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1- ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS 
ET 

PHARMACIENS 
PROFESSEURS : 

 

 

Mai et Octobre 1981 
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih    Chirurgie Cardio-Vasculaire 
Pr. TAOBANE Hamid*     Chirurgie Thoracique 
 

 

Mai et Novembre 1982 
Pr. BENOSMAN  Abdellatif    Chirurgie Thoracique 
 

 

Novembre 1983 
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI   Rhumatologie 
 

Décembre 1984 
Pr. MAAOUNI Abdelaziz    Médecine Interne 
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi    Anesthésie -Réanimation 
Pr. SETTAF Abdellatif     Chirurgie 
(1)  

(2) Novembre et Décembre 1985 
Pr. BENJELLOUN   Halima    Cardiologie 

 
 



 

 

Pr. BENSAID  Younes     Pathologie Chirurgicale 
Pr. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa  Neurologie 
(3) Janvier, Février et Décembre 1987 
Pr. AJANA Ali      Radiologie 
Pr. CHAHED OUAZZANI Houria   Gastro-Entérologie     
Pr. EL YAACOUBI Moradh    Traumatologie Orthopédie 
Pr. ESSAID EL FEYDI  Abdellah    Gastro-Entérologie 
Pr. LACHKAR Hassan      Médecine Interne 
Pr. YAHYAOUI Mohamed    Neurologie 
 

(4) Décembre 1988 
Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib  Chirurgie Pédiatrique 
Pr. DAFIRI Rachida     Radiologie 
Pr. HERMAS Mohamed      Traumatologie Orthopédie 
 

(5) Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990 
Pr. ADNAOUI Mohamed    Médecine Interne 
Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*  Cardiologie 
Pr. CHAD Bouziane     Pathologie Chirurgicale 
Pr. CHKOFF Rachid     Pathologie Chirurgicale 
Pr. HACHIM Mohammed*    Médecine-Interne 
Pr. KHARBACH  Aîcha     Gynécologie -Obstétrique 
Pr. MANSOURI Fatima     Anatomie-Pathologique 
Pr. OUAZZANI Taïbi Mohamed Réda   Neurologie 
Pr. TAZI Saoud Anas     Anesthésie Réanimation 
 

(6) Février Avril Juillet et Décembre 1991 
Pr. AL HAMANY  Zaîtounia    Anatomie-Pathologique 
Pr. AZZOUZI Abderrahim    Anesthésie  Réanimation 
Pr. BAYAHIA Rabéa     Néphrologie 
Pr. BELKOUCHI  Abdelkader    Chirurgie Générale 
Pr. BENABDELLAH Chahrazad   Hématologie 
Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif  Chirurgie Générale 
Pr. BENSOUDA  Yahia     Pharmacie galénique 
Pr. BERRAHO Amina     Ophtalmologie 
Pr. BEZZAD Rachid     Gynécologie Obstétrique 
Pr. CHABRAOUI Layachi    Biochimie et Chimie 
Pr. CHERRAH  Yahia     Pharmacologie 
Pr. CHOKAIRI Omar     Histologie Embryologie 
Pr. JANATI   Idrissi Mohamed*    Chirurgie Générale 
Pr. KHATTAB Mohamed    Pédiatrie 
Pr. SOULAYMANI Rachida     Pharmacologie 
Pr. TAOUFIK Jamal     Chimie thérapeutique 
 

Décembre  1992 
Pr. AHALLAT Mohamed    Chirurgie Générale 
Pr. BENSOUDA Adil     Anesthésie Réanimation 
Pr. BOUJIDA Mohamed Najib    Radiologie 
Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza   Gastro-Entérologie 
Pr. CHRAIBI  Chafiq     Gynécologie Obstétrique 



 

 

Pr. DAOUDI Rajae     Ophtalmologie 
Pr. DEHAYNI Mohamed*    Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL OUAHABI Abdessamad    Neurochirurgie 
Pr. FELLAT Rokaya     Cardiologie 
Pr. GHAFIR Driss*      Médecine Interne 
Pr. JIDDANE Mohamed     Anatomie 
Pr. OUAZZANI Taibi Med Charaf Eddine  Gynécologie  Obstétrique 
Pr. TAGHY Ahmed     Chirurgie Générale 
Pr. ZOUHDI Mimoun     Microbiologie 
 

