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1 INTRODUCTION 

  

1.1 Généralités  

 
La fibrillation atriale (FA) est définie par une activité électrique anormale au sein du 

myocarde atrial, entrainant une dépolarisation rapide et non coordonnée des 

cellules myocardiques. Il se produit alors une contraction anarchique et peu efficace des 

oreillettes. C’est le trouble du rythme cardiaque supra ventriculaire le plus fréquent dans le 

monde (1–3). Sa prévalence et son incidence sont en constante augmentation. Cette 

pathologie constitue donc un problème de santé publique. En effet, avec une prévalence 

d’environ 1 à 2% dans la population générale, elle toucherait actuellement près d’un million 

de Français. Elle augmente rapidement avec l'âge pour atteindre 10% après l'âge de 80 ans. 

Près de 70% des patients en FA sont âgés de plus de 75 ans. La FA est souvent due au 

vieillissement et à l'hypertension artérielle. Elle survient dans la plupart des cas dans le cadre 

d'une maladie cardiovasculaire (insuffisance cardiaque, maladie coronaire et valvulopathies). 

Les FA isolées sont rares et surviennent chez des patients de moins de 60-65 ans, sans 

hypertension artérielle et sur cœur sain, en l'absence de toute cardiopathie sous-jacente.  

La société européenne de cardiologue (ESC) publie régulièrement des recommandations pour 

la prise en charge de la FA. Elles distinguent différents types cliniques de FA :  

§ La FA inaugurale correspondant à un premier épisode.  

§ La FA paroxystique est définie par une arythmie qui se termine dans les 7 jours soit 

d'elle-même ou soit par une cardioversion médicamenteuse ou électrique.  

§ La FA persistante, lorsque l’arythmie retourne en rythme sinusal au-delà de 7 jours soit 

spontanément ou soit par cardioversion médicamenteuse ou électrique.  

§ La FA permanente ou chronique correspond soit à l'acceptation de cette arythmie, soit à 
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l'échec de cardioversion avec impossibilité de retour en rythme sinusal.  

§ Il existe un 5ème type de FA récemment caractérisée, appelée FA persistante de longue 

durée (>1 an). Autrefois, considérer comme une FA chronique où le rétablissement et le 

maintien du rythme sinusal ont été rendus possible grâce au développement récente des 

techniques ablatives. 

Cette classification est limitée par le fait qu'il est souvent difficile de dater avec exactitude le 

début d'une arythmie et aussi qu'environ 30% de FA sont asymptomatiques. 

Elle est indépendamment associée à une importante morbi-mortalité avec une augmentation 

des hospitalisations et une diminution de la qualité de vie (4–6). La gravité de la FA est liée 

au risque accru d'évènements thrombo-emboliques causés par des contractions anarchiques, 

inefficaces et rapides des oreillettes du cœur à l'origine d'une stase du flux sanguin dans 

l'oreillette, en particulier dans l'auricule gauche, lieu de formation de thrombus. Elle peut 

également être responsable d’insuffisance cardiaque qui est fonction de la cardiopathie sous-

jacente, par la perte d’efficacité de la systole atriale. L’enjeu principal du traitement est de 

prévenir un maximum ces complications. Le risque majeur reste l'accident vasculaire cérébral 

(AVC). La prise en charge de cette arythmie repose d'une part sur la décision de mise en route 

d'un traitement anticoagulant oral au long cours basé en partie sur le score de risque 

embolique CHA2DS2-VASc et d'autre part sur la mise en route d'un traitement 

antiarythmique.  

 

1.2 Physiopathologie de la FA 

 
Les mécanismes à l’origine de la FA sont de mieux en mieux connus notamment grâce aux 

explorations électrophysiologiques. La physiopathologie de la FA est basée sur 3 éléments 

qui composent le triangle de Coumel comme dans les autres troubles de rythme cardiaque : 
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un trigger déclenchant l'arythmie, un substrat permettant le maintien de l'arythmie et le 

système neurovégétatif.  

La FA est déclenchée par des extrasystoles atriales provenant dans 80 à 90% des cas des ostia 

des veines pulmonaires de l'oreillette gauche (7,8). Il a été montré que l’isolation de ces 

veines pulmonaires par radiofréquence ou cryothérapie lors d’une procédure d’ablation de 

FA, permettait l'absence de récidive de FA chez 80 à 90% des patients en FA paroxystique. 

Ces foyers préférentiels ne sont toutefois pas les seuls impliqués dans la FA. D'autres auteurs 

ont suggéré d'autres foyers extra-veineux pulmonaires comme le mur postérieur, la veine cave 

supérieur, le ligament de Marshall, la crista terminalis, le sinus coronaire et le septum 

interatrial (9). Les résultats de l'ablation de la FA persistante sont moins concluants avec près 

de 50% de récidive en cas d’isolation seule des veines pulmonaires (10,11).  

Le trigger de l'arythmie a besoin d'un substrat pour maintenir l'arythmie au sein de l’oreillette 

gauche (OG). De nombreux auteurs ont cherché à expliquer l’initiation et l’entretien de cette 

arythmie. Certains évoquent la présence de rotors, ondes spiralées mobiles à haute fréquence 

qui maintiendraient la conduction anormale (12). D’autres suggèrent que ce serait le 

remodelage structurel du tissu atrial, par de la fibrose tissulaire, qui serait à l'origine de blocs 

de conduction ou de conduction ralentie. Ce remodelage expliquerait les potentiels atriaux 

fragmentés et la dissociation électrique entre les fibres musculaires et le tissu conjonctif, 

prédisposant à la survenue d'arythmie notamment de type réentrée (13). En plus de ce 

remodelage structurel, il se produit un remodelage électrique avec des modifications au 

niveau des canaux calciques responsable d’une diminution des périodes réfractaires des 

cellules de l’OG. Cela entrainerait un remodelage contractile avec augmentation de la 

compliance de l’OG menant progressivement à sa dilatation. Cette dilatation de l’OG serait 

elle-même responsable d’un remaniement structurel avec installation de tissu fibrotique. D’où 

l’idée que la FA naitrait de la FA, ou bien que la fibrillation atriale s’auto-entretiendrait. 
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1.3 L’IRM comme méthode non invasive de détection de la fibrose atriale 

 
 
Afin de mieux comprendre les mécanismes en jeu dans la FA, des études se sont intéressées 

dès les années 2000 à la composition du tissu atrial. Ainsi de nombreux prélèvements réalisés 

en amont d’une chirurgie cardiaque ou durant des autopsies chez des patients avec antécédent 

de FA ont permis de montrer la présence de fibrose abondante au sein de l’oreillette gauche 

(14–16). Le pronostic de la FA pourrait être en grande partie lié à la présence de cette fibrose 

atriale. On savait déjà de part des études menées dans le cadre de l’infarctus du myocarde, 

que l’IRM myocardique avec injection de produit de contraste pouvait détecter des tissus 

fibrosés (17). Ainsi une étude récente a permis également de valider l’utilisation de l’IRM en 

tant que méthode de détection et de quantification de la fibrose atriale gauche, visualisée par 

rehaussement tardif après injection de gadolinium. Cela permet aussi d’avoir un aperçu de 

l’avancée de la maladie de manière non invasive (18).  

 

1.4 Zones de bas voltage, un marqueur indirect du remaniement fibrotique 

 

Comme décrite précédemment, l’isolation des veines pulmonaires est devenue la pierre 

angulaire de toute procédure initiale d’ablation, quel que soit le type de FA. Avec près de 

50% de récurrence dans la FA persistante par isolation seule des veines pulmonaires, 

différentes approches ont été développées afin d'améliorer le pronostic de la FA (19,20). Ces 

approches sont fondées sur 2 concepts principaux : la modification du substrat atrial au 

moyen de lésions linéaires pour compartimenter les oreillettes afin d'éviter toute maintien de 

circuits de réentrée électrique et l'ablation d'électrogrammes fractionnés atriaux, ou CFAE 

(Complex Fractionated Atrial Electrograms) correspondant à des zones de conduction lente 

ou de réentrée au sein des oreillettes en FA. 
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Une approche « stepwise » a été décrite par l'équipe bordelaise visant à modifier le substrat 

par étapes (21). Elle consiste d'abord à isoler largement les veines pulmonaires puis à ablater 

les CFAE et enfin réaliser des lignes en cas d'organisation de la FA en flutter atrial ou en 

tachycardie atriale. Cette technique était jusqu'à récemment la plus utilisée dans la stratégie 

d'ablation de FA persistante. Elle a été remise en cause par les investigateurs de l’étude 

STAR-AF II qui ont montré l'absence de bénéfice de l'ablation complémentaire de CFAE ou 

de lignes, comparé à la seule isolation des veines pulmonaires dans la FA persistante (22). 

Pire, les lésions crées lors de ces ablations complémentaires semblaient être responsable de 

l’apparition de tachycardies atriales et de l’altération de la qualité de vie des patients.  

C’est pourquoi, de récentes études ont souligné l'intérêt de l'ablation des zones de bas voltage 

(<0,5mV) en complément de l'isolation des veines pulmonaires dans la FA persistante. 

Kottkamp et al. ont montré un taux de succès de 69% à 1 an après une procédure unique et 

83% après plusieurs procédures (23,24). Plus de 40% des patients en FA persistante ne 

présentent pas de zones de bas voltage dans l'OG. Ces mêmes patients ont des taux de succès 

d'ablation de FA avoisinant les 80% à 3 ans avec seulement l'isolation des veines pulmonaires 

(25). 

Ces zones de bas voltage sont le reflet du remodelage électro anatomique du substrat de 

l’oreillette gauche et considérées comme un marqueur indirect de la fibrose atriale. En effet, 

il a été démontré une corrélation directe entre les zones de fibroses détectées à l’IRM et les 

zones de bas voltage détectées par cartographie endocavitaire (18,26). Elles constituent donc 

une cible rationnelle en complément de l’isolation des veines pulmonaires (27).  
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1.5 Spécificités des sexes dans la FA 

 
Le sexe est reconnu comme étant un facteur de risque important dans les coronaropathies et 

les accidents vasculaires cérébraux ischémiques. Jusqu’à présent, les différences entre 

hommes et femmes dans la fibrillation atriale n’ont pas bénéficié de beaucoup d’attention. On 

sait déjà qu’il existe une différence d’incidence et de présentation clinique entre les deux 

sexes. En effet, le taux d’incidence reste relativement faible pour les deux sexes jusqu’à l’âge 

de cinquante ans. Il s’accélère fortement chez l’homme à partir de cet âge, alors qu’il ne 

commence à augmenter que plus tardivement chez la femme, à partir de soixante ans. 

L’incidence ajustée à l’âge est 1.5 à 2 fois plus fréquente chez les hommes que chez les 

femmes (28,29). Quel que soit l’âge, la FA est plus souvent asymptomatique chez l’homme 

que chez la femme. Les femmes atteintes de FA sont donc en général plus âgées et plus 

symptomatiques (30). Les symptômes qu’elles présentent sont souvent peu spécifiques, 

comme un sentiment de faiblesse ou d’asthénie et entrainent ainsi un retard diagnostic et un 

retard de prise en charge thérapeutique (31). Des récentes études d'imagerie ont montré une 

différence de remodelage atrial fibrotique selon le sexe du patient (32,33). En effet, les 

femmes présentent plus de fibrose atriale que les hommes et cette fibrose est associée à une 

augmentation des récurrences de la FA. Le pronostic global de la FA chez la femme est donc 

moins bon, et les récidives plus fréquentes après l’ablation de FA. Une association entre les 

zones de bas voltage et le sexe féminin est également rapporté dans quelques études (34–36).  

 

Mais à ce jour, les données sur les zones de bas voltage et le voltage bipolaire de l'oreillette 

gauche comparant les hommes et les femmes sont presque inexistantes (36,37). Par 

conséquent, l’objectif de cette étude est de comparer la distribution et l’étendue des zones de 

bas voltage entre les deux sexes et de rechercher des facteurs prédictifs de zones de bas 

voltage de l'OG chez les hommes et les femmes.  
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En outre, nous voulons aussi étudier la distribution régionale de l'amplitude du voltage 

bipolaire dans l’OG pour chaque sexe. Puis comparer entre les hommes et les femmes le 

voltage bipolaire de l'OG et de chaque région atriale. En somme, il s’agit donc d’analyser 

l’implication du sexe dans le remodelage électro-anatomique du substrat atrial gauche.  

