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Un nouveau traitement pour l'insuffisance aortique ?

La transition protéique est en marche




Chers amis lecteurs,

Jusqu'a présent, une seule étude a montré un raccourcissement de 23% des télomeéres associé a un
vieillissement prématuré chez les adultes cardiagues congénitaux. Une recherche, menée sous la
supervision du Professeur Philip Moons (KUL) et soutenue par votre Fonds, vise a démontrer que ce
phénomeéne de vieillissement précoce est déja a 'oeuvre chez les enfants souffrant de maladie cardiaque
congénitale. Avec l'espoir d'élaborer des interventions pour atténuer le phénomene.

Diagnostiquer plus tot les maladies cardiaques permettrait d'avoir plus d'options de traitement et de les
traiter précocément. Le Docteur Ahmed Youssef (KUL) veut évaluer la technique de ['élastographie par
ondes de cisaillement pour déceler plus tot diverses maladies cardiaques de l'enfant, en espérant qu'elle
puisse remplacer les examens invasifs utilisés aujourd'hui. Une recherche prometteuse !

Le Docteur Bachar El Oumeiri vient de défendre avec succes sa thése menée a ['ULB avec le soutien de
votre Fonds. Sa recherche visait a étudier les effets sur l'insuffisance de la valve aortique d'un médicament
utilisé pour traiter l'insuffisance cardiaque.

Notre consommation de protéines doit évoluer, pour notre santé et celle de la planéte. Nicolas Guggenbdihl
nous expligue comment nous y prendre pour adopter une alimentation végétalisée équilibrée.

Nous avons bien recu vos réponses a notre enquéte sur Objectif Coeur et nous vous remercions pour votre
participation. Nous reviendrons sur ses résultats dans un prochain numeéro.

Avec toute notre reconnaissance pour votre fidéle soutien,

Professeur Jean-Louis Leclerc,

Président
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. dans les cardiopathies congentales

Depuis quelques décennies,
la plupart des maladies
cardiaques congénitales se
traitent chirurgicalement
avec succes. Actuellement
ces patients atteignent I’age
adulte sans problemes, il
semble néanmoins qu’ils
présentent une accélération
du vieillissement, entrainant
une morbidité et une
mortalité non négligeable.
Le Professeur Philip Moons
(KPUL) y consacre une
étude scientifique.

Photo: Bébé aux soins intensifs
apres une chirurgie cardiaque

| parle Drjean-Marie-SEGERS, journaliste médical

lyaquelques décennies, la morta-
lité des enfants atteints de maladie
cardiaque congénitale était trés éle-
vée. Grace aux traitements chirurgi-
caux et médicauxactuels, I’espérance de
vie de ces enfants a fort augmenté, de
sorte que plus de 90% d’entre eux
atteignent ’age adulte. Le nombre d’in-
dividus parmi ces adultes qui atteignent
’age de 60 ansou plus est estimé a 11%.
Il semble néanmoins qu'ils présentent
une morbidité et une mortalité plus
importante si on les compare a la popu-
lation n’ayant pas subi de traitement
pour anomalie cardiaque congénitale.

Le succés, en termes d’espérance de
vie, a donc un prix. La morbidité chez
ces patients provient sans doute d’un
vieillissement prématuré. Il s’agit en
effet d’affections coronariennes, d’in-
suffisance cardiaque, d’accident vascu-
laire cérébral, de dysfonction érectile,
de diabéte, de démence ou de cancer.
Ces maladies sont plus fréquentes et
plus précoces chez des patients qui ont
été traités durant leurs premiéres
années d’enfance pour une affection
cardiaque congénitale.

Ily a donc divergence entre age biolo-
gique et age chronologique.

Enréalité, le vieillissement commence dés
la conception. On suppose que le proces-
sus s’accélére suite a certaines expé-
riences négatives survenues lors des
premiéres années de vie. Les 1000 pre-
miers jours de la vie a partir de la concep-
tion sont déterminants pour la santé et le
bien-étre futurs. Ces 1000 jours com-
prennent la période de grossesse et les
deux premiéres années de vie. Durant
cette période les enfants atteints de mala-
die cardiaque congénitale subissent un
stress physiologique important lié aux
procédés diagnostiques et aux traitements
chirurgicaux. Il est probable que ce sont
surtout les rayons ionisants et le séjourau
département de soins intensifs qui pro-
voquent ce stress. Une investigation plus
approfondie du vieillissement et de ses
symptdmes préliminaires durant cette
période permettrait sans doute une meil-
leure compréhension des mécanismes
sous-jacents qui en sont la cause, en espé-
rant que 'on puisse élaborer des mesures
permettant de réduire au maximum ce
phénoméne de vieillissement précoce.
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Mothers's Kiss (1890-91),
Mary Cassatt,
The National Gallery of Art.

“Un bon marqueur biologique pour
mesurer le vieillissement prématuré est
la longueur des téloméres. Il s’agit de
structures ADN qui se situent aux extré-
mités des chromosomes” nous explique
le Pr Moons. “En effet, nous savons
depuis quelque temps que le raccourcis-
sement de ces téloméres lors de chaque
réplication des chromosomes provoque
le vieillissement. Ce phénomeéne est sus-
cité par le stress oxydatif et ’'inflamma-
tion chronique. Les rayons ionisants, la
sédentarité, 'obésité, les dépressions,
le stress et la solitude jouent également
un rdle important. Jusqu’a présent, une
seule étude scientifique a démontré que
les téloméres ont raccourci de 23% chez
les adultes ayant subi un traitement pour
anomalie cardiaque congénitale durant
les premiéres années de leur vie, com-
parés a un groupe de contrdle. Il est fort
probable que ce raccourcissement sur-
vienne précocement. On peut en
conclure que ce sontbien les traitements
chirurgicaux et ’adaptation physiolo-
gique a la maladie cardiaque congéni-
tale qui provoquent ces symptomes de
vieillissement.”
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Un autre paramétre récent sert a mon-
trer la divergence entre I’age biologique
etl'age chronologique, il s'agit de I’hor-
loge épigénétique. Cette méthode per-
met de déterminer avec précision ’dge
biologique d’un individu a partir des
profils de méthylation de ’ADN.

“Le vieillissement précoce fait suite a
’inflammation chronique et systé-
mique. C'est le cas en effet pour les
patients souffrant d’anomalie car-
diaque congénitale, surtout aprés une
chirurgie cardiaque. Les marqueurs
biologiques employés a cet effet sont
le CRP ultrasensible (hs-CRP), ainsi
que le solubel urokinase plasminogen
activator receptor (suPAR), un indica-
teur encore plus sensible en ce qui
concerne les expériences traumati-
santes durant les premiéres années de
vie. Ces parameétres permettent de
déterminer précisément le vieillisse-
ment, en espérant que cela nous aide
a élaborer des interventions qui per-
mettront d'atténuer au maximum le
vieillissement dés les premiéres
années de vie”, ajoute Philip Moons.

’étude scientifique du PrMoons a pour
objectif de démontrer la divergence
entre I’age biologique et 'age chronolo-
gique durant les 1000 premiers jours de
vie chez des enfants souffrant de mala-
die cardiaque congénitale.

“En premier lieu nous allons détermi-
ner ’age biologique de ces enfants, a
’aide des marqueurs précités, déja
existants ou nouveaux. La détermina-
tion des facteurs cliniques, psycholo-
giques et sociaux du vieillissement
chez les enfants souffrant de maladie
cardiaque congénitale sera notre deu-
xiéme objectif. En troisiéme lieu, nous
examinerons dans quelle mesure ces
données différent de celles obtenues
chez des enfants en bonne santé”,
nous explique le chercheur.

Le diagnostic des enfants malades,
ainsi que leur traitement, sont réalisés
dans les cliniques universitaires de
Louvain et de Gand. Dans ces centres
spécialisés on traite environ 150 en-
fants par an. “Nous supposons que
chez ces nouveaux-nés les télomeéres



I1y a une divergence
entre age biologique
et age chronologique
chez les adultes

cardiaques congénitaux

Enfant ayant subi une
intervention cardiaque

ont perdu 5% de leur longueur normale
et que cette longueur continuera a di-
minuer en fonction des procédures
diagnostiques invasives et des traite-
ments intensifs.

Par ailleurs, I’horloge épigénétique
nous donnera des informations sur la
divergence entre 1’age biologique et
chronologique. Nous ne faisons a prio-
ri pas de sélection entre les anomalies
cardiaques congénitales, car ’hétéro-
généité de cette population constitue
un élément positif dans cette étude.

Dans notre étude, nous supposons
que les enfants qui ont subi un plus
grand stress physiologique suite a leur
affection cardiaque ‘vieilliront” plus
rapidement. Les résultats d’études
préliminaires nous apprennent, par
exemple, que la longueur des télo-
méres chez des enfants qui ont eu be-
soin de soins intensifs aprés une
opération au coeur, est plus courte que
chez des enfants sains. Nous émettons
’hypothése que nous obtiendrons les
mémes différences chez les enfants
souffrant d’anomalie cardiaque
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congénitale, qui n'ont subi ni traite-
ment invasif ni séjour en soins
intensifs.”

Le risque de morbidité/mortalité
dépend de I’age épigénétique, qui
peut étre en décalage avec I'age

chronologique.

Les premiers enfants ont été inclus
dans I’étude en 2023. L’étude elle-
méme durera environ deux ans. Les
premiers résultats chez les adultes
sont attendus dans deux a trois ans.
Pour les nouveaux-nés, cela prendra
un peu plus de temps, car le recrute-
ment est plus lent, le suivi étant par
ailleurs réalisé sur les deux premiéres
années de vie. Les premiers résultats
ne seront pas publiés avant 4 a 5 ans.

Y a-t-il des indications pour ’élabora-
tion de mesures permettant d'éviter ce
vieillissement prématuré?

By

“Jusqu’a présent nous n’en connais-
sons pas. Nous savons qu’une activité
physique réguliére et qu’une alimen-
tation saine retardent les symptdmes
de vieillissement. Si cela vaut égale-
ment pour la population d’enfants et
d’adultes qui nous concernent dans
cette étude, cela reste un point d’inter-
rogation. Il est certain qu’une bonne
hygiéne de vie leur fera du bien, mais
si cela sera suffisant pour ralentir le
vieillissement reste une question sans
réponse. Cela reste a démontrer dans
notre étude chez les adultes,” conclut
le Professeur Moons.

L'étude transversale chez les adultes et
les nouveaux-nés est soutenue par le
Fonds Wetenschappelijk Onderzoek
(FWO - fonds pour la recherche flamand).
L’aide financiére du Fonds pour la
Chirurgie Cardiaque permettra I’étude
longitudinale des nouveaux-nés. Cela
donnera des informations sur les fac-
teurs les plus importants jouant un
role dans le vieillissement biologique
de ces enfants. m
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Une recherche

Le projet de recherche sur le viellis-
sement accéléré dans les cardiopa-
thies congénitales inclut des patients
des hopitaux universitaires de Lou-
vain et Gand. Cette étude multi-
centrique requiert la collaboration
étroite de chercheurs issus des dif-
férents centres sous la supervision
du Professeur Philip Moons.

Professeur Philip Moons (KUL)
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multicentrique

Philip Moons est professeur de soins de
santé et infirmiers au département de
Santé publique et de soins primaires de
la KU Leuven ; responsable scientifique
du groupe de recherche sur la transition
des soins de santé a l'Institut des
sciences de la santé et des soins de
['Université de Goteborg en Suéde ...