Mars 1994 
Pr. BENJAAFAR Noureddine    Radiothérapie 
Pr. BEN RAIS Nozha     Biophysique 
Pr. CAOUI Malika     Biophysique 
Pr. CHRAIBI  Abdelmjid     Endocrinologie et Maladies Métaboliques 
Pr. EL AMRANI Sabah      Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL AOUAD Rajae     Immunologie 
Pr. EL BARDOUNI Ahmed    Traumato-Orthopédie 
Pr. EL HASSANI My Rachid    Radiologie  
Pr. ERROUGANI Abdelkader    Chirurgie Générale 
Pr. ESSAKALI Malika     Immunologie 
Pr. ETTAYEBI Fouad     Chirurgie Pédiatrique 
Pr. HADRI Larbi*     Médecine Interne 
Pr. HASSAM Badredine     Dermatologie 
Pr. IFRINE Lahssan     Chirurgie Générale 
Pr. JELTHI Ahmed     Anatomie Pathologique 
Pr. MAHFOUD Mustapha    Traumatologie – Orthopédie 
Pr. MOUDENE Ahmed*     Traumatologie- Orthopédie 
Pr. RHRAB Brahim     Gynécologie –Obstétrique 
Pr. SENOUCI Karima     Dermatologie 
 

Mars 1994 
Pr. ABBAR Mohamed*     Urologie 
Pr. ABDELHAK M’barek    Chirurgie – Pédiatrique 
Pr. BELAIDI Halima     Neurologie 
Pr. BRAHMI Rida Slimane    Gynécologie Obstétrique 
Pr. BENTAHILA  Abdelali    Pédiatrie 
Pr. BENYAHIA Mohammed Ali    Gynécologie – Obstétrique 
Pr. BERRADA Mohamed Saleh    Traumatologie – Orthopédie 
Pr. CHAMI Ilham      Radiologie 
Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae    Ophtalmologie 
Pr. EL ABBADI Najia     Neurochirurgie 
Pr. HANINE Ahmed*     Radiologie 
Pr. JALIL Abdelouahed     Chirurgie Générale 
Pr. LAKHDAR Amina     Gynécologie Obstétrique 
Pr. MOUANE Nezha     Pédiatrie 
 

Mars 1995 
Pr. ABOUQUAL Redouane    Réanimation Médicale 
Pr. AMRAOUI Mohamed    Chirurgie Générale 
Pr. BAIDADA Abdelaziz     Gynécologie Obstétrique 



 

 

Pr. BARGACH Samir     Gynécologie Obstétrique 
Pr. CHAARI Jilali*     Médecine Interne 
Pr. DIMOU M’barek*     Anesthésie Réanimation 
Pr. DRISSI KAMILI Med Nordine*   Anesthésie Réanimation 
Pr. EL MESNAOUI Abbes    Chirurgie Générale 
Pr. ESSAKALI  HOUSSYNI Leila   Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. HDA Abdelhamid*     Cardiologie 
Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed  Urologie 
Pr. MANSOURI Aziz*     Radiothérapie 
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia   Ophtalmologie   
Pr. SEFIANI Abdelaziz     Génétique 
Pr. ZEGGWAGH Amine Ali    Réanimation Médicale 
 

Décembre 1996 
Pr. AMIL Touriya*     Radiologie 
Pr. BELKACEM Rachid     Chirurgie Pédiatrie 
Pr. BOULANOUAR Abdelkrim    Ophtalmologie 
Pr. EL  ALAMI EL FARICHA EL Hassan  Chirurgie Générale 
Pr. GAOUZI Ahmed     Pédiatrie 
Pr. MAHFOUDI M’barek*    Radiologie 
Pr. MOHAMMADI Mohamed    Médecine Interne 
Pr. OUADGHIRI Mohamed    Traumatologie-Orthopédie 
Pr. OUZEDDOUN Naima    Néphrologie 
Pr. ZBIR EL Mehdi*     Cardiologie   
 