 
 

2 METHODE 
 

2.1 Population étudiée 

 

Au centre hospitalier universitaire de Strasbourg, deux cent quarante patients ont bénéficié 

d’une première procédure d’ablation de fibrillation atriale (FA) persistante par radiofréquence 

entre novembre 2017 et décembre 2019. Les patients ayant déjà bénéficié d’une précédente 

ablation ont été d’office exclus. Les données de ces 240 patients ont été analysées de façon 

rétrospective lors d’une première phase de l’étude, et nous avons pu inclure cent vingt-sept 

patients qui ont bénéficié d’une carte de voltage de l’oreillette gauche en rythme sinusal avant 

l’ablation. Toutes les variables dont les données démographiques, caractéristiques cliniques, 

échographiques, et biologiques de ces patients ont été collectées. Vingt-sept patients ont été 

exclus après cette deuxième phase de sélection car ils présentaient une cardiopathie 

valvulaire, ischémique, hypertrophique, amyloïde ou dilatée sous-jacente. Un total de cent 

patients avec FA idiopathique, c’est à dire sur cœur sain ont ainsi pu être définitivement 

inclus et étudiés dans ce travail. Ils ont été alors divisés en deux groupes scindés sur le critère 

du sexe : Hommes (n=74) et Femmes (n=26). (Figure 1) 
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Figure 1. Diagramme de flux présentant l'inclusion des patients de l'étude 
FA, fibrillation atriale ; CV, cardiopathie valvulaire ; CMH, cardiomyopathie hypertrophique ; CI, 

cardiopathie ischémique ; CMD, cardiomyopathie dilatée 

 

2.2 Carte électro anatomique de voltage  

 

En début de chaque procédure d’ablation de FA, une carte de voltage endocardique de 

l’oreillette gauche (OG) a été réalisée en rythme sinusal (RS) sous anesthésie générale. Cette 

carte était obtenue simultanément avec la reconstruction de l’OG guidée par un système 

tridimensionnel de cartographie utilisant un cathéter décapolaire circulaire (CARTO 3, 

Biosense Webster, Diamond Bar, CA, USA ou EnSite Velocity, St Jude Medical, St PAUL, 

MN, USA). Concernant les patients en FA en début de procédure, une cardioversion par choc 

électrique externe biphasique était réalisée afin d’obtenir une carte de voltage en rythme 

Patients primo ablatés de FA 
persistante (novembre 2017 - 

décembre 2019) 
 

n = 240 

Absence de données de 
carte de voltage en rythme 

sinusal 
n = 113 

Patients ayant bénéficiés d’une 
carte de voltage en rythme 
sinusal lors de la procédure 

 
n = 127 

CV, CMH, CI, CMD 
 (dont amylose) 

n = 27 

Population étudiée 
(FA persistante idiopathique) 

n = 100 

HOMMES 
n = 74 

FEMMES 
n = 26 
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sinusal. L’obtention d’un bon contact entre la sonde et l’endocarde durant la période 

d’acquisition de chaque point était nécessairement validée par un signal stable durant plus de 

2 battements cardiaques. 

Tous les points obtenus en rythme sinusal ont été analysés pour exclure les battements 

prématurés dus au contact mécanique du cathéter. Toute zone montrant un voltage anormal 

qui aurait pu résulter d’un mauvais contact mécanique entre le tissu endocardique de l’OG et 

le cathéter étaient revalidées par une seconde acquisition du voltage dans la même zone avec 

le cathéter d’ablation irrigué de 4mm (ThermoCool® SmartTouch®, Biosense ou Tacticath®, 

St Jude Medical, St Paul, MN, USA). L’OG a été divisée en 6 régions anatomiques 

différentes : antérieure, postérieure, inférieure, septale, latérale et la région de l’auricule 

gauche (AG). Le toit de l’oreillette a été intégré à la paroi antérieure comme dans de 

nombreuses autres études (38)(Figure 2). 

 

         

Figure 2. Représentation schématique de la segmentation de l’oreillette gauche. 
A gauche segmentation par rapport à une vue antérieure. A droite segmentation par rapport à 
une vue postérieure. VPSD, veine pulmonaire supérieure droite ; VPSG, veine pulmonaire 

supérieure gauche ; VPID, veine pulmonaire inférieure droite ; VPIG, veine pulmonaire 

inférieure gauche ; AM, anneau mitral ; AG, auricule gauche ; Ant, paroi antérieure ; Post, 

paroi postérieure ; Inf, paroi inférieure ; Sep, paroi septale ; Lat, paroi latérale.  

 

Un minimum de trente points de voltage étaient acquis dans chaque région. L’amplitude du 

voltage bipolaire de chaque point de chaque région a été enregistrée et stockée pour réaliser 
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notre analyse. Pour chaque patient, la valeur médiane de voltage bipolaire de l’OG et de 

chaque paroi a été calculée. Nous avons défini la zone de bas voltage (ZBV) comme une zone 

d’au moins quatre points consécutifs avec un voltage <0,5mV (18,38,39) (Figure 3). 

 

 

Figure 3. Exemple de carte électro anatomique saine de l’oreillette (CARTO 3, Biosense 
Webster). 
A. A gauche segmentation par rapport à une vue antérieure. B. A droite segmentation par 
rapport à une vue postérieure. Tous les points présentent un voltage supérieur à 0.5mV et 
apparaissent en violet. VPSD, veine pulmonaire supérieure droite ; VPSG, veine pulmonaire 

supérieure gauche ; VPID, veine pulmonaire inférieure droite ; VPIG, veine pulmonaire 

inférieure gauche ; AM, anneau mitral ; AG, auricule gauche ; Ant, paroi antérieure ; Post, 

paroi postérieure ; Inf, paroi inférieure ; Sep, paroi septale ; Lat, paroi latérale.  

 

L’OG était considéré significativement bas voltée si les zones de bas voltage couvraient en 

superficie >5% de la surface de l’oreillette gauche en excluant la région antrale des veines 

pulmonaires, l’orifice de l’auricule gauche et la valve mitrale. Cette valeur seuil correspond 

au degré minimal de fibrose de l’OG détecté par un rehaussement tardif en imagerie par 

résonnance magnétique (IRM) après injection de gadolinium (26). Les zones de bas voltage 

ont ensuite été catégorisées en différents niveaux de gravité basés sur la classification de 

fibrose UTAH : I (Pas de bas voltage significatif, ZBV≤5%), II (léger, ZBV >5 à ≤20%), III 
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(moyen, >20 à ≤35%) et IV (sévère, >35%). Chaque région contenant des zones de bas 

voltage était considérée comme une région bas voltée. La surface de chaque région atriale et 

des zones de bas voltage à l’intérieur de chacune de ces régions, exprimées en cm², ont été 

mesurées en utilisant le logiciel de cartographie électro anatomique. (Figure 4) 

 

 

Figure 4. Carte électro anatomique avec zone de bas voltage en regard de la paroi 
antérieure de l’OG (CARTO 3, Biosense Webster). 
Le reste de l’oreillette est sain. OG, oreillette gauche ; VPSD, veine pulmonaire supérieure 

droite ; VPSG, veine pulmonaire supérieure gauche ; VPID, veine pulmonaire inférieure 

droite ; VPIG, veine pulmonaire inférieure gauche ; AM, anneau mitral ; AG, auricule 

gauche ; Ant, paroi antérieure ; Post, paroi postérieure ; Inf, paroi inférieure ; Sep, paroi 

septale ; Lat, paroi latérale.  
 

2.3 Analyse statistique 

 

Nous avons utilisé le test Shapiro-Wilk pour déterminer la distribution Gaussienne de chaque 

variable quantitative. Les variables avec distribution normale ont été exprimées en 

Moyenne+/-Dérivation Standard. Les variables avec une distribution non Gaussienne ont été 

exprimées en médiane (25e-75einterquartile). Enfin les variables catégoriques dites 

qualitatives ont été présentées en nombre brut et pourcentage. 
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Les différences statistiques entre le groupe des hommes et celui des femmes des variables 

qualitatives ont été testés en utilisant le test du Chi² ou le test de Fisher. Les différences 

statistiques des variables quantitatives ont été évaluées en utilisant le test de Student t ou de 

Mann-Whitney U selon la distribution des données et/ou le faible nombre de patients. Le test 

One-way ANOVA a été utilisé dans de multiples comparaisons pour démontrer une différence 

significative entre plus de deux groupes.  En cas de significativité, un test post hoc de Tukey 

était utilisé pour détecter le niveau de significativité de la différence. Une régression 

logistique binominale était utilisée pour calculer les odds ratio (OR) et l’intervalle de 

confiance (IC) à 95% des différentes variables associées à la présence des zones de bas 

voltage. Les variables sélectionnées pour être testées en analyse multivariée étaient celles 

pour qui un p<0.15 était obtenu en analyse univariée. 

Toutes les analyses statistiques ont été réalisées à l’aide du logiciel statistique SPSS version 

23.0 (IBM corp). Une valeur bilatérale de p <0.05 était considérée comme statistiquement 

significative. Pour réduire l’effet potentiel de facteurs confondant, un modèle de score de 

propension a été utilisé avec une régression logistique dans la cohorte de notre étude. Ce 

modèle incluait les co-variables suivantes : âge, indice de masse corporelle (IMC), 

hypertension artérielle (HTA), dyslipidémie, diabète, tabagisme, syndrome d’apnée 

obstructive du sommeil (SAOS), maladie coronarienne, FA paroxystique, antécédent 

d’évènement thromboembolique, dysfonction sinusale, prise de statine, bétabloquant, 

inhibiteurs de l’enzyme de conversion (IEC) ou anti récepteur de l’angiotensine 2 (ARA2), 

anti aldostérone, score CHA2DS2VASc, score CHA2DS2VASc sans la pondération par le 

sexe féminin, la durée de la FA, le délai entre la découverte de la FA et la réalisation de la 

cartographie, le débit de filtration glomérulaire (DFG).  Un algorithme voisin le plus proche a 

était utilisé pour apparier les hommes et les femmes en ratio 1:1avec une épaisseur large égal 

à 0.2 d’écart-type du logit du score de propension. La cohorte du score de propension a inclus 
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un total de 28 patients avec 14 hommes et 14 femmes. Toutes les analyses du score de 

propension ont été réalisées avec le logiciel JMP13 (SAS Institute, Cary, NC).  

3 RESULTATS 
 

3.1 Caractéristiques initiales 

 

La population étudiée incluait cent patients avec un antécédent de FA persistante sur cœur 

sain, avec une prédominance d’hommes (76%). Les caractéristiques initiales de notre étude 

sont présentées dans le tableau 1. Comparé aux hommes, les femmes étaient plus âgées (63 

[56-68] versus 69,5 [63-71,8] ans respectivement ; p=0.02). Nous avons également observé 

que le DFG estimé était plus bas chez les femmes que chez les hommes (73 [63,8-90,8] 

ml/min/1.732 versus 90 [69,5-95,8] ml/min/1.732, respectivement ; p=0.04). Il n’y avait pas 

de différences significatives entre les sexes dans la majorité des facteurs de risque associés à 

la FA, incluant l’IMC, l’HTA, l’antécédent de SAOS, de diabète ou de maladie coronaire. En 

comparant les traitements et leur paramètres échographiques, seul la prise de statine différait 

dans les deux groupes (48,65% hommes versus 23,08% femmes, respectivement ; p=0.04). 

Le volume endocavitaire de l’oreillette gauche excluant l’auricule gauche mesuré durant la 

procédure était plus bas chez les femmes que chez les hommes, avec une différence 

significative (120 [100-140] mL versus 140 [116,3-152,3] mL, respectivement ; p=0.04). 

Cependant, une fois indexé à la surface corporelle, cette différence disparaissait (62.9 [53,3-

79,2] mL/m2 versus 63.3 [54,8-70,9] mL/m2 ; respectivement p=0.83). (Tableau 1) 
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Tableau 1. Caractéristiques initiales des patients de l’étude 
 

VARIABLE HOMMES (n=74) FEMMES (n=26) Valeur P  
Age, années 63(56.25-68) 69.5(63-71.75) 0.02 

IMC, kg/m² 28.75(26.9-31.4) 30.85(26.9-33.67) 0.22 

Dyslipidémie, n (%) 25 (33.78%) 5 (19.23%) 0.25 

HTA, n (%) 43 (58.11%) 16 (61.54%) 0.94 

Diabète, n (%) 11 (14.86%) 5 (19.23%) 0.76 

Tabagisme, n (%)  14 (18.92%) 5 (19.23%) 1 

SAOS, n (%) 24 (32.43%) 13 (50%) 0.17 

Maladie coronaire, n (%) 13 (17.57%) 1 (3.85%) 0.11 

Antécédent de maladie thrombo 
embolique, n (%) 

8 (10.81%) 4 (15.38%) 0.5 

Antécédent de FA paroxystique, n (%) 24 (32.43%) 13 (50%) 0.17 
Dysfonction du nœud sinusal, n (%) 7 (9.46%) 2 (7.69%) 1 
Délai entre le premier épisode de FA 

et l’ablation, jours 
675(182-1505) 804(269-2236.75) 0.49 

Temps ininterrompu en FA, mois   0.75 

Moins de 3 mois 57 (78.08%) 20 (76.92%)  

≥ 3 à < 6 mois 10 (13.7%) 3 (11.54%)  

≥ 6 à < 9 mois 2 (2.74%) 2 (7.69%)  

≥ 9 à < 12 mois 2 (2.74%) 0 (0%)  

≥ 12 mois 2 (2.74%) 1 (3.85%)  

CHA2DS2-VASc Score (sans l’item 
sexe féminin) 

  0.11 

0 11 (14.86%) 3 (11.54%)  

1 24 (32.43%) 7 (26.92%)  
2 20 (27.03%) 9 (34.62%)  
3 6 (8.11%) 6 (23.08%)  

≥4 13 (17.56%) 1 (3.85%)  

Beta Bloquants 64 (86.49%) 18 (69.23%) 0.07 
IEC/ARA2 51 (68.92%) 15 (57.69%) 0.42 

Antagonistes des récepteurs de 
l’aldostérone 

14 (18.92%) 7 (26.92%) 0.56 

Durée de l’onde P, ms 124.07±19.18 133.42±26.89 0.23 
DFG, mL/min/1,73² 90(69.5-95.75) 73(63.75-90.75) 0.04 
Echocardiographie    

FEVG, % 57.03±10.21 61.4±8.88 0.08 

Volume indexé maximum de l’OG en 
2D, ml/m² 

40(30-49.45) 44(37-58.5) 0.1 

PAPS, mmHg 28(25-32) 30(27.25-33) 0.25 

VEOG sans l’auricule per procédure, 
ml 

140(116.25-152) 120(100-140) 0.04 

VEOGI sans l’auricule per procédure, 
ml/m² 

63.3(54.77-70.9) 62.9(53.25-79.17) 0.83 
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Les données sont présentées en valeurs brut (en pourcentage) pour les variables qualitatives, 
médiane (25e–75e percentile) ou moyenne ± Dérivation Standard pour les variables 
quantitatives. Une valeur p<0.05 était considérée comme significative. IMC, indice de masse 

corporelle ; HTA, hypertension artérielle ; SAOS, syndrome d’apnée obstructive du sommeil ; FA, fibrillation 

atriale ; IEC, inhibiteur de l’enzyme de conversion ; ARA2, antagonistes des récepteurs de l’angiotensine 2 ; 

DFG, débit de filtration glomérulaire ; FEVG, fraction d’éjection du ventricule gauche ; PAPs, pression 

artérielle pulmonaire systolique; VEOG, volume endocavitaire de l’oreillette gauche; VEOGI, volume 

endocavitaire de l’oreillette gauche indexé à la surface corporelle. 

 

 

 

 

 

3.2 Différence de voltage bipolaire en fonction du sexe et de l’âge 

 

Une moyenne de 1174 points par patient a été analysée dans la population étudiée. Il n’y avait 

pas de différence significative entre le nombre de points recueillis chez les hommes et les 

femmes (952[567-1784] versus 946 [508-2032] points, respectivement ; p= 0.84). Le voltage 

bipolaire médian global de l’OG était significativement plus bas chez les femmes que chez 

les hommes (2.4 [1.5-2.7] mV chez les hommes versus 1.1 [0.7-1.6] mV chez les femmes, 

p<0.001). Comparé aux hommes, les femmes avaient un voltage bipolaire médian plus bas 

pour toutes les régions de l’oreillette gauche décrites ci-dessous. (Tableau 2) 

 

 

Tableau 2. Comparaison du voltage bipolaire médian de l’OG chez les hommes et les 
femmes, au sein des différentes parois. 
 

VARIABLE HOMMES (n=74) FEMMES (n=26) Valeur P 
Nombre points acquis dans l’OG 952(567-1784) 946 (508-2032) 0.84 

Amplitude du voltage bipolaire médian    
Oreillette Gauche globale, mV 2.4 (1.5 - 2.7) 1.1 (0.7 - 1.6) <0.001 

Paroi antérieure, mV 1.9 (1.4 - 2.6) 1.0 (0.7 - 1.5) <0.001 
Paroi postérieure, mV 2.3 (1.6 - 3.1) 1.1 (0.6 - 1.6) <0.001 
Paroi inférieure, mV 2.0 (1.2 - 2.7) 1.3 (0.8 - 1.8) 0.001 

Paroi septale, mV 1.7 (1.2 - 2.4) 0.9 (0.7 - 1.1) <0.001 
Paroi latérale, mV 2.3 (1.4 - 3.2) 1.1 (0.6 - 1.8) <0.001 

Auricule gauche, mV 3.0 (2.1 - 4.0) 1.8 (1.0 - 2.7) <0.001 
 
Les données sont présentées en valeur médiane (25e–75e percentile). Une valeur p<0.05 était 
considérée comme significative. OG, oreillette gauche. 
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La distribution du voltage bipolaire par région atrial chez l’homme est présentée dans la 

Figure 5A. Le voltage bipolaire médian de l’auricule gauche était significativement plus 

élevé que celui des autres parois de l’OG. Le septum correspondait à la paroi la moins voltée 

chez l’homme avec une différence significative comparé à l’auricule gauche (1.727 [1.176-

2.405] mV versus 2.973 [2.062-3.955] mV, p<0.0001), à la paroi postérieure (1.727 [1.176-

2.405] mV versus 2.272 [1.591-3.134] mV, p=0.0035) et à la paroi latérale (1.727 [1.176-

2.405] mV versus 2.269 [1.350-3.154] mV, p=0.034). (Figure 5A) 

 

Chez les femmes, l’amplitude du voltage bipolaire médian des différentes parois était moins 

élevée, et ce de façon homogène. Toutefois, comme chez l’homme, l’auricule gauche était la 

paroi la plus voltée. Nous avons observé une différence significative de voltage entre 

l’auricule gauche et le septum (1.804 [1.005-2.689] mV versus 0.9248 [0.6703-1.116] mV, 

p=0.002), l’auricule gauche et la paroi antérieure de l’OG (1.804 [1.005-2.689] mV versus 

0.9529 [0.6626-1.458] mV, p=0.0083), et l’auricule gauche et la paroi latérale (1.804 [1.005-

2.689] mV versus 1.064 [0.6404-1.790] mV, p=0.0429). (Figure 5B) 
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Figure 5. Amplitude du voltage bipolaire des différentes parois de l’OG. 
(A) Voltage bipolaire médian chez les hommes. □ P<0.05 versus voltage bipolaire médian de 
l’auricule gauche. ° P<0.05 versus voltage bipolaire médian du septum. (B) Voltage bipolaire 
médian chez les femmes. * P<0.05 versus voltage bipolaire médian de l’auricule gauche. OG, 

oreillette gauche. 
 

Nous avons ensuite réparti notre population en trois groupes d’âge : 30 à 59ans, 60 à 69ans et 

70 à 79ans. La différence de voltage bipolaire médian de l’oreillette gauche en fonction du 

groupe d’âge entre les hommes et les femmes est présentée dans la Figure 6.  

Dans le groupe des 30 à 59ans, l’amplitude de voltage bipolaire médian ne différait pas entre 

les deux sexes (2.498 [1.709-2.834] mV versus 2.549 [0.9875-2.950] mV, p=0.9899, 

respectivement). 

En revanche, à partir de 60ans, une différence apparait. En effet, dans le groupe 60 à 69ans, 

nous observons une différence significative avec un voltage médian de l’OG diminué chez les 

femmes comparées aux hommes (2.510 [1.479-2.826] mV pour les hommes versus 0.9683 

[0.6646-1.318] mV pour les femmes, p=0.0025). Cette différence a pu également être 

observée pour le groupe d’âge des 70 à 79ans (1.856 [1.218-2.464] mV pour les hommes 
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versus 1.158 ([0.7907-1.424] mV pour les femmes, p=0.0325).  

En s’intéressant plus particulièrement aux groupes de femmes, nous avons vu que l’amplitude 

de voltage bipolaire médian diminuait de manière importante à partir de 60ans. On retrouve 

ainsi une différence significative entre le groupe 60-69ans et le groupe 30-59ans (0.9683 

[0.6646-1.318] mV versus 2.549 [0.9875-2.950] mV, p=0.0293, respectivement). Cette 

différence se confirme entre le groupe 70-79ans et 30-59ans. Il n’y avait pas de différence 

significative entre les groupes 70-79ans et 60-69ans (1.158 [0.7907-1.424] mV versus 0.9683 

[0.6646-1.318] mV, p=0.9981, respectivement). 

 

En s’intéressant ensuite aux groupes des hommes. Contrairement à ce que nous avions 

observé chez les femmes, nous n’avons pas observé de différence significative d’amplitude 

de voltage bipolaire médian entre les groupes 60-69ans et 30-59ans (2.510 [1.479-2.826] mV 

versus 2.498 [1.709-2.834] mV, p=0.9589, respectivement). De plus, même si le voltage 

bipolaire médian de l’OG diminuait plus fortement dans le groupe des 70-79ans, nous 

n’avons pas observé non plus de différence significative avec le groupe des 30-59ans (1.856 

[1.218-2.464] mV versus 2.498 [1.709-2.834] mV, p=0.3511, respectivement). (Figure 6) 
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Figure 6. Comparaison du voltage bipolaire médian de l’OG entre les hommes 

(batônnets noirs) et les femmes (batônnets blancs) selon trois différents groupes d’âge. 
* P<0.05 Femmes versus hommes du même âge. ° P<0.05 Femmes versus femmes du groupe 
d’âge 30-59ans. 
 

3.3 Analyse des zones de bas voltage en fonction du sexe et de l’âge 

 
Nous avons utilisé différentes mesures des zones de bas voltage de l’OG afin de déterminer 

de façon précise les différences entre les deux sexes.  

3.3.1 Analyse des zones de bas voltage en pourcentage global de l’OG  

 
A nouveau, nous avons divisé la population étudiée en trois groupes d’âge différents : 30 à 

59ans, 60 à 69ans, et 70 à 79ans. Nous avons d’abord comparé le pourcentage global de 

zones de bas voltage de l’OG entre les différents groupes d’âge. Nous avons donc considéré 

comme patient possédant une carte de voltage anormale, tout patient avec >5% de son OG 

comprenant des zones de bas voltage. Cette comparaison est présentée dans la figure 7.  
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En comparant d’abord les sexes entre eux, nous avons observé : 

- Dans le groupe des 30 à 59ans, la proportion de patients présentant des zones de bas 

voltage au niveau de l’OG n’était pas statistiquement différente entre les hommes et 

les femmes (0 (0%) versus 1 (25%), p=0.1379, respectivement).  

- Dans le groupe des 60 à 69ans, on observait une augmentation significativement plus 

importante des zones de bas voltage chez les femmes que chez les hommes (7 

(77.8%) versus 6 (17.65%) respectivement, p=0.0014). 

- Dans le groupe des 70 à 79ans, les femmes semblaient également plus touchées par 

les zones de bas voltage, sans toutefois atteindre le seuil de significativité statistique. 

 

En s’intéressant ensuite plus spécifiquement au groupe des femmes nous avons pu observer 

que la proportion de zones de bas voltage au sein de l’OG avait tendance à augmenter avec 

l’âge. La différence entre le groupe 60 à 69ans et le groupe 30 à 59ans (7 (77.8%) versus 1 

(25%), p=0.2118, respectivement) ne permettait toutefois pas de conclure à une différence 

significative.  

 

Chez les hommes : la proportion de zones de bas voltage au sein de l’OG semblait augmenter 

également avec l’âge. La différence n’était pas suffisante pour atteindre la significativité pour 

le groupe 60 à 69ans comparé au groupe 30 à 59ans (6 (17.65%) versus 0 (0%), p=0.5090, 

respectivement). Par contre, la différence devenait significative en comparant le groupe des 

70 à 79ans au groupe le plus jeune des 30 à 59ans (6 (40%) versus 0 (0%), p=0.0236, 

respectivement). (Figure 7) 
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Figure 7. Comparaison de la proportion de zones de bas voltage dans l’OG entre les 

hommes (batônnets noirs) et les femmes (batônnets blancs) selon trois différents groupes 
d’âge.  
* P<0.05 Femmes versus Hommes du même âge. ° P<0.05 Hommes de 70-79ans versus 
hommes du groupe 30-59ans. OG, oreillette gauche. 

 

 

Nous nous sommes ensuite intéressés à la répartition paroi par paroi des zones de bas voltage. 

La présence de zones de bas voltage au sein de l’OG était significativement différente entre 

les sexes avec 16 des 26 femmes de l’étude présentant au moins une paroi avec >5% de zone 

de bas voltage versus 12 des 74 hommes (soit 61,54% versus 16,22%, p<0.01). Afin de 

catégoriser d’avantage notre population, nous avons formé différents groupes scindés sur 

pourcentage de l’OG présentant des zones de bas voltage. La population a ainsi été une 

nouvelle fois divisée entre les catégories ≤5%, >5 à ≤20%, >20 à ≤35% et enfin >35% de 

l’OG totale présentant des zones de bas voltage.  

 

Dans cette analyse, nous avons visualisé qu’il y avait significativement plus de femmes que 

d’hommes dans la catégorie >5 à ≤20% d’OG avec bas voltage (8 (30.77%) versus 6 (8.11%), 
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p<0.01, respectivement). La proportion de femmes dans les groupes >20 à ≤35% et >35% de 

l’OG avec zones de bas voltage, était également supérieure aux hommes, mais cette tendance 

ne permettait pas d’atteindre une différence statistiquement significative (Tableau 3). Les 

femmes présentaient donc une OG avec plus de zones de bas voltage que les hommes. 

 

Tableau 3. Analyse quantitative des zones de bas voltage chez les hommes et les femmes. 
 

VARIABLE HOMMES (n=74) FEMMES (n=26) Valeur P 
OG avec ZBV >5%, n (%) 12 (16.22%) 16 (61.54%) <0.01 
Degré de sévérité des ZBV dans l’OG 
OG avec ≤5% ZBV, n (%) 62 (83.78%) 10 (38.46%) <0.01 
OG avec >5 à ≤20% ZBV, n (%) 6 (8.11%) 8 (30.77%) <0.01 
OG avec >20 à ≤35% ZBV, n (%) 5 (6.76%) 5 (19.23%) 0.12 
OG avec >35% ZBV, n (%) 1 (1.35%) 3 (11.54%) 0.05 
Toutes les données sont présentées comme des valeurs brut (avec pourcentage). Une valeur 
p<0.05 était considérée comme significative. OG, oreillette gauche ; ZBV, zone de bas voltage 

 

3.3.2 Analyse des zones de bas voltage en pourcentage de chaque paroi 

 
L’oreillette gauche des patients étudiés ayant été au préalable divisé en 6 parois, nous avons 

pu comptabiliser le nombre de paroi de chaque patient, occupée par des zones de bas voltage. 

Nous avons alors pu analyser différents sous-groupes, en fonction du nombre de paroi 

considérée comme possédant une zone de bas voltage significative. Les sous-groupes ont été 

ainsi créés en fonction que le patient ait 0 paroi, 1 paroi, 2 parois, ou ≥3 parois bas voltées.  

 

Nous avons alors remarqué que les femmes avaient de plus nombreuses parois présentant des 

zones de bas voltage que les hommes. La différence était significative entre les sexes dès le 

groupe 2 parois (5 (19.23%) femmes versus 3 (4.05%) hommes, p=0.03). Cette différence est 

également retrouvée pour le groupe ≥ 3 parois (11 (42.31%) femmes versus 10 (13.51%) 

hommes, p<0.01). Nous n’avons cependant pas retrouvé de différence concernant le nombre 
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de patients présentant une seule paroi avec des zones de bas voltage (7 (9.46%) hommes 

versus 1 (3.85%) femme, p=0.68). Les zones de bas voltage étaient dans les 2 sexes 

préférentiellement réparties au niveau de la paroi antérieure, postérieure et septale. (Tableau 

4) 

 

Tableau 4. Analyse quantitative des parois avec zones de bas voltage entre les sexes. 
 

 
Nombre de paroi bas voltées dans 

l’OG, % 

HOMMES (n=74) FEMMES (n=26) Valeur P 

0 54 (72.97%) 9 (34.62%) <0.01 
1 7 (9.46%) 1 (3.85%) 0.68 
2 3 (4.05%) 5 (19.23%) 0.03 

≥3 10 (13.51%) 11 (42.31%) <0.01 
Toutes les données sont présentées comme des valeurs brut (avec pourcentage). Une valeur 
p<0.05 était considérée comme significative. OG, oreillette gauche  

 

3.3.3 Analyse des zones de bas voltage en surface occupée 

 
Pour finir, nous avons estimé la surface occupée par les zones de bas voltage de chaque paroi 

par rapport à la surface de l’OG de chaque patient. Comparé aux hommes, la taille des zones 

de bas voltage étaient plus grandes chez les femmes (6.86 (2.08-20.8) % chez les hommes 

versus 17.1 (9.4-32.27) % chez les femmes, p=0.02). La taille a été estimée en rapportant la 

surface de zones de bas voltage à la surface de l’OG. Nous avons observé essentiellement 

cette différence de surface au niveau de la paroi antérieure de l’OG, où le pourcentage était 

largement supérieur chez les femmes par rapport aux hommes (32.03 [21.83-46.73] % versus 

12.32 [1.45-21.08] %, p<0.01, respectivement). Nous n’avons pas trouvé d’autres différences 

significatives entre les sexes concernant la surface occupée par des zones de bas voltage au 

niveau des autres parois de l’OG. (Tableau 5) 
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Tableau 5. Analyse de la proportion de la surface occupée par des zones de bas voltage. 
 

Surface de ZBV indexée (cm²) à la 
surface de la paroi de l’OG (cm²), % 

HOMMES (n=74) FEMMES (n=26) Valeur P 

ZBV / OG totale 6.86 (2.08-20.8) 17.1 (9.4-32.27) 0.020 
ZBV Antérieure / Paroi Antérieure  12.32 (1.45-21.08) 32.03 (21.83-

46.73) 
<0.01 

ZBV Postérieure / Paroi Postérieure 0 (0-24.72) 3 (0-28.7) 0.86 
ZBV Inférieure / Paroi Inférieure 0 (0-6.03) 0 (0-7.48) 0.96 

ZBV Septale / Paroi Septale 10.6 (2.96-24.61) 13.95 (8.66-27.37) 0.25 
ZBV Latérale / Paroi Latérale 0 (0-0) 0 (0-10.23) 0.05 

ZBV AG / AG 0 (0-0) 0 (0-0) 0.200 
Toutes les données sont présentées en médiane (25e-75e percentile). Une valeur p<0.05 était 
considérée comme significative. OG, oreillette gauche ; ZBV, zone de bas voltage ; AG, auricule gauche. 

 
 

3.4 Facteurs prédictifs de zones de bas voltage 

 

Les résultats de l’analyse univariée des facteurs à considérer dans la survenue des zones de 

bas voltage dans la population générale sont présentés dans le tableau 6.  Ces différents 

facteurs ont ensuite bénéficié d’une analyse multivariée. 

Concernant l’analyse de la population générale tout d’abord, nous avons inclus dans la 

régression logistique multivariée les variables facteurs suivants : le sexe féminin, l’âge, le 

débit de filtration glomérulaire, et le volume de l’OG indexé à la surface corporelle. Nous 

avons observé que le sexe féminin et le volume indexé de l’OG étaient les deux seuls facteurs 

prédictifs indépendants de la survenue de zones de bas voltage au sein de l’OG avec un odd-

ratio (OR) respectif de 12,99 (IC95%, 3,27-51,63) et 1,09 (IC95%, 1,036-1,155). (Tableau 6)  
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Tableau 6. Analyse univariée et multivariée des prédicteurs de zone de bas voltage dans 
la population totale. 
 

VARIABLE Analyse Univariée Analyse Multivariée 
OR IC 95%  P Value OR IC 95%  Valeur 

P 
Sexe féminin 8.27 3.032-

22.542 
0.0001 12.99 3.269-51.633 0.0001

* 
Age 1.13 1.052-1.208 0.001 1.09 0.992-1.186 0.074 

Durée de la FA 1.19 0.751-1.875 0.46  
Délai de la FA 1 1.000-1.001 0.23 

IMC 0.93 0.832-1.035 0.18 
Dyslipidémie 0.71 0.264-1.908 0.5 

HTA 1.69 0.674-4.235 0.26 
Diabète 1.21 0.378-3.849 0.75 

Tabagisme 0.9 0.291-2.787 0.86 
SAOS 0.59 0.230-1.527 0.28 

Maladie coronaire 1.52 0.462-5.017 0.49 
Antécédent de MTE 0.84 0.210-3.360 0.81 
Antécédent de FA 

paroxystique 
2.13 0.874-5.194 0.10 

Dysfonction du nœud 
sinusal 

2.23 0.553-9.012 0.26 

Statine 0.86 0.351-2.085 0.73 
IEC/ARA2 0.9 0.360-2.248 0.82 

Antagoniste des 
récepteurs de 
l’Aldostérone 

1.04 0.357-3.012 0.95 

DFG 0.97 0.944-0.998 0.04 1.01 0.969-1.056 0.61 
VEOGI 1.08 1.041-1.127 0.0001 1.09 1.036-1.155 0.001* 

 
Les données sont présentées sous la forme d’un odd ratio (OR) avec intervalle de confiance à 
95% (IC 95%). *Une valeur p<0.05 était considérée comme significative. FA, fibrillation atriale ; 

IMC, indice de masse corporelle ; HTA, hypertension artérielle ; SAOS, syndrome d’apnée obstructive du 

sommeil ; MTE, maladie thrombo-embolique ; IEC, inhibiteur de l’enzyme de conversion ; ARA2, antagonistes 

des récepteurs de l’angiotensine 2 ; DFG, débit de filtration glomérulaire ; VEOGI, volume endocavitaire de 

l’oreillette gauche indexé à la surface corporelle. 

 
 

Nous avons ensuite réalisé le même type d’analyse dans le groupe des hommes et dans le 

groupe des femmes. Les résultats sont présentés dans les tableaux 7 et 8.  

 

Dans le groupe des hommes, l’analyse logistique de régression multivariée a démontré que 

l’âge et le volume indexé de l’OG étaient des facteurs prédictifs de zone de bas voltage avec 
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pour l’âge un OR de 1,23 (IC95% : 1,044-1,437, P=0.013) et pour le volume indexé de l’OG 

un OR de 1,1 (IC95% : 1,026-1,181, P=0.007). (Tableau 7) 

 

Tableau 7. Analyse univariée et multivariée des prédicteurs de zone de bas voltage dans la 
population masculine. 
 

VARIABLE Analyse Univariée Analyse Multivariée 
OR IC 95%  P Value OR IC 95%  Valeur P 

Age 1.24 1.091-1.403 0.001 1.23 1.044-1.437 0.013* 
Délai entre le premier 

épisode de FA et 
l’ablation 

1.05 0.536-2.057 0.89  

Temps ininterrompu en 
FA 

1 1.000-1.001 0.25 

IMC 0.94 0.781-1.128 0.5 
Dyslipidémie 0.98 0.263-3.619 0.97 

HTA 1.54 0.420-5.667 0.51 
Diabète 1.18 0.221-6.285 0.85 

Tabagisme 0.83 0.161-4.312 0.83 
SAOS 0.65 0.159-2.662 0.55 

Maladie coronaire 2.94 0.731-
11.854 

0.13 3.98 0.526-
30.006 

0.181 

Antécédent de MTE 0 0.0001-
0.0001 

1  

Antécédent de FA 
paroxystique 

1.05 0.282-3.903 0.94 

Dysfonction du nœud 
sinusal 

2.28 0.388-
13.415 

0.36 

Statine 1.59 0.456-5.568 0.47 
IEC/ARA2 0.57 0.161-2.043 0.39 

Antagoniste des 
récepteurs de 
l’Aldostérone 

0.83 0.161-4.312 0.83 

DFG 0.94 0.902-0.985 0.01 0.97 0.908-1.041 0.414 
VEOGI 1.11 1.042-1.182 0.001 1.1 1.026-1.181 0.007* 

 
Les données sont présentées sous la forme d’un odd ratio (OR) avec intervalle de confiance à 
95% (IC 95%). *Une valeur p<0.05 était considérée comme significative. FA, fibrillation atriale ; 

IMC, indice de masse corporelle ; HTA, hypertension artérielle ; SAOS, syndrome d’apnée obstructive du 

sommeil ; MTE, maladie thrombo-embolique ; IEC, inhibiteur de l’enzyme de conversion ; ARA2, antagonistes 

des récepteurs de l’angiotensine 2 ; DFG, débit de filtration glomérulaire ; VEOGI, volume endocavitaire de 

l’oreillette gauche indexé à la surface corporelle. 
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Dans le groupe des femmes, les caractéristiques suivantes sont ressorties de l’analyse 

univariée : l’IMC, le SAOS, l’antécédent de FA paroxystique, et le volume indexé de l’OG. 

Ils ont été inclus dans le modèle de régression logistique multivarié. Aucune de ces variables 

ne semblaient être des facteurs prédictifs de zones de bas voltage. (Tableau 8) 

 
 
Tableau 8. Analyse univariée et multivariée des prédicteurs de zone de bas voltage dans la 
population féminine. 
 

VARIABLE Analyse Univariée Analyse Multivariée 
OR IC 95%  OR IC 95%  OR P Value 

Age 1.02 0.943-1.109 0.59  
Délai entre le premier 

épisode de FA et 
l’ablation 

1.75 0.520-5.885 0.37 

Temps ininterrompu en 
FA 

1 0.999-1.001 0.57 

IMC 0.82 0.691-0.977 0.03 0.89 0.710-1.118 0.317 
Dyslipidémie 0.92 0.126-6.781 0.94  

HTA 2.2 0.431-11.219 0.34 
Diabète 0.92 0.126-6.781 0.94 

Tabagisme 0.92 0.126-6.781 0.94 
SAOS 0.11 0.017-0.742 0.02 0.2 0.018-2.229 0.191 

Maladie coronaire 1.07*
10-4 

0.0001-
0.0001 

1  

Antécédent de MTE 2.08 0.185-23.298 0.55 
Antécédent de FA 

paroxystique 
3.89 0.718-21.061 0.12 0.37 0.024-5.582 0.470 

Dysfonction du nœud 
sinusal 

1.154
*10-4 

0.0001-
0.0001 

1  

Statine 1.33 0.196-9.083 0.77 
IEC/ARA2 3.3 0.635-17.160 0.16 

Antagoniste des 
récepteurs de 
l’Aldostérone 

0.78 0.133-4.536 0.78 

DFG 1.02 0.977-1.074 0.33 
VEOGI 1.1 1.004-1.198 0.04 1.09 0.974-1.215 0.136 

 
Les données sont présentées sous la forme d’un odd ratio (OR) avec intervalle de confiance à 
95% (IC 95%). Une valeur p<0.05 était considérée comme significative. FA, fibrillation atriale ; 

IMC, indice de masse corporelle ; HTA, hypertension artérielle ; SAOS, syndrome d’apnée obstructive du 

sommeil ; MTE, maladie thrombo-embolique ; IEC, inhibiteur de l’enzyme de conversion ; ARA2, antagonistes 

des récepteurs de l’angiotensine 2 ; DFG, débit de filtration glomérulaire ; VEOGI, volume endocavitaire de 

l’oreillette gauche indexé à la surface corporelle. 
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3.5 Evènements dans la cohorte du score de propension  

 

La cohorte basée sur le score de propension a inclus un total de 28 patients (14 hommes et 14 

femmes). Dans cette cohorte appariée, il n’y avait pas de différences significatives entre les 2 

groupes pour aucune des co-variables. (Tableau 9)  

 
 
Tableau 9. Caractéristiques de la cohorte appariés par le score de propension. 
 

VARIABLE HOMMES (n =14) FEMMES (n =14) Valeur P 
Age, années 66.2 ± 6.1 66.7 ± 8.4 0.86 
IMC, kg/m2 29.2 ± 2.0 29.1 ± 4.8 0.96 
HTA, n (%) 6 (43) 9 (64) 0.26 

Dyslipidémie, n (%) 3 (21) 3 (21) 1.00 
Diabète, n (%) 2 (14) 3 (21) 1.00 

Tabagisme, n (%) 2 (14) 3 (21) 1.00 
SAOS, n (%) 7 (50) 5 (36) 0.45 

Maladie coronaire, n (%) 1 (7) 1 (7) 1.00 
Antécédent de MTE, n (%) 1 (7) 2 (14) 1.00 

Antécédent FA paroxystique, n (%) 7 (50) 7 (50)) 1.00 
Dysfonction du nœud sinusal, n (%) 0 (0) 1 (7) 1.00 

Statine, n (%) 3 (21) 4 (29) 1.00 
Bétabloquant, n (%) 10 (71) 9 (64) 1.00 
IEC/ARA2, n (%) 6 (38) 10 (71) 0.13 

Anti-aldostérone, n (%) 3 (21) 3 (21) 1.00 
CHA2DS2VASc score, n 1.6 ± 1.2 2.9 ± 1.5 0.02 

CHA2DS2-VASc Score (sans l’item 
sexe féminin), n 

1.6 ± 1.2 1.9 ± 1.5 0.58 

Délai entre le premier épisode de FA et 
l’ablation, jours 

1007 (299 - 1323) 1225 (303 - 2546) 0.63 

Temps ininterrompu en FA, mois   0.72 
Moins de 3 mois 11 (79) 11 (79)  
≥ 3 à < 6 mois 1 (7) 2 (14)  
≥ 6 à < 9 mois 1 (7) 1 (7)  
≥ 9 à < 12 mois 0 (0) 0 (0)  

≥ 12 mois 1 (7) 1 (7)  
DFG 80.6 ± 13.7 79.9 ± 15.6 0.90 

 
Les données sont présentées comme un pourcentage (avec la valeur brut) pour les variables 
qualitatives, et sous forme de médiane (25e–75e percentile) ou de moyenne ± Dérivation 
standard pour les variables quantitatives. Une valeur p<0.05 était considérée comme 
significative. IMC, indice de masse corporelle ; SAOS, syndrome d’apnée obstructive du sommeil ; MTE, 

maladie thrombo-embolique ; FA, fibrillation atriale ; IEC, inhibiteur de l’enzyme de conversion ; ARA2, 

antagonistes des récepteurs de l’angiotensine 2 ; DFG, débit de filtration glomérulaire. 
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Au sein des 14 paires formées via le score de propension, nous avons observé que le voltage 

bipolaire médian de l’OG chez la femme était globalement deux fois inférieur à celui des 

hommes (1,1 [0,7-1,4] mV versus 2,5 [1,4-2,7] mV, respectivement, p=0.007). Des 

différences régionales significatives dans l’amplitude du voltage bipolaire étaient également 

observées entre les deux sexes. Comparées aux hommes, les femmes avaient un voltage 

bipolaire médian plus bas dans toutes les régions de l’oreillette gauche, excepté l’auricule 

gauche où il y avait une tendance sans pour autant atteindre le seuil de significativité (1,9 

[1,0-2,6] mV versus 3,2 [1,8-4,4] mV, p=0.06). (Tableau 10)  

 

Tableau 10. Comparaison des deux groupes appariés par le score de propension. 
 

RESULTATS HOMMES (n=14) FEMMES (n=14) Valeur P 
VEOG sans l’auricule per procédure, 

ml 
153 (138 - 170) 120 (99 - 160) 0.07 

VEOGI sans l’auricule per procédure, 
ml/m² 

65.5 (59.8 - 75.9) 64.2 (55.8 - 86.6) 0.87 

Voltage bipolaire médian, mV 
OG totale 2.5 (1.4 - 2.7) 1.1 (0.7 - 1.4) 0.007* 

Paroi antérieure 2.0 (1.3 - 2.6) 0.8 (0.7 - 1.3) 0.009* 
Paroi postérieure 2.4 (1.0 - 3.0) 0.9 (0.6 - 1.1) 0.01* 
Paroi inférieure 2.0 (1.0 - 3.0) 1.1 (0.8 - 1.8) 0.02* 

Paroi septale 2.0 (0.9 - 2.5) 0.9 (0.7 - 1.0) 0.006* 
Paroi latérale 2.1 (1.2 - 3.5) 1.0 (0.6 - 1.5) 0.007* 

Auricule gauche 3.2 (1.8 - 4.4) 1.9 (1.0 - 2.6) 0.06 
Surface de ZBV indexée (cm²) à la surface de la paroi de l’OG (cm²), % 

ZBV / OG totale 4 (29) 11 (79) 0.008* 
ZBV Antérieure / Paroi Antérieure  0 (0 - 18.2) 3,9 (30.0 - 42.5) 0.04* 

ZBV Postérieure / Paroi Postérieure 0 (0 - 13.1) 0 (0 - 9.4) 0.89 
ZBV inférieure / Paroi Inférieure 0 (0 - 5.2) 0 (0 - 4.0) 0.98 

ZBV Septale / Paroi Septale 0 (0 - 21.1) 11.6 (6.0 - 37.5) 0.06 
ZBV Latérale / Paroi Latérale 0 (0 - 0) 0 (0 - 9.5) 0.02* 

ZBV AG / AG 0 (0 - 0) 0 (0 - 0) 0.52 
 
Les données sont présentées en médiane (25e–75e percentile) pour les variables quantitatives 
et en pourcentage (avec la valeur brut) pour les variables qualitatives. *Une valeur p<0.05 
était considérée comme significative. VEOG, volume endocavitaire de l’oreillette gauche ; VEOGI, 

volume endocavitaire de l’oreillette gauche indexé à la surface corporelle ; OG, oreillette gauche ; ZBV, zone de 

bas voltage ; AG, auricule gauche 
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Le volume endocavitaire de l’OG sans l’auricule gauche obtenu durant la procédure 

d’ablation de FA était globalement plus petit chez les femmes que chez les hommes sans 

atteindre une différence significative (120 [99-160] mL vs. 153 [138-170] mL, 

respectivement ; p=0.07). Une fois indexé à la surface corporelle, cette différence de volume 

disparaissait entre les deux groupes (64,2 [55,8-86,6] mL/m2 pour les femmes versus 65,5 

[59,8-75,9] mL/m2 pour les hommes, p= 0.87). Les femmes présentaient globalement plus de 

zones de bas voltage que les hommes dans notre cohorte appariée (11(79%) pour les femmes 

versus 4(29%) pour les hommes, p=0.008). Cette différence était surtout présente pour la 

paroi antérieure (3,9 [30-42,5] % chez les femmes versus 0 [0-18,2] % chez les hommes, 

p=0.04). Il n’y avait pas de différence significative entre les sexes concernant la paroi 

postérieure, la paroi inférieure et l’auricule gauche. Les femmes semblaient avoir plus de 

zones de bas voltage au niveau de la paroi septale que les hommes, mais sans atteindre une 

différence significative statistiquement (11,6 [6,0-37,5] versus 0 [0-21,1], p=0.06). (Tableau 

10) 
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4 DISCUSSION  
 
Dans cette étude nous avons examiné les différences liées au sexe dans le remodelage du 

substrat de l’oreillette gauche. Pour se faire nous avons réalisé et analysé les cartes électro 

anatomiques obtenues en rythme sinusal chez des patients présentant une FA persistante sur 

cœur sain.  

 

En comparaison aux hommes, l’amplitude de voltage bipolaire médian était en moyenne 

divisé par 2 chez les femmes. Ce résultat a été retrouvé lors de l’analyse de la globalité de 

l’OG mais également pour chaque paroi individualisée de l’OG. Nous avons obtenu ce 

résultat alors que le volume indexé à la surface corporelle de l’OG ne différait pas entre les 

sexes. Le nombre de points permettant l’acquisition de ces données ne différait pas non plus 

entre les deux sexes rendant ce résultat totalement interprétable.  

 

Nous avons observé que le remodelage du substrat atrial apparaissait plus tôt chez les femmes 

que chez les hommes.  

 

Nous avons également observé que les zones de bas voltage étaient plus fréquentes et plus 

grandes chez les femmes que chez les hommes, et tout particulièrement les zones de bas 

voltage au sein de la paroi antérieure de l’OG.  

 

Enfin, nous avons mis en évidence que le sexe féminin et le volume indexé de l’OG étaient 

des facteurs prédictifs indépendants de la présence de zones de bas voltage au sein de l’OG. 
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4.1 Différence d’amplitude du voltage bipolaire entre les sexes 

 
Certaines études ont démontré qu’il existe une diminution significative de l’amplitude du 

voltage de l’OG en fibrillation atriale comparé au voltage moyen en rythme sinusal (40,41). 

Actuellement, il n’y a que très peu de données comparant le voltage bipolaire en rythme 

sinusal entre les sexes. Il n’existe qu’une seule autre étude qui a rapporté un voltage bipolaire 

moyen globale plus bas chez la femme que chez l’homme (37). Nous avons observé ce même 

phénomène et pu préciser pour la première fois que la diminution du voltage était divisée par 

deux chez les femmes et ce dans toutes les régions de l’OG. De plus cette diminution de 

voltage apparait plus tôt chez la femme que chez l’homme où le voltage ne commence qu’à 

diminuer à partir de l’âge de 70 ans. Nous avons observé une distribution régionale des zones 

de bas voltage non uniforme avec une amplitude de voltage supérieure au niveau de l’auricule 

gauche chez les 2 sexes. Cette amplitude plus élevée avait déjà été rapportée par certaines 

études avant la nôtre (38,42). 

 

4.2 Zones de bas voltage et sexe féminin 

 
Il n’y a actuellement pas de preuves qu’il existerait de réelles différences de pronostic en 

fonction du sexe après une ablation de FA. Cette suspicion bien que majoritairement admise, 

reste toutefois controversée (43,44). On sait qu’une des principales causes de récidive de FA 

après une procédure d’ablation est la reconnexion d’une veine pulmonaire. Pourtant, 

récemment un registre à grande échelle multicentrique a démontré que les femmes 

présentaient un plus grand taux de récurrence de FA post ablation que les hommes, alors que 

la reconnexion de veines pulmonaires était moins fréquente que chez les hommes. Ces 

données ont indiqué qu’une certaine activité pro arythmogène non liée aux veines 

pulmonaires pourrait jouer un rôle plus important chez les femmes que chez les hommes (45).  
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Bien que le mécanisme exact de ce phénomène reste mal élucidé, la prépondérance des zones 

de bas voltage chez la femme pourrait expliquer la différence du taux de récurrence entre les 

2 sexes. En effet, les zones de bas voltage sont connues comme facteur prédictif de 

récurrence après une ablation de FA (39,46). Certaines études récentes ont révélé que le sexe 

féminin semblait associé à une plus forte prévalence de zones de bas voltage (33,35,36,47). 

Nos résultats vont également dans ce sens puisque nous avons clairement visualisé des zones 

de bas voltages plus fréquentes et des surface plus grandes chez les femmes que chez les 

hommes. Ce résultat a également été validé au sein de notre cohorte appariée par le score de 

propension.  

 

 Notre travail est par ailleurs cohérent avec des études récentes portant sur l’imagerie, qui ont 

montré que les femmes présentant de la FA avaient plus de zones fibrosées visualisée à l’IRM 

au sein de son OG que les hommes (31). Ces données suggèrent que les zones de bas voltage 

pourraient contribuer au plus faible taux de succès d’ablation de FA par radiofréquence 

observées chez les femmes.  

 

Nous avons aussi montré que les zones de bas voltage étaient plus fréquemment localisées 

dans la paroi antérieure, le septum et la paroi postérieure de l’OG, et ce chez les deux sexes, 

comme cela avait été décrit dans une précédente étude (48). Cette distribution hétérogène des 

zones de bas voltage pourrait être expliqué par des contraintes inhomogènes exercées sur les 

différentes parois de l’OG (49). La progression des zones de bas voltage au sein de l’OG ne 

sont pas encore bien comprises. On savait déjà qu’un volume atrial plus grand et qu’un 

étirement permanent des parois de l’OG était associé à un remodelage (50,51). Nous avons 

également visualisé ces résultats dans notre analyse multivariée. Mais de façon intéressante, 
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nous avons aussi pu montrer que le volume de l’OG une fois indexé à la surface corporelle, 

ne différait plus entre les sexes. Ainsi la dilatation de l’OG n’expliquerait pas le remodelage 

fibrotique prédominant chez les femmes.  

 

Un autre mécanisme impliquant une structure externe à l’OG pourrait peut-être expliquer les 

différences de progression de zones de bas voltage entre les différentes parois. En effet le 

contact de l’aorte ascendante sur l’OG pourrait causer une pression externe qui pourrait 

engendrer un stress et un remodelage plus rapide de la paroi antérieure (52). Dans notre 

travail, les femmes présentaient dans la région antérieure plus souvent des zones de bas 

voltages et de façon plus larges que les hommes. Il n’y avait pas de différence significative 

dans l’incidence des zones de bas voltage pour les autres parois ni de différence significative 

de taille de ces zones de bas voltage.  Il n’existe à l’heure actuelle aucune étude sur les 

structures externes à l’OG comparant les hommes et les femmes qui pourrait expliquer la 

différence observée. 

 

Nous avons aussi pu montrer que les zones de bas voltage apparaissaient plus tôt chez les 

femmes et que le voltage bipolaire médian était plus faible chez les femmes que chez les 

hommes. Cela pourrait aider à comprendre la différence de remodelage fibrotique selon le 

sexe. Une fois de plus, le mécanisme exact à l’origine de l’aggravation chez les femmes de ce 

remodelage de l’OG n’est actuellement pas connu. La FA se déclare chez les femmes en 

général après la ménopause. Les changements hormonaux durant la post ménopause 

pourraient expliquer la progression plus rapide du remodelage fibrotique. Les œstrogènes 

pourraient avoir des propriétés de modulation électrophysiologique (53). Cependant, pour le 

moment l’implication des œstrogènes dans la FA reste à démontrer.  
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D’autres facteurs possibles tels que le facteur génétique ou des différences dans l’expression 

de certaines protéines en fonction du sexe pourraient contribuer à accélérer la fibrose atriale 

de la femme. Une augmentation des concentrations plasmatique de la protéine C réactive 

(CRP), marqueur de l’inflammation, ainsi que du facteur de croissance fibroblastique 

(FGF23) ont été observés chez la femme (54,55).  

Une étude a ainsi rapporté que la différence de remodelage fibrotique lié au sexe serait 

essentiellement dû à un une expression génétique différente des gènes liés à la fibrose et aux 

protéines. On sait par exemple que la voie du TGFβ/Smad 3 est surexprimée chez les femmes 

présentant une FA persistante sur maladie mitrale évoluée. Cela ne correspond pas tout à fait 

aux patientes de notre étude qui présentaient une FA persistante sur cœur sain (56). 

 

4.3 Zones de bas voltage et âge 

 
Quelques études ont montré une association entre la prévalence des zones de bas voltage et 

l’âge (35,40,47). Nous avons retrouvé dans notre étude une augmentation des zones de bas 

voltage liées à l’âge uniquement chez les hommes. Les zones de bas voltage apparaissaient 

plus tôt et de façon plus étendue chez la femme. L’analyse multivariée à clairement montré 

que l’âge était un facteur prédictif de zones de bas voltage uniquement chez l’homme. La 

présence plus précoce et plus étendue chez les femmes pourrait expliquer cette absence de 

relation avec l’augmentation de l’âge. Cela pourrait également être lié au fait que le nombre 

de femmes incluses étaient inférieures au nombre d’hommes dans notre étude. 

 

4.4 Limites de l’étude  

 
Il s’agissait d’une étude mono centrique, rétrospective et observationnelle. Avec cent patients 

inclus, et seulement vingt-six femmes, on comprend bien que certains résultats aient pu 
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manquer de puissance pour permettre l’obtention d’une différence significative.  

Enrôler plus de patients, provenant de différents centres, et de façon prospective en utilisant 

un protocole de cartographie électro anatomique standardisé permettrait de consolider nos 

résultats. Cela permettrait surtout d’augmenter l’effectif féminin qui est dans notre étude 

sous- représenté.  

 

On pourrait par ailleurs s’inquiéter de l’absence d’utilisation d’un cathéter multipolaire, plus 

précis. Cet éventuel biais de mesure reste négligeable car nous avons analysé un grand 

nombre de points de voltage par patient et validé l’acquisition en cas de valeur reproductible 

sur plus de 2 battements cardiaques.   

 

Pour finir, on aurait aimé coupler l’analyse des cartes électro anatomiques avec les données 

de l’IRM myocardique afin de visualiser et quantifier plus précisément la fibrose de l’OG et 

ainsi mieux caractériser l’impact du sexe sur le remodelage atrial. 
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5 CONCLUSION 
 
Cette étude a analysé pour la première fois l’implication du sexe dans le remodelage électro-

anatomique du substrat atrial chez des patients atteints de fibrillation atriale (FA) persistante 

idiopathique. La réalisation de cartographie électro-anatomique de l’oreillette gauche (OG) 

en rythme sinusal en début de procédure d’ablation de FA a permis de recueillir la valeur du 

voltage bipolaire de tous les points afin de calculer le voltage bipolaire médian de l'OG et de 

ses différentes parois afin d’identifier des zones de bas voltage. Le remodelage de l’oreillette 

gauche semble apparaitre plus précocement chez la femme que chez l’homme. Le voltage 

bipolaire de l’oreillette gauche est diminué chez les femmes pour un volume atrial indexé 

comparable aux hommes. Les zones de bas voltage sont plus présentes et plus étendues chez 

les femmes que les hommes, plus particulièrement au niveau la paroi antérieure. De plus, seul 

le sexe féminin et le volume indexé de l’oreillette gauche sont corrélés à la présence de zones 

bas voltées dans la population étudiée. Tous ces résultats suggèrent le rôle défavorable du 

sexe féminin dans le remodelage fibrotique de l’oreillette gauche. Cela pourrait participer à 

expliquer le moins bon pronostic de la FA chez la femme et les récidives plus fréquentes 

après l’ablation de FA. Plusieurs études en cours s’attachent d’ailleurs à comprendre les 

mécanismes physiopathologiques expliquant ces différences d’évolution du substrat de 

l’oreillette gauche en fonction du sexe.  
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ABSTRACT 
BACKGROUND  

Sex-related differences have been reported in atrial fibrotic remodeling and after atrial fibrillation 

(AF) ablation.  

 
OBJECTIVE  

The purpose of this study was to analyze in persistent AF, according to the sex, left atrium (LA) 

voltage, the extent of low-voltage zones (LVZ) and their predictive factors. 

 
METHODS  

Consecutive patients who underwent a bipolar voltage map guided persistent AF ablation were 

enrolled. LA endocardial voltage maps were obtained using 3D electroanatomical mapping system 

in sinus rhythm. LVZ was defined as < 0.5 mV.  

 

RESULTS 

100 patients were enrolled (74 men, 26 women). LA bipolar voltage amplitude was twice lower 

both in the whole LA (p<0.001) and in each atrial region in women compared to men whereas LA 

indexed volumes was similar. LVZ were found in 61.5% of women and 16.2% of men (p<0.01). 

The multivariate analysis evidenced that in the whole cohort, female sex (OR 12.99; 95% CI, 3.23-

51.63, p=0.0001) and LA indexed volume (OR 1.09; 95% CI, 1.04-1.16, p=0.001) were 

independently predictors of the presence of LVZ. LVZ were also more extensive in women 

(p=0.02), especially in the anterior LA. Atrial voltage alteration occurred earlier in women than in 

men (p=0.0014). 

 
 
CONCLUSION  

In a cohort of persistent AF, female gender and LA indexed volume were predictive factors of LVZ 

presence. LVZ were more frequent and more extensive in women compared to men, especially in 

anterior LA. LA bipolar voltage was also decreased in women. LA electrical remodeling occurred 

earlier in women compared to men.  

 
 
KEYWORDS 

Atrial fibrillation • Sex • Low voltage zones • Atrial bipolar voltage • Bipolar voltage map • Atrial 

remodeling 
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INTRODUCTION  

 

Atrial fibrillation (AF), the most common supraventricular arrhythmia is associated with increased 

risk of stroke, heart failure and cardiovascular mortality. Until recently, gender differences drew less 

attention in AF than in coronary heart disease or stroke. Recent studies report sex-related 

differences in the incidence, clinical presentation and prognosis of AF patients. The age-adjusted 

incidence of AF is 1.5 to 2 times higher in men than in women.1 While AF incidence is low before 

50 years in both sex, men develop AF a decade earlier than women. Asymptomatic AF is more 

common among men, irrespective of age.2 Interestingly, AF women are older and present with more 

severe symptoms than men.3 They are more likely to have atypical symptoms, such as weakness 

and fatigue, contributing to delayed diagnosis and care.4 Moreover, sex-related differences have 

recently been reported in atrial fibrotic remodeling.5-7 Compared to men, women with AF display 

higher atrial fibrosis assessed by late-gadolinium enhancement magnetic resonance imaging (LGE-

MRI)5 which is associated with arrhythmia recurrence.6-7 Low voltage zones (LVZ) assessed by 

electroanatomical mapping are considered a marker of atrial fibrosis.8 LVZ are correlated with areas 

presenting delayed gadolinium enhancement on magnetic resonance imaging (MRI) scans.5-7,9 In 

contrast to the ventricles, no previous studies compared LVZ and the histology of the corresponding 

myocardium in the atria.10 LVZ is a known predictor of recurrence after AF ablation.11,12 The 

association between LVZ and female sex has been mentioned in several studies.13-16 To date, scarce 

data on LVZ and left atrial bipolar voltage comparing men and women are reported.16,17 The 

purpose of this study is to analyze in a population presenting for persistent AF ablation the extent of 

LVZ and their predictive factors and the regional distribution of LA bipolar voltage and to compare 

them according to the sex. 
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METHODS 

 

Study population 

 

240 consecutive patients underwent a first persistent AF ablation procedure between November 

2017 and December 2019. After exclusion of patients without LA voltage map in sinus rhythm 

(SR), 127 patients were enrolled. 27 patients with structural heart disease were also excluded. The 

100 included patients were divided into 74 men and 26 women (Figure 1). Patient demographics 

and characteristics were collected. 

 

Electronatomic voltage mapping  

 

Procedures were performed under general anesthesia using a three-dimensional electroanatomical 

mapping system (CARTO 3, Biosense Webster, Diamond Bar, CA, USA or EnSite Velocity, St Jude 

Medical, St Paul, MN, USA) and a deflectable decapolar circular mapping catheter (Lasso catheter 

of variable diameter size (15-25 mm), Biosense Webster, Diamond Bar, CA, USA or a spiral 

multipolar PV catheter, Afocus II, St. Jude Medical, St Paul, MN, USA). Prior to radiofrequency 

ablation, LA endocardial voltage mapping was done in SR. For patients in AF at the beginning of 

the procedure, electrical cardioversion was performed to restore SR. Endocardial contact during 

point acquisition was validated by a stable contact signal for > 2 beats. All points taken in SR were 

analyzed to exclude mechanically induced premature beats. Any area with abnormal voltage 

resulting from inadequate contact between circular catheter and LA tissue, was reassessed with a 4-

mm irrigated contact-force ablation catheter (ThermoCool® SmartTouch®, Biosense Webster, 

Diamond Bar, CA, USA or Tacticath®, St Jude Medical, St Paul, MN, USA). LA was divided into 

six anatomical regions: posterior, anterior, septal, lateral, left atrial appendage (LAA) and inferior. 

The roof was an integral part of anterior region as previously described.19 At least 30 voltage points 

were acquired in each region. The bipolar voltage amplitude of all points within each region were 

recorded and exported for further analysis. For each patient, the median bipolar voltage of LA and 

each region were calculated. LVZ was defined as sites of >3 adjacent low-voltage points with a 

bipolar peak-to-peak voltage amplitude of < 0,5 mV.9-10,19 The presence of LVZ was defined as that 

covering >5% of LVZ surface/LA surface, excluding pulmonary venous antral region, LAA orifice 

and mitral valve. This cut-off value corresponded to the minimum grade of LA fibrosis assessed by 

MRI with late enhancement.7 LVZ extent was categorized as stage I (no LVZ, ≤5%), II (mild, >5 to 

≤20%), III (moderate, >20 to ≤35%) and IV (severe, >35%) according to the UTAH fibrosis 
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classification.10  Each region involving LVZ was considered as low-voltage region. The surface 

(cm2) of each atrial region and of LVZ within each region were measured using the software of 3D-

EAM. 

 

Statistical analysis  

 

Shapiro-Wilk test was used to determine the gaussian distribution for each quantitative variable. 

Normally distributed variables were expressed as mean±SD. The variables with a non-gaussian 

distribution were expressed as median (25th-75th interquartile range). Categorical variables were 

presented as a number and percentage. Statistical differences of categorical variables between 

genders were tested using chi-square test or Fischer's exact test. Differences of quantitative 

variables were evaluated for statistical significance using Student t test or Wilcoxon test, depending 

on data distribution. One-way ANOVA was applied to assess significant differences between three 

or more groups. If significant, Tukey's post hoc test was used to detect the level of significant 

differences. Binominal logistic regression was used to calculate odds ratio (OR) and 95% 

confidence interval (CI) of independent variables associated with LVZ. Variables selected for 

testing in the multivariate analysis were those with p<0.15 in the univariate analysis. All statistical 

analyses were performed using SPSS statistical software, version 23.0 (IBM corp.). A two-tailed p 

value <0.05 was considered statistically significant. To reduce the effect of potential confounding 

factors, propensity score model (PSM) was used with logistic regression in our study cohort. This 

model included the covariates mentioned in table 6. A nearest neighbor algorithm was used to match 

sex difference in a 1:1 ratio, with a caliper width equal to 0.2 of the standard deviation of the logit 

of the propensity score. All analyses for PSM were performed using JMP 13 software® (SAS 

Institute, Cary, NC).  
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RESULTS 
 

Baseline characteristics  

 

The population included 100 patients with persistent AF, predominantly men (76%). The baseline 

characteristics of the population are summarized in Table 1. Compared to men, women were older 

(69.5 [63-71.8] vs 63 [56-68] years, p=0.02) with a lower estimated glomerular filtration rate 

(eGFR) (73 [63.8-90.8]ml/min/1.732 vs 90 [69.5-95.8]ml/min/1.732, p=0.04). There were no 

significant differences in major risk factors associated with AF between sexes. Men were taking 

more often statins (48.7% versus 23.1%, p=0.04). LA intracavity volume was significantly lower in 

women than men (120 [100-140]mL vs 140 [116.3-152.3]mL, p=0.04). Indexed to body surface, 

there were no difference anymore in LA volume (62.9 [53.3-79.2]mL/m2 vs 63.3 [54.8-70.9]mL/m2, 

p=0.83). 

 

Sex differences in bipolar voltage assessment  

 

A mean of 1174 points per map and patient were analyzed in our cohort. The number of points was 

similar in the 2 groups (952 [576-1784] vs 946 [508-2032] points, p= 0.84). The global LA bipolar 

voltage was significantly lower in women than in men group (1.1 [0.7-1.6]mV vs 2.4 [1.5-2.7]mV, 

p<0.001) likewise the bipolar voltage of all the regions (Table 2).  

In the men group, the bipolar voltage of LAA was significantly higher (Figure 2A), compared to 

other atrial regions. Septum remained the lowest voltage region with a significant difference with 

LAA (1.7 [1.2-2.4]mV vs 3 [2.1-4]mV, p<0.0001), posterior wall (1.7 [1.2-2.4]mV vs 2.3 [1.6-

3.1]mV, p=0.0035) and lateral wall (1.7 [1.2-2.4]mV vs 2.3 [1.4-3.2]mV, p=0.034) (Figure 2A). In 

women, regional voltage amplitudes were almost similar in all atrial regions except in LAA (Figure 

2B). LAA bipolar voltage was significantly higher than in septum (1.8 [1-2.7]mV vs 0.9 [0.7-

1.1]mV, p=0.002), anterior wall (1.8 [1-2.7]mV vs 1 [0.7-1.5]mV, p=0.0083) and lateral wall (1.8 

[1-2.7]mV vs 1.1 [0.6-1.8]mV, p=0.0429). 

Men and women were filed into three groups according to their age: 30-59, 60-69 and 70-79 years 

to study LA bipolar voltage (Figure 3A). In the 30-59 age group, LA bipolar voltage was similar in 

women and men (2.5 [1.7-2.8]mV vs 2.6 [1-3]mV, p=0.9899). In contrast, in the 60-69 age group, 

LA bipolar voltage decreased significantly in women compared to men (1 [0.7-1.3]mV vs 2.5 [1.5-

2.8]mV, p=0.0025) as well as in the 70-79 age group, (1.2 ([0.8-1.4]mV versus 1.9 [1.2-2.5]mV, 

p=0.0325).  
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Within women group, LA bipolar voltage decreased significantly after 59 years (2.6 [1-3]mV vs 1 

[0.7-1.3]mV, p=0.0293). In women group there was no difference in bipolar voltage between the 70-

79 age and the 60-69 age groups (1.2 [0.8-1.4]mV vs 1 [0.7-1.3]mV, p=0.9981). 

Within men group, LA bipolar voltage remained stable in the 60-69 age group, (2.5 [1.7-2.8]mV vs 

2.5 [1.5-2.8]mV, p=0.9589, respectively), and decreased in the 70-79 age group without reaching 

the statistical significance, (1.9 [1.2-2.5]mV vs 2.5 [1.7-2.8]mV, p=0.3511). 

 

Sex differences in LVZ assessment  

 

When comparing the percentage of low volted LA, there was no significant difference between men 

and women until 59 years (Figure 3B). 

In women, the percentage of low volted LA increased dramatically after 60 years with a significant 

difference compared to men of the same group of age (77.8% vs 17.65%, p=0.0014). 

In men, the difference was significant in the 70-79 age group compared to the 30-59 age group 

(40% vs 0%, p=0.0236). 

LVZ (>5%) were detected in 16 of 26 (61.54%) women and in 12 of 74 (16.22%) men (p<0.01). 

The data are summarized in Table 3.  LA with >5 to ≤20% LVZ were more frequent in women than 

men (30.77% vs 8.11%, p<0.01). The size of LVZ was significantly larger in women compared to 

men (6.9 [2.1-20.8]% vs 17.1 [9.4-32.3]%, p=0.02). 

LVZ were more frequently localized in septum, anterior and posterior walls in both sexes. Anterior 

LVZ were more frequent in women than men (14 (53.9%) vs 12 (16.2%), p=0.004), whereas there 

was no difference in the incidence of LVZ within other atrial regions.  

 

 

Predictors of LVZ in the study population  

 

In the whole cohort, on univariate analysis, female sex, age, eGFR and LA indexed volume were 

associated with the presence of LVZ. On multivariate analysis, independent predictors of LVZ 

presence were female sex (OR 13, 95% CI 3.3-51.6, p=0.0001) and LA indexed volume (OR 1.1, 

95% CI 1-1.2, p=0.001) (Table 4). 

In men, on univariate analysis, age, eGFR and LA indexed volume were associated with the 

presence of LVZ. On multivariate analysis, independent predictors of LVZ presence were age (OR 

1.2, 95% CI, 1-1.4, p=0.013) and LA indexed volume (OR 1.1, 95% CI, 1-1.2, p=0.007) (Table 5).  

In women, on univariate analysis, BMI, OSAS, and LA indexed volume were associated with the 
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presence of LVZ but on multivariate analysis, there was no predictive factor of LVZ presence. 

 

 

Comparison of outcomes in the Propensy Score Matched cohort 

 

The propensity score matched cohort included 28 patients with 14 men and 14 women. No 

significant differences were observed between 2 groups for any covariates (Table 6). LA intracavity 

volume was lower in women than men without reaching the significance (120 [99-160]mL vs 153 

[138-170]mL, p=0.07). Indexed to body surface area, this difference was not found any more 

between 2 groups (64.2 [55.8-86.6]mL/m2 versus 65.5 [59.8-75.9]mL/m2, p= 0.87).  

A significantly lower LA bipolar voltage was observed in women compared to men (1.1 [0.7-

1.4]mV vs 2.5 [1.4-2.7]mV, p=0.007) so as in each atrial region, except LAA (Table 7).  

Women displayed significantly more LVZ in LA than men (79% vs 29%, p=0.008) particularly in 

the anterior region (Table 7).  
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DISCUSSION  

 

In the present study, we report gender differences in atrial substrate remodeling, using 

electroanatomical mapping in patients with persistent AF. LA bipolar voltage was twice lower both 

in the whole LA and in each atrial region in women compared to men whereas LA indexed volumes 

were similar. Atrial voltage alteration occurred earlier in women than in men. LVZ were more 

frequent and more extensive in women, especially in the anterior LA. Furthermore, in the whole 

cohort, female gender and LA indexed volume were independently associated with the presence of 

LVZ.  

 

 

Gender differences in LA bipolar voltage  

 

Some studies previously demonstrated a significantly lower voltage during AF compared with SR 

across all LA.20-21 However, data comparing LA bipolar voltage in SR according to gender were 

scarce. We report for the first time that bipolar voltage amplitude was twice lower both in LA and in 

each atrial region in women compared to men for a similar LA indexed volume. Kim JS et al. 

reported also a lower LA bipolar voltage associated with higher periatrial adiposity in 

postmenopausal women compared to men but not in such proportion.17 In their study, there were 

only around 40% of persistent AF whereas in our cohort, the patient presented all persistent AF 

which is usually associated with higher LA remodeling. We also evidenced that lower LA bipolar 

voltage occurred prematurely in women, whereas it began to decrease after 70 years in men 

attesting to a time and a possible menopause-dependence in remodeling. 

The non-uniform regional distribution of LA bipolar voltage with a significantly higher voltage in 

LAA in both sexes that we described was already reported in several studies.18,22 

 

LVZ and female sex 

 

The evidence regarding sex-related differences in the outcomes of AF ablation unless mentioned 

until now remained controversal.23,24 Recently, a large-scale multicenter registry reported that 

women presented a higher arrhythmia recurrence than men, whereas pulmonary venous (PV) 

reconnections were significantly lower in women. These data demonstrated that non PV-

arrhythmogenicity may play a more important role in women than in men.25 LA remodeling as LVZ 

could therefore explain this gender difference in the recurrence rate. Indeed, LVZ are reported so 
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long to be predictive of recurrence after AF ablation.10,11 Moreover, recent studies observed that 

female sex was associated with LVZ consistent with our findings.13-16 Schreiber D et al. reported 

that women seemed to show fibrotic atrial cardiomyopathy more often than men and particularly 

anteriorly as we showed in our whole and matched cohort.16 Our results are also consistent with 

recent imaging studies that evidenced in AF women a higher atrial fibrosis assessed by LGE-MRI 

than in men.5 These data suggest that the extent of LVZ in women could contribute to lower the 

success rates of AF catheter ablation.  

In the present study, LVZ were more frequently localized in anterior wall, septum and posterior wall 

in both sexes which has already been described.18 This heterogeneous distribution of LVZ could be 

explained by LA regional difference in wall stress.26 The LVZ progression within human atrium is 

still under consideration. An enlarged LA volume and a continuous stretching were associated with 

LA electrical remodeling27-28 as we observed that LA indexed volume was predictive of LVZ 

presence. Moreover, LA indexed volume was similar in men and women and thus could not 

explain this gender difference in LA remodeling.  

Another mechanism involving an external structure may have some influence in the LVZ 

progression. The contact between LA and ascending aorta could cause external stress, which may 

lead to the progression of anterior wall remodeling.29 In the present study, women presented more  

frequent and larger anterior LVZ than men, whereas there was no difference in the LVZ incidence 

and size in other atrial regions. To date, no data on external structure comparing men and women 

are described. 

Interestingly, we evidenced that LVZ presence and LA bipolar voltage decrease occurred earlier in 

women compared to men which could explain gender differences in the time course of fibrosis 

remodeling. Women develop AF often after menopause. 3 Hormonal changes in postmenopausal 

women could be the corner stone of the progression of LA fibrosis remodeling. It has been already 

evidenced that oestrogens played a role in modulating electrophysiological properties.30 However, 

its involvement in AF pathogenesis in women remained to be elucidated. Other possible factors as 

genetic and gender differences in protein expression could contribute to increased atrial fibrosis in 

women. An increase in the plasma concentrations of the inflammatory marker C-reactive protein 

and of fibroblast growth factor-23 was observed in women.31-32 A study reported also that gender 

difference in fibrosis remodeling were mainly due to the inherent differential expression of fibrosis-

related genes and proteins. Indeed, Li Z showed that the TGFβ/Smad 3 pathway was up-regulated in 

women with long standing persistent AF in case of mitral valve disease.33 There is no data in case of 

lone early persistent AF as in our population. Moreover, increasing evidence suggested that 

epicardial atrial fat was associated with AF. It has been shown to induce local inflammation and 

atrial structural remodeling.34 LA substrate remodeling associated with epicardial fat could be 
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different between men and women with AF, even though they are exposed to the same clinical 

conditions. Huo Y et al. showed that female gender and higher age were predictive factors of the 

presence of LVZ and that postmenopausal women had a greater degree of periatrial adiposity, 

which might affect the decrease in left atrial bipolar voltage.18 

 

 

LVZ and age 

 

Some authors have reported an association between LVZ and age.14,15,18,35 In the present study a 

gradual increase in LVZ with age was observed only in men, whereas LVZ appeared earlier and 

extensively in women. The multivariate analysis evidenced that age was a predictor of LVZ 

presence only in men. In women no predictive factor of LVZ presence could be evidenced possibly 

linked to the small size of the female group and the complex interplays between age, menopause, 

BMI and cardiovascular risk factors, all involved in LA remodeling.  

 

Study limitations  

 

Our study was a single-center observational study with retrospective design. Therefore, one 

potential limitation is the size of the cohort. Including a greater number of patients particularly 

women would help to comfort our findings. Moreover, LA bipolar voltage maps were obtained 

without multipolar catheter which would have provided more rapid and extensive maps with higher 

resolution of LVZ. Yet, in our study, the maps included a mean of 1174 points per patient which 

helps to curtail measurement issues.  
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CONCLUSION 

 

This study analyzed gender differences in atrial substrate remodeling assessed by electroanatomical 

mapped LVZ in patients with persistent AF. Female gender and LA indexed volume were predictive 

factors of LVZ presence. LVZ were more frequent and more extensive in women compared to men, 

especially in anterior LA. Furthermore, LA bipolar voltage was also decreased in women. LA 

electrical remodeling occurred earlier in women compared to men. These data underline the 

complex interplay of female gender on LA electrical remodeling contributing to the worsened 

prognosis after AF ablation in this population. 
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Figure 1. Flowchart showing patients enrollment process 

AF, atrial fibrillation; RF, radio frequency; PAF, persistent atrial fibrillation; LA, left atrial; VHD, valvular heart 

disease; HCM, hypertrophic cardiomyopathy;CA, cardiac amyloidosis; ICM, ischemic cardiomyopathy; DCM, dilated 

cardiomyopathy. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

RF PAF ablated patients 
between January 2017 

and December 2019 
 

n = 240 

No LA voltage map 
available in sinus 

rhythm 
n = 113 

Patients with LA voltage 
map acquired in sinus 

rhythm before ablation 
 

n = 127 

VHD, HCM, CA, 
ICM, DCM 

n = 27 
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n = 100 

MEN  
n = 74 

WOMEN 
n = 26 
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Figure 2 (A) Median bipolar voltage in Men according to LA region. * P<0.05 
versus median bipolar voltage of LAA. ° P<0.05 versus median bipolar voltage of 
septum. (B) Median bipolar voltage in Women according to LA region. □ P<0.05 
versus median bipolar voltage of LAA. LA, left atrial; LAA, left atrial appendage.  
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Figure 3 (A) Comparison of median left atrial bipolar voltage between Men (black 
bars) and Women (white bars) in three different age groups. * P<0.05 versus Men of 
the same age. ° P<0.05 versus Women in the 30-59 age group. (B) Comparison of 
proportion of LA with LVZ between Men (black bars) and Women (white bars) in 
three different age groups. * P<0.05 versus Men of the same age. ° P<0.05 versus 
Men in the 30-59 age group. LA, left atrium. LVZ, low voltage zone. 
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Table 1.  Baseline characteristics of the study patients 
 

VARIABLE MEN (n=74) WOMEN (n=26) P value 
Age, years 63(56.25-68) 69.5(63-71.75) 0.02 

BMI, kg/m² 28.75(26.9-31.4) 30.85(26.9-33.67) 0.22 

Hyperlipidemia, n (%) 25 (33.78%) 5 (19.23%) 0.25 

Hypertension, n (%) 43 (58.11%) 16 (61.54%) 0.94 

Diabetes mellitus, n (%) 11 (14.86%) 5 (19.23%) 0.76 

Smoking, n (%)  14 (18.92%) 5 (19.23%) 1 

OSAS, n (%) 24 (32.43%) 13 (50%) 0.17 

Coronary artery disease, n (%) 13 (17.57%) 1 (3.85%) 0.11 

Previous thrombo-embolic events, n (%) 8 (10.81%) 4 (15.38%) 0.5 

Paroxysmal AF history, n (%) 24 (32.43%) 13 (50%) 0.17 
Sinus node dysfunction, n (%) 7 (9.46%) 2 (7.69%) 1 

Delay between first episode of AF and ablation, day 675(182-1505) 804(269-2236.75) 0.49 
Known uninterrupted AF duration, months    0.75 

Less than 3 months 57 (78.08%) 20 (76.92%)  

≥ 3 to < 6 months 10 (13.7%) 3 (11.54%)  

≥ 6 to < 9 months 2 (2.74%) 2 (7.69%)  

≥ 9 to < 12 months 2 (2.74%) 0 (0%)  

≥ 12 months 2 (2.74%) 1 (3.85%)  

CHA2DS2-VASc Score (without female 
discrimination) 

  0.11 

0 11 (14.86%) 3 (11.54%)  

1 24 (32.43%) 7 (26.92%)  
2 20 (27.03%) 9 (34.62%)  
3 6 (8.11%) 6 (23.08%)  

≥4 13 (17.56%) 1 (3.85%)  

Beta Blocker 64 (86.49%) 18 (69.23%) 0.07 
ACEI/ARB 51 (68.92%) 15 (57.69%) 0.42 

Aldosterone receptor antagonist 14 (18.92%) 7 (26.92%) 0.56 
P duration, ms 124.07±19.18 133.42±26.89 0.23 

eGFR, mL/min/1,73² 90(69.5-95.75) 73(63.75-90.75) 0.04 
Echocardiography    

LVEF, % 57.03±10.21 61.4±8.88 0.08 

2D LA maximum volume index, ml/m² 40(30-49.45) 44(37-58.5) 0.1 
Systolic pulmonary artery pression, mmHg 28(25-32) 30(27.25-33) 0.25 

LAIV without LAA during procedure, ml 140(116.25-152) 120(100-140) 0.04 

LAIVI without LAA during procedure, ml/m² 63.3(54.77-70.9) 62.9(53.25-79.17) 0.83 

 
Data are presented as a percentage (with gross value) for categorical variables, median (25th–75th 
percentile) or mean±SD for quantitative variables. A two-tailed p value<0.05 was considered 
significant. BMI, body mass index; OSAS, obstructive sleep apnea syndrome; AF, atrial fibrillation; LA, left atrial; 
LVEF, left ventricle ejection fraction; ACEI/ARB indicates angiotensin-converting enzyme inhibitor/angiotensin 

receptor blocker; eGFR, estimated glomerular filtration rate; LAA, left atrial appendage; LAIV, left atrial intracavity 

volume; LAIVI, left atrial intracavity volume index.  
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Table 2. Comparison of median bipolar voltage amplitudes of left atrium and each 
atrial region between sexes 
 

VARIABLE MEN (n=74) WOMEN (n=26) P value 
Acquired point numbers in LA per patient 952 (567-1784) 946 (508-2032) 0.84 

Median bipolar voltage amplitude, mV    
Global left atrial 2.4 (1.5-2.7) 1.1 (0.7-1.6) <0.001 

Anterior 1.9 (1.4-2.6) 1.0 (0.7-1.5) <0.001 
Posterior 2.3 (1.6-3.1) 1.1 (0.6-1.6) <0.001 
Inferior 2.0 (1.2-2.7) 1.3 (0.8-1.8) 0.001 
Septal 1.7 (1.2-2.4) 0.9 (0.7-1.1) <0.001 
Lateral 2.3 (1.4-3.2) 1.1 (0.6-1.8) <0.001 

Left atrial appendage 3.0 (2.1-4.0) 1.8 (1.0-2.7) <0.001 
 
Data are presented as a median (25th–75th percentile). A two-tailed p value<0.05 was considered 
significant. Wilcox test for quantitative variables.  
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Table 3. Quantitative extent and incidence analysis of low voltage zones in left 
atrium between sexes 
  

VARIABLE MEN (n=74) WOMEN (n=26) P value 
LA with LVZ, n (%) 12 (16.22%) 16 (61.54%) <0.01 

Extent of LVZ in LA    
LA with ≤5% LVZ, n (%) 62 (83.78%) 10 (38.46%) <0.01 

LA with >5 to ≤20% LVZ, n (%) 6 (8.11%) 8 (30.77%) <0.01 

LA with >20 to ≤35% LVZ, n (%) 5 (6.76%) 5 (19.23%) 0.12 

LA with >35% LVZ, n (%) 1 (1.35%) 3 (11.54%) 0.05 

LVZ surface indexed (cm²) to regional 
atrial surface (cm²), % 

   

LVZ / LA area 6.86 (2.08-20.8) 17.1 (9.4-32.27) 0.020 
Anterior LVZ / Anterior area  12.32 (1.45-21.08) 32.03 (21.83-46.73) <0.01 

Posterior LVZ / Posterior area 0 (0-24.72) 3 (0-28.7) 0.86 
Inferior LVZ / Inferior area 0 (0-6.03) 0 (0-7.48) 0.96 

Septal LVZ / Septal area 10.6 (2.96-24.61) 13.95 (8.66-27.37) 0.25 
Lateral LVZ / Lateral area 0 (0-0) 0 (0-10.23) 0.05 

LAA LVZ / LAA area 0 (0-0) 0 (0-0) 0.200 
Regional LVZ number, n (%)    

Anterior  12 (16.2%) 14 (53.9%) 0.004 
Septal  16 (21.6%) 8 (30.8%) 0.42 

Posterior  8 (10.8%) 5 (19.2%) 0.31 
Inferior  1 (1.4%) 1 (3.9%) 0.45 
Lateral  1 (1.35%) 0 (0%) 1 
LAA  0 (0%) 2 (7.7%) 0.07 

 

All data are presented as a gross value (percentage) for categorical variables or median (25th–75th 
percentile) for quantitative variables. n, number of regional LVZ; %, number of regional LVZ/ 
number of regional wall. A two-tailed p value<0.05 was considered significant. Fischer test or chi² 
test for categorical variables; Wilcoxon test for quantitative variables. LA, left atrial; LAA, left atrial 

appendage; LVZ, low voltage zones  
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Table 4. Univariate and multivariate analysis for the predictors of LVZ in the total 
population 
 

VARIABLE Univariate Analysis Multivariate Analysis 
OR 95% CI P Value OR 95% CI P Value 

Female gender 8.27 3.032-22.542 0.0001 12.99 3.269-51.633 0.0001 
Age 1.13 1.052-1.208 0.001 1.09 0.992-1.186 0.074 

AF duration 1.19 0.751-1.875 0.46  
AF delay 1 1.000-1.001 0.23 

BMI 0.93 0.832-1.035 0.18 
Hyperlipidemia 0.71 0.264-1.908 0.5 
Hypertension 1.69 0.674-4.235 0.26 

Diabetes mellitus 1.21 0.378-3.849 0.75 
Smoking 0.9 0.291-2.787 0.86 

OSAS 0.59 0.230-1.527 0.28 
Coronary artery disease 1.52 0.462-5.017 0.49 

Previous ATE 0.84 0.210-3.360 0.81 
Paroxysmal AF history 2.13 0.874-5.194 0.10 
Sinus node dysfunction 2.23 0.553-9.012 0.26 

Statin 0.86 0.351-2.085 0.73 
ACEI/ARB 0.9 0.360-2.248 0.82 

Aldosteron receptor 
antagonist 

1.04 0.357-3.012 0.95 

eGFR 0.97 0.944-0.998 0.04 1.01 0.969-1.056 0.61 
LAIVI 1.08 1.041-1.127 0.0001 1.09 1.036-1.155 0.001 

 
Data are presented as an odd ratio with 95% CI. A two-tailed p value<0.05 was considered 
significant. OR, odds ratio; CI, confidence interval; AF, atrial fibrillation; BMI, body mass index; OSAS, obstructive 

sleep apnea syndrome; ATE, Arterial thromboembolism; ACEI/ARB, indicates angiotensin-converting enzyme 

inhibitor/angiotensin receptor blocker; eGFR, estimated glomerular filtration rate; LAIVI, left atrial intracavity volume 

index. 
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Table 5. Univariate and multivariate analysis for the predictors of LVZ in the men and women groups 
 

VARIABLE 

MEN WOMEN 
Univariate Analysis Multivariate Analysis Univariate Analysis Multivariate Analysis 

OR 95% CI P Value OR 95% CI P value OR 95% CI P Value OR 95% CI P Value 

Age 1.24 1.091-1.403 0.001 1.23 1.04-1.44 0.013 1.02 0.9-1.1 0.59  
AF duration 1.05 0.536-2.057 0.89    1.75 0.5-5.9 0.37 

AF delay 1 1.000-1.001 0.25    1 0.99-1.01 0.57 
BMI 0.94 0.781-1.128 0.5    0.82 0.691-0.977 0.03 0.89 0.7-1.1 0.317 

Hyperlipidemia 0.98 0.263-3.619 0.97    0.92 0.1-6.8 0.94  
Hypertension 1.54 0.420-5.667 0.51    2.2 0.4-11.2 0.34 

Diabetes mellitus 1.18 0.221-6.285 0.85    0.92 0.1-6.8 0.94 

Smoking 0.83 0.161-4.312 0.83    0.92 0.1-6.8 0.94 
OSAS 0.65 0.159-2.662 0.55    0.11 0.02-0.74 0.02 0.2 0.01-2.2 0.191 

Coronary artery 
disease 

2.94 0.731-11.854 0.13 3.98 0.5-30 0.181 1.07*1
0-4 

0.0001-0.0001 1  

Previous ATE 0 0.0001-0.0001 1    2.08 0.19-23.3 0.55 
Paroxysmal AF 

history 
1.05 0.282-3.903 0.94    3.89 0.7-21.1 0.12 0.37 0.02-5.6 0.470 

Sinus node 
dysfunction 

2.28 0.388-13.415 0.36    1.154*
10-4 

0.0001-0.0001 1  

Statin 1.59 0.456-5.568 0.47    1.33 0.2-9.1 0.77 
ACEI/ARB 0.57 0.161-2.043 0.39    3.3 0.6-17.2 0.16 
Aldosterone 

receptor antagonist 
0.83 0.161-4.312 0.83    0.78 0.1-4.5 0.78 

eGFR 0.94 0.902-0.985 0.01 0.97 0.9-1.04 0.414 1.02 0.98-1.07 0.33 
LAIVI 1.11 1.042-1.182 0.001 1.1 1.026-

1.181 
0.007 1.1 1.004-1.198 0.04 1.09 0.974-

1.215 
0.136 

 
Data are presented as an odd ratio with 95% CI. A two-tailed p value<0.05 was considered significant. OR, odds ratio; CI, confidence interval; AF, atrial 

fibrillation; BMI, body mass index; OSAS, obstructive sleep apnea syndrome; ATE, Arterial thromboembolism; ACEI/ARB, indicates angiotensin-converting enzyme 

inhibitor/angiotensin receptor blocker; eGFR, estimated glomerular filtration rate; LAIVI, left atrial intracavity volume index.



Table 6. Baseline characteristics of the propensity score matched cohort

VARIABLE MEN (n =14) WOMEN (n =14) P value
Age, years 66.2±6.1 66.7±8.4 0.86
BMI, kg/m2 29.2±2.0 29.1±4.8 0.96

Hypertension, n (%) 6 (43) 9 (64) 0.26
Dyslipidemia, n (%) 3 (21) 3 (21) 1.00

Diabetes mellitus, n (%) 2 (14) 3 (21) 1.00
Smoking, n (%) 2 (14) 3 (21) 1.00

OSAS, n (%) 7 (50) 5 (36) 0.45
Coronary artery disease, n (%) 1 (7) 1 (7) 1.00

Previous thrombo-embolic events, n (%) 1 (7) 2 (14) 1.00
Paroxysmal AF history, n (%) 7 (50) 7 (50)) 1.00
Sinus node dysfunction, n (%) 0 (0) 1 (7) 1.00

Medication
Statin, n (%) 3 (21) 4 (29) 1.00

Beta-blocker, n (%) 10 (71) 9 (64) 1.00
ACEI/ARB, n (%) 6 (38) 10 (71) 0.13

Anti-aldosterone, n (%) 3 (21) 3 (21) 1.00
CHA2DS2VASc score, n 1.6±1.2 2.9±1.5 0.02

CHA2DS2-VASc Score (without female 
discrimination), n

1.6±1.2 1.9±1.5 0.58

Delay between the first episode of AF and 
ablation, day

1007 (299-1323) 1225 (303-2546) 0.63

Known uninterrupted AF duration, months 0.72
Less than 3 months 11 (79) 11 (79)
≥ 3 to < 6 months 1 (7) 2 (14)
≥ 6 to < 9 months 1 (7) 1 (7)

≥ 9 to < 12 months 0 (0) 0 (0)
≥ 12 months 1 (7) 1 (7)

eGFR 80.6±13.7 79.9±15.6 0.90

Data are presented as a gross value (percentage) for categorical variables, median (25th–75th

percentile) or mean±SD for quantitative variables. A two-tailed p value<0.05 was considered 
significant. BMI, body mass index; OSAS, obstructive sleep apnea syndrome; AF, atrial fibrillation; LA, left atrial;
LVEF, left ventricle ejection fraction; ACEI/ARB indicates angiotensin-converting enzyme inhibitor/angiotensin 

receptor blocker; eGFR, estimated glomerular filtration rate.

93



Table 7. Comparison of outcomes between men and women in the PSM cohort

OUTCOMES MEN (n=14) WOMEN (n=14) P value
LA intracavity volume, mL 153 (138-170) 120 (99-160) 0.07

LA intracavity volume index, mL/m² 65.5 (59.8-75.9) 64.2 (55.8-86.6) 0.87
Median bipolar voltage amplitude, mV

Global LA 2.5 (1.4-2.7) 1.1 (0.7-1.4) 0.007
Anterior 2.0 (1.3-2.6) 0.8 (0.7-1.3) 0.009
Posterior 2.4 (1.0-3.0) 0.9 (0.6-1.1) 0.01
Inferior 2.0 (1.0-3.0) 1.1 (0.8-1.8) 0.02
Septal 2.0 (0.9-2.5) 0.9 (0.7-1.0) 0.006
Lateral 2.1 (1.2-3.5) 1.0 (0.6-1.5) 0.007
LAA 3.2 (1.8-4.4) 1.9 (1.0-2.6) 0.06

LVZ surface indexed to LA surface or 
regional atrial surface, n (%)

Global LA with LVZ 4 (29) 11 (79) 0.008
Anterior LVZ 0 (0-18.2) 3,9 (30.0-42.5) 0.04
Posterior LVZ 0 (0-13.1) 0 (0-9.4) 0.89
Inferior LVZ 0 (0-5.2) 0 (0-4.0) 0.98
Septal LVZ 0 (0-21.1) 11.6 (6.0-37.5) 0.06
Lateral LVZ 0 (0-0) 0 (0-9.5) 0.02
LAA LVZ 0 (0-0) 0 (0-0) 0.52

Data are presented as a median (25th–75th percentile) for quantitative variables and percentage (with 
gross value) for categorical variables. A two-tailed p value<0.05 was considered significant. 
BMI, body mass index; OSAS, obstructive sleep apnea syndrome; ATE, Arterial thromboembolism; AF, atrial

fibrillation; ACE-I/ARB, indicates angiotensin-converting enzyme inhibitor/angiotensin receptor blocker; eGFR 

estimated glomerular filtration rate; LVZ, low voltage zones; LA, left atrial; LAA, left atrial appendage
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