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Introduction

« Faire mieux est toujours possible. Il n’y a pas besoin d’étre un génie. Il faut étre
méticuleux. 1l faut avoir de la virtuosité. Il faut de l’ingéniosité. Et surtout il faut avoir la

volonté d’essayer. »

Atul Gawande

L’European Society of cardiology (ESC) a ¢ét¢ amenée a redéfinir le syndrome
coronarien aigu (SCA) au cours de I’année 2011 en accordant une place centrale au dosage de
la troponine. Ce marqueur s’est donc imposé comme le Gold Standard biologique pour la
prise en charge des patients suspects de SCA (1).

En France, les derni¢res recommandations de la Haute Autorité de Santé (HAS) sur la
prise en charge de I’infarctus du myocarde (IDM) a la phase aigiie en dehors des services de
cardiologie datent de 2006 et les recommandations sur le dosage des marqueurs cardiaques de
2010 (2,3). Parallelement, les stratégies de revascularisation en urgence se sont développées
avec la multiplication de tables de coronarographie sur le territoire et la standardisation des
filieres de soins, transformant le pronostic des patients.

La douleur thoracique est un motif de consultation fréquent en médecine générale. En
France, la HAS recommande en 2010 de ne plus utiliser le dosage de la troponine comme
marqueur d’ischémie myocardique en ambulatoire. Le demandeur de ce cadrage était la
Caisse Nationale d’Assurance Maladie des Travailleurs Salariés (CNAMTS), devant le cofit
important que représentait la prescription de marqueurs cardiaques en médecine ambulatoire
(pres de 92 millions d’euros), alors que la HAS limitait ’utilisation des marqueurs de nécrose
myocardique au milieu pré-hospitalier et hospitalier (2). Dans ce rapport, on constate une
augmentation de plus de 700 000 dosages de la troponine prescrits par an en ambulatoire entre
les années 2000 et 2008, pour un colit passant de 3,3 millions d’euros a 13,5 millions d’euros.
En 2008, 881 000 dosages de la troponine étaient prescrits en ambulatoire dont 371 000
(40,5 %) en médecine générale. Les médecins généralistes se trouvaient &tre les premiers

prescripteurs de dosages de la troponine en ambulatoire, devant les médecins spécialistes des
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pathologies cardiovasculaires et certains médecins salariés d’établissements de santé
(médecins exercant au niveau des consultations externes des €tablissements publics et privés,
ainsi que les médecins exercant dans les services d’hospitalisation des établissements privés)
(4).

Devant une douleur thoracique il est recommandé de réaliser un électrocardiogramme
(ECG) 12 dérivations le plus rapidement possible, avec un délai cible inférieur ou égal a 10
minutes de la présentation devant le professionnel de santé. Le médecin doit
systématiquement appeler le centre 15 s’il est confronté a une suspicion de SCA, lors d’une
consultation ou indirectement lors d’un appel téléphonique du patient (3,5).

A ce jour, notre expérience montre que certains patients sont adressés tardivement et
non médicalisés aux urgences, avec un résultat de dosage de la troponine positif ou en zone
grise, suite a un prélévement biologique réalisé en ambulatoire sur des critéres cliniques
parfois empiriques. Ces patients ne rentrent pas dans le contexte d’une prise en charge
stratifiée et standardisée, selon les recommandations actuelles, sur la prise en charge
diagnostique et thérapeutique d’un SCA. La diversité du type de dosage de la troponine
génere des difficultés supplémentaires dans la prise en charge optimale d’un patient avec
suspicion d’'un SCA. L’absence de protocole standardisé de transmission d’un résultat positif
peut entrainer également un retard de prise en charge du SCA avec un risque d’augmentation
de la morbi-mortalité et peut engager des frais médicaux supplémentaires évitables. (6)

L’objectif principal de notre étude était de déterminer dans quelles proportions les
recommandations de la HAS sont suivies par les médecins généralistes en Lorraine.

Les objectifs secondaires étaient de réaliser un état des lieux de la prise en charge
d’une douleur thoracique en consultation de médecine générale, d’évaluer la possibilité de
réalisation et d’interprétation d’un électrocardiogramme, de quantifier 1’acces et le recours
possible a un avis spécialisé en cardiologie. Nous avons aussi voulu cibler I’évaluation des
criteres motivant la prescription du dosage de la troponine lors d’une consultation de
médecine générale, établir le niveau de connaissances des médecins généralistes sur les
différents types de troponine, et déterminer I’organisation du parcours de soins dans les suites

d’un dosage de troponine positif.
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Premiere Partie — Généralités

« Malgré tout ce que nous pouvons prévoir, les médecins vont, des fois, échouer, et c’est
deéraisonnable que nous leur demandions d’achever la perfection. Ce qui est raisonnable est

de leur demander qu’ils ne jamais cessent de la cibler. »

Atul Gawande

L Démarche diagnostique devant une douleur thoracique

1. L’Anamnese

L’étape initiale est de rechercher une détresse vitale (détresse respiratoire, détresse
hémodynamique). Dans un deuxieme temps, il convient de déterminer les caractéristiques
de la douleur thoracique (Tableau 1).

Ensuite il faut contextualiser la douleur thoracique dans l'histoire du patient : les
antécédents personnels et familiaux, les habitudes de vie (exposition tabac et alcool,
toxicomanie), les facteurs de risques cardiovasculaires, les environnements professionnels et
sociaux du patient (7).

Une étude réalisée en 2014 dans le Journal of American Heart Association (JAHA), a
étudié la sensibilité, la spécificité et la valeur prédictive positive de 13 items évocateurs d’un
SCA, selon le sexe du patient (Annexe 1). En ce qui concerne la sensibilité, on retrouvait une
sensibilité plus élevée pour les symptomes a type d’oppression thoracique, de dyspnée et de
douleur thoracique. La spécificité était plus €levée pour une douleur dans I’épaule, des sueurs,
des palpitations, une douleur rétro sternale, une douleur dans le bras, des signes d’inconfort
digestif et des nausées (chez ’homme).

La valeur prédictive positive était plus haute pour une douleur dans 1’épaule et une

douleur dans le bras (8) (Annexe 2).
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Tableau 1 : Principales caractéristiques d’une douleur thoracique en fonction de la

nature de la douleur (7)

Douleur de nature Douleur de nature non
ischémique ischémique
Caractéristiques Constriction Acéré
Pesanteur En coup de poignard
Brilure Augmentée par respiration
Siége Rétrosternal Sous-mammaire gauche
Meédiothoracique Hémi-thorax gauche
Irradiant cou, épaules, avant- Punctiforme
bras, téte Dorsal (Dissection aortique)

Avec sueurs, nausées

Facteurs déclenchants Effort Aprés fin de ’effort
Stress Soulagement par ’effort
Enervement Provoquée par un mouvement
Temps froid particulier
Durée Minutes Secondes

Heures (en 1’absence d’élévation

des troponines)

Il faut ensuite pouvoir évoquer une cause extracardiaque a la douleur en évoquant une
origine pulmonaire, cesophagienne, musculo-squelettique, neurologique, abdominale,
psychogene (7). Nous retrouvons plusieurs scores cliniques pour aider a différencier le
caractere cardiaque ou extracardiaque d’une douleur thoracique. Le Marburg Heart Score
(Score MHS) a été établi dans une étude réalisée par Bosner (9), avec une bonne applicabilité

aux situations préhospitalieres. Le score est établi selon la cotation suivante (Tableau 2).
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Tableau 2 : le score de Marburg — items et scorification (9)

Femme > 65 ans et Homme > 55 ans 1 point
Antécédents cardio vasculaire 1 point
Douleur induite a I’exercice 1 point
Douleur non reproductible a la palpation 1 point
Origine cardiaque suspectée par le patient 1 point

Dans 1’étude initiale une sensibilité de 87,1% et une spécificité de 88,8% ont été
retrouvées pour les scores supérieurs a 3. Deux études de validation (10,11) ont confirmé
’utilité de ce score, avec une valeur prédictive positive de 97% et une valeur prédictive
négative de 23% pour les scores supérieurs a 3. Un arbre décisionnel est issu de ce score

(Annexe 3).

2. Examens complémentaires

Premierement, il faut réaliser un ECG afin d'aider au diagnostic étiologique de la
douleur. Un ECG anormal est le facteur prédictif indépendant le plus important en cas de
douleur thoracique d'origine cardiaque et modifierait I'hypothese diagnostique dans 30% des
cas (12). Malgré cela, la littérature montre que 1’indication de réaliser un ECG devant un
patient présentant une douleur thoracique en médecine ambulatoire, n’est pas retenue dans un
tiers des cas (13).

Deuxiemement, la radiographie thoracique est indiquée en premiere intention en cas
de suspicion de pneumopathie, de néoplasie pulmonaire ou de pneumothorax. Elle peut étre
utile en deuxieme intention dans le bilan étiologique des douleurs musculo-squelettiques (7).

Troisiemement, la biologie permet dans la plupart des cas 1’exclusion d’une pathologie
grave. Le dosage de la troponine et la surveillance de la cinétique peuvent confirmer ou
infirmer le SCA. Les D-Dimeres sont souvent dosés pour leur valeur prédictive négative de
I’embolie pulmonaire. Pour étayer un diagnostic complexe, d’autres examens peuvent &tre
pratiqués en urgence, comme la recherche d'un syndrome inflammatoire dans les pathologies

pulmonaires infectieuses.
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En France, les recommandations de la HAS excluent le dosage de la troponine en
médecine ambulatoire. Il existe un cas particulier lorsqu’un patient consulte pour une douleur
thoracique en dehors de sa phase aigué€, c’est-a-dire quand le dernier épisode de douleur
thoracique est survenu il y a plus de 72 heures : si un SCA est suspecté et qu’il n’existe pas de
complications comme un cedéme pulmonaire, il est alors recommandé de procéder a un
examen clinique détaillé, de confirmer le diagnostic par un ECG de repos a 12 dérivations et
par un dosage sanguin de la troponine, qui sera interprété en tenant compte du temps écoulé

depuis le début des symptomes (2).

Il.  Le Syndrome Coronarien Aigu

1. Définition

Le syndrome coronarien aigu correspond a un déséquilibre entre les besoins en
oxygene et en €nergie du myocarde et les apports assurés par la circulation coronaire. Cette
inadéquation est en rapport dans 95% des cas avec une sténose athéromateuse coronarienne.
Parfois elle peut étre due a une réduction du débit coronaire par un spasme coronaire, une
insuffisance coronarienne fonctionnelle due a un rétrécissement aortique, une anémie, une
hyperthyroidie, un trouble du rythme du type fibrillation auriculaire. Mais la plupart du temps
ces ¢tiologies ne déclenchent un SCA qu’en présence de sténoses coronaires associées.
Exceptionnellement il peut s’agir d’un angor « a coronaires saines » (7).

Un SCA est défini par 1’association d’au moins deux des trois criteres suivants : la
survenue d’une douleur thoracique datant de moins de 24h et présumée d’origine coronaire,
des modifications systématisées de ’ECG, la mise en évidence par des marqueurs biologiques

d’une nécrose myocardique (14).
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D’un point de vue nosologique, on distingue deux types de SCA :

- le SCA avec sus décalage du segment ST ou « ST + » - défini par la présence d’un
sus décalage systématisé du segment ST sur I’ECG, correspondant a une occlusion
coronaire compléte par un thrombus (15-16).

- le SCA sans sus décalage du segment ST ou « ST -» - défini par I’absence de sus
décalage systématisé du segment ST sur I’ECG, correspondant a une occlusion
coronaire partielle ou transitoire. Les SCA sans modification du segment ST et sans
¢lévation de la troponine sont des angors instables sans nécrose myocardique

(17-18).

2. L’infarctus du myocarde

En 2007, les sociétés savantes internationales ont conjointement adopté une nouvelle
définition universelle de 'IDM. Les biomarqueurs cardiaques sont alors devenus la pierre
angulaire de celle-ci (19). Le terme d’infarctus du myocarde (IDM) est utilisé lorsqu’il existe
des preuves de la nécrose du myocarde dans un contexte clinique d’ischémie myocardique. Le
diagnostic d’IDM aigu est établi par la détection d’une élévation et/ou d’une baisse des
biomarqueurs cardiaques (la troponine de préférence) avec au moins une valeur au-dessus du
99¢éme percentile de la limite supérieure de référence, associée a des signes d’ischémie
myocardique parmi lesquels sont retenus : une modification de '’ECG indiquant une ischémie
(nouvelles modifications du segment ST, de ’onde ou nouveau bloc de branche gauche),
développement d’ondes Q pathologiques visibles a I’ECG et une douleur anxieuse typique,
persistante, constrictive, oppressante, média ou rétro sternale, irradiant dans le bras gauche, le
cou ou le maxillaire inférieur (2,19).

Les présentations atypiques sont fréquemment rencontrées chez le sujet agé (75 ans),
le sujet jeune < 40 ans, diabétique et chez les femmes : dyspnée d’apparition récente, nausées,
vomissements, épigastralgies, syncope, lipothymie, asthénie, palpitations (20-21).

L’ECG permet d’orienter le diagnostic ainsi que de dépister les complications
rythmiques précoces et constitue un tracé de référence en vue d’une évaluation ultérieure,
pour juger de I’efficacité de la thérapeutique. Le diagnostic repose sur la présence de signes
directs sous forme, dans les premiéres minutes, d’une onde T positive géante, pointue et

symétrique. Par la suite apparait un sus-décalage du segment ST, convexe vers le haut,
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englobant 1’onde T ce qu’on appelle I’onde de Pardee (22). Ce sus-décalage pour é&tre
significatif doit étre >/= 0,1 mV dans au moins deux dérivations frontales ou >/=a 0,2 mV
dans au moins deux dérivations précordiales contigués. Les signes indirects correspondent a
un sous-décalage du segment ST dans les dérivations opposées a celles qui explorent le
territoire ischémié. Présents dans 50% des cas, ces signes en miroir viennent conforter le
diagnostic dans le territoire ou le sus-décalage est observé (14).

La pierre angulaire de la stratégie de répercussion du SCA ST +, est la réduction du
temps écoulé depuis le début de la symptomatologie, jusqu’a la reperméabilisation
coronarienne, c’est-a-dire le délai entre le premier contact médical et I’expansion au ballon
(door to balloon) (23,24). Dans I’est de la France, ’'uniformisation des pratiques par EST
RESCUE propose un arbre décisionnel de prise en charge du SCA ST+ (25).

POS SCA ST+ Grand Est & s'-RESCUE

Enregistrement ECG 18 dérivations
VVP 3 gauche en évitant si possible le poignet
Antalgiques morphiniques (si EVA > 6 et apres administration des AAP)
Recherche contre-Indication aux thérapeutiques

Bilan CRRA 15 : estimation heure d'arrivée en salle de KT (ROR) 1

[SCA ST+ > 3H (Douleur-ECG) &mﬁﬁ&mmmwmm%I

—P

ASPEGIC"250 mg IVD
4+ BRILIQUE™2 cp Age du patient < 75 ans Age du patient > 75 ans
'+ LOVENOX® 0,5mg/kg IVD 5 -
OU Héparine Non Fractionnée 70 Ul/kg puis 15 Ul/kg/h METALYSE 30 a 50 mg IVD METALYSE 15325 mgIVD
+ ASPEGIC” 250 mg IVD + ASPEGIC” 250 mg IVD
CAS PARTICULIERS + PLAVIX” 300 mg +pLavix” 75 mg
Patient sous AVK ou ADO + LOVENOX" 30mg IVD puis Img/kg SC +LOVENOX" 0,75mg/kg en SC
B— ASP‘GlCo 250 mg IVD C1: Insuffisance Rénale Cl: insuffisance Rénale
-> HNF 70 Ul/kg puis 15 Ul/kg/h -> HNF 70 Ul/kg puis 15 Ul/kg/h

Patient sous P2Y12

Algorithme 1 : POS SCA ST+, d’aprés Est-RESCUE
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3. Prise en charge d’un SCA

La filiere de prise en charge d’un patient présentant une douleur thoracique évoquant
un SCA, impose un appel au SAMU (Service d’Aide Médicale Urgente) - Centre 15 qu’il
vienne du patient lui-méme, d’un tiers appelant ou d’un professionnel de santé. Tout retard
diagnostique ou thérapeutique a la phase aigué d’un infarctus du myocarde entraine une perte
de chance pour le patient. Il faut donc favoriser I’entrée des patients dans le parcours optimal,
par I’appel du SAMU (3,5).

11 faut ensuite soulager la douleur a partir de dérivés nitrées ou d’opiacés intraveineux.
En I’absence d’allergie, il faut administrer une dose de charge de 250mg d’aspirine par voie
veineuse ou per os. Il ne faut administrer de I’oxygéne qu’en cas d’hypoxémie. Dans le délai
d’attente de D’arrivée du SMUR, il faut surveiller le soulagement de la douleur, les
exacerbations de douleurs ou d’autres symptdmes, la fréquence cardiaque et la pression
artérielle. Si un électrocardiographe est disponible, il faut répéter les ECG a la recherche de
troubles du rythme et de nouvelles modifications (5).

Les patients suspects d’un SCA doivent étre surveillés de fagon tres rapprochée durant
le transport (surveillance des constantes vitales, de 1’évolution de la douleur et des
modifications électrocardiographiques avec un monitoring continu). La littérature montre
qu’entre 5% et 10% des patients avec un syndrome coronarien aigu font un arrét cardio-
respiratoire pendant le transport. La morbi-mortalité est fortement influencée d’une part, par
la prise en charge pré-hospitaliere initiale et d’autre part, par 1’orientation directe vers un
service de cardiologie interventionnelle (26-30).

Ce qu’il convient d’éviter est d’exclure un SCA en cas de normalité¢ du tracé ECG au
repos, de retarder une hospitalisation du fait de I’impossibilit¢ d’obtenir un tracé ECG
immédiatement interprétable, d’adresser le patient a un cardiologue de ville ou d’envoyer le

patient a I’hopital sans transport médicalis¢ SMUR.
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IIl.  La troponine

1. Définition

Les troponines sont des protéines structurelles du systéme contractile des myocytes
des muscles striés. Elles constituent un complexe macromoléculaire avec 1’actine et la
tropomyosine. Elles sont constituées de trois sous-unités : la troponine T, la C et la I. Dans le
muscle cardiaque on retrouve uniquement la troponine T et I. La troponine I inhibe la
contraction en I’absence de calcium. La troponine T fixe I’ensemble. La troponine T
comporte deux isoformes distinctes, de localisation tissulaire spécifique : une pour les
muscles striés et une pour le myocarde appelé cTnT. Trois isoformes tissu-spécifiques de la
troponine I ont été identifiées dont la cTnl dans le myocarde (31).

11 existe 2 pools de troponines. Le pool cytosolique (4 a 8 %) contient les formes libres
de troponine I et T et rend compte de la libération précoce des troponines dans la circulation.
Il existe aussi un pool myofibrillaire, composé de complexe a I’origine de la libération
prolongée des troponines apres la nécrose myocardique (32). La fraction libre de la troponine
est la premicre a passer dans le plasma, quel que soit le mécanisme de la souffrance cellulaire.
La demi-vie de la troponine dans le sang est d’environ deux heures. Une rapide augmentation
et diminution de la troponine dans les 24 heures correspond en partie a une libération de la
troponine libre et a des lésions cellulaires potentiellement réversibles plus qu’a une nécrose
cellulaire, bien qu’il ne soit jamais possible d’éliminer des nécroses trés limitées. Différents
mécanismes peuvent donc conduire a une élévation de la troponine. Ils sont mal connus et
leur part respective est impossible a évaluer. On retient la nécrose cellulaire avant tout
(ischémique, inflammatoire, infiltrative, traumatique, toxique), 1’apoptose avec préservation
de I’intégrité membranaire dans I’insuffisance cardiaque terminale, le renouvellement normal
des myocytes qui est une des explications de la présence de troponine hyper-sensible (TnHs)
chez le sujet sain, la dégradation des protéines contractiles sans mort cellulaire (possible au
cours d’épisodes transitoires d’ischémie de 15 minutes), ’augmentation transitoire de la
perméabilité membranaire lors d’une ischémie myocardique bréve ou de I’étirement des
cellules (c’est un des mécanismes de 1’élévation de la troponine dans I’embolie pulmonaire
lorsqu’il existe une dilatation aigué des cavités droites) , la formation de bulles membranaires

a P’occasion d’une anoxie (observée dans des cultures de myocytes cardiaques mais pas
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in vivo), le sepsis au cours duquel le role des protéines de choc thermique et du facteur de

nécrose tumoral a été évoqué (33).

2. Dosage de la troponine

a) Méthode de dosage

A I’exception du dosage de la TnT proposés par un seul fabricant, le dosage de la Tnl
est proposé par plusieurs fabricants. L’ensemble de ces technologies repose sur des dosages
de type ELISA (Enzyme-linked immunosorbent assay), avec un ou deux anticorps de capture
et un anticorps de révélation. Ces analyses ne sont pas standardisées, mais un étalon
international a été défini. Les fournisseurs doivent proposer des dosages qui sont tragables a
cet ¢talon international. La grande hétérogénéité des résultats des troponines et 1’absence
actuelle de transférabilité des résultats des analyses entre les systemes ont plusieurs
explications : hétérogénéité des formes circulantes, absence d’homogénéité des épitopes
reconnus par les différents dosages, différences entre calibrants, technologies différentes,

interférences analytiques, etc. (2).

b) Dosage de la troponine dans le cadre du SCA

En I’absence de nécrose cardiaque, la concentration plasmatique des troponines est
trés faible voire nulle. La photolyse des troponines I et T par des enzymes de type capsage,
calpaine-I et métalloprotéase débute des la phase d’ischémie. Aprés un infarctus du
myocarde, au moins deux formes circulantes peuvent étre retrouvées dans la circulation, la
forme libre ou la forme binaire (T-1), détectable a partir de 2 a 3h, avec un pic plasmatique
aux alentours de 12h (31). Les formes circulantes different selon le délai écoulé depuis le
début de la nécrose. 11 est retrouvé des forme libres ou complexes et au fur et a mesure des
fragments de troponine de plus en plus nombreux. L hétérogénéité des formes circulantes de
troponine permet de reconnaitre des formes de troponine, libres, complexes binaires ou méme
ternaires et troponine d’origine cytologique ou intracytoplasmique et des formes intactes ou
dégradées. Le dosage de la forme circulante est utile au diagnostic précis d’une nécrose

cellulaire car il se positive dans les 2-3h qui suivent le début de celle-ci (7).
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Dans le cadre de la médecine ambulatoire, la HAS a recommandé en 2010, de ne pas
doser la troponine. Le dosage des marqueurs de nécrose myocardique n’est pas indiqué dans
la prise en charge de la suspicion de SCA en médecine ambulatoire, celle-ci reposant
principalement sur un appel au SAMU — Centre 15. La seule exception est le cas ou un patient
asymptomatique, consulte pour une douleur thoracique survenue plus de 72 heures
auparavant, suspectée d’avoir été un SCA sans complication et lorsque ’ECG n’est pas
contributif (s’il a été réalisé¢). Dans ce cas, le bilan réalisé peut inclure le dosage sanguin de la
troponine. Le dosage des autres marqueurs de nécrose myocardique (ASAT, LDH, CPK

totale, myoglobine et CK-MB) n’est pas indiqué (2).
c) Autre utilité du dosage de la troponine

L’augmentation de la troponine peut étre observée, en dehors du SCA, dans
I’évolution d’autres cardiopathies comme : I’insuffisance ventriculaire aigué, I’insuffisance
cardiaque congestive, la dissection aortique, les péricardites, les myocardites, les contusions
myocardiques d’origine traumatique, les arythmies séveres, le ceeur pulmonaire aigu dans les
embolies pulmonaires ou dans I’HTAP sévére, les valvulopathies (notamment la maladie de la
valve aortique), le syndrome de Tako-Tsubo, ou dans certaines atteintes non cardiaques
comme les toxicités médicamenteuses, les chimiothérapies cardiotoxiques, les
polytraumatismes, les AVC, [Dinsuffisance rénale, le sepsis, la rhabdomyolyse, les
polymyosites, les maladies de systémes, les briilures étendues (2,33).

Il s’agit donc, lors de la prescription de dosage de troponine, de connaitre exactement
la situation clinique dans laquelle évolue le patient afin d’avoir un regard critique sur le
résultat du dosage. L’interprétation se fera donc dans un contexte d’arguments cliniques,

anamnestiques et électrocardiographiques.
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3. Dosage de la troponine ultrasensible

a) Méthode de dosage

Actuellement le dosage de la troponine ultrasensible s’est développé, offrant une
meilleure sensibilité de détection et un algorithme de prise en charge plus rapide du SCA. Ce
dosage est recommandé¢ par I’ESC depuis 2011 pour I’'IDM sans sus-décalage du segment ST
(34). 1l n’existe pas de différence proprement moléculaire entre le dosage de la troponine
standard et ultrasensible. C’est la technique de dosage qui differe. La sensibilité du dosage a
été augmentée grace a une amplification du signal analytique reposant sur une nouvelle
technologie. L’évaluation des concentrations de la troponine qui peut étre réalisée sur plasma
ou sérum, est obtenue par électro-chimiluminescence qui repose sur la quantification de la
lumiére émise par la liaison de la troponine avec 1’anticorps (35). Le gain analytique obtenu
permet de mesurer le 99¢me percentile avec une imprécision < 10%. En pratique, la limite de
détection de la troponine hypersensible est de 0,005 pg/mL contre 0,01 pg/mL pour les
dernieres générations de troponine avec un seuil d’imprécision de 0,13 pg/mL (32). Les
dosages de troponines peuvent étre réalisés par des automates d’immune-analyse classique ou
mixtes (biochimie / immunoanalyse) ou par des dispositifs destinés a la biologie délocalisée.
Toutes les méthodes, qu’elles soient conventionnelles ou hypersensibles restent a ce jour non
standardisées. Chacune possede ses propres caractéristiques et son seuil d’interprétation. Les
résultats ne sont donc pas comparables. Le seuil décisionnel (99&¢me percentile d’une
population de référence) est défini pour chaque méthode de dosage et il est une donnée propre
du test et du laboratoire. Ces taux sont en effet modifiés par les méthodes de centrifugation et
par I’hémolyse. Le dosage de la troponine ultrasensible ou hypersensible permet une
détection plus précoce de la troponine, des la 2eme heure apres le début de la douleur, car il
détecterait le pool cytosolique représentant 3 a 8% de la troponine dans les cardiomyocytes.
Ces dosages se caractérisent d’un point de vue analytique par des valeurs du 99¢me percentile
tres basses (proche de la dizaine de ng/l) et une précision analytique a 10 % pour des valeurs
proches, voire inférieures au 99eme percentile. Bien que cardio spécifiques, elles ne sont pas
uniquement spécifiques de I’'IDM (36).

Pour faire la distinction entre élévations aigué€s et chroniques de la troponine ultra-
sensible, la nouvelle définition universelle de I’'IDM (14) a nécessité¢ des séries de tests

permettant d’observer la hausse et/ou la baisse des taux de la troponine au-dessus du 99¢éme
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percentile. Les résultats doivent étre interprétés au regard du tableau clinique, des symptomes
ischémiques et des changements électrocardiographiques.

I1 est a noter qu’avec les dosages de troponine ultrasensible on observe une influence
de I’age et du sexe sur les valeurs : le 99¢me percentile est plus €levé chez les patients agés de
plus de 60 ans et a tranche d’age comparable elle est plus élevée chez ’homme que chez la
femme. En Australie, certains laboratoires différencient méme le seuil selon le sexe du
patient. Si c’est une femme il est retenu pour une hsTnl un seuil de 16ng/L et pour un homme
un seuil de 26ng/l (37). Mais une étude menée chez plus de 1000 patients a montré que

I’adaptation des valeurs seuils de troponine ultrasensible n’apporte pas de bénéfice (38).

Tableau 3 : La Revue du Praticien, Médecine Générale (39)
Société/Fabricant Analyseur Limite de détection 99e percentile Coefficient de Variation
au gge percentile
Abbott Architect STAT 1,9 ng/L 26,2ng/L 4,7%
Mitsubishi Pathfast 8ng/L 2g9ng/L 5,0 %
Ortho Clinical Diagnostics | Vitros ECi 12ng/L 34ng/L 10%
Beckman Coulter Acces Accu Tnl 1ong/L 4ong/L 10 %
Roche Diagnostics Elecsys/Modular 5ng/L 14ng/L 10 %
E/cobase
Siemens Healthcare ADVIA Centaur NC 4ong/L 9%
Vista NC 45ng/L 10 %
Stratus CS NC 70ong/L 10 %
DImension EXL 17ng/L 56ng/L 10 %
Tosoh AlA 3G 8ng/L 4ong/L 10 %

b) Le dosage dans le SCA

La valeur prédictive positive pour I’infarctus d’une troponine au-dela de 5 fois le 99
percentile est supérieure a 90 %. Elle est seulement de 50 a 60 % au-dessus de 3 fois cette
valeur. La valeur prédictive négative (VPN) varie entre 97% et 99% pour le diagnostic de
nécrose du myocarde. Un dosage négatif n’¢limine pas formellement le diagnostic. En raison
de la cinétique de relargage de la troponine cardiaque, I’obtention d’un résultat initial négatif

< 99¢me percentile dans la premiere heure suivant I’apparition des symptdmes ne permet pas
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d’exclure un IDM chez tous les patients. La pratique de tests complémentaires effectués a
intervalle approprié est recommandée, si les premiers dosages ne sont pas concluants et que
1’¢état clinique continue de suggérer un SCA. Si le patient présente des symptomes typiques ou
répétés, on ne peut exclure une coronaropathie. La contrepartie de cette excellente sensibilité
est une diminution de la spécificité a identifier les SCA avec une valeur prédictive positive
(VPP) comprise entre 50% et 76% au premier dosage. Cependant, une élévation franche de la
troponine ultrasensible (>100% entre HO et H3) confirme le diagnostic d’IDM avec une
valeur prédictive positive de 100% (40).

Le développement du dosage de la troponine ultrasensible répond au besoin de
détecter dans un contexte d’urgence une variation précoce du marqueur. Il permet d’exclure
un syndrome coronaire plus rapidement que le dosage standard d’une troponine I ou C.
Keller et al. ont pu montrer que la VPN pour exclure un IDM 3h apreés 1’admission est de
100% (41).

Thygesen et al ont récemment ¢élaboré un arbre décisionnel. Les patients se présentant
avec une douleur thoracique et avec un dosage inférieur a la norme, doivent avoir un dosage
de controle. Si la troponine augmente 3h apres la premiere d’au moins 50%, c’est un
diagnostic d’infarctus du myocarde. Si la troponine était dans la zone grise et se majore de
20%, c’est également un infarctus du myocarde. Si la douleur thoracique datait de plus de 6h
au moment du dosage de la troponine hypersensible et que le patient n’a plus mal, on peut
exclure un IDM sans nouveau dosage de la troponine (40).

Il est donc recommandé de répéter les dosages notamment chez les patients avec des
symptomes évocateurs d’un SCA ou avec des facteurs de risque cardiovasculaire. L’un des
critéres clés pour le diagnostic de I’IDM en cas de douleurs thoraciques sans sus décalage du
ST est donc I’ampleur de la variation des taux de troponine ultra-sensible entre 1’arrivée aux
urgences et le nouveau dosage. Le dosage de la troponine doit étre demandé en urgence et les
résultats doivent étre disponibles dans I’heure. Si le résultat est positif, un protocole doit
exister jour et nuit pour que les résultats soient communiqués au corps médical. Un
algorithme diagnostique du SCA non ST + a été proposé par 'ESC en 2011 (1). Le dosage de
la troponine permet également d’établir un risque cardiovasculaire. Une méta analyse récente
a démontré que 5% des patients asymptomatiques mais avec un dosage de troponine

ultrasensible augmentée avaient un risque cardiaque plus €levé (42).
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Deuxieme Partie : Le dosage de la troponine en médecine ambulatoire :

Evaluation des Pratiques Professionnelles en Lorraine

Fanny Raeppel', Adrian Lala', Jean-Philippe Picard',

Mathieu Echivardz, Anais Perez-S anchezl, Pierre-Edouard Bollaert®

1. Centre Hospitalier de Sarreguemines, Hopital Robert Pax, Service des Urgences

2. Centre Hospitalier Régional Universitaire de Nancy, Hopital de Brabois, Service de
Cardiologie

3. Centre Hospitalier Régional Universitaire de Nancy, Hopital Central, Service de
Réanimation médicale

Résumé : En 2010, la HAS recommande de ne plus utiliser le dosage de la troponine comme
marqueur d’ischémie myocardique en médecine ambulatoire. L’objectif principal de notre
étude était de déterminer dans quelles proportions les recommandations de la HAS sont
suivies par les médecins généralistes en Lorraine. Méthode : Nous avons réalisé une étude
observationnelle descriptive transversale de type enquéte d’opinion et de pratique. Résultats :
Sur 579 questionnaires envoyés, 142 (24,5%) ont été remplis. Les résultats de notre étude
montrent qu’un peu moins d’un tiers des médecins interrogés ne suivent pas les
recommandations de la HAS. Nous trouvons une meilleure adhérence aux recommandations
de la HAS pour les praticiens d’un age inférieur a 35 ans. (OR=1,8;p=0,03;1C95%=1,56-
1,88). 59,9% des sujets interrogés ne dosent aucune troponine en médecine ambulatoire. Sur
I’ensemble des sujets interrogés ; 21,1% des médecins demanderaient un dosage de la
troponine pour une douleur thoracique ayant débuté depuis plus de 72 heures. 47,9% des
médecins interrogés réalisent systématiquement un ECG lors d’une consultation pour une
douleur thoracique. La pratique du dosage de la troponine était associée a I’acceés a un
électrocardiographe (OR =1,46;p=0,27;95%CI 0,74-2,90). Le dosage de la troponine selon les
recommandations de la HAS n’était pas associ¢ de facon significative a la réalisation d’un
ECG. (RR=1,09;p=0,59 ; IC95%= 0,7-1,5). Les autres contextes motivant le dosage de la
troponine en ambulatoire étaient I’élimination d’un SCA (28,8%) et une suspicion d’angor
(28,8%). Conclusion : D’apres nos résultats nous pouvons remarquer une amélioration des
pratiques ces derniéres années, mais nous notons un pourcentage tout de méme non
négligeable de praticiens qui semblent ne pas suivre les recommandations de la HAS.

Mots clé : HAS, troponine, douleur thoracique, ECG, médecine ambulatoire, médecine
générale, Lorraine
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Introduction

En France, environ 60 000 personnes sont atteintes d’un infarctus du myocarde (IDM)
chaque année. 10 % des victimes décedent dans I’heure qui suit le début des symptdmes (43).
L’orientation, la prise en charge rapide et appropriée d’un syndrome coronarien avec sus
décalage du segment ST (SCA ST+) sont donc majeures. La démarche diagnostique face a
une douleur thoracique est un défi pour le médecin généraliste puisqu’il est le premier recours
médical dans la majorité des cas. La douleur thoracique représente entre 1 et 3 % des motifs
de consultation en médecine générale avec une incidence de 10 a 15 pour 1000 patients par an
(44). Ces dernieres années ont vu émerger de nombreux progres dans la prise en charge du
SCA ST+. Cependant, seul un quart des infarctus du myocarde bénéficie du parcours optimal
de soins recommandé¢ (45). Il est donc important de comprendre si les recommandations
concernant la prise en charge d’une douleur thoracique aigué en médecine ambulatoire sont
connues et appliquées. Depuis 2010, la Haute Autorit¢ de Santé¢ (HAS) recommande de ne
plus utiliser le dosage de la troponine comme marqueur d’ischémie myocardique dans le
cadre de la médecine générale (2). Un ECG 12 dérivations doit étre obtenu le plus rapidement
possible, avec un délai cible inférieur ou égal a 10 minutes. Le médecin doit
systématiquement appeler le centre 15 s’il est confronté a une suspicion de syndrome
coronarien aigu lors d’une consultation ou, indirectement, lors d’un appel téléphonique du
patient. Le but est que le médecin régulateur du SAMU déclenche un effecteur qui, si
nécessaire, pourra instaurer un traitement de support initial et transporter le plus rapidement
possible le patient a une salle de coronarographie diagnostique et interventionnelle (3,5).
Il existe un cas particulier lorsqu’un patient consulte pour une douleur thoracique en dehors
de sa phase aigug, c’est-a-dire quand le dernier épisode de douleur thoracique est survenu il y
a plus de 72 heures : si un SCA est suspecté et qu’il n’existe pas de complications telles qu’un
cedéme pulmonaire, il est alors recommandé de procéder a un examen clinique détaill¢, de
confirmer le diagnostic par un ECG de repos a 12 dérivations et par un dosage sanguin de la
troponine, qui sera interprété en tenant compte du temps écoulé depuis le début des
symptomes. Le clinicien décidera ensuite si une réorientation est nécessaire ainsi que de son
degré d’urgence (2). Des travaux de recherche ont mis en évidence que la prise en charge des
patients présentant une douleur thoracique n’était pas optimale (appel au SAMU trop tardif,
ECG non réalis¢, dosage de troponine non adapté a la situation clinique, avec interprétation
faussement rassurante et prise de risque excessive, retard dans 1’instauration d’une

thérapeutique) (46,47).
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Une étude francaise récente a estimé la fréquence et le pronostic des patients avec
SCA ST + ayant bénéficié d’un dosage de la troponine en ambulatoire. Il a ét¢ montré un
temps de prise en charge plus long pour ces patients avec un temps calculé de 11h45 vs 1h45
(48).

L’objectif principal de notre étude était de déterminer dans quelles proportions les
recommandations de la HAS sont suivies par les médecins généralistes en Lorraine. Les
objectifs secondaires étaient d’établir un état des lieux de la prise en charge d’une douleur
thoracique et d’évaluer les critéres motivant la prescription du dosage de la troponine lors

d’une consultation de médecine générale en Lorraine.

Matériels et Méthodes

Nous avons réalisé une étude observationnelle descriptive transversale de type enquéte
d’opinion et de pratique. L’objectif principal de 1’étude était de déterminer dans quelles
proportions les recommandations de la HAS sont suivies par les médecins généralistes en
Lorraine. Les objectifs secondaires de I’étude ont été¢ de rechercher s’il existe une
inhomogénéité des pratiques et si oui, de déterminer quels en sont les facteurs.

Les sujets inclus étaient des médecins généralistes installés ou médecins remplacants
ou internes de médecine générale exercant 100% de leur activité dans les soins primaires
ambulatoires dans les départements de la Lorraine, ou bien des médecins généralistes installés
ou médecins généralistes remplacants mais avec également une activité dans les services
d’accueil des urgences, SAMU, SMUR ou SOS-Médecins.

Nous avons réalis€ un questionnaire standardis€ comportant des données
démographiques et des questions menant a I’analyse des pratiques. La distribution de 1’outil
de recherche a été faite de fagon horizontale, via 1’adresse e-mail pour les sujets qui ont
communiqué leur adresse pour des questions de recherche, ou par entretien téléphonique pour
des sujets dont le contact par e-mail n’était pas disponible. Le recueil des données s’est fait du
04.09.2018 au 16.11.2018. L’exploitation des réponses s’est faite de manieére anonyme.

L’analyse statistique a été faite par un statisticien ayant connaissance des hypotheses
de travail et de la valeur qualitative des données. L’échantillon initial a été estimé en utilisant
les statistiques fournies par le conseil national de 1’Ordre des Médecins concernant les
médecins généralistes avec activité libérale dans le département de la Moselle en 2018.

Pour I’analyse de la base des données finale, nous avons utilisé les logiciels Microsoft

Excel et IBM SPSS. Une analyse descriptive a été pratiquée pour toutes les variables

-35-



catégoriques ou continues. L’objectif primaire a été analysé par rapport a I’hypothese initiale
que la majorité des médecins suivent les recommandations de la HAS pour la prise en charge
d’une douleur thoracique en pré hospitalier. Une analyse post-hoc a été pratiquée en utilisant
le test d’indépendance (X?) de Pearson ou une analyse ANOVA unidirectionnelle en fonction
de I’hétérogénéité des variables. Les Odds Ratios ont été calculés pour les associations

statistiquement significatives.

Résultats

Nous avons contacté 579 (N=579) médecins généralistes et avons recu au total 142
(n=142) questionnaires valides (taux de réponse 24, 5%). L’échantillon initial a été calculé a
169 sujets pour un intervalle de confiance a 95%.

L’age moyen pour notre échantillon était de 36 ans (ET= 10,3 ; 26-65). On remarque
une minime différence entre I’age moyen des hommes (M=37,3 ; ET=14,9 ; 26-65) et celui
des femmes (M=34 ; ET=9,6 ; 26-65). Concernant I’activité des médecins, 81 (57%) étaient
des médecins généralistes avec une activité¢ 100% ambulatoire ; 4 (2,8%) étaient des médecins
généralistes avec une activité de SAU et 5 (3,5%) étaient des médecins généralistes avec une
activité en HAD. Par ailleurs ; 32 (22,5%) étaient des médecins généralistes remplagants avec
une activité 100% ambulatoire et 20 (14,1%) étaient des médecins généralistes remplagants
avec une activité de SAU. La distance entre leur cabinet d’exercice et le service d’accueil
d’urgence le plus proche était en moyenne de 11,75km (ET=9,1 ; 0-50).

En ce qui concerne 1’acces aux examens complémentaires, 82 (57,7%) des médecins
interrogés possédent un électrocardiographe. Mais lorsque nous demandions si un ECG était
systématiquement réalisé lors d’une consultation pour une douleur thoracique, seulement 68
(47,9%) des répondants affirmaient en réaliser un. Nous remarquons donc la présence de 14
sujets (9,8%) qui déclarent ne pas réaliser systématiquement un ECG, malgré 1’acceés a un

¢lectrocardiographe dans leur cabinet.
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Tableau 4 : Synthese des réponses a la question N° 6 sur la possession d’'un

électrocardiographe dans le cabinet des médecins interroges.

Electrocardiographe au cabinet N %
Non 60 423
Oui 82 57,7
Total 142 100

Tableau 5 : Synthese des réponses a la question N° 11 sur la réalisation systématique d 'un

ECG devant une présentation pour une douleur thoracique au cabinet.

ECG réalisé N %
Non 74 52,1
Oui 68 47,9
Total 142 100

Les résultats montrent que 114 (80,3%) des médecins ont accés a un laboratoire
d’analyse a moins de 10km de chez eux et que 84 (59,2%) disposent d’un cardiologue a
moins de 10km de chez eux.

Nous avons voulu savoir combien de dosages de troponine sont en moyenne demandés
par mois. 85 (59,9%) des médecins interrogés déclarent ne demander aucun dosage de
troponine. Pour les 57 (40,1%) sujets qui demandaient un dosage de la troponine, le nombre
moyen de troponine dosée par mois était de 1,6 (ET=0,9 ; 0-10). Parmi les 57 sujets (40,1%)
qui déclarent pratiquer le dosage de la troponine, 20 d’entre eux (35%) affirment avoir déja

recu des résultats positifs.

Tableau 6 : Syntheése des réponses a la question N° 8 sur le nombre moyen de dosage de

troponine demandé par mois par les médecins interroges.

Nombre de troponine demandé par mois N %
0 85 59,9
1al0 57 40,1
Total 142 100
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Dans une autre question, nous avons interrogé 1’ensemble de 1’échantillon sur leur
attitude concernant le dosage de la troponine en ambulatoire en fonction du délai
d’installation de la douleur thoracique. 67 (47,2%) des médecins déclarent ne jamais
demander de dosage de la troponine que la douleur thoracique date de plus ou moins de 72h.
30 (21,1%) demanderaient un dosage de troponine selon les recommandations de la HAS
pour des douleurs thoraciques datant de plus de 72h et 30 (21,1%) en demanderaient un pour
des douleurs datant de moins de 72h. 15 (10,6%) médecins invoquent d’autres motifs détaillés

dans le tableau N° 8.

Tableau 7 : Synthese des réponses a la question N° 12 sur le dosage de la troponine en

fonction de la durée de la douleur thoracique.

Contexte de dosage de la troponine N %

Aucun dosage 67 47,2
Douleur thoracique <72h 30 21,1
Douleur thoracique > 72h 30 21,1
Autre réponse 15 10,6
Total 142 100

Tableau 8 : Synthese des réponses libres complétées par les répondants a la question

N° 12 concernant le dosage de la troponine en fonction du délai d’installation de la douleur

thoracique.

Motif invoqué pour un dosage de la troponine N
« Patient qui refuse d’aller au SAU » 2
« Sur avis d’un cardiologue » 1
« Patient agé hospitalis¢ en EHPAD » 1
« Sur une probabilité clinique faible de SCA » 8
« Sur une probabilité clinique forte du SCA » 3
Total 15
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Nous remarquons que parmi les 85 médecins initiaux qui déclaraient ne demander
aucun dosage de la troponine, 18 sujets répondent qu’ils demanderaient tout de méme un
dosage de la troponine dans certaines conditions : 8 pour une douleur thoracique datant de
plus de 72h, 6 pour une douleur ayant début¢ il y a moins de 72h. Les 6 autres faisaient partie
des 15 sujets ayant invoqué d’autres motifs.

Nous avons interrogé les médecins sur les autres contextes pouvant motiver le dosage

d’une troponine en ambulatoire. Nous avons synthétis¢ ces réponses dans le tableau N°9.

Tableau 9 : Synthese des réponses a la question N° 13 sur les autres contextes motivant les

médecins interrogés a un dosage de la troponine en pré hospitalier. Question a réponses

multiples.

Motifs complémentaires N %0
Pour rassurer le médecin 18 12,6
Pour rassurer le patient 20 14,1
Pour éliminer un SCA 41 28.8
Pour un bilan de malaise 15 10,6
Pour une dyspnée 16 11,3
Devant une suspicion d’angor 41 28,8
Pour confirmer un SCA 7 4,9
Aucune réponse a la question 48 33,8

En ce qui concerne le type de troponine demandé, 39 médecins (27,5%) ne savent pas
quel type de troponine était dosé. Nous constatons que la troponine hyper-sensible est celle
majoritairement demandée avec un dosage par 33 (23,2%) des médecins contrairement a la
troponine I dosée par 3 (2,1%) des médecins et la troponine T standard dosée par 12 (8,5%)

des médecins.
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Tableau 10 : Synthese des réponses a la question N° 14 sur le type de troponine demandé
par les médecins interrogés dans un laboratoire de ville.

Type de Troponine N %

Aucun dosage 55 38,7
Ne sait pas 39 27,5
Troponine T hypersensible 33 23,2
Troponine T standard 12 8,5
Troponine I 3 2,1
Total 142 100

L’attitude des médecins devant un résultat de troponine revenu positif était pour 53
(37,3%) d’appeler le SAMU, 41 (28,9%) adressaient leur patient dans un service d’accueil
d’urgence et 12 (8,5%) prenaient avis auprés d’un confrére cardiologue. Dans le cas ou le
dosage de la troponine était négatif, 66 (46,5%) appelaient leur patient leur demandant d’aller
consulter un cardiologue et 13 (9,2%) demandaient a leur patient de consulter dans un SAU.
61 médecins (43%) réévaluaient le patient eux méme. Cette réévaluation était faite par
téléphone pour 36 (25%) soit par une deuxieme consultation dans un court délai pour 25
(17,6%). 1 médecin (0,7%) demandait la réalisation d’une cinétique de troponine en
ambulatoire

Nous remarquons le fait que lorsqu’il existe une demande de dosage de la troponine,
celui-ci fait habituellement parti d’un bilan biologique plus exhaustif a la recherche d’un
diagnostic différentiel. Une NFS était demandée par 98 (69%) médecins, un ionogramme
sanguin par 77 (54%) médecins, 76 (53%) médecins demandaient un dosage de D-Dimeres et
74 (52%) médecins demandaient un dosage de BNP. Seulement 28 (20,2%) des médecins
demandaient un dosage de la troponine sans autres examens biologiques complémentaires.

La pratique du dosage de la troponine était associée a I’acces a un électrocardiographe
(OR =1,46 ; p=0,27; 95%CI 0,74-2,90). En revanche le dosage de la troponine selon les
recommandations de la HAS n’était pas associé¢ de facon significative a la réalisation d’un
ECG. (RR=1,09 ; p=0,59 ; IC95%= 0,7-1,5).

Les praticiens de sexe féminin ont été associ€s a la pratique du dosage de la troponine

hors recommandations. (OR=2,3 ; p=0,17 ; 1C95%=0,68-1,08).
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Nous avons retrouvé une association entre 1’age et le suivi des bonnes pratiques avec
une meilleure adhérence aux recommandations de la HAS par les praticiens d’un age inférieur
a 35 ans. (OR=2,35; p=0,02 ; IC95%=1,10-4,99). Nous avons fait la synthése des résultats

dans le tableau numéro 11.

Tableau 11. Synthéese des demandes de troponine en médecine ambulatoires, en fonction de la
compliance avec les recommandations de la HAS, stratifiés par [’dge des sujets, avec cut-off a

35 ans.

Meédecins > 35 ans | Médecins <35 ans | Total

Troponine selon recommandations HAS | 23 74 97
Troponine hors recommandations HAS 19 26 45
Total 42 100 142

Etre a proximité d’un SAU est associé 4 une augmentation des dosages de la troponine
en dehors des recommandations de la HAS. Une distance moyenne de 11 kilometres entre le
cabinet et un SAU est associée a une diminution des demandes de dosage de la troponine
(OR=0,57 ; p=0,1 ; IC95%= 0,28-1,19).

Nous n’avons pas trouvé d’association statistiquement significative entre le type
d’activité ou I’expérience des praticiens et le dosage des marqueurs cardiaques. Nous n’avons
pas retrouvé non plus d’association statistiquement significative entre le nombre de troponine
dosée en ambulatoire et la distance avec un laboratoire d’analyse ou d’un cabinet de

cardiologie.

Discussion

Les recommandations de la HAS sont claires concernant le dosage des marqueurs
cardiaques et la prise en charge d’une douleur thoracique en pré-hospitalier (2,3,5). Les
résultats de notre étude montrent que 59,9% des sujets interrogés ne dosent aucune troponine
en médecine ambulatoire. Sur I’ensemble des sujets interrogés, nous retrouvons un taux de
21,1% qui demanderait un dosage pour une douleur thoracique ayant débuté depuis plus de
72 heures. Au total deux tiers des médecins interrogés dans notre étude suivent les
recommandations de la HAS. Mais il reste un peu moins d’un tiers des médecins qui ne les
suivent pas. Il apparait donc que le suivi des recommandations n’est pas encore optimal, pour

une pathologie grave dont la prise en charge est pourtant bien codifi¢e et efficace avec une
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nette amélioration de la morbi-mortalité ces derni¢res années (26-30). Une étude réalisée en
Bourgogne en 2015, interrogeant 105 médecins retrouvait que 73% d’entre eux pratiquaient
le dosage de la troponine (49). D’aprés nos résultats nous pouvons tout de méme remarquer
une amélioration des pratiques ces derniéres années, mais nous notons un pourcentage tout de
méme non négligeable de praticiens qui ne semblent pas suivre les recommandations. Cette
situation pourrait étre due a une augmentation du nombre de consultations en médecine
générale, ou bien a I’engorgement des SAU. Dans I’analyse des résultats nous retrouvons 18
praticiens, qui malgré le fait qu’ils déclarent ne demander aucune troponine par mois,
répondent par la suite qu’ils en demanderaient dans certaines conditions. Cela pourrait étre di
au fait que ces praticiens rencontrent rarement des situations cliniques qui justifieraient un
dosage de la troponine. Une autre explication pourrait étre la patientele inhomogene des
médecins généralistes.

Dans notre étude, 7 médecins généralistes demandent un dosage de troponine pour
confirmer un SCA, ce qui est une réelle perte de chance (26-30). Les autres contextes
motivant le dosage de la troponine en ambulatoire étaient 1’élimination d’un SCA et une
suspicion d’angor. Une étude réalisée a Limoges en 2013, portant sur 242 dosages de
troponine en médecine ambulatoire, montrait que 7,5% de ces dosages étaient revenus
positifs. La grande majorité des dosages étaient demandée pour de faible suspicion de SCA et
des douleurs atypiques évoluant depuis plus de 24h (4). Nous pouvons ainsi penser qu’il
n’existe pas d’opposition réelle entre les recommandations de la HAS dans le cadre de
I’utilisation de ce dosage pour exclure une pathologie peu probable. Cependant en cas de
résultats de dosage de troponine revenus positifs, 1’attitude du médecin généraliste était tres
variable devant I’absence de protocole standardisé pour cette éventuelle situation. De plus
aucune cinétique de la troponine n’est réalisée, ce qui ne permet pas d’exclure un SCA a
100%.

Le type de troponine demandé¢ par les médecins généralistes en ambulatoire n’était
pour un tiers pas connu, mais la troponine la plus souvent dosée était tout de méme la
troponine ultra-sensible. Cette derniere étant recommandée depuis 2011 par I’ESC dans le
SCA sans sus décalage du ST (34). La littérature montre qu’on diagnostique autant de SCA
avec une troponine standard qu’avec une troponine ultra-sensible mais les délais de prise en
charge et de temps passé au SAU sont nettement diminués. (50,51,52). Une étude locale sur
I’amélioration des délais de prise en charge au SAU des SCA et de I’impact économique de
’utilisation d’une troponine ultra-sensible par rapport a une troponine standard, serait

intéressante a réaliser. En 2015, I’ESC a proposé un nouvel algorithme de prise en charge du
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SCA sans sus décalage du ST, a HO et H1, basé sur I’étude TRAPID-AMI. Mais la sécurité de
cet arbre décisionnel reste a déterminer avec la nécessité de réaliser des études
supplémentaires appuyant cette stratégie (18,53,54).

Le fait de demander autant de dosage de troponine pour une douleur thoracique,
qu’elle soit inférieure ou supérieure a 72h, ameéne a se poser la question d’une bonne
connaissance et compréhension des recommandations de bonne pratique. L’accés aux
recommandations est cependant aujourd’hui aisé avec internet. Il existe depuis 2009 une
obligation de formation appelée le DPC (Développement médical continu), initiée par la loi
dite HPST (Hopital, Patients, Santé et Territoire), revue et corrigée en 2016 par la loi de
modernisation de notre systéme de santé (55). Le temps de formation est-il cependant
réalisable par les médecins généralistes, qui doivent aujourd’hui répondre a un nombre de
consultations toujours plus important et a des obligations administratives de plus en plus
chronophages ? Le nombre moyen de consultations médicales par habitant est un indicateur
qui permet d’apprécier les conditions de recours aux soins en France avec en 2010 une
majoration a 6,7 consultations par an et par habitant contre 5,9 en 1990 (56).

Ces résultats concernant le dosage de la troponine sont intéressants mais vont devoir
étre reconfirmés sur une population plus étendue afin d’amplifier la puissance statistique.

Un fait marquant de notre étude, est le nombre d’ECG réalisé lors d’une consultation
pour une douleur thoracique. Les médecins généralistes ne disposent pas tous d’un
¢électrocardiographe. Le prix actuel d’un électrocardiographe est pourtant peu élevé (a partir
de 400 euros) et vite amorti, avec une cotation en consultation de médecine générale a
14,26 euros (57). Une étude réalisée en 2014 dans les Vosges, portant sur 114 médecins
retrouvait que 17% d’entre eux en possédaient un mais ne 1’utilisaient jamais. Les raisons
invoquées étaient le manque de temps, des connaissances théoriques insuffisantes, des
appareils obsoletes, I’engagement de la responsabilit¢é médicale et la présence d’un
cardiologue a proximité. Parmi ces médecins 90% ne se sentaient pas fiables pour interpréter
cet ECG (58). Pour notre groupe d’é¢tude I'utilisation de 1’appareil ECG ne semble pas
générer une amélioration des pratiques concernant le dosage des marqueurs cardiaques. Nous
pouvons argumenter que I’acces a un é€lectrocardiographe est indispensable dans la prise en
charge en ambulatoire d’une douleur thoracique mais n’est pas le seul élément garantissant
une démarche optimale de cette symptomatologie.

Le dosage biologique le plus demandé en association du dosage de la troponine était le
dosage de D-Dimeres afin d’écarter un diagnostic d’embolie pulmonaire. On retrouve dans la

littérature actuelle une tendance a suivre un protocole décisionnel correct du diagnostic de
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I’embolie pulmonaire basé uniquement sur une clinique trés précise, avec la réalisation de
moins d’examens complémentaires et [’obtention d’un meilleur taux diagnostic sans
réalisation systématique de dosage de D-Dimeéres, comme le montre 1’é¢tude PROPER (59).
Ces criteres sont déja proposés comme pratique courante par le ACEP (American College of
Emergency Phisicians) mais pas encore par I’ESC, mais des recherches en cours vont
probablement amener une recommandation similaire dans un avenir tres proche (60).

L’association du sexe féminin a la prescription plus fréquente de dosage de la
troponine est probablement liée a la taille de notre échantillon.

L’association de 1’age du médecin avec le dosage de la troponine, retrouvait une
meilleure adhérence aux recommandations de la HAS par les praticiens d’un age inférieur a

35 ans. Elle est probablement li¢e a la formation médicale plus récente de ces médecins.

Limitations de [’étude

Les limitations de 1’étude incluent un échantillon relativement petit et un faible taux
de réponses et restreignent la signification statistique des résultats. Aussi, le biais de la
sélection géographique fait appel aux recherches plus étendues pour améliorer la concordance
des conclusions. La distribution verticale des questionnaires électroniques peut influencer le

taux de réponses.

Conclusion

D’apres nos résultats nous pouvons remarquer une amélioration des pratiques ces
derniéres années, mais nous notons un pourcentage qui reste tout de méme important de
praticiens qui semblent ne pas suivre les recommandations de la HAS. La plupart des
dosages sont néanmoins demandés pour éliminer un SCA et non pour confirmer un SCA. La
réalisation d’'un ECG en médecine ambulatoire reste peu fréquente. Ces résultats posent la
question de 1’adéquation des pratiques en médecine ambulatoire. Les récentes techniques de
dosage dites ultra-sensibles de la troponine ont ouvert de nouvelles perspectives pour
’utilisation de ce marqueur avec, entre autres, un possible role dans la stratification du risque
des patients présentant un angor stable ce qui pourrait faire rediscuter la place de la troponine

en médecine ambulatoire.
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Troisieme Partie - Conclusions

D’apreés nos résultats nous pouvons remarquer une ameélioration des pratiques ces
derniéres années, mais nous notons un pourcentage qui reste tout de méme non négligeable de
praticiens qui semblent ne pas suivre les recommandations de la HAS. Ces recommandations
sont pourtant claires avec un impact sur la morbi-mortalit¢é non négligeable. Nous avons
également mis en évidence une faible fréquence de réalisation d’ECG en médecine
ambulatoire. Cette augmentation souléve de nouveaux questionnements sur le temps
disponible et I’acces a la formation des médecins généralistes, alors que nous sommes dans le
contexte d’un nombre croissant des consultations en médecine générale, d’apparitions de plus
en plus importantes de déserts médicaux sur le territoire frangais et d’un accroissement ces
dix derni¢res années du nombre de médecins retraités par rapport a I’augmentation du nombre
de médecins actifs.

Cependant dans la majorité des cas, les dosages de troponine prescrits €taient
demandés pour de faibles suspicions de SCA et pour des douleurs atypiques. Cette attitude
peut ne pas sembler étre en réelle opposition avec les recommandations de la HAS et va
probablement dans un souhait de ne pas engorger les services d’urgences. Néanmoins dans le
cas d’un résultat de troponine revenu positif, il n’existe a ce jour aucun protocole standardisé
de transmission des résultats et de la conduite a tenir. L utilisation du dosage troponine ultra-
sensible, qui est recommandée par I’ESC depuis 2011 dans les SCA sans sus-décalage du
segment ST, a permis une amélioration du délai de prise en charge des SCA. Les
caractéristiques de ce dosage posent souvent des difficultés de compréhension, notamment
dans 1’étude de la cinétique des différents dosages de la troponine. L’amélioration de la
morbi-mortalité dans le SCA par le dosage de la troponine ultra-sensible reste douteuse. En
revanche nous pouvons penser que des délais diagnostiques réduits permettent une orientation
plus rapide du patient. Une étude comparative des délais de prise en charge et d’orientation
des patients selon un dosage d’une troponine ultra-sensible ou d’une troponine standard serait
intéressante. Par ailleurs, le dosage de la troponine ultra-sensible ouvre la voie a une
stratification du risque cardiovasculaire et pourrait amener a rediscuter la place de la

troponine en médecine ambulatoire.
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ANNEXES

Annexe 1 : Sensitivity and Specificity of Symptoms for a Diagnosis by Sex, d’aprés Holli

A. De Von and al, avec autorisation de I’auteur (8)

Chest pressure | 66 36 63 41
Shouider pain 45 67 29 72
Sweating 37 70 33 70
Palpitations 27 66 17 77
Chest discomfort | 66 33 69 34
Upper back pain | 34 64 14 78
Shortness of 58 39 41 40
breath
Arm pain 49 69 32 72
Unusual fatigue | 40 54 32 52
Nausea 38 58 30 70
Lightheaded 40 55 34 58
Chest pain 67 37 72 36
Indigestion 30 78 18 76
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Annexe 2 : Predictive Value of ACS by Symptoms and Sex, d’aprés Holli A. DeVon and

al, avec autorisation de ’auteur (8)

Chest pressure 1.63 (0.81, 3.30) 1.34 (0.84, 2.15)
Shoulder pain 2.53 (1.29, 4.96) 1.17 (0.67, 1.85)
Sweating 1.81 (0.91, 3.62) 164 (1.00, 2.70)
Palpitations 0.97 (0.49, 1.92) 1.00 (0.56, 1.78)
Chest discomfort 1.07 (0.52, 2.23) 1.18 (0.72, 1.94)
Upper back pain 1.02 (0.52, 1.98) 0.76 (0.42, 1.38)
Shartness of breath 1.36 (0.68 2.70) 049 (0.30, 0.79)
Arm pain 2.15 (1.10, 4.20) 121 (0.74, 1.99)
Unusual fatigue 0.94 (0.49, 1.80) 0.72 (0.45, 1.15)
Nausea 1.23 (0.65, 2.33) 1.02 (0.62, 1.67)
Lightheaded 1.22 (0.63, 2.38) 1.09 (0.68, 1.76)
Chest pain 1.38 (0.69, 2.74) 1.50 (0.91, 2.48)
Indigestion 1.87 (0.91, 3.83) 0.80 (0.45, 1.40)
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Annexe 3 : Arbre décisionnel issu du Score de Marburg (9)

Douleur thoracique

Score MHS
< ou = 2 points > ou = 3points
=> Pas ECG, Enquéte étiologique =>ECG:

Anomalies significatives
- Sus déclare de ST > Imm
- Onde Q de nécrose
- BBG récent

- Ondes T positives

N

Oui Non
Appel 15 Avis
Cardiologique

spécialisé sans urgence
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Annexe 4 : Reproduction du questionnaire distribué aux sujets.

Etude transversale sur la prise en charge d'une présentation pour douleur thoracique en médecine ambulatoire 31/01/2019 14:41

Etude transversale sur la prise en charge d'une
présentation pour douleur thoracique en médecine
ambulatoire

Madame, Monsieur,

Je me permets de solliciter quelques minutes de votre temps et de vous soumettre mon
questionnaire de thése intitulée : « Le dosage de la troponine en médecine ambulatoire : criteres
et conditions de prescription en Lorraine » .

L'objectif est de réaliser un état des lieux de la prise en charge d’une douleur thoracique en
consultation de médecine générale et d’établir des recommandations a I'attention des médecins
généralistes.

Compléter le questionnaire va prendre environ 3 minutes de votre temps.
Avec tous mes remerciements pour votre collaboration.

RAEPPEL Fanny
Interne DES Médecine Générale

*Obligatoire

Questions sur votre statut et votre pratique
1. Vous étes *
Une seule réponse possible.

Une Femme

Un Homme

2. Quel est votre age ?

3. Concernant votre activité, vous étes... *
Une seule réponse possible.

Médecin généraliste installé, avec une activité 100% ambulatoire
Médecin généraliste installé, avec une activité hospitaliere SAU ou SMUR
Médecin remplagant, avec une activité 100% ambulatoire

Médecin remplagant, avec une activité hospitaliere SAU ou SMUR

Autre :

https://docs.google.com/forms/d/TrumnkRmFp064iJxfHWqeQZpFLTgqTasIDGp3GLDpdzk/printform Page 1sur 4
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Etude transversale sur la prise en charge d'une présentation pour douleur thoracique en médecine ambulatoire

4.

10.

Dans le cadre d'une présentation pour douleur thoracique,

Quelle est la distance entre votre cabinet et
le service d'urgences le plus proche ?

Disposez-vous d'un laboratoire d'analyses médicales de proximité (a moins de 10 km

de votre cabinet) ? *
Une seule réponse possible.

Oui

Non

Disposez-vous d'un appareil a ECG dans votre cabinet ?
Une seule réponse possible.

Oui

Non

Disposez-vous d'un cardiologue a proximité (a moins de 10 km) ?
Une seule réponse possible.

Oui

Non

En moyenne, combien de dosages de la
troponine demandez-vous par mois ? *

Si vous dosez la troponine, en moyenne,
combien de résultats positifs par mois
recevez-vous (réponse libre) ?

Généralement, vous estimez la probabilité qu'une troponine demandée par vos soins

soit positive est...
Une seule réponse possible.

Nulle
Faible
Forte

Autre :

dans votre cabinet

https://docs.google.com/forms/d/TrumnkRmFp064iJxfHWqeQZpFLTgqTasIDGp3GLDpdzk/printform
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Etude transversale sur la prise en charge d'une présentation pour douleur thoracique en médecine ambulatoire 31/01/2019 14:41

11. Réalisez vous systématiquement un ECG ? *
Une seule réponse possible.

Oui

Non

12. Dans quel cas demanderiez vous un dosage de la troponine dans un laboratoire de
ville? *
Une seule réponse possible.
Jamais
Douleur débutée depuis moins de 72 heures
Douleur débutée depuis plus de 72 heures

Autre :

13. Dans quel autre contexte demandez-vous un dosage de la troponine dans un
laboratoire de ville ? Plusieurs choix possible

Plusieurs réponses possibles.
Douleur thoracique "typique"
Pour éliminer un SCA
Pour confirmer un SCA
Dans le cadre d'un bilan de dyspnée aigue
Dans le cadre d'un bilan de malaise
Devant une suspicion d'angor
Pour rassurer le patient
Pour rassurer le médecin ou un confrére
aucune réponse

Autre :

14. Quel type de troponine demandez vous dans les laboratoires de ville ?
Une seule réponse possible.

Aucune.

Troponine intermédiaire (1)

Troponine T hypersensible ou ultrasensible

Troponine standard (C)

Je ne sais pas quel type de troponine mon laboraboire de ville peut réaliser.

Autre :

https://docs.google.com/forms/d/TrumnkRmFp064iJxfHWqeQZpFLTgqTasIDGp3GLDpdzk/printform Page 3 sur 4
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Etude transversale sur la prise en charge d'une présentation pour douleur thoracique en médecine ambulatoire
15. Demandez vous d'autres examens biologiques ? *
Plusieurs réponses possibles.
NFS
BNP
Na, K
CRP
D-dimeres
AUCUN

Autre :

16. Quel est le délai de I'obtention des resultats ? *
Une seule réponse possible.

1h-2h
Au déla de 2h, mais le jour méme
Le lendemain

Autre :

17. Quelle est votre attitude si le résultat est positif ?
Une seule réponse possible.

Appel SAMU
Appel du patient lui demandant d'aller consulter dans un service d'urgences

Appel d'un confrére cardiologue

Autre :
18. Quelle est votre attitude si le résultat est négatif?

Une seule réponse possible.

Appel du patient lui demandant d'aller consulter au SAU
Appel du patient lui demandant de consulter un cardiologue

Autre :

B Google Forms

https://docs.google.com/forms/d/irumnkRmFp064iJxfHWqeQZpFLTgqTasIDGp3GLDpdzk/printform
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RESUME DE LA THESE

Introduction : En 2010, la HAS recommande de ne plus utiliser le dosage de la troponine
comme marqueur d’ischémie myocardique en ambulatoire. L’objectif principal de notre étude
était de déterminer dans quelles proportions les recommandations de la HAS sont suivies par
les médecins généralistes en Lorraine.

Méthode : Nous avons réalisé une étude observationnelle descriptive transversale de type
enquéte d’opinion et de pratique.

Résultats : Sur 579 questionnaires envoyés, 142 (24,5%) ont été remplis. Les résultats de
notre étude montrent qu’un peu moins d’un tiers des médecins interrogés ne suivent pas les
recommandations de la HAS. Nous trouvons une meilleure adhérence aux recommandations
de la HAS pour les praticiens d’un age inférieur a 35 ans. (OR=1,8;p=0,03;I1C95%=1,56-
1,88). 59,9% des sujets interrogés ne dosent aucune troponine en médecine ambulatoire. Sur
I’ensemble des sujets interrogés ; 21,1% des médecins demanderaient un dosage de la
troponine pour une douleur thoracique ayant débuté depuis plus de 72 heures. Lors d’une
consultation pour une douleur thoracique ; 47,9% des médecins réalisent systématiquement
un ECG.

Conclusion : D’aprés nos résultats nous pouvons remarquer une amélioration des pratiques
ces derniéres années, mais nous notons un pourcentage tout de méme non négligeable de

praticiens qui semblent ne pas suivre les recommandations de la HAS.

TITRE EN ANGLAIS

Cardiac Troponin Assays in Primary Care Medicine : Professional practice inquiry in the

Lorraine region of France

THESE : MEDECINE GENERALE

MOTS CLES : Troponine ; douleur thoracique ; HAS ; Lorraine ; enquéte d’opinion et

pratique ; ECG ; morbi-mortalité

INTITULE ET ADRESSE :

UNIVERSITE DE LORRAINE

Faculté de Médecine de Nancy

9, avenue de la Forét de Haye

54505 VANDOEUVRE LES NANCY Cedex
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