Novembre 1997 
Pr. ALAMI Mohamed Hassan    Gynécologie-Obstétrique 
Pr. BEN SLIMANE  Lounis    Urologie 
Pr. BIROUK Nazha     Neurologie 
Pr. CHAOUIR  Souad*     Radiologie 
Pr. ERREIMI Naima     Pédiatrie 
Pr. FELLAT Nadia     Cardiologie 
Pr. GUEDDARI Fatima Zohra    Radiologie 
Pr. HAIMEUR Charki*     Anesthésie Réanimation 
Pr. KADDOURI Noureddine        Chirurgie Pédiatrique 
Pr. KOUTANI Abdellatif     Urologie 
Pr. LAHLOU Mohamed Khalid    Chirurgie Générale 
Pr. MAHRAOUI CHAFIQ    Pédiatrie 
Pr. OUAHABI Hamid*     Neurologie 
Pr. TAOUFIQ Jallal     Psychiatrie 
Pr. YOUSFI MALKI  Mounia    Gynécologie Obstétrique 
 

Novembre 1998 
Pr. AFIFI RAJAA     Gastro-Entérologie 
Pr. BENOMAR  ALI     Neurologie 
Pr. BOUGTAB   Abdesslam    Chirurgie Générale 
Pr. ER RIHANI  Hassan     Oncologie Médicale 
Pr. EZZAITOUNI  Fatima    Néphrologie 
Pr. LAZRAK  Khalid *     Traumatologie  Orthopédie 
Pr. BENKIRANE  Majid*    Hématologie 



 

 

Pr. KHATOURI ALI*     Cardiologie 
Pr. LABRAIMI  Ahmed*     Anatomie Pathologique 
 

Janvier 2000 
Pr. ABID Ahmed*     Pneumophtisiologie 
Pr. AIT OUMAR Hassan     Pédiatrie 
Pr. BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd  Pédiatrie 
Pr. BOURKADI Jamal-Eddine    Pneumo-phtisiologie 
Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer  Chirurgie Générale 
Pr. ECHARRAB El Mahjoub    Chirurgie Générale 
Pr. EL FTOUH Mustapha    Pneumo-phtisiologie 
Pr. EL MOSTARCHID Brahim*    Neurochirurgie 
Pr. EL OTMANY Azzedine    Chirurgie Générale 
Pr. ISMAILI Mohamed Hatim    Anesthésie-Réanimation 
Pr. ISMAILI Hassane*     Traumatologie Orthopédie 
Pr. KRAMI Hayat Ennoufouss    Gastro-Entérologie 
Pr. MAHMOUDI Abdelkrim*    Anesthésie-Réanimation 
Pr. TACHINANTE Rajae    Anesthésie-Réanimation 
Pr. TAZI MEZALEK Zoubida    Médecine Interne 
 

Novembre 2000 
Pr. AIDI Saadia      Neurologie 
Pr. AIT OURHROUI Mohamed    Dermatologie 
Pr. AJANA  Fatima Zohra    Gastro-Entérologie 
Pr. BENAMR Said     Chirurgie Générale 
Pr. CHERTI Mohammed     Cardiologie 
Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Selma   Anesthésie-Réanimation 
Pr. EL HASSANI Amine     Pédiatrie 
Pr. EL KHADER Khalid     Urologie 
Pr. EL MAGHRAOUI Abdellah*   Rhumatologie 
Pr. GHARBI Mohamed El Hassan   Endocrinologie et Maladies Métaboliques 
Pr. HSSAIDA Rachid*     Anesthésie-Réanimation 
Pr. LAHLOU Abdou     Traumatologie Orthopédie 
Pr. MAFTAH Mohamed*    Neurochirurgie 
Pr. MAHASSINI Najat     Anatomie Pathologique 
Pr. MDAGHRI ALAOUI Asmae   Pédiatrie 
Pr. NASSIH Mohamed*     Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale 
Pr. ROUIMI Abdelhadi*     Neurologie 
Décembre 2000 
 

Pr. ZOHAIR ABDELAH*    ORL 
 

Décembre 2001 
Pr. ABABOU Adil     Anesthésie-Réanimation 
Pr. BALKHI Hicham*     Anesthésie-Réanimation 
Pr. BELMEKKI Mohammed    Ophtalmologie 
Pr. BENABDELJLIL Maria    Neurologie 
Pr. BENAMAR Loubna     Néphrologie 
Pr. BENAMOR Jouda     Pneumo-phtisiologie 
Pr. BENELBARHDADI Imane    Gastro-Entérologie 
Pr. BENNANI Rajae     Cardiologie 



 

 

Pr. BENOUACHANE Thami    Pédiatrie 
Pr. BENYOUSSEF Khalil    Dermatologie 
Pr. BERRADA Rachid     Gynécologie Obstétrique 
Pr. BEZZA Ahmed*     Rhumatologie 
Pr. BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi   Anatomie 
Pr. BOUMDIN El Hassane*    Radiologie 
Pr. CHAT Latifa      Radiologie 
Pr. DAALI Mustapha*     Chirurgie Générale 
 