Il a aussi été lauréat du Prix Bernheim
2005 octroyé par notre Fonds pour sa
thése sur ’Evolution de la qualité de vie
des adultes qui ont souffert d'une cardio-
pathie congénitale.

Le Professeur Ruth Heying est cardio-
logue au département de pédiatrie de
['UZ Leuven. Le traitement des patients
cardiaques néonataux constitue une part
importante de son travail clinique. Elle
esttitulaire d'un mandat de recherche du
FWO (Fonds Wetenschappelijk Onde-
rzoek - fonds de recherche flamand) de-
puis 2019. Ses recherches portent sur la
cardiologie du développement.

New York City I (1942) de Piet Mondrian.

Katya De Groote est professeur de cardio-
logie pédiatrique et feetale a la Faculté de
médecine et des sciences de la santé de
['Université de Gand. Elle travaille depuis
2002 comme cardiologue pédiatrique et
foetal dans le département de pédiatrie de
|'UZGent. La cardiologie fcetale fait partie
de ses nombreux domaines d'expertise.

Toutes deux sontimpliquées dans le suivi
clinique d'enfants atteints de cardiopa-
thies congénitales, dés avant la nais-
sance. Leur expertise clinique permettra
de comprendre et de traduire en interven-
tions potentielles les résultats de la re-
cherche sur le vieillissement accéléré
dans les cardiopathies congénitales.

Bo Daelman est titulaire d'un master en
sciences biomédicales de ['Université de
Hasselt et méne ce projet dans le cadre
de son doctorat.

La collecte des données pour ce projet
devrait s'achever en 2026. m
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Insutfisance cardiaque :

la détecter plus tot
et de maniere moins mnvasive v

Photo: le passage d'Echo 1, premier satellite de communication américain,

1960. NASA.

Les probléemes cardiaques,
tels que fatigue,
essoufflement et rétention
d’eau, surviennent lorsque la
fonction de pompage du
ceceur faiblit et que trop peu
de sang riche en oxygene
atteint les tissus et les
organes. Cependant, ces
symptomes sont précédés
de toute une cascade de
phénomenes subcliniques.
Une nouvelle technique
tente a présent de détecter
les maladies cardiaques a un
stade tres précoce, avant
que les symptomes ne
deviennent trop invalidants
ou irréversibles.

| Docteur Hade Scheyving, journaliste médical

es derniers résultats de la re-
chercheindiquent que des dys-
fonctionnements diastoliques
sontal'origine de la plupart des
problémes cardiaques. Le muscle car-
diaque ne se détend pas suffisamment
pendant la diastole et, par conséquent,
iln'ya pas assez de sang qui peut circu-
ler. Une diastole perturbée, d'abord sans
séquelles cliniques, finit par entrainer
une diastole perturbée, avec plaintes.

Etalon-or

« En sciences médicales, nous essayons
de détecter les maladies et les troubles
de plus en plus tét pour avoir plus d'op-
tions de traitement et un meilleur pronos-
tic », explique le Docteur Ahmed Youssef,
cardiologue et doctorant a la KUL.

La fonction cardiaque diastolique est
étudiée depuis longtemps. L'échocardio-
graphie, par exemple, est utilisée pour
mesurer les pressions de remplissage
dans les ventricules. Si elles sont éle-
vées, cela peut indiquer un dysfonction-
nement diastolique. Le cathétérisme
cardiaque, un examen cardiologique

invasif, peut également donnerune idée
de la diastole et de ses caractéristiques.
Le premier paramétre qui change est la
rigidité myocardique, avant la relaxation
active et la capacité passive du ventricule
a sedistendre, et avant que les pressions
de remplissage ne soient affectées.

« Ces connaissances sont plus récentes,
précise le chercheur. « Aujourd'hui, le
seul moyen d'estimer la rigidité du myo-
carde est le cathétérisme cardiaque.
Cependant, cet examen est risqué pour
le patient et peut entrainer des compli-
cations vasculaires. Une méthode alter-
native pour se faire une idée de la
rigidité du muscle cardiaque est l'/RM
cardiaque, qui permet de mesurer le
degré de fibrose », explique le Dr Yous-
sef. « Mais l'imagerie par résonance
magnétique (IRM) est coliteuse et n'est
pas facilement accessible. »

Win-win

C'est pourquoi, le Docteur Youssef utilise
pour sa thése doctorat, une méthode
non-invasive qui permet d'évaluer la rigi-
dité du myocarde (et donc la fonction
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Coronavirus

US Government
department:

The National Institute
of Allergy and

Infectious Diseases.

« La détection de la rigidité
myocardique par échographie
a un énorme potentiel clinique ».
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diastolique) par échocardiographie. Une
telle échographie présente de nombreux
avantages : « Elle est bon marché, facile-
ment disponible, rapide et simple a réali-
ser, indolore et totalement inoffensive
pour le patient », résume-t-il. « Si nous
pouvons diagnostiquer le dysfonctionne-
ment cardiaque a un stade plus précoce
de maniére non invasive, nous gagnerons
beaucoup. »

La nouvelle technique d'échocardiogra-
phie, appelée ‘shear wave elastography’
(SWE) ou « élastographie par ondes de
cisaillement », a déja été testée ces der-
niéres années chez des adultes en bonne
santé et chez des adultes atteints de ma-
ladies cardiaques comme l'insuffisance
cardiaque et la cardiomyopathie hypertro-
phique. Cependant, il y a encore trés peu
de données disponibles chez les enfants :
« )'ai commencé par une étude de type
'proof of concept', qui sert a analyser la
faisabilité d'une nouvelle méthode. Pour
ce faire, j'ai effectué des échographies
chez des enfants en bonne santé, afin de
déterminer les valeurs normales de rigidité

myocardique, qui sont complétement dif-
férentes de celles des adultes », explique
le DrYoussef. Ces valeurs de référence ont
ensuite été comparées aux valeurs
pathologiques.

Myocardite

Pendant la pandémie de Covid, une nou-
velle maladie rare est apparue : le MIS-C
ou « syndrome inflammatoire multisysteé-
mique chez l'enfant ». Au cours de cette
défaillance inflammatoire, qui survient
trois a six semaines aprés l'infection par
le SRAS-CoV-2, plusieurs organes pré-
sentent des signes d'inflammation, no-
tamment le cceur (myocardite), les
poumons, les reins, le cerveau, la peau,
les yeux et les organes digestifs.

«Nous voulions évaluer si la SWE pouvait
aider a visualiser cette complication
covid. En examinant les enfants pendant
cet état hyperinflammatoire, il est devenu
clairque la technique pouvait détecter la
myocardite de maniére trés sensible. La
méthode s'est également avérée pré-
cieuse pour son suivi : au fur et a mesure

wf s
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Pendant la phase de diastole ou de repos, le
cceur se détend et se remplit de sang. Vient
ensuite la systole, la phase au cours de la-
quelle le cceur se contracte et pompe le sang.
On suppose que le dysfonctionnement dias-
tolique précéde le dysfonctionnement systo-
ligue au cours de la cascade de l'insuffisance
cardiaque.

Systole

Afin de pouvoir s'attaquer aux problémes car-
diaques plus tot et de maniére plus décisive a
l'avenir, les recherches récentes se
concentrent donc sur la fonction diastolique.

Cette derniére est déterminée par trois para-
métres : la relaxation active, la capacité pas-
sive du ventricule a se distendre et la rigidité
myocardique. Dr Youssef : « Pour illustrer la
rigidité du muscle cardiaque, on peut faire la
comparaison avec un élastique. Lorsque vous
['étirez entre le pouce et l'index et que vous
tapotez 'élastique de ['autre main, il vibre a
une certaine vitesse. Si l'élastique est plus
lache, ces oscillations seront plus lentes; si
['élastique est plus tendu ou plus rigide, elles
seront plus rapides. La méme chose se pro-
duit dans le cceur. Lorsque les valves car-
diaques se ferment, le muscle cardiaque vibre
a un certain rythme qui dépend de la rigidité
du myocarde. Ces vibrations sont appelées
‘shear waves’ ou « ondes de cisaillement ».
Lorsque le cceur est plus rigide, donc moins
capable de se remplir de sang, les ondes se
déplacent plus rapidement. Cela montre un
dysfonctionnement diastolique.

Ainsi, afin d'évaluer la diastole, nous devons

visualiser ces ondes et déterminer leur vitesse
de propagation. Cela nécessite une caméra
ultra-rapide et une fréquence d'images élevée
(‘high frame rate’ camera). « L'échocardiogra-
phie standard utilise des ondes sonores qui
permettent une centaine d'images par se-
conde. Pour capter les ondes de cisaillement,
nous avons besoin d'un appareil qui produit
jusqu'a deux mille images par seconde. Pensez
a un sprinter que vous essayez de photogra-
phier : si votre appareil photo ne clique pas
assez vite, vous ne pourrez pas cadrer le cou-
reur », explique le cardiologue.

OBJECTIF COEUR 80 | mars 2024 | 9
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que le coeur se remettait du covid et de
l'inflammation, le schéma des 'ondes de
cisaillement' revenait progressivement
aux valeurs de référence », explique le
cardiologue.

Développer
Dans le cadre de ses recherches ac-
tuelles, le DrAhmed Youssef analysera la
faisabilité et l'applicabilité de la SWE
chez les enfants atteints de diverses ma-
ladies cardiaques. Il utilisera I'échogra-
phie pour déterminer la rigidité du
myocarde et dans quelle mesure le para-
métre est affecté. Il le fera pour trois ca-
tégories de patients :

- les enfants atteints de cardiopathie
congénitale (p. ex. communication in-
terauriculaire, sténose valvulaire aor-
tique, anomalie valvulaire pulmonaire
et tétralogie de Fallot) ;

- lessurvivants d'un cancer pédiatrique,
plus particuliérement les enfants ou
les (jeunes) adultes qui ont recu une
chimiothérapie et/ou une radiothéra-
pie dans le passé ;

- les enfants avec un systéme circula-
toire de Fontan.

« Les enfants atteints de malformations
cardiaques congénitales subissent de
nombreux cathétérismes invasifs. C'est
la facon la plus précise de mesurer les
pressions de remplissage dans le cceur
qui reflétent la fonction diastolique », ex-
pligue le DrYoussef. « Ce serait beaucoup
mieux si cela pouvait se faire par échocar-
diographie. Nous nous intéressons donc
de plus prés a la technique des ondes de
cisaillement dans ces populations, dans
l'espoir qu'elle puisse remplacer les exa-
mens plus invasifs a l'avenir, de maniére
a ce que les dysfonctionnements car-
diaques puissent étre détectés plus rapi-
dement et plus facilement », ajoute-t-il.

Les survivants d'un cancer pédiatrique
font 'objet d'un suivi lors de la consulta-
tion cardiologique, carles agents chimio-
thérapeutiques et les substances
radioactives peuvent affecter le muscle
cardiaque. Ces patients sont parfois dia-
gnostiqués avec une insuffisance car-
diaque des années aprés leur traitement
oncologique.
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« Nous essayons maintenant d'identifier
ces changements dans la fonction car-
diaque a un stade plus précoce, afin de
pouvoir intervenir plus efficacement »,
explique-t-il. « Qui sait, peut-étre que la
détermination de la rigidité myocardique
peut jouer un role a cet égard. »

La derniére catégorie concerne les en-
fants nés avec un ceceur univentriculaire.
En fait, il s'agit également de patients
atteints d'une malformation congénitale,
mais d'une forme trés complexe. Dans
leur cas, une chirurgie cardiaque, la pro-
cédure de Fontan, doit étre effectuée au
cours des premiéres années de vie, pour
rediriger la circulation. « Parfois, le sys-
téme circulatoire de Fontan présente des
complications tardives. Ainsi, l'objectif
est de détecter plus rapidement les dys-
fonctionnements chez ces jeunes pa-
tient, afin de contrer les problémes plus
tard dans la vie », souligne le chercheur.
Etant donné que |'échocardiographie
conventionnelle est d'une utilité limitée
dans ce groupe, la SWE pourrait étre une
valeur ajoutée.

Limitations

Comme dans toute étude scientifique,
cette recherche sur la SWE présente cer-
taines limites. « La plus grande limitation
a l'heure actuelle est la variabilité des
valeurs mesurées. Comme il s'agit d'une
nouvelle technique d'échographie, les
mesures sont effectuées manuellement
— elles ne sont pas encore entiérement
automatisées. Celarend les observations
plus variables », explique le spécialiste.

« De plus, les nouvelles techniques
doivent étre comparées et validées par
rapport au gold standard (|'étalon-or de
référence) actuel. Etant donné que nous
déterminons un nouveau parameétre (la
vitesse a laquelle les ondes de cisaille-
ment se propagent), nous ne pouvons
pas simplement comparer ces mesures
avec une technique existante », explique
le DrYoussef. « Cependant, je comparerai
systématiquement les résultats des pa-
tients qui subissent une IRM cardiaque
ou un cathétérisme avec mes résultats a
|'échographie. Le degré de fibrose obser-
vé a ['IRM, par exemple, peut dans une

certaine mesure corroborer |'évaluation
de la rigidité myocardique, si elle est
conforme a mes observations; il enva de
méme pour les pressions de remplissage
(plus élevées), mesurées par cathété-
risme, si elles sont en corrélation avec
des valeurs de rigidité (plus élevées) a
['échographie.

Gratitude

Larigidité myocardique —en tant que dé-
tecteur précoce de dysfonctionnement
diastolique — et sa détermination par
échographie ont un énorme potentiel cli-
nique. Les maladies cardiaques pour-
raient étre détectées plus facilement
beaucoup plus tot, de maniére moins
invasive, et moins codteuse, ce qui amé-
liorerait leur prise en charge. Qui sait,
peut-étre qu'a long terme, nous pourrons
nous diriger vers des dépistages et des
thérapies purement préventifs. « Mais
nous n'en sommes pas encore la », sou-
ligne Ahmed Youssef.

« Nous devons d'abord passer en revue
les études observationnelles chez les en-
fants. Si nous pouvons prouver qu'une
rigidité myocardique plus élevée refléte
avec précision toutes ces maladies car-
diaques, nous pourrons passer aux es-
sais cliniques interventionnels. Pour que
la recherche soit menée de maniére siire
et éthique, nous devons procéder étape
par étape. Cela prend du temps. Les ré-
sultats de 'étude MIS-C sont bien s{ir trés
prometteurs », s'enthousiasme le Dr
Youssef. « Ce serait formidable si je pou-
vais mesurer ces ondes de cisaillement
lors d'un examen de routine, le jour od je
reviendrai a la pratique clinique.»

« Je suis extrémement reconnaissant au
Fonds pour la Chirurgie Cardiaque pour
son soutien a cette recherche. En outre,
je tiens a remercier mon superviseur, le
professeur Jens-Uwe Voigt (cardiologue a
['UZ Leuven). )'ai également une grande
dette envers le Dr Ahmed Farid, qui m'a
tout appris sur l'échocardiographie.
Par-dessus tout, je suis reconnaissant a
ma femme pour son soutien indéfec-
tible », déclare Ahmed Youssef. m



RECHERCHE | Fonction cardiaque diastolique

Cardiologue égyptien et doctorant a
la KUL depuis deux ans, le Dr Ahmed
Youssef (photo) étudie une nouvelle
technique prometteuse pour évaluer
la fonction cardiaque, sous la super-
vision du Professeur Jens-Uwe Voigt.

Le Docteur Youssef a complété sa forma-
tion de médecin spécialiste a I'hdpital
universitaire du canal de Suez en Ismailie.
Il a ensuite suivi une formation de re-
cherche au Centre cardiaque d'Assouan
(Aswan Heart Centre - AHC), fondé par le
professeur Sir Magdi Yacoub, chirurgien
cardiaque de renommée mondiale qui a,
entre autres, réalisé la premiére greffe
cceur-poumon au Royaume-Uni, en 1983.

« Le niveau et la qualité des soins sont
incroyablement élevés a I'AHC. J'y ai
beaucoup appris, en particulier dans le
domaine des cardiopathies congénitales.
J'y ai aussi pris godt a la recherche », ex-
pligue le Dr Youssef. Poursuivre cette re-
cherche a l'international était son réve.

Le Dr Youssef s'est engagé dans la voie
scientifique parce qu'il lui était difficile
de trouver un équilibre entre sa vie

professionnelle et sa vie privée comme
cardiologue en Egypte. « C'est un travail
extrémement stressant. Il arrive qu'on ne
quitte pas I'h6pital pendant une se-
maine », dit-il.

« D'oll mon attirance pour la recherche
dontj'ai découvert avec le temps d'autres
avantages et facettes. Par exemple, la re-
cherche élargit votre vision et change la
facon dont vous abordez vos patients et
leurs symptdmes: elle améliore vos capa-
cités cliniques », explique le cardiologue.

« Ce qui est aussi trés gratifiant, c'est lors-
qu'un devos articles est publié dans une
revue scientifique et lu par vos pairs.
J'aime aussi donner des conférences. Les
commentaires et les idées que vous rece-
vez de vos pairs a cette occasion sont
inestimables », explique le Dr Youssef.

Le contact avec ses patients lui manque
cependant. « A I'hdpital, on a un retour
quasi immédiat. On écoute les plaintes
du patient, on lui prescrit un traitement et
on en fait le suivi. Parfois, on ne peut l'ai-
der qu'aprés une ou deux consultations.
Dans le monde de la recherche, les

choses sont beaucoup plus lentes. Il faut
avoir une vision a long terme et accepter
de passer beaucoup de temps devant un
ordinateur », dit-il en riant.

Le plus grand obstacle a la recherche
reste de trouver et obtenir des finance-
ment, cela prend énormément de temps.
Le DrYoussef a recu une bourse interna-
tionale du ministére égyptien de I'Ensei-
gnement supérieur et de la Recherche
scientifique. Aujourd'hui, le Fonds pour
la Chirurgie Cardiaque soutient ses tra-
vaux au sein du Département des
sciences cardiovasculaires de la KUL.

« Je suis infiniment reconnaissant pour
les opportunités qui m'ont été données,
envers mes mentors passés et présents,
envers ma femme, qui a abandonné son
travail en Egypte pour me suivre. Nous
apprenons le néerlandais et nous aime-
rions rester en Belgique. Lorsque j'aurai
terminé mon doctorat, j'aimerais travail-
ler a temps partiel comme cardiologue et
travailler a mi-temps en tant que cher-
cheur. Cela serait la combinaison par-
faite », conclut Ahmed Youssef. m

| DrH.Scheyving, journaliste médical
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RECHERCHE | l'insuffisance aortique

En l'absence de traitement,
l'insuffisance aortique
évolue vers l'insuffisance
cardiaque.

La thése du Docteur Bachar
El Oumeiri menée a 'ULB
avec le soutien du Fonds
pour la Chirurgie Cardiaque
sest attachée a étudier les
effets sur l'insuffisance
aortique d'un médicament
utilisé dans le traitement de
l'insuffisance cardiaque.
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M 7

Un nouveau traitenient ™

pour l'imsutfisance aortique ?

| Docteurs Bachar El Oumeiri & Martine Antoine, ULB

¢ aorte estla principale artére

de l'organisme, elle part du

ventricule gauche du ceeur

pour apporter du sang oxy-

géné a tous les organes. Deux valvules

cardiaques contrdlent la circulation san-

guine de lintérieur vers l’extérieur du

coeura lamaniére de portes unidirection-

nelles qui maintiennent le flux sanguin

dans la bonne direction. Deux autres

valvules contrdlent le flux sanguin entre
les oreillettes et les ventricules.

La valvule aortique sépare le coeur de
l’aorte. Cette valvule s’ouvre dans 'aorte
pour laisser sortir le sang du ceeur puis
se ferme pour empécher le sang de re-
tournerdans le ceeur.

La régurgitation aortique est un reflux
de sang atravers la valvule aortique dii
aune détérioration et un défaut d'étan-
chéité de la valve. Ce reflux se produit
a chaque fois que le ventricule gauche
se relache. Le résultat est une augmen-
tation de volume et de la pression san-
guine dans le ventricule gauche. Pour
maintenir un débit équivalent malgré ce

reflux, la charge de travail du coeur aug-
mente ce qui entraine une hypertrophie
du ventricule gauche. En phase aigué,
en présence d’une fuite aortique mas-
sive et soudaine, le ventricule gauche
évolue rapidement vers une défaillance
cardiaque terminale.

Cependant en présence d’une fuite pro-
gressivement sévére, le ventricule
s’adapte par une série de mécanismes
compensatoires : par ’laugmentation de
sa masse, par la dilatation de son dia-
métre de la chambre de chasse (la partie
du ventricule qui expulse le sang) et par
une hypertrophie ventriculaire gauche.

Grace a ces mécanismes, la tension pa-
riétale est en partie réduite et la consom-
mation en oxygéne diminue. Toutefois,
I’évolution est marquée par une détério-
ration progressive de la fonction ventri-
culaire qui, en ’absence de traitement
évolue vers l'insuffisance cardiaque.

La chirurgie, de réparation ou de rem-
placement valvulaire, est le seul traite-
ment actuel de la régurgitation aortique.



RECHERCHE | l'insuffisance aortique

DIASTOLE

i oreillette
QQ@@ ...~ gauche

valve

pulmonaire valve il
mitrale
oreillette ericul N
ite ...ventricule gauche
droite - g valve
valve valve aortique
valve aortique .o
tricuspide ricuspide
ventricule \
valve droit valve valve valve
pulmonaire aortique pulmonaire aortique
fermée fermée ouverte w ouverte
ventricule

ventricule

gauche droit

valve
tricuspide
ouverte

valve mitrale
ouverte

Plusieurs médicaments sont utilisés
dans le traitement de 'insuffisance car-
diaque. Ils ont en commun une action
de modification de ’homéostasie cal-
cique (la régulation des flux de calcium)
et d’augmentation de la consommation
d’oxygéne avec unrisque accru d’aryth-
mies, de morbidité et de mortalité.

Etude de Yomecamtiv mecarbil.
Pour assurer la contraction cardiaque, la
myosine se lie a ’actine : ce sont ces mul-
tiples liaisons qui sont a la base de la
fonction systolique cardiaque, la fonction
contractile du ventricule gauche.

Lomecamtiv mecarbil est un activateur
sélectif de la myosine cardiaque: il in-
fluence la contractilité cardiaque en agis-
sant sur l’adénosine triphosphatase
(ATP), une classe d’enzymes liés au mé-
tabolisme énergétique.

L’omecamtiv mecarbil est donc un agent
myotropique (qui exerce une action di-
recte sur la fibre musculaire), en phase
d’études cliniques pour son role potentiel
dans le traitement de linsuffisance

pulmonaire

ventricule

ventricule
gauche

-
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valve

valve

droit
valve
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cardiaque systolique. Son utilisation per-
met une amélioration de la fonction sys-
tolique en augmentant la durée d'éjection
systolique sans augmenterla consomma-
tion d'énergie (C’est-a-dire d’ATP et d'oxy-
géne) et sans altérer les niveaux de
calcium intracellulaire.

Le Dr El Oumeiri a évalué les effets de
’omecamtiv mecarbil sur le ventricule
gauche des rats présentant une régurgita-
tion aortiqgue en comparaison avec des
rats ne présentant pas d’insuffisance
aortique.

Il a effectué diverses mesures dans ces
deux groupes afin de comparer les mar-
queurs de la fonction cardiaque tels que
les paramétres échocardiographiques,
les paramétres hémodynamiques et élec-
trocardiographiques, les dosages de bio-
marqueurs sériques (sSt2 et NT-proBNP),
’analyse tissulaire au niveau du ventri-
cule gauche, ’expressions des génes
impliqués dans le stress oxydatif, le
degré d’apoptose (autodestruction des
cellules), le métabolisme énergétique
ainsi que I’lhoméostasie calcique impli-

~

Dans l'insuffisance
aortique, la valve
reste ouverte.

cceur normal

insuffisance cardiaque

L““v,’[‘\\,”\"ﬁ‘[” € AU VENLrCule g

quée dans la contractilité cardiaque.

Ces paramétres ont été analysés chez
des rats males adultes de type Wistar qui
ont recu de 'omecamtiv mecarbil et des
rats qui ont recu un placebo (groupe de
contrdle).

Le chercheur a montré que 'omecamtiv
mecarbil prolonge le temps d’éjection
systolique chez les rats et réduit la ten-
sion pariétale du ventricule gauche sans
avoir d’effet sur la régurgitation aor-
tique. Il est intéressant de remarquer
que dans le groupe contrdle, 'omecam-
tiv mecarbil augmente ’expression des
génes a action anti-apoptotique et
antioxydante.

D’autres études seront nécessaires
pour mieux comprendre les méca-
nismes d’action de 'omecamtiv mecar-
bil sur ’expression des génes ainsi que
son effet a des stades de sévérités dif-
férentes de 'insuffisance aortique afin
de définir s’il a une place dans le trai-
tement de celle-ci. m
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VOTRE SANTE | de la théorie 4 la pratique

La transition
protéique
est en marche

Manger moins de protéines
protéines végétales est devenu
commun pour la santé et pour

n objectif nécessaire,
olanéte.

Mais cette végétalisation des t_é_ﬂes ne doit pas
s'effectuer n'importe comment. =

Lavis. Nuages, plule et vagues. Minneapols Institute of Art.

haleurs extrémes, pluies dilu-

viennes... les déréglements

climatiques sont de plus en

plus perceptibles pourtout un
chacun. Cela n’est jamais que la face vi-
sible de l'iceberg, la conséquence des
activités humaines et de leur impact sur
la planéte. Selon les Nations Unies, plus
d’untiers des émissions de gaz a effet de
serre (GES) imputables aux activités hu-
maines sont liées a I’alimentation. La
majorité des GES liés a ’alimentation
proviennent de l’agriculture et de l’utili-
sation des terres. Il est donc évident que
la fagcon dont nous mangeons joue un
role important dans ce bilan environne-
mental. Ce qui a le plus grand impact
négatif, c’est I’élevage, donc laviande. A
’inverse, les végétaux ont un plus faible
impact. Or, notre consommation de
viande et d’autres sources de protéines
animales est élevée, celle des sources de
protéines végétales est faible, ce qui
n’est pas seulement mauvais pour ’en-
vironnement, mais aussi pour notre
santé. D’ou cette nécessaire transition
protéique qui est désormais a I’lagenda
dans plusieurs pays.

14 | mars 2024 | OBJECTIF COEUR 80

> par Nicolas Guggenbuhl, Expert Nutrition chez Karott’
Professeur de Nutrition et Diététique a la Haute Ecole Léonard de Vinci

Objectif :

inverser la tendance d’ici a 2030

Les principales sources de protéines ani-
males sont la viande, la volaille, le pois-
son, les ceufs et les produits laitiers. Les
principales sources de protéines végé-
tales sont les légumineuses (dont le soja
et tous les produits dérivés tels que tofu,
tempeh, steaks végétaux...), les céréales,
les fruits a coque et les graines.

En Belgique, c’est le gouvernement fla-
mand qui a pris Uinitiative en 2021, en
langant le « Green Deal Protein Shift ».
Lobjectif fixé est clair: il consiste a passer
de la répartition actuelle, dans laquelle
60 % de nos protéines viennent des pro-
duits animaux et 40 % des végétaux, au
rapport inverse d’ici @ 2030. Nos voisins
hollandais ont tout récemment pris la
méme initiative, mais en se donnant un
peu plus de temps : pour 2030, leur ob-
jectif est d’atteindre la parité (50 /50)
entre protéines animales et végétales.

Moins de viande
La végétalisation de I'alimentation peut
se faire progressivement, ce qui présente

’avantage de permettre de s’habituer
plus facilement aux changements. Il ne
s’agit pas de devenirvégétarien, on parle
plutét de « flexitarisme », dans lequel on
mange souvent végétarien, mais od la
viande garde une place plus discréte. Ce
sont surtout les viandes transformées
(charcuteries) dont la réduction sera bé-
néfique pour la santé. Les recommanda-
tions du Conseil Supérieur de la Santé
sont de maximum 30 g de charcuterie
(soitune tranche de jambon) par semaine.
Pour la viande (hors volaille), la recom-
mandation est de ne pas dépasser300 g
par semaine. Pour I’environnement, c’est
surtout la viande de beeuf et de mouton
dont la réduction aura 'impact le plus im-
portant. A noter qu’ily a une grande diffé-
rence entre laviande locale d’animaux en
pature, et celle venant d’outre-Atlantique
issue d’élevages intensifs.

