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Contexte  L’insuffisance cardiaque évolutive est le mécanisme le plus courant de décès chez les
patients présentant une insuffisance cardiaque avancée. La resynchronisation cardiaque est un
traitement de l’insuffisance cardiaque basé sur l’implantation d’un stimulateur cardiaque qui
améliore les performances cardiaques et la qualité de vie, mais dont l’effet sur la mortalité
demeure incertain.

Objectif Déterminer si la resynchronisation cardiaque réduit la mortalité par insuffisance cardiaque
évolutive

Sources de données  MEDLINE (1966-2002), EMBASE (1980-2002), registre Cochrane des
essais cliniques contrôlés (Cochrane Controlled Trials Register, deuxième trimestre 2002), base
de données ClinicalTrials.gov du National Institute of Health, site Internet de la Food and Drug
Administration des Etats Unis, et rapports présentés lors de conférences scientifiques 
(1994-2002). Les termes de recherche comprenaient stimulateur cardiaque, implantation d'un
stimulateur cardiaque, insuffisance cardiaque, double site, multisite, biventriculaire, resynchroni-
sation, et pré-excitation ventriculaire gauche.

Critère de sélection des études  Pour être retenues, les études devaient être des études randomi-
sées, contrôlées, de la resynchronisation cardiaque dans le traitement du dysfonctionnement 
ventriculaire gauche chronique symptomatique. Elles devaient faire référence au décès, 
à l’hospitalisation pour insuffisance cardiaque ou aux arythmies ventriculaires. Parmi les 6 883 
rapports identifiés au départ comme potentiellement pertinents, 11 rapports et 4 études 
randomisées, concernant au total 1 634 patients, ont été inclus dans la méta-analyse.

Extraction des données  Les rapports d'études ont été examinés indépendamment par 2 
chercheurs, selon une méthodologie standardisée, ouverte.

Synthèses des données  Dans les études concernées, la durée du suivi varie de 3 à 6 mois. La
réunion des données des 4 études sélectionnées a montré que la resynchronisation cardiaque réduit
le nombre des décès par insuffisance cardiaque évolutive de 51 % par rapport aux sujets contrôles
(odds ratio [OR], 0,49 ; intervalle de confiance à 95 % [IC] : 0,25-0,93). La mortalité par insuffi-
sance cardiaque évolutive était de 1,7 % pour les patients avec resynchronisation cardiaque et de
3,5 % pour les sujets contrôles. La resynchronisation cardiaque a également réduit les hospitalisa-
tions pour insuffisance cardiaque de 29 % (OR, 0,71 ; IC à 95 % : 0,53-0,96) et montré une ten-
dance à la réduction de la mortalité, toutes causes confondues (OR, 0,77 ; IC à 95 % : 0,51-1,18).
La resynchronisation cardiaque n'a pas été associée à un effet statistiquement significatif sur la
mortalité due à d’autres causes que l’insuffisance cardiaque (OR, 1,15 ; IC à 95 % : 0,65-2,02). La
resynchronisation cardiaque n'a pas eu d'impact net sur la tachycardie ventriculaire ou sur la fibril-
lation ventriculaire des patients porteurs d'un défibrillateur cardiaque implantable (OR, 0,92 ; IC à
95 % : 0,67-1,27).

Conclusions  La resynchronisation cardiaque réduit la mortalité par insuffisance cardiaque évolu-
tive chez les patients présentant un dysfonctionnement ventriculaire gauche symptomatique.
Cette découverte laisse présumer que la resynchronisation cardiaque peut avoir un impact consi-
dérable sur le mécanisme le plus courant de décès chez les patients présentant une insuffisance
cardiaque avancée. La resynchronisation cardiaque diminue également le nombre d’hospitalisa-
tions pour insuffisance cardiaque et montre une tendance à réduire la mortalité, toutes causes
confondues.
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P
rès de 5 millions de personnes vivant
aux Etats Unis sont atteintes d’insuffi-
sance cardiaque, et 550 000 nouveaux
patients sont diagnostiqués chaque

année.1 En dépit des progrès considérables des
traitements médicamenteux,2 l’insuffisance
cardiaque a occasionné 287 000 décès et près
d'un million d'hospitalisations aux Etats Unis
en 1999.1,3 Le décès par insuffisance cardiaque
est généralement imputable à l'un des 2 méca-
nismes suivants : mort subite ou mort par
insuffisance cardiaque évolutive.4,5 La propor-
tion de patients mourant du fait de l'un de ces
2 mécanismes varie en fonction de la gravité de
l’insuffisance cardiaque. Les patients présen-
tant une insuffisance cardiaque légère vont en
général mourir subitement4-6 d'arythmies car-
diaques ou d'accidents vasculaires de type
infarctus du myocarde.7 A l'opposé, les patients
qui survivent jusqu'aux stades avancés de l’in-
suffisance cardiaque meurent essentiellement
d’insuffisance cardiaque évolutive,5,8-9 une
perte progressive de la fonction ventriculaire
qui conduit à une perfusion systémique inadé-
quate et au décès. Il est courant d’observer au
décours d’une insuffisance cardiaque avancée,
une activation électrique anormale des ventri-
cules ou une désynchronisation électrique
ventriculaire.10-11 La désynchronisation ventri-
culaire se manifeste sur l'électrocardiogramme
par un allongement de l'intervalle QRS, sou-
vent dans le contexte d'un bloc de branche
gauche. L'allongement de l'intervalle QRS s’ac-
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compagne souvent d’une diminution de la
fonction cardiaque12,13 et d’une augmentation
de la mortalité.10 Ces dernières années, les sti-
mulateurs cardiaques ont été modifiés afin de
permettre une correction de la désynchronisa-
tion ventriculaire, traitement auquel il est fait
référence sous le nom de resynchronisation.14-16

A l'inverse des stimulations ventriculaires
droites traditionnelles, la resynchronisation
cardiaque utilise une sonde de dérivation ven-
triculaire gauche, habituellement placée dans
une veine coronaire.15 Une sonde de dérivation
ventriculaire gauche assure la stimulation du
ventricule gauche au moment ou à proximité
de la dépolarisation du ventricule droit. Cette
activation synchronisée des ventricules amé-
liore la fonction cardiaque17-27 et réduit la
consommation d'oxygène du myocarde.28 La
resynchronisation cardiaque améliore aussi la
capacité à l'effort, la classe fonctionnelle et la
qualité de vie.17,21,23,27,29-35 Toutefois, l’effet de la
resynchronisation cardiaque sur la mortalité
est incertain.17,31,36

Nous nous sommes basés sur l’hypothèse
selon laquelle la resynchronisation cardiaque
et l'amélioration de la fonction cardiaque qui
lui est associée pourraient entraîner une dimi-
nution de la mortalité imputable à l’insuffisan-
ce cardiaque évolutive. Les études randomi-
sées, publiées, traitant de la resynchronisation
cardiaque n'ont pas été concluantes à cet
égard.17,31-36 Nous avons réalisé une méta-analy-
se pour déterminer si la resynchronisation car-
diaque fait diminuer la mortalité par insuffi-
sance cardiaque évolutive.