Pr. DRISSI Sidi Mourad*    Radiologie 
Pr. EL HIJRI Ahmed     Anesthésie-Réanimation 
Pr. EL MAAQILI Moulay Rachid   Neuro-Chirurgie 
Pr. EL MADHI Tarik     Chirurgie-Pédiatrique 
Pr. EL MOUSSAIF Hamid    Ophtalmologie 
Pr. EL OUNANI Mohamed    Chirurgie Générale 
Pr. ETTAIR Said      Pédiatrie 
Pr. GAZZAZ Miloudi*     Neuro-Chirurgie 
Pr. GOURINDA Hassan     Chirurgie-Pédiatrique 
Pr. HRORA Abdelmalek     Chirurgie Générale 
Pr. KABBAJ Saad     Anesthésie-Réanimation 
Pr. KABIRI EL Hassane*    Chirurgie Thoracique 
Pr. LAMRANI Moulay Omar    Traumatologie Orthopédie 
Pr. LEKEHAL Brahim     Chirurgie Vasculaire Périphérique 
Pr. MAHASSIN Fattouma*    Médecine Interne 
Pr. MEDARHRI Jalil     Chirurgie Générale 
Pr. MIKDAME Mohammed*    Hématologie Clinique 
Pr. MOHSINE Raouf     Chirurgie Générale 
Pr. NOUINI Yassine     Urologie 
Pr. SABBAH Farid     Chirurgie Générale 
Pr. SEFIANI Yasser     Chirurgie Vasculaire Périphérique 
Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia  Pédiatrie 
 

Décembre 2002  
Pr. AL BOUZIDI Abderrahmane*   Anatomie Pathologique 
Pr. AMEUR Ahmed *     Urologie 
Pr. AMRI Rachida     Cardiologie 
Pr. AOURARH Aziz*     Gastro-Entérologie 
Pr. BAMOU  Youssef *     Biochimie-Chimie 
Pr. BELMEJDOUB  Ghizlene*    Endocrinologie et Maladies Métaboliques 
Pr. BENZEKRI Laila     Dermatologie 
Pr. BENZZOUBEIR Nadia    Gastro-Entérologie 
Pr. BERNOUSSI  Zakiya     Anatomie Pathologique 
Pr. BICHRA Mohamed Zakariya*   Psychiatrie 
Pr. CHOHO Abdelkrim  *    Chirurgie Générale 
Pr. CHKIRATE Bouchra     Pédiatrie 
Pr. EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair  Chirurgie Pédiatrique 
Pr. EL BARNOUSSI Leila    Gynécologie Obstétrique 
Pr. EL HAOURI Mohamed *    Dermatologie 
Pr. EL MANSARI Omar*    Chirurgie Générale 
Pr. ES-SADEL Abdelhamid    Chirurgie Générale 



 

 

Pr. FILALI ADIB Abdelhai    Gynécologie Obstétrique 
Pr. HADDOUR Leila     Cardiologie 
Pr. HAJJI  Zakia      Ophtalmologie 
Pr. IKEN Ali      Urologie 
Pr. ISMAEL Farid     Traumatologie Orthopédie 
Pr. JAAFAR Abdeloihab*    Traumatologie Orthopédie 
Pr. KRIOUILE Yamina     Pédiatrie 
Pr. LAGHMARI  Mina     Ophtalmologie 
Pr. MABROUK Hfid*     Traumatologie Orthopédie 
Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss*   Gynécologie Obstétrique 
Pr. MOUSTAGHFIR Abdelhamid*   Cardiologie 
Pr. NAITLHO Abdelhamid*    Médecine Interne 
Pr. OUJILAL Abdelilah     Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. RACHID Khalid *     Traumatologie Orthopédie 
Pr. RAISS  Mohamed     Chirurgie Générale 
Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*    Pneumophtisiologie 
Pr. RHOU Hakima     Néphrologie 
Pr. SIAH  Samir *     Anesthésie Réanimation 
Pr. THIMOU Amal     Pédiatrie 
Pr. ZENTAR Aziz*     Chirurgie Générale 
 