Les produits laitiers sont moins affectés
que la viande dans cette transition : ils
sont toujours préconisés a raison de 2
a 3 portions par jour, correspondant a
250 a 500 mlde lait ou équivalent laitier
parjour.



de la théorie a la pratique

Pour végétaliser son alimentation tout
en gardant le cap sur I’équilibre, il ne
s’agit pas que de réduire viande et pro-
duits de viande. Encore faut-il que les
sources de protéines végétales soient en
mesure de remplacer les nutriments qui
ne sont plus apportés parlaviande. Pour
cela, il importe de s’assurer de la pré-
sence de différences sources de proté-
ines végétales, qui n’ont pas le méme
profil nutritionnel :

* Les légumineuses (ou légumes secs
lentille, pois chiche, haricots secs...

« Les céréales : privilégiez les versions
pas ou peu raffinées (céréales
complétes)

- Les fruits a coque et graines

Car 'alimentation peut étre largement,
voire entiérement végétale, elle n’est
pas pour autant bonne pour la santé.
Une étude récente a ainsi montré que le
risque de développer un diabéte de type
2 était nettement augmenté pour une

POUR 4 PERSONNES

Ingrédients

+ 150 g de courgette rapée

+ 3 oignons verts ciselés

« 4 c. a soupe d'huile d'olive

+ 2 gousses d'ail hachées

« V5 c. acafé de curry en poudre

« 2 boites de lentilles blondes ou vertes,
rincées et égouttées (2x 240 g)

+100 g de chapelure de pain

* V5 . a café dorigan

2 ceufs

alimentation végétale déséquilibrée (no-
tamment riche en pain blanc et autres
céréales raffinées, biscuits, sucreries,
boissons sucrées...), alors qu’une ali-
mentation végétale équilibrée était as-
sociée a une réduction du risque de
diabéte de type 2.

Les légumineuses, associées aux cé-
réales, sont de précieux alliés pour rem-
placer la viande. Elles se prétent
aisément a la formation de galette, bou-
lettes et autres hamburgers. Bien

entendu, cela demande un peu de temps
et des compétences culinaires. Pour les
plus pressés, il existe désormais un
vaste choix de substituts de viande.
Mais attention, il s’agit d’un groupe
d’aliments trés hétérogéne du point de
vue de la composition nutritionnelle et
de la liste d’ingrédients. Certains sont
riches en protéines (comme la viande),
d’autres pas, la teneur en matiéres
grasses et en sel est trés variable...

Le Conseil Supérieur de la Santé recom-
mande, pour ces produits, certains cri-
téres, comme avoir au moins 10 % de
protéines, moins de matiéres grasses
que de protéines et max 1,1 % de sel.
Le Nutri-Score permet aussi d’avoir une
information rapide sur la qualité nutri-
tionnelle de ces produits. Enfin pour
ceux qui ne mangent aucun produit du
régne animal (végétaliens), mieux vaut
s’orienter vers les produits qui sont en-
richis en vitamine 12...

www.foodinaction.com

Préparation

« Faire revenir les oignons verts et la
courgette dans 2 c. a soupe d'huile dolive.
Ajouter T'ail et le curry. Retirer du feu
et mixer légerement avec les lentilles et
la chapelure. Ajouter I'ceuf et lorigan et
mixer & nouveau. Rectifier lassaisonne-
ment (sel + poivre). Placer au réfrigéra-
teur pendant 1 heure.

« Faconner 8 petites galettes et les cuire
ala poéle dans I'huile dolive, environ
2 minutes de chaque c6té pour quelles
soient bien dorées.

Suggestion

Ces galettes accompagneront & merveille
une ratatouille ou une salade de crudités.
Variez les herbes et épices au gré des
envies.

Composition nutritionnelle
par portion

Energie 303 keal / 1271 K]
Graisses 11,2¢
Acides gras saturés 18¢g
Glucides 34,1¢g
Sucres 27¢g
Protéines 119¢
Fibres 96¢g

> COté nutrition

Ces galettes sont une bonne source
de protéines, sont riches en fibres
et ne contiennent que tres peu
dlacides gras saturés, de quoi
remplacer avantageusement la
viande pour vos repas végétariens.
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Pour progresser, larecherche a besoin de vous!

www.fondspourlachirurgiecardiaque.be

Comment aider le Fonds pour la Chirurgie Cardiaque?

> faire un don, ponctuel ou permanent > associer le Fonds a un événement important
sur le compte IBAN BE15 3100 3335 2730 de votre vie:
BIC: bbrubebb un anniversaire, un mariage, une naissance, un
Votre générosité est fiscalement déductible * décés peuvent étre I’occasion de suggérer a vos

proches de faire un don en faveur du Fonds
> faire un legs
Soutenir notre action peut aussi avantager > faire connaitre notre action
vos héritiers. Votre notaire vous informera a votre entourage.
sur la procédure a suivre.

* Les dons doivent atteindre 40 € au moins par année civile Pour plus de renseignements
pour donner droit a une réduction d'imp6t. L’attestation 02 644 35 44
fiscale vous sera adressée en mars de I’année suivante. info@hart-chirurgie-cardiaque.org

Quel que soit votre choix, nous vous exprimons toute notre gratitude.
Ethigue, transparence, bonne gouvernance
a Votre don,
t notre engagement
recoltedefonds-ethique.be

Votre Fonds adhére au code éthique de I’asbl Récolte de Fonds Ethique. Vous avez un droit a Iinforma-
tion. Ceci implique que les donateurs, collaborateurs et employés sont informés au moins annuellement

de l'utilisation des fonds récoltés. Chacun peut consulter sur notre site internet un schéma de synthése
du rapport annuel de l'asbl (bilan et compte de résultats): www.fondspourlachirurgiecardiaque.be
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