MÉTHODES
Recherches
Nous avons exploré la base de données 
MEDLINE (1966-2002), EMBASE (1980-2002,
24e semaine), le Cochrane Controlled Trials
Register (deuxième trimestre 2002), la base de
données d’essais cliniques ClinicalTrials.gov du
National Institute of Health, et le site Internet
de la Food and Drug Administration des Etats
Unis (http://www.fda.gov) afin de trouver des
rapports d'études randomisées comparant la
resynchronisation cardiaque à des sujets
contrôles chez des patients présentant un dys-
fonctionnement ventriculaire gauche sympto-
matique. La terminologie relative à la resyn-
chronisation cardiaque n'ayant pas été standar-
disée, nos recherches ont été effectuées par le
biais de termes multiples, parmi lesquels : sti-
mulateur cardiaque, implantation d'un stimula-
teur cardiaque, insuffisance cardiaque, double
site, multisite, biventriculaire, resynchronisation,
et pré-excitation ventriculaire gauche.

Nous avons effectué des recherches supplé-
mentaires en utilisant 65 noms d'auteurs et 24
acronymes d'études cités fréquemment dans
des études circonstanciées traitant de la resyn-
chronisation cardiaque ; nous avons également
utilisé des versions modifiées de la "Cochrane
Optimal Search Strategy" pour les essais rando-

misés.37 Pour identifier les études présentées
lors des seuls congrès scientifiques, nous avons
effectué des recherches manuelles et électro-
niques dans les sessions scientifiques annuelles
de l’American College of Cardiology (1994-
2002), de l'American Heart Foundation (1994-
2001), de l’European Society of Cardiology
(1994-2001), et de la North American Society of
Pacing and Electrophysiology (1994-2002). Les
bibliographies de 43 articles d’études circons-
tanciées récentes ont également été dépouillées
manuellement. Toutes ces recherches se sont
limitées aux années 1994 à 2002 car les études
modernes traitant de la resynchronisation car-
diaque n’ont débuté qu’en 1994.14 Nos
recherches ont été menées durant les mois de
mai et juin 2002.

Critères d’inclusion et extraction de données
Les rapports d'études randomisées de resyn-
chronisation cardiaque dans le traitement de
l’insuffisance cardiaque chez l'homme étaient
susceptibles d'être inclues dans la méta-analy-
se. La définition des essais contrôlés randomi-
sés a été est établie en accord avec la National
Library of Medicine.38 Nous avons pris en
considération les études qui faisaient référence
au décès, à l'hospitalisation pour insuffisance
cardiaque ou à l'arythmie ventriculaire. Pour
les études croisées, seules les données de la
première période randomisée d’inversion ont
été considérées. Nous avons exclu les études
pour lesquelles un rapport faisant état de don-
nées plus complètes et/ou plus récentes était
disponible ainsi que celles issues de rapports
ne concernant que la conception de l'étude
sans référence au décès, à l'hospitalisation ou à
l'arythmie ventriculaire. Pour concentrer notre
analyse sur les effets chroniques de la resyn-
chronisation cardiaque, nous avons exclu les
études dont le suivi pendant la partie rando-
misée de l'étude était inférieur à 3 mois. Nous
avons également exclu les rapports d'études
croisées dont la première période d’inversion
était inférieure à 3 mois ou ceux qui ne com-
portaient pas de données distinctes concernant
la première période d’inversion. Pour évaluer
les effets de la resynchronisation cardiaque sur
les arythmies ventriculaires, nous avons uni-
quement pris en considération les données
provenant d'études ayant utilisé un défibrilla-
teur cardiaque implantable (DCI). Le but était
de minimiser les différences d'évaluation de ce
critère. Nous n'avons pas exclu les rapports se
présentant sous d’autres formats que celui des
articles de journaux ni les rapports formulés
dans une autre langue que l’anglais. Nous
avons obtenu l’autorisation des commandi-
taires et des principaux chercheurs de cer-
taines études qui n’avaient pas encore été
publiées, d'inclure dans notre méta-analyse les
données issues de ces études auxquels le grand
public pouvait accéder.

Deux examinateurs indépendants (D.J.B. et
E.A.B.) ont procédé à l’évaluation des critères

d’inclusion et à l'extraction des données, selon
une méthodologie standardisée non aveugle.
Les données extraites répondaient aux critères
d’inclusion retenus, comprenaient les inter-
ventions et les résultats et présentaient les
caractéristiques initiales ainsi que la qualité
méthodologique indiquée (validité interne)
Parmi les résultats présentant un intérêt figu-
raient le nombre de patients décédés du fait
d’une insuffisance cardiaque évolutive, les
décès toutes causes confondues, les hospitali-
sations pour insuffisance cardiaque, la trans-
plantation cardiaque et l'arythmie ventriculai-
re. La qualité méthodologique de l'étude a été
évaluée par l’étude de l’emploi d'une analyse
en intention de traiter, par la vérification de la
répartition des patients, par le contrôle de la
non-divulgation de ces affectations ainsi que
par un travail en aveugle.40 Les désaccords
entre les examinateurs ont été résolus par
consensus.

Analyse des données
L’odds ratio (rapport de cotes) a été choisi
comme principal outil de mesure de l'effet. En
raison du taux relativement bas d'événements,
l'odds ratio donne une approximation très
proche du risque. Les odds ratios de chacune
des études inclues ont été rassemblés en utili-
sant des modèles à effets aléatoires qui utili-
sent une pondération basée sur la variance
inverse calculée selon DerSimonian et Laird.41

Lorsqu’une même étude avait donné lieu à dif-
férents rapports, nous avons utilisé les don-
nées les plus complètes et/ou les plus récentes.
Pour déceler une éventuelle hétérogénéité
quantitative, nous avons utilisé des tests x2. Les
analyses quantitatives ont été réalisées en
intention de traiter et se sont limitées aux don-
nées provenant des périodes randomisées de
suivi. Des analyses de sensibilité ont été réali-
sées pour évaluer l'importance des divers
modèles statistiques, de la gravité de l’insuffi-
sance cardiaque initiale, des études prises iso-
lément, et des données manquantes. Les ana-
lyses statistiques ont été effectuées à l’aide du
logiciel Stata 7.0.42

RÉSULTATS
Résultat des recherches
Les modalités de sélection des rapports sont
résumées à la Figure 1. Au départ, nous avons
identifié 6 883 rapports potentiellement perti-
nents. Après en avoir exclu 1 202 faisant
double emploi, 5 681 rapports ont été exami-
nés sur la base de leurs titres et des résumés
disponibles. Parmi ceux-ci, 5 623 ont été
exclus pour les raisons énumérées à la
Figure 1. Durant la phase initiale d’examen,
l'accord entre les examinateurs a été de 97,6 %.
Les versions intégrales des 58 rapports restants
ont été récupérées pour être examinées en
détail. Quarante-sept de ces 58 rapports ont
été exclus (Figure 1). Parmi ces 47 rapports
exclus figuraient 3 présentations destinées à
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des conférences43-45 qui traitaient d'une étude
portant sur 64 patients randomisés (MUSTIC-
AF) ; ces 3 présentations ont été exclues parce
que les données présentées provenaient, en
partie, de périodes de suivi non contrôlées43,44

ou parce que les hospitalisations (1 dans le
groupe traitement et 2 dans le groupe de
contrôle) n'étaient pas présentées séparément
pour les 3 premiers mois de la période d’inver-
sion.45 De même, parmi les 47 rapports exclus
figuraient 7 rapports relatifs à 2 études portant
sur un total de 66 patients randomisés20,23, 46-50

Ces 7 rapports ont été exclus de notre étude
parce que la durée du suivi pendant les pre-
mières phases randomisées de permutation
était d'un mois. Les 11 rapports restants17,31,51-59

de 4 études contrôlées randomisées ont été
inclus dans la méta-analyse.

Résultats qualitatifs
Les 4 études inclues dans la méta-analyse
étaient l'étude CONTAK CD, In-Sync ICD,
Multicenter InSync Randomized Clinical
Evaluation (MIRACLE), et l'étude Multisite
Stimulation in Cardiomyopathies (MUSTIC)
(Tableau 1).17,31,51-59 Dans l'étude CONTAK
CD, 490 patients randomisés ont été sélection-
nés parmi les 581 patients retenus dont 248
ont fait l’objet d’un suivi planifié de 3 mois et
333 d’un suivi planifié de 6 mois.51 Notre ana-

lyse de mortalité de l'étude MIRACLE se base
sur 532 patients randomisés.57,58 Parmi ces 532
patients, 71 ont été suivis pendant 3 mois et
461 pendant 6 mois57 ; les résultats relatifs aux
patients suivis pendant 6 mois ont été
publiés.17

Les caractéristiques initiales des patients
(Tableau 1) étaient similaires dans les 4
études, avec une moyenne d’âge comprise
entre 63 et 66 ans et une fraction d'éjection
ventriculaire gauche moyenne variant entre
21 % et 23 %.31,51,55-58 Dans chacune de ces
études, la majorité des patients était des
hommes présentant au départ une insuffisance
cardiaque modérée à grave (classe fonctionnel-
le III et IV de la New York Heart Association
[NYHA]).31,51,55,58 Dans MUSTIC, 37 % des
patients souffraient d’une insuffisance car-
diaque résultant d’une cardiomyopathie isché-
mique.31 A l'inverse, la majorité des patients de
chacune des 3 autres études présentaient des
cardiomyopathies ischémiques.51,55,58 La durée
initiale de l’intervalle QRS, qui mesure la
désynchronisation électrique ventriculaire,
était prolongée de la même manière dans cha-
cune des 4 études, avec des valeurs moyennes
variant de 158 à 176 millisecondes.17,31,51,55

La désynchronisation était associée à un bloc
de branche gauche chez la majorité des
patients de chaque étude.31,51,55,59

L'utilisation initiale d'inhibiteurs de 
l'enzyme de conversion de l'angiotensine ou de
bloqueurs des récepteurs de l'angiotensine
était également élevée dans les 4 études 
puisqu’elle oscillait entre 87 % et 96 %
(Tableau 1).31,51,55-58 A l'inverse, l'utilisation ini-
tiale de ß-bloquants variait considérablement
entre les 4 études pour se situer entre 28 %
dans l'étude MUSTIC31 et 60 % dans l'étude
InSync ICD.55 Les patients présentant une indi-
cation conventionnelle de DCI60 étaient inclus
dans CONTAK CD et In-Sync ICD, mais
étaient exclus de MIRACLE et MUSTIC.31,51,55,58

Les ß-bloquants comme les DCI peuvent amé-
liorer la survie des patients atteints d’insuffi-
sance cardiaque.5,61-64 On ignore s'il existe des
interactions de traitement entre la resynchro-
nisation cardiaque et les ß-bloquants ou les
DCI.

Les patients présentant des indications
conventionnelles d'implantation d’un stimula-
teur cardiaque,60 comme un dysfonctionne-
ment du nœud sinusal ou un bloc auriculo-
ventriculaire, ont été exclus des 4 études
(Tableau 1).31,51,55,56 De plus, les patients pré-
sentant une arythmie auriculaire, comme la
fibrillation auriculaire, ont été exclus de 3
études les plus importantes.51,55,56 Les indica-
tions conventionnelles d’un stimulateur car-
diaque et les arythmies auriculaires sont cou-
rantes chez les insuffisants cardiaques.

Dans chacune des 4 études, les patients se
sont vus implanter un DCI51,55 ou un stimula-
teur cardiaque31,58 capable d'opérer une 
resynchronisation cardiaque (Tableau 1). Les
patients étaient alors randomisés en groupe
avec resynchronisation cardiaque et en groupe
sans resynchronisation cardiaque.31,51,55,58 Dans
CONTAK CD, 54 des 490 patients randomisés
se sont vus poser une sonde de dérivation épi-
cardique ventriculaire gauche par thoracoto-
mie.36,51 Les autres patients de CONTAK CD, et
tous les patients de In-Sync ICD, MIRACLE et
MUSTIC ont reçu une sonde de dérivation
ventriculaire gauche transveineuse.31,51,55,57 Le
suivi pendant la phase randomisée de chaque
étude a varié de 3 à 6 mois.31,51,55,57

Les évaluations de la qualité méthodolo-
gique indiquée (validité interne) étaient compa-
rables pour les 4 études (Tableau 1). Les
méthodes de répartition des patients n'étaient
pas documentées dans les études, et la pertinen-
ce de la non-divulgation de ces affectations était
soit peu claire, soit non documentée17,31,51,59 Une
analyse en simple aveugle a été utilisée dans
MUSTIC,31 et une analyse en double aveugle
dans les 3 autres études.51,53,58 Le financement de
chacune des 4 études était assuré, du moins en
partie, par les entreprises dont les équipements
faisaient l'objet de l'étude.17,31,52,55

Trois études ont documenté le nombre de
patients qui, au cours de la période de suivi
randomisée, ont été transférés d'un groupe de
traitement à un autre sans que cela ait été pla-
nifié (Tableau 2).17,31,54 Dans ces études, le taux

Figure 1. Evaluation des rapports en vue de leur inclusion dans la méta-analyse.

6 883 Rapports identifiés 
comme potentiellement pertinents
5 528 Articles de journaux
1 256 Présentations de conférence

59 Etudes cliniques de la base Clinical Trials.gov
40 Documents de la FDA

1 202 Rapports en double exclus

5 623 Rapports exclus sur la base de leurs titres 
et de leur résumé
4 780 Sans rapport avec la resynchronisation

cardiaque 
702 Rapports qui ne sont pas des études 

randomisées
132 Références non documentées 

(Décès/hospitalisation/arythmie 
ventriculaire)

9 Rapports en double

5 681 Rapports analysés sur la base de leurs titres 
et de leur résumé

58 Rapports tirés dans leur intégralité pour évaluation
détaillée

11 Rapports de 4 études contrôlées randomisées 
inclues dans la méta-analyse 

47 Rapports exclus suite à un examen détaillé
30 Etudes plus récentes ou plus complètes 

dans un autre rapport
7 Période de suivi < 3 mois
3 Rapports seulement sur le cadre de recherche
3 Informations copiées dans un autre rapport
2 Période de suivi non contrôlée
1 Pas de comparaison randomisée
1 Etude croisée/ Pas de données isolées 

pour la première période d’inversion

FDA désigne la Food and Drug Administration des Etats-Unis.
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de transfert non planifié oscillait entre 0 et
6,9 % pour les patients randomisés au départ
avec resynchronisation cardiaque et 3,4 et
8,5 % pour les patients randomisés au départ
sans resynchronisation cardiaque. En suppo-
sant que les patients qui ont fait l’objet d’un
transfert non planifié d'un groupe de traite-
ment à un autre ont influencé le taux de sur-
venue d'événements dans leur nouveau groupe
de traitement, on peut s'attendre à ce que les
transferts non planifiés contribuent à réduire
les avantages ou les inconvénients calculés de
la resynchronisation cardiaque dans l’analyse
en intention de traiter de cette méta-analyse.
Le pourcentage de patients qui ont quitté l'étu-
de prématurément pendant le suivi randomisé
pour des raisons autres que le décès ou la
transplantation cardiaque a varié de 0,4 à
2,7 % pour les patients randomisés avec
resynchronisation cardiaque et de 0,8 à 2,7 %
pour les patients randomisés sans resynchroni-
sation cardiaque (Tableau 2).17,31,51,53

Le nombre total d'hospitalisations était
documenté dans 2 des 4 études pour les
patients faisant l’objet d’une période de suivi
planifiée de 6 mois.53 Dans l'étude In-Sync
ICD, 573 journées d'hospitalisation toutes
causes confondues ont été dénombrées pour
les 186 patients faisant l’objet d’une resynchro-
nisation cardiaque contre 703 journées d'hos-
pitalisation toutes causes confondues pour les
176 patients du groupe de contrôle. Dans l'étu-
de MIRACLE, 275 journées d'hospitalisation
toutes causes confondues ont été dénombrées
pour les patients faisant l’objet d’une resyn-
chronisation cardiaque contre 664 journées
d'hospitalisation toutes causes confondues
pour les patients du groupe de contrôle.

Quoique les 4 études diffèrent quelque peu
quant aux patients et aux interventions, elles
traitent toutes de la même affection et abor-
dent les mêmes questions d'une manière sensi-
blement identique. Parmi ces 4 études l'hétéro-
généité qualitative est faible. C'est pourquoi les

résultats de ces 4 études ont été regroupés, et
une méta-analyse réalisée.

Résultats quantitatifs
Dans chacune des 3 études les plus impor-
tantes,51,55,57 une tendance statistiquement non
significative à la réduction des décès par insuf-
fisance cardiaque évolutive a été observée chez
les patients traités par resynchronisation car-
diaque à l’inverse des patients du groupe de
contrôle. (Figure 2A). Une fois les données des
4 études randomisées (1 634 patients au total)
regroupées à l’aide un modèle à effets aléa-
toires, la resynchronisation cardiaque a dès lors
été associée à une réduction statistiquement
significative de 51 % des décès par insuffisance
cardiaque évolutive, par rapport au groupe de
contrôle (OR, 0,49 ; intervalle de confiance à
95 % [IC] : 0,25-0,93 ; Figure 2A). Les taux
absolus conjugués de décès imputables à une
insuffisance cardiaque évolutive, pendant les 3
à 6 mois de suivi, se sont élevés à 1,7 % chez les

Etude

Caractéristiques CONTAK
CD51,52† InSync ICD 53-55 MIRACLE 17,56-59 MUSTIC31‡

Nombre de patients randomisés 490 554 532 58

Caractéristiques initiales des patients
Age, moyenne, années 66 66 64 63
Homme 421 (84) 448 (81) 370 (70) 50 (75)
FEVG, moyenne, % 21 21 22 23
Catégories de classe fonctionnelle NYHA II-IV II-IV III-IV III
Cardiomyopathies ischémiques 345 (69) 358 (65) 282 (53) 25 (37)
Durée de l’intervalle QRS, moyenne, ms§ 158 165 166§ 176
BBG 271 (54) 382 (69) 426 (80) 58 (87)
Inhibiteurs ACE ou ARB 436 (87) 507 (92) 485 (91) 64 (96)
Utilisation de ß-bloquants 236 (47) 335 (60) 296 (56) 19 (28)
Patients avec indication classique de DCI Inclus Inclus Exclus Exclus
Patients avec indication classique de 
stimulateur cardiaque Exclus Exclus Exclus Exclus
Patients avec contre-indication de 
stimulateur cardiaque NI Exclus Exclus NI
Patients présentant une arythmie auriculaire Exclus Exclus Exclus NI

Intervention
Avec resynchronisation cardiaque par rapport 
à sans resynchronisation cardiaque Oui Oui Oui Oui
Equipement DCI DCI Stimulateur cardiaque Stimulateur cardiaque
Fabricant de l’équipement Guidant Medtronic Medtronic ELA Medical, Medtronic
Suivi, randomisé, mois 3-6 6 3-6 3 (première période d’inversion)

Documentation de la validité interne
Affectation NI NI NI NI
Absence d’affectation NI NI Peu clair NI
Technique en aveugle Double Double Double Simple
Analyse Oui Oui Oui Oui
Comité d’examen des événements Indépendant Aveugle Aveugle NI

Source de financement Industrie Industrie Industrie Industrie et gouvernement

Abréviations : ACE, enzyme de conversion de l’angiotensine ; ARB, bloquant des récepteurs de l’angiotensine ; DCI, défibrillateur cardiaque implantable ; BBG, bloc de branche gauche ;
FEVG, fraction d’éjection ventriculaire gauche ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation ; MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies ; NYHA, New York
Heart Association ; NI, non indiqué
* Données présentées sous forme de nombre (pourcentage) sauf mention contraire.
† Caractéristiques initiales concernant 501 patients inclus initialement dans l’étude.51

‡ Caractéristiques initiales concernant 67 patients inclus initialement dans l’étude.31

§ Durée de l’intervalle QRS obtenue à partir de 453 patients.17

Tableau 1. Caractéristiques des études incluses dans la méta-analyse*.
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Transfert non planifié d’un traitement à un autre Abandons

Randomisé avec RC Randomisé sans RC Randomisé avec RC  Randomisé sans RC

Nbre (%) de Nbre (%) de
Nbre de transferts vers Nbre de transferts Nbre de Nbre (%) Nbre de Nbre (%) 

Etude patients Sans RC patients vers RC patients d’abandons patients d’abandons

CONTAK CD51 NI NI 245 1 (0,4) 245 2 (0,8)

InSync ICD53,54† 186 10 (5,4) 176 15 (8,5) 186 5 (2,7) 176 2 (1,1)

MIRACLE17‡ 228 0 225 10 (4,4) 228 1 (0,4) 225 6 (2,7)

MUSTIC31§ 29 2 (6,9) 29 1 (3,4) … … … …

Total 443 12 (2,7) 430 26 (6) 659 7 (1,1) 646 10 (1,5)

Abréviations : RC, resynchronisation cardiaque ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation ; MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies ; NI, non indiqué.
Les ellipses indiquent qu’un patient a quitté l’étude au moment de la randomisation ; NI, non indiqué.
* Transfert non planifié d’un traitement à un autre fait référence au nombre de patients randomisés qui sont passé d’un traitement à l’autre pendant le suivi randomisé. Les abandons font

référence au nombre de patients randomisés qui ont quitté l’étude prématurément pendant le suivi randomisé pour d’autres raisons que la transplantation cardiaque ou le décès.
Classe III et IV de patients selon la New York Heart Association.

‡ Suivi de 6 mois des patients 
§ Première période croisée randomisée de l’étude
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térogénéité quantitative en ce qui concerne les
décès toutes causes confondues dans les 4
études (test x2 pour l'hétérogénéité ; p = 0,83).

La resynchronisation cardiaque a permis de
réduire les hospitalisations pour insuffisance
cardiaque de 29 % (OR, 0,71 ; IC à 95 % : 0,53-
0,96 ; Figure 3). Les taux absolus combinés
d'hospitalisations pour insuffisance cardiaque,
pendant les 3 à 6 mois de suivi, se sont élevés
à 13 % chez les patients traités par resynchro-
nisation cardiaque et à 17,4 % chez les patients
du groupe de contrôle. Ces résultats se basent
sur 1 497 patients randomisés et comprennent
tous les patients randomisés des études
CONTAK CD et InSync ICD, ainsi que 453
patients ayant fait l’objet d’une période de suivi
de 6 mois dans le cadre de l'étude MIRACLE.17

Nous n'avons pas inclus les résultats des hos-
pitalisations pour insuffisance cardiaque de
l'étude MUSTIC parce que ces données ont été
exprimées en termes de nombre d'hospitalisa-
tions (9 dans le groupe de contrôle et 3 dans le
groupe de resynchronisation cardiaque) plutôt
qu'en nombre de patients hospitalisés.31

Parmi les 1 044 patients porteurs d'un
DCI,51,55 la resynchronisation cardiaque n’a pas
été associée à une réduction statistiquement
significative du nombre de patients présentant
une tachycardie ventriculaire ou une fibrilla-
tion ventriculaire (OR, 0,92 ; IC à 95 % : 
0,67-1,27). Globalement, 17,2 % des patients
porteurs d'un DCI traités par resynchronisa-
tion cardiaque ont présenté une tachycardie
ventriculaire ou une fibrillation ventriculaire,
pendant la période de suivi de 3 à 6 mois de
suivi, contre 18,4 % chez les patients du grou-
pe de contrôle.

Analyses de sensibilité
Nous avons réalisé des analyses de sensibilité
pour déterminer l'impact de changements vrai-
semblables sur les hypothèses d’association de
la resynchronisation cardiaque à une réduction
de la mortalité par insuffisance cardiaque évo-
lutive (Tableau 3). En premier lieu, nous
avons comparé les modèles statistiques à effets

patients traités par resynchronisation cardiaque
et à 3,5 % chez les patients du groupe de
contrôle. Pour révéler d’éventuels écarts entre
les odds ratios relatifs à la mortalité par insuffi-
sance cardiaque évolutive dans les 4 études,
nous avons réalisé un test x2 afin de déceler une
éventuelle hétérogénéité. Cette mesure ne nous
a pas permis de mettre en évidence d'hétérogé-
néité quantitative (p = 0,85).

En se basant sur les données de 3 études et
de 1 080 patients randomisés,31,51,57 on constate
que la resynchronisation cardiaque a permis de
diminuer globalement la survenue de l’évène-
ment cible que constitue le décès par insuffi-
sance cardiaque évolutive ou la transplantation
cardiaque de 59 % par rapport au groupe de
contrôle (OR, 0,41 ; IC à 95 % : 0,19-0,87). Les
taux absolus combinés de décès dus à une
insuffisance cardiaque évolutive ou à une trans-
plantation cardiaque, pendant les 3 à 6 mois de
suivi, ont atteint 1,9 % pour les patients traités
par resynchronisation cardiaque et 4,4 % pour
les patients du groupe de contrôle.

Si la resynchronisation cardiaque a eu des
effets bénéfiques sur la mortalité par insuffisan-
ce cardiaque évolutive, elle n'est pas associée à
un effet statistiquement significatif sur la mor-
talité imputable à d’autres causes que l’insuffi-
sance cardiaque (OR, 1,15 ; IC à 95 % : 0,65-
2,02 ; Figure 2B). Les taux absolus combinés de
décès imputables à d’autres causes que l’insuffi-
sance cardiaque pendant les 3 à 6 mois de suivi
se sont élevés à 3,2 % pour les patients traités
par resynchronisation cardiaque et à 2,8 %
pour les patients du groupe de contrôle.

La resynchronisation cardiaque a été asso-
ciée à une tendance à la réduction de la morta-
lité toutes causes confondues (OR, 0,77 ; IC à
95 % : 0,51-1,18 ; Figure 2C). Les taux abso-
lus combinés de mortalité toutes causes
confondues, sur les 3 à 6 mois de suivi, ont été
de 4,9 % chez les patients traités par resyn-
chronisation cardiaque et de 6,3 % chez les
patients du groupe de contrôle. Comme pour
les décès par insuffisance cardiaque évolutive,
nous n'avons pas pu mettre en évidence d'hé-

fixes et à effets aléatoires. Ces 2 types de
modèles ont donné des résultats identiques.

En deuxième lieu, nous avons exclu les
patients appartenant à la classe fonctionnelle II
de la NYHA (insuffisance cardiaque légère)
pour analyser uniquement les données rela-
tives aux patients appartenant aux classes III et
IV (insuffisance cardiaque modérée à grave).
Nous avons réalisé cette analyse en sous-
groupes parce que la Food and Drug
Administration des Etats Unis a agréé les appa-
reils de resynchronisation cardiaque des seuls
patients appartenant aux classes III et IV.
Comme indiqué dans le Tableau 3, l'estimation
ponctuelle des OR de décès par insuffisance
cardiaque évolutive pour les 1 179 patients
appartenant aux classes III et IV (0,51) a été
très semblable à l'OR de l’ensemble des 1 634
patients combinés appartenant aux classes II,
III et IV (0,49).

En troisième lieu, nous avons comparé les
résultats relatifs aux patients qui ont reçu un
stimulateur cardiaque à ceux qui ont reçu un
DCI (Tableau 3). Les deux catégories d'appa-
reils, stimulateurs cardiaques et DCI, peuvent
permettre une resynchronisation cardiaque.
L'estimation ponctuelle des OR de décès dus à
une insuffisance cardiaque évolutive pour les
1 044 patients ayant reçu un DCI (0,53)51,55 a
été semblable à l'OR des 590 patients ayant
reçu un stimulateur cardiaque (0,40).31,57

En quatrième lieu, nous avons évalué l'in-
fluence des études prises isolément sur les OR
combinés de décès par insuffisance cardiaque
évolutive. En excluant les études prises isolé-
ment, l'estimation ponctuelle des OR a très
peu variée pour se situer entre 0,42 et 0,53
(Tableau 3). C'est pourquoi aucune étude n'a
pu, à elle seule, avoir d'effet majeur sur l'esti-
mation ponctuelle des OR combinés.

Enfin, nous avons analysé les effets de la
reclassification de 8 décès, considérés à l'origi-
ne par les comités d’examen des événements
de l'étude comme étant de cause inconnue ou
incertaine (Tableau 3).51,55 Quatre concer-
naient des patients randomisés avec resyn-

Tableau 2. Transferts non planifiés d’un traitement vers un autre et abandons*.
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Mortalité due à une insuffisance cardiaque évolutive 

Resynchronisation Sans resynchronisation
cardiaque cardiaque

Nbre Nbre (%) Nbre Nbre (%) Poids, Odds Ratio
de de décès par de de décès par % (IC à 95 %)

Etude patients insuffisance cardiaque patients insuffisance cardiaque 

CONTAK CD51 245 4 (1,6) 245 9 (3,7) 29,6 0,44 (0,13-1,43)

InSync ICD55 272 6 (2,2) 282 10 (3,5) 39,9 0,61 (0,22-1,71)

MIRACLE57 263 4 (1,5) 269 10 (3,7) 30,6 0,40 (0,12-1,29)

MUSTIC31 29 0 29 0 0

Total 809 14 (1,7) 825 29 (3,5) 49 (0,25-0,93)

A

Mortalité due à des causes autres que l’insuffisance cardiaque  

Resynchronisation Sans resynchronisation
cardiaque cardiaque

Nbre Nbre (%) Nbre Nbre (%) Poids, Odds Ratio
de de décès de de décès par % (IC à 95 %)

Etude patients imputables à des patients imputables à des
causes autres que causes autres que

l’insuffisance cardiaque l’insuffisance cardiaque

CONTAK  CD51 245 7 (2,9) 245 7 (2,9) 28,4 1 (0,35-2,89)

InSync ICD55 272 8 (2,9) 282 7 (2,5) 30,4 1,19 (0,43-3,33)

MIRACLE57 263 10 (3,8) 269 9 (3,3) 38,2  1,14 (0,46-2,86)

MUSTIC31 29 1 (3,4) 29 0 3,1   3,11 (0,12-79,4)

Total 809 26 (3,2) 825 23 (2,8) 1,15 (0,65-2,02)

B

Mortalité toutes causes confondues  

Resynchronisation Sans resynchronisation
cardiaque cardiaque

Nbre Nbre (%) Nbre Nbre (%) Poids, Odds Ratio
de de décès de de décès par % (IC à 95 %)

Etude patients imputables à des patients imputables à des
causes autres que causes autres que

l’insuffisance cardiaque l’insuffisance cardiaque

ONTAK  CD51 245 11 (4.5) 245 16 (6.5) 28.9 0,67 (0,31-1,48)

InSync ICD55 272 14 (5,1) 282 17 (6) 34 0,85 (0,41-1,75)

MIRACLE57 263 14 (5,3) 269 19 (7,1) 35,4 0,74 (0,36-1,51)

MUSTIC31 29 1 (3,4) 29 0 1,7 3,11 (0,12-79,4)

Total 809 40 (4,9) 825 52 (6,3) 0,77 (0,51-1,18)

C

0,1 0,5 1 2 4
Odds Ratio (IC à 95 %)

0,1 0,5 1 2 4
Odds Ratio (IC à 95 %)

0,1 0,5 1 2 4
Odds Ratio (IC à 95 %)

IC signifie intervalle de confiance ; RC, resynchronisation cardiaque ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation ; MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies.
Un odds ratio inférieur à 1 est favorable à une RC. Poids fait référence au poids donné à chaque étude dans le modèle statistique. Les aires encadrées sont proportionnelles au poids.
A, les odds ratio font référence aux odds ratio des décès par insuffisance cardiaque évolutive de patients randomisés avec RC par rapport aux patients sans RC. Hétérogénéité
x2

2 = 0,34 (p = 0,85). B, les odds ratio font référence aux odds ratio des décès dus à d’autres causes que l’insuffisance cardiaque de patients randomisés avec RC par rapport aux patients
sans RC. Hétérogénéité x2

3 = 0,43 (p = 0,93). C, les odds ratio font référence aux odds ratio des décès toutes causes confondues de patients randomisés avec RC par rapport aux patients
sans RC. Hétérogénéité x2

3 = 0,90 (p = 0,83).

Figure 2. Décès de patients randomisés Avec resynchronisation cardiaque par rapport aux patients Sans resynchronisation.

En faveur RC    En défaveur RC

En faveur RC    En défaveur RC

En faveur RC    En défaveur RC
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chronisation cardiaque et quatre autres des
patients sans resynchronisation cardiaque. En
supposant que ces 8 décès de cause inconnue
ou incertaine étaient dus à une insuffisance
cardiaque évolutive, la resynchronisation car-
diaque n’en a pas moins été une fois encore
associée à une réduction statistiquement signi-
ficative des décès par insuffisance cardiaque
évolutive (OR, 0,55 ; IC à 95 % : 0,31-0,99).
Sur la base de l’hypothèse la moins vraisem-
blable, selon laquelle seuls les 4 décès de cause
inconnue ou incertaine du groupe de resyn-
chronisation cardiaque étaient imputables à
une insuffisance cardiaque évolutive, la resyn-
chronisation cardiaque n’a plus été associée à
une réduction statistiquement significative de
la mortalité par insuffisance cardiaque évoluti-
ve, mais l'estimation ponctuelle des OR est res-

tée favorable à la resynchronisation cardiaque
(OR, 0,63 ; IC à 95 % : 0,35-1,15). Inversement,
quand nous avons supposé que seuls les 4 décès
de cause inconnue ou incertaine du groupe sans
resynchronisation cardiaque étaient dus à une
insuffisance cardiaque évolutive, la significativi-
té statistique de la resynchronisation cardiaque
dans la réduction de la mortalité par insuffisan-
ce cardiaque évolutive s’est trouvée renforcée
(OR, 0,43 ; IC à 95 % : 0,23-0,81). Dans leur
ensemble, les analyses de sensibilité montrent
que les effets favorables de la resynchronisation
cardiaque sur les décès par insuffisance car-
diaque évolutive étaient maintenus quelles que
soient les hypothèses.

Des analyses de sensibilité ont également
été réalisées pour l’évènement cible que consti-

tue le décès toutes causes confondues
(Tableau 4). Comme pour le décès par insuffi-
sance cardiaque évolutive, l'estimation ponc-
tuelle des OR de décès toutes causes confon-
dues est resté stable quelles que soient les
hypothèses, et dans tous les cas, favorable à la
resynchronisation cardiaque.

DISCUSSION
Nous avons observé une réduction relative de
51 % des décès par insuffisance cardiaque évo-
lutive parmi les 1 634 patients randomisés
avec resynchronisation cardiaque par rapport
au groupe de contrôle. Il a été démontré anté-
rieurement que la resynchronisation cardiaque
pouvait améliorer la capacité à l'effort, la clas-
se fonctionnelle et la qualité de vie.17,21,23,27,29-35

En regroupant les données des études rando-
misées en une méta-analyse, nous démontrons
que désormais, il est possible d’étendre les
avantages de la resynchronisation à la réduc-
tion des décès par insuffisance cardiaque évo-
lutive. Ce résultat est important dans la mesu-
re où près de la moitié de l’ensemble des décès
de patients atteints d’une insuffisance car-
diaque grave est imputable à un dysfonction-
nement cardiaque évolutif.5,8,9

Plusieurs faisceaux convergents de
preuves65 viennent renforcer la conclusion
selon laquelle la resynchronisation cardiaque
réduit la mortalité par insuffisance cardiaque
évolutive. Tout d'abord, une telle conclusion
est biologiquement plausible, compte tenu de
l'amélioration de la fonction cardiaque 
qui accompagne la resynchronisation car-
diaque.17-27 Deuxièmement, la réduction de la
mortalité par insuffisance cardiaque évolutive
concorde avec d'autres avantages connus de la
resynchronisation cardiaque, comme l'amélio-
ration de la capacité à l'effort, de la classe fonc-
tionnelle et de la qualité de vie.17,21,23,27,29-35  

Troisièmement, l'effet favorable de la resyn-
chronisation cardiaque sur la mortalité due à

Resynchronisation Sans resynchronisation
cardiaque cardiaque

Nbre Nbre (%) Nbre Nbre (%) Poids, Odds Ratio
de de patients de de patients % (IC à 95 %)

Etude patients hospitalisés patients hospitalisés

CONTAK CD51 245 32 (13,1) 245 39 (15,9) 32,4 0,79 (0,48-1,32)

InSync ICD55 272 47 (17,3) 282 58 (20,6) 44.5 0,81 (0,53-1,24)

MIRACLE17 228 18 (7,9) 225 34 (15,1) 23.1 0,48 (0,26-0,88)

Total 745 97 (13) 752 131 (17,4) 0,71 (0,53-0,96) 0,1 0,5 1 2 4
Odds Ratio (IC à 95 %)

Figure 3. Hospitalisation pour insuffisance cardiaque des patients randomisés avec resynchronisation cardiaque par rapport aux patients sans
resynchronisation. 

Tableau 3. Analyse de sensibilité de l’effet de la resynchronisation sur les décès par insuffisan-
ce cardiaque évolutive.

Nbre de Décès par insuffisance 
Nbre patients cardiaque évolutive, Odds Ratio

d’études analysés (intervalle de confiance à 95 %)

Modèle statistique
A effets aléatoires 4 1 634 0,49 (0,25-0,93)

A effets fixes 4 1 634 0,49 (0,25-0,93)

Classe fonctionnelle initiale NYHA
II-IV 4 1 634 0,49 (0,25-0,93)

III-IV 4 1 179 0,51 (0,26-1)

Stimulateur cardiaque par rapport à DCI
Etudes DCI 2 1 044 0,53 (0,24-1,15)

Etudes pacemaker 2 590 0,40 (0.12-1,29)

Analyse de toutes les études 
à l’exception de
CONTAK CD 3 1 144 0,51 (0,24-1,1)
InSync ICD 3 1 080 0,42 (0,18-0,96)
MIRACLE 3 1 102 0,53 (0,24-1,15)

MUSTIC 3 1 576 0,49 (0,25-0,93)

Abréviations : DCI, défibrillateur cardiaque implantable ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation ;
MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies ; NYHA, New York Heart Association.
*Odds ratio, odds ratios combinés des décès par insuffisance cardiaque évolutive de patients traités par resynchronisa-
tion cardiaque par rapport aux patients sans resynchronisation cardiaque. Un odds ratio inférieur à 1 est favorable à une
resynchronisation cardiaque.

En faveur RC    En défaveur RC

IC signifie intervalle de confiance ; RC, resynchronisation cardiaque ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation; MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies.
Odds ratio fait référence aux odds ratio des hospitalisations pour insuffisance cardiaque de patients randomisés avec RC par rapport aux patients sans RC. Un odds ratio inférieur 
à 1 est favorable à une RC. Poids fait référence au poids donné à chaque étude dans le modèle statistique. Les aires encadrées sont proportionnelles au poids. Hétérogénéité x2

2 = 0,43
(p = 0,93).
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une insuffisance cardiaque évolutive est cohé-
rente avec d'autres résultats exposés dans
notre méta-analyse, comme la diminution des
hospitalisations pour insuffisance cardiaque et
une tendance à la diminution de la mortalité
toutes causes confondues. Quatrièmement,
l'ampleur de cet effet, une réduction de 51 %
de la mortalité par insuffisance cardiaque évo-
lutive, est importante. Enfin, les analyses de
sensibilité ont montré que l'effet estimé de la
resynchronisation cardiaque sur les décès par
insuffisance cardiaque évolutive était constant
quelles que soient les hypothèses retenues.

Le traitement à long terme par les ß-blo-
quants comme la resynchronisation cardiaque
améliorent la fonction cardiaque.17,66 Les ß-blo-
quants et la resynchronisation cardiaque
devraient donc induire une réduction compa-
rable des décès par insuffisance cardiaque évo-
lutive, par rapport au groupe de contrôle. En
fait, un traitement au long cours par le méto-
prolol CR/XL a été associé à une réduction cor-
respondante de 49 % des décès dus à une
aggravation de l’insuffisance cardiaque 
au cours de l'étude Métoprolol CR/XL
Randomised Intervention Trial in Congestive
Heart Failure (MERIT-HF) ;5 ce chiffre est très
proche des 51 % de réduction observés dans
notre étude. A l'inverse des ß-bloquants, la
resynchronisation cardiaque ne demande ni
adaptation posologique ni d’observance quoti-
dienne du traitement de la part du patient. La
resynchronisation cardiaque nécessite toute-
fois une procédure invasive. La resynchronisa-
tion cardiaque pourrait permettre une amélio-
ration du traitement par les ß-bloquants chez
les patients atteints d’insuffisance cardiaque,
en prévenant la bradycardie.

Nous avons mis en évidence une diminu-
tion relative encourageante, quoique statisti-
quement non significative, de 23 % de la mor-
talité toutes causes confondues chez les
patients traités par resynchronisation car-
diaque, par rapport au groupe de contrôle.
Cette tendance à la réduction de la mortalité
toutes causes confondues reflète largement la
réduction des décès par insuffisance cardiaque
évolutive. La resynchronisation cardiaque n'a
pas eu d'effet statistiquement significatif sur la
mortalité autre que celle causée par l’insuffi-
sance cardiaque. Nous supposons que plu-
sieurs facteurs, comme la taille de l'échan-
tillon, la gravité de l’insuffisance cardiaque, et
la longueur du suivi peuvent expliquer pour-
quoi la réduction des décès par insuffisance
cardiaque évolutive ne se traduit pas par une
amélioration statistiquement significative de la
survie. De plus, l'IC relativement large autour
des OR des décès autres que ceux dus à une
insuffisance cardiaque (OR, 1,15 ; IC à 95 % :
0,65-2,02) laisse ouverte la possibilité que la
resynchronisation cardiaque puisse conduire à
une augmentation des décès autres que ceux
dus à une insuffisance cardiaque, contrebalan-
çant ainsi certains effets favorables de la resyn-
chronisation cardiaque sur les décès par insuf-

fisance cardiaque évolutive. Sur la base d’un
suivi moyen de 1 an, d’un taux moyen d'erreur
de type 1 de 5 %, et d’une puissance moyenne
de 90 %, nous estimons que pour pouvoir
identifier des diminutions statistiquement
significatives de la mortalité toutes causes
confondues chez les patients ayant fait l’objet
d’une resynchronisation cardiaque par rapport
au groupe de contrôle, toute future méta-ana-
lyse devrait intégrer les résultats issus de l’étu-
de de 2 000 à 3 000 patients supplémentaires
(en plus des 1 634 présentés dans notre étude).

Les études randomisées ont donné des
résultas variables quant à l'effet de la resyn-
chronisation cardiaque sur les hospitalisations
pour insuffisance cardiaque. Deux des études
que nous avons analysées ont montré une
diminution statistiquement significative des
hospitalisations pour insuffisance cardiaque
associée à la resynchronisation cardiaque,17,31

alors que les 2 autres ne sont pas allées dans ce
sens.51,55 Toutefois, en regroupant les données
randomisées des études, nous avons déterminé
que la resynchronisation cardiaque était asso-
ciée à une diminution relative de 29 %, statis-
tiquement significative, des hospitalisations
pour insuffisance cardiaque. Ce résultat a des
implications économiques potentiellement
importantes dans la mesure où, en 2000, les
coûts cumulés des hospitalisations pour insuf-
fisance cardiaque aux Etats Unis ont dépassé
les 14 milliards de dollars.3 Des études supplé-
mentaires devront être réalisées pour détermi-
ner si les coûts de départ de la resynchronisa-
tion cardiaque sont compensés par la suite par
la réduction des frais d’hospitalisation.

Des études publiées, portant au total sur 93
patients, ont démontré que la resynchronisa-
tion cardiaque réduit la survenue d'arythmies
ventriculaires.23,67-70 Les données regroupées de

2 études comprenant 1 044 patients porteurs
de DCI ne nous ont pas permis de confirmer ce
résultat. Nous n'avons pas constaté de diminu-
tion statistiquement significative des arythmies
ventriculaires chez les patients traités par
resynchronisation cardiaque (OR, 0,92 ; IC à
95 % : 0,67-1,27). Cette discordance peut être
le résultat de différences entre les populations
de patients, entre les définitions de l'arythmie
ventriculaire ou entre les méthodes de détec-
tion des arythmies. Notre analyse laisse présu-
mer que, si la resynchronisation cardiaque a un
effet favorable sur les arythmies ventriculaires,
l’amplitude de cet effet est faible. Nos résultats
laissent aussi supposer que la réduction des
décès par insuffisance cardiaque évolutive liée à
la resynchronisation cardiaque ne semble pas
être contrebalancée par une augmentation sen-
sible de l'incidence de l'arythmie ventriculaire.

Les patients inclus dans les études que
nous avons analysées présentaient des symp-
tômes d’insuffisance cardiaque modérée à
grave, des intervalles QRS allongés, et un dys-
fonctionnement systolique ventriculaire
gauche modéré à grave. Ces caractéristiques
sont typiques d’environ 10 % des insuffisants
cardiaques.11,71-74 Par conséquent, les résultats
de notre étude peuvent être généralisés à envi-
ron 500 000 patients aux Etats Unis. Les
patients atteints d’arythmie auriculaire ou pré-
sentant une indication conventionnelle de sti-
mulateur cardiaque ont été exclus des études
que nous avons analysées. C'est pourquoi les
résultats de notre méta-analyse ne peuvent pas
être généralisés à ces importants sous-groupes
de patients insuffisants cardiaques. 

Notre étude a probablement ses limites
En premier lieu, nos résultats peuvent avoir
subi l'influence des biais de publication,75 à

Tableau 4. Analyse de sensibilité de l’effet de la resynchronisation cardiaque sur les décès toutes
causes confondues.

Nbre de Décès toutes causes 
Nbre patients confondues, Odds Ratio 

d’études analysés (intervalle de confiance à 95 %)

Modèle statistique
A effets aléatoire 4 1 634 0,77 (0,51-1,18)

A effets fixes 4 1 634 0,77 (0,51-1,18)

Classe fonctionnelle initiale NYHA
II-IV 4 1 634 0,77 (0,51-1,18)

III-IV 4 1 179 0,81 (0,52-1,27)

Stimulateur cardiaque par rapport à DCI
Etudes DCI 2 1 044 0,76 (0,45-1,30)

Etudes pacemaker 2 590 0,79 (0,39-1,58)

Analyse de toutes les études 
à l’exception de
CONTAK CD 3 1 144 0,82 (0,49-1,35)
InSync ICD 3 1 080 0,74 (0,44-1,24)
MIRACLE 3 1 102 0,79 (0,47-1,34)

MUSTIC 3 1 576 0,75 (0,49-1,16)

Abréviations : DCI, défibrillateur cardiaque implantable ; MIRACLE, Multicenter InSync Randomized Clinical Evaluation ;
MUSTIC, Multisite Stimulation in Cardiomyopathies ; NYHA, New York Heart Association
* Odds ratio, odds ratios combinés des décès toutes causes confondues de patients traités par resynchronisation 

cardiaque par rapport aux patients sans resynchronisation cardiaque. Un odds ratio inférieur à 1 est favorable à une
resynchronisation cardiaque.
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souvent graduelle, et parce que les patients en
stade final de l’insuffisance cardiaque sont sou-
vent hospitalisés et étroitement surveillés.

C'est pourquoi, il est peu probable que des
erreurs de classification des décès par insuffi-
sance cardiaque évolutive soient responsables
de tous les effets de traitement observés.

En résumé, la resynchronisation cardiaque
diminue la mortalité par insuffisance cardiaque
évolutive des patients présentant un dysfonc-
tionnement ventriculaire gauche symptoma-
tique et une désynchronisation ventriculaire.
La resynchronisation cardiaque peut avoir un
effet notable sur les causes les plus courantes
de décès chez les patients présentant une insuf-
fisance cardiaque avancée. La resynchronisa-
tion cardiaque permet également de diminuer
les hospitalisations pour insuffisance cardiaque
et montre une tendance à la réduction de la
mortalité toutes causes confondues. Les études
en cours et les études futures ne devront pas
seulement mesurer plus précisément l'effet de
la resynchronisation cardiaque sur la mortalité
toutes causes confondues, mais elles devront
aussi évaluer l'impact économique de la resyn-
chronisation cardiaque et devront mieux défi-
nir ceux des patients qui bénéficieront au
mieux de ce traitement prometteur.
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savoir la publication ou l'absence de publica-
tion des résultats d’études, en fonction de la
nature et de l'orientation de ces résultats.76

Nous avons essayé de minimiser l'influence
possible de ce biais en réalisant des recherches
étendues. Ces recherches ont permis de
dénombrer 6 883 rapports potentiellement
pertinents, parmi lesquels 1 355 n'avaient pas
été publiés sous forme d'articles de journaux.
Bien que nous ayons réalisé des graphiques en
entonnoir (funnel plots) pour identifier
d’éventuels biais de publication, leur utilité a
probablement été limitée par le nombre relati-
vement faible d’études inclues dans notre
étude. L’exploitation des données issues
d’études n’ayant pas été publiées dans des
articles de journaux peut constituer une
deuxième limitation possible. Parmi les 4
études inclues dans notre méta-analyse, seules
2 avaient été publiées dans des articles de jour-
naux. Certains ont suggéré que l’inclusion
dans une méta-analyse d'études non publiées
n’est pas appropriée, parce que de telles études
n'ont pas été contrôlées par des pairs.77

Toutefois, dans une analyse de 135 études
systématiques, Mc Auley et al.78 ont montré
que le fait de ne pas inclure de données non
publiées dans une méta-analyse était associé à
des prétentions exagérées en matière d’efficaci-
té du traitement. C'est pourquoi le fait que
nous ayons inclus des rapports publiés autre-
ment que sous forme d'articles de journaux
accroît probablement la validité de nos résul-
tats. De plus, les rapports autres que les articles
de journaux que nous avons inclus avaient été
soigneusement contrôlés par la Food and Drug
Administration des Etats Unis. Une troisième
limite possible de notre étude est la période
relativement courte, de 3 à 6 mois, de suivi des
patients dans les études que nous avons analy-
sées. Bien que nous ne puissions pas conclure
que la resynchronisation cardiaque contribue à
une diminution à long terme des décès et des
hospitalisations pour aggravation de l’insuffi-
sance cardiaque, la diminution relative impor-
tante de la survenue de ces évènements cibles
après 3 à 6 mois de suivi sont encourageantes.
Une inversion des avantages de la resynchroni-
sation cardiaque après 6 mois serait peu pro-
bable dans la mesure où des données non
contrôlées montrent que la resynchronisation
cardiaque est bien tolérée après 2 ans de traite-
ment continu.79

La détermination des mécanismes de décès,
qui n'est pas toujours claire,80 même dans des
études bien organisées comme celles que nous
avons analysées, constitue une dernière limite
potentielle à notre étude. Les difficultés de
classification des mécanismes de décès sur-
viennent quand un patient décède subitement
ou sans témoin, et que l'on suppose que
l'arythmie est la cause du décès.81 A l'inverse, le
décès par insuffisance cardiaque évolutive est
habituellement facilement reconnaissable
parce que la progression des symptômes est
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