Janvier 2004 
Pr. ABDELLAH El Hassan    Ophtalmologie 
Pr. AMRANI Mariam      Anatomie Pathologique  
Pr. BENBOUZID Mohammed Anas    Oto-Rhino-Laryngologie 
Pr. BENKIRANE Ahmed*    Gastro-Entérologie 
Pr. BOUGHALEM Mohamed*     Anesthésie Réanimation 
Pr. BOULAADAS  Malik    Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale  
Pr. BOURAZZA  Ahmed*     Neurologie  
Pr. CHAGAR Belkacem*    Traumatologie Orthopédie 
Pr. CHERRADI Nadia      Anatomie Pathologique 
Pr. EL FENNI Jamal*     Radiologie   
Pr. EL HANCHI  ZAKI     Gynécologie Obstétrique  
Pr. EL KHORASSANI Mohamed    Pédiatrie  
Pr. EL YOUNASSI  Badreddine*   Cardiologie  
Pr. HACHI Hafid       Chirurgie Générale 
Pr. JABOUIRIK Fatima      Pédiatrie  
Pr. KHABOUZE Samira     Gynécologie Obstétrique 
Pr. KHARMAZ Mohamed     Traumatologie Orthopédie  
Pr. LEZREK Mohammed*    Urologie  
Pr. MOUGHIL  Said      Chirurgie Cardio-Vasculaire  
Pr. TARIB Abdelilah*     Pharmacie Clinique  
Pr. TIJAMI  Fouad      Chirurgie Générale 
Pr. ZARZUR  Jamila      Cardiologie   
 

Janvier 2005 
Pr. ABBASSI Abdellah     Chirurgie Réparatrice et Plastique 
Pr. AL KANDRY Sif Eddine*    Chirurgie Générale 
Pr. ALAOUI Ahmed Essaid    Microbiologie 
Pr. ALLALI Fadoua     Rhumatologie 



 

 

Pr. AMAZOUZI Abdellah    Ophtalmologie 
Pr. AZIZ Noureddine*     Radiologie 
Pr. BAHIRI Rachid     Rhumatologie 
Pr. BARKAT Amina     Pédiatrie 
Pr. BENHALIMA Hanane    Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale 
Pr. BENYASS Aatif     Cardiologie 
Pr. BERNOUSSI Abdelghani    Ophtalmologie 
Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed  Ophtalmologie 
Pr. DOUDOUH Abderrahim*    Biophysique 
Pr. EL HAMZAOUI Sakina*    Microbiologie 
Pr. HAJJI Leila      Cardiologie (mise en disposition) 

Pr. HESSISSEN Leila     Pédiatrie 
Pr. JIDAL Mohamed*     Radiologie 
Pr. LAAROUSSI Mohamed    Chirurgie Cardio-vasculaire 
Pr. LYAGOUBI Mohammed    Parasitologie 
Pr. NIAMANE Radouane*    Rhumatologie 
Pr. RAGALA Abdelhak     Gynécologie Obstétrique 
Pr. SBIHI Souad      Histo-Embryologie Cytogénétique 
Pr. ZERAIDI Najia     Gynécologie Obstétrique 
 

Décembre 2005  
Pr. CHANI Mohamed     Anesthésie Réanimation  
 

Avril 2006 
Pr. ACHEMLAL Lahsen*    Rhumatologie      
Pr. AKJOUJ Said*     Radiologie 
Pr. BELMEKKI Abdelkader*    Hématologie 
Pr. BENCHEIKH Razika     O.R.L 
Pr. BIYI Abdelhamid*     Biophysique 
Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine   Chirurgie - Pédiatrique  
Pr. BOULAHYA Abdellatif*    Chirurgie Cardio – Vasculaire 
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas   Gynécologie Obstétrique 
Pr. DOGHMI Nawal     Cardiologie 
Pr. ESSAMRI Wafaa     Gastro-entérologie 
Pr. FELLAT Ibtissam     Cardiologie 
Pr. FAROUDY Mamoun     Anesthésie Réanimation 
Pr. GHADOUANE Mohammed*   Urologie 
Pr. HARMOUCHE Hicham    Médecine Interne  
Pr. HANAFI Sidi Mohamed*    Anesthésie Réanimation 
Pr. IDRISS LAHLOU Amine*    Microbiologie 
Pr. JROUNDI Laila     Radiologie 
Pr. KARMOUNI Tariq     Urologie 
Pr. KILI Amina      Pédiatrie  
Pr. KISRA Hassan     Psychiatrie 
Pr. KISRA Mounir     Chirurgie – Pédiatrique 
Pr. LAATIRIS  Abdelkader*    Pharmacie Galénique 
Pr. LMIMOUNI Badreddine*    Parasitologie 
Pr. MANSOURI Hamid*     Radiothérapie 
Pr. OUANASS Abderrazzak    Psychiatrie 
Pr. SAFI Soumaya*     Endocrinologie 



 

 

Pr. SEKKAT Fatima Zahra    Psychiatrie 
Pr. SOUALHI Mouna     Pneumo – Phtisiologie 
Pr. TELLAL Saida*     Biochimie 
Pr. ZAHRAOUI Rachida     Pneumo – Phtisiologie 
 

Octobre 2007 
Pr. ABIDI Khalid      Réanimation médicale 
Pr. ACHACHI Leila     Pneumo phtisiologie 
Pr. ACHOUR Abdessamad*    Chirurgie générale 
Pr. AIT HOUSSA Mahdi*    Chirurgie cardio vasculaire 
Pr. AMHAJJI Larbi*     Traumatologie orthopédie 
Pr. AMMAR Haddou*     ORL 
Pr. AOUFI Sarra      Parasitologie 
Pr. BAITE Abdelouahed*    Anesthésie réanimation 
Pr. BALOUCH Lhousaine*    Biochimie-chimie 
Pr. BENZIANE Hamid*     Pharmacie clinique 
Pr. BOUTIMZIANE Nourdine    Ophtalmologie 
Pr. CHARKAOUI Naoual*    Pharmacie galénique 
Pr. EHIRCHIOU Abdelkader*    Chirurgie générale 
Pr. ELABSI Mohamed      Chirurgie générale 
Pr. EL BEKKALI Youssef*    Chirurgie cardio vasculaire 
Pr. EL MOUSSAOUI Rachid    Anesthésie réanimation 
Pr. EL OMARI Fatima     Psychiatrie 
Pr. GANA Rachid     Neuro chirurgie 
Pr. GHARIB Noureddine     Chirurgie plastique et réparatrice 
Pr. HADADI Khalid*     Radiothérapie 
Pr. ICHOU Mohamed*     Oncologie médicale 
Pr. ISMAILI Nadia     Dermatologie 
Pr. KEBDANI Tayeb     Radiothérapie 
Pr. LALAOUI SALIM Jaafar*    Anesthésie réanimation 
Pr. LOUZI Lhoussain*     Microbiologie 
Pr. MADANI Naoufel     Réanimation médicale 
Pr. MAHI Mohamed*     Radiologie 
Pr. MARC Karima     Pneumo phtisiologie 
Pr. MASRAR Azlarab     Hématologique 
Pr. MOUSSAOUI Abdelmajid    Anesthésier réanimation 
Pr. MOUTAJ Redouane *    Parasitologie 
Pr. MRABET Mustapha*     Médecine préventive santé publique et hygiène 
Pr. MRANI Saad*     Virologie 
Pr. OUZZIF Ez zohra*     Biochimie-chimie 
Pr. RABHI Monsef*     Médecine interne 
Pr. RADOUANE Bouchaib*    Radiologie 
Pr. SEFFAR Myriame     Microbiologie 
Pr. SEKHSOKH Yessine*    Microbiologie 
Pr. SIFAT Hassan*     Radiothérapie 
Pr. TABERKANET Mustafa*    Chirurgie vasculaire périphérique 
Pr. TACHFOUTI Samira     Ophtalmologie 
Pr. TAJDINE Mohammed Tariq*   Chirurgie générale 
Pr. TANANE Mansour*     Traumatologie orthopédie 



 

 

Pr. TLIGUI Houssain     Parasitologie 
Pr. TOUATI Zakia     Cardiologie 
 
Décembre 2007 
 
Pr. DOUHAL ABDERRAHMAN   Ophtalmologie 
 
Décembre 2008 
Pr  ZOUBIR Mohamed*       Anesthésie Réanimation 
Pr TAHIRI My El Hassan*    Chirurgie Générale 
Mars 2009 
Pr. ABOUZAHIR Ali*     Médecine interne 
Pr. AGDR Aomar*     Pédiatre 
Pr. AIT ALI Abdelmounaim*    Chirurgie Générale 
Pr. AIT BENHADDOU El hachmia   Neurologie 
Pr. AKHADDAR Ali*     Neuro-chirurgie 
Pr. ALLALI Nazik     Radiologie 
Pr. AMAHZOUNE Brahim*    Chirurgie Cardio-vasculaire 
Pr. AMINE Bouchra     Rhumatologie 
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I. INTRODUCTION : 

Les dernières évaluations publiées par l’Organisation Mondiale de la Santé 

(OMS) en juin 2011 indiquent que pour l’année 2008, 57 millions de personnes 

sont décédées dans le monde [1]. Parmi elles, 17 millions ont péri des suites de 

maladies cardiovasculaires (soit 29% de la mortalité mondiale). L’OMS estime 

que d’ici 2030, plus de 23 millions de personnes mourront d’une maladie 

cardiovasculaire [1]. Plus de 80% des décès imputés aux maladies 

cardiovasculaires ont lieu dans des pays en développement à faible ou moyen 

revenu [1]. En Europe, ces maladies sont responsables de plus de 4 millions de 

décès par an et représentent un véritable problème de santé publique [2]. 

Le terme de syndromes coronariens aigus (SCA) regroupe l’ensemble des 

syndromes cliniques caractérisés par une ischémie aigue du myocarde : angor 

instable, infarctus du myocarde ou mort subite [2].  L’amélioration de la prise en 

charge des patients a permis de montrer que la mortalité à 5 ans des patients 

après un infarctus du myocarde (IDM) était passée de 8,3% à 4,3% entre 1995 et 

2005[2]. En marge des progrès de la thérapeutique cardiovasculaire et des 

techniques de l’imagerie, les progrès de la biologie ont permis, entre autre, 

l’avènement de dosage de « marqueurs cardiaques » qui ont révolutionné la 

cardiologie au cours de la dernière décennie et ont permis de reconsidérer 

globalement la définition des SCA, de mieux préciser les différentes entités 

physiopathologiques qui les caractérisent et d’améliorer le diagnostic [2].  

Actuellement, le diagnostic du Syndrome Coronarien Aigu avec élévation du 

segment ST (SCA ST+), repose sur la combinaison d’une douleur thoracique 

d’allure coronarienne et de l’existence d’une élévation du segment ST [3].  Le 

diagnostic de Syndrome Coronarien Aigu sans élévation du segment ST (SCA 
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non ST+), se révèle plus difficile, et fait appel à un dosage de biomarqueurs, en 

plus de la clinique et de l’interprétation de l’Electrocardiogramme (ECG) et il 

faut souvent réaliser plusieurs bilans sanguins pour éliminer un SCA non ST+. 

Dans tous les cas, le pronostic des SCA est étroitement corrélé à la rapidité de 

leur diagnostic et donc de leur prise en charge [4]. 

En effet, le développement de la cardiologie interventionnelle et des Unités de 

Soins Intensifs de Cardiologie a permis d’aboutir aujourd’hui à une prise en 

charge parfaitement codifiée du syndrome coronarien aigu. La prise en charge 

de l’urgence coronarienne est devenue un enjeu de santé publique majeur. 

L’objectif est aujourd’hui de permettre à tout patient d’accéder aux techniques 

de reperfusion [2]. 

Dans ce travail, nous présentons l’évolution des marqueurs cardiaques utilisés 

dans le diagnostic, le suivi et le pronostic des SCA et nous discutons leurs 

applications. Les nouveaux marqueurs biochimiques en cours de validation ou 

de développement sont également évoqués, notamment ceux intéressant le 

diagnostic précoce des SCA.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

II. RAPPELS SUR LE COEUR

A. Rappel anatomique

Le cœur est un muscle creux (poids 270 g chez l'adulte), à contraction rythmique 

dont la fonction est d'assurer la progression du sang à l'intérieur des vaisseau

Le cœur est situé dans le thorax entre les deux poumons, il repose sur le 

diaphragme dans le médiastin antérieur, derrière le sternum et en avant de la 

colonne vertébrale. Le cœur est de forme pyramidale triangulaire avec un grand 

axe oblique en avant, à gauche et en bas, une base en arrière et à droite

[5,6]. 

    
                             Figure 1 : Représentation schématique de l’anatomie du cœur.

 OG : oreillette gauche, VG : ventricule gauche, OD : oreillette droite, VD : ventricule dr
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droit et un gauche. