and LVEF

\ \ \

NYHA | or LVEF <35% NYHA I-lll and LVEF <35% NYHA IV
Continue present management refer to ICD/CRT algorithm Consider:
* Hydralazine/nitrates
» Referral for advanced HF therapy
(mechanical circulatory support/transplant)
» Advance HF referral

\ \ \

Reassess every 1-3 years Consider LVEF reassessment Reassess as needed according
or with clinical status change* every 1-5 years to clinical status*

Diuretics to relieve congestion
Titrated to minimum effective dose to maintain euvolemia
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Au-dela des médicaments —
prise en charge non
pharmacologique de I'IC



Approche pluridisciplinaire pour la prise en
charge de I'lC

Cardiologues

Médecins
de premier
recours

Personnel
infirmier

Internistes Pharmaciens
Autres Diététistes
spécialistes
Soutien Physio-
psychologique thérapeutes

Aidants




Modele de soins auto-administres pour
I'insuffisance cardiaque

« Les soins auto-administrés pour l'insuffisance cardiaque » désignent
les pratiques permettant aux patients de participer au maintien de leur
santé, et aux deécisions visant la prise en charge des signes ou des

symptomes.

e —

Evaluation des Mise en ceuvre
symptdmes du traitement

Gestion des

administrés (surveillance
des symptoémes et de
I'observance du

traitement) Détection des Evaluation du
symptémes traitement

soins auto-

Maintien des soins auto-
administrés

Riegel B, et al. Nat Rev Cardiol. 2011;8(11):644-654.




Approches sélectionnées visant a ameéliorer

I'observance du traitement par le patient atteint

Stratégies determinées par le
prestataire de soins

Instauration des médicaments a I'hopital

Interventions dirigées par le personnel
infirmier ou le pharmacien

Simplification du schéma thérapeutique

Evitement des médicaments
dont les effets secondaires sont connus

Amélioration de la communication
entre les professionnels de la santé et les
patients

Meilleure sensibilisation a la possibilité
d’'une inobservance

Hauptman PJ. Heart Fail Rev. 2008;13(1):99-106.

d’IC et d'une MCV chronique

Stratégies determinées par les patients

Meilleure connaissance sur les
medicaments et I'état pathologique;
information des patients

Auto-surveillance
(p. ex. mesure quotidienne du poids et de
la pression artérielle)

Complexité réduite
du calendrier posologique

Participation active au programme de prise
en charge de la maladie




Les avantages de la readaptation en cas d'IC

Les programmes de réadaptation cardiaque basés sur 'activité physique
visant les patients atteints d’IC améliorent :

* La capacité a I'effort La Société canadienne

- La fonction des muscles squelettiques et respiratoires de cardiologie a adopte
des recommandations
* Laqualite de vie selon lesquelles

I’activité physique

doit étre envisagée pour
les patients dont I’état
est stable et atteints

_ ; _ d’une dysfonction

Les programmes d’exercices atténuent aussi systolique

les symptoémes dépressifs et les facteurs de risque

cardiovasculaire.

» La fonction autonome

* Les biomarqueurs

McKelvie RS, et al. Can J Cardiol 2013;29(2):168-181




Efficacite et innocuité de I'entrainement
physique chez les patients atteints
d'insuffisance cardiaque chronique

HF-ACTION : Essai controlé avec répartition aléatoire

Mortalité de toutes causes Mortalité cardiovasculaire
ou hospitalisation de toutes causes ou hospitalisation pour insuffisance cardiaque
0.8 | RR:0,93(ICa95 % :0,84-0,02), p = 0,13 RR: 0,87 (IC 4 95 % : 0,75-1,00); p = 0,06
RR corrigé : 0,89 (IC a 95 % : 0,81-0,99); RR corrigé : 0,85 (IC a 95 % : 0,74-0,99);
0,7 | p=0,030 p=0,032
= 06
£
S 05
C
2
3 04
©
% 0,3
|_
0,2
0,1 Soins habituels
0 Entrailnement physique
0 1 2 3 0 1 2 3

Délai depuis la répartition aléatoire, ans L
NPbre 3 risque

1172 651 337 146 1172 937 616 342 Soins habituels

Entrainement
1159 656 352 167 1159 952 626 344 physique

Correction selon les principaux facteurs pronostiques
O’Connor CM, et al. JAMA. 2009;301(14):1439-1450.




Lignes directrices de la SCC
Prise en charge non pharmacologique

Que devraient rechercher les équipes de soins, et de quoi devraient-elles

parler?
» Parler aux patients de leurs priorités

* |dentifier les objectifs précis du
traitement

* Rechercher et traiter la dépression

» Discuter des directives préalables
Des testaments de vie et des
mandataires
spéciaux

« Suivre les patients de pres
et de maniére systématique

Arnold JMO, Liu P et al. Can J Cardiol 2006;22(1):23-45.

Les informer des premiers signes
d’alarme d’'une décompensation
et de la maniére d’y réagir.

Discuter de I'apport en sodium et en
liquide.

Se peser chaque matin et noter le poids
dans un carnet; prendre une dose
adaptée de diurétiques au besoin

Mesurer la PA en supination et debout

Suivre de preés les taux de créatinine et
de K+

Eliminer les médicaments nuisibles




Insuffisance cardiaqgue — sommaire

Demeure un important fardeau de la maladie
L'approche d’équipe de soins pluridisciplinaires est importante
Nouveaux traitements a envisager

Le traitement non médical est important pour le bien-étre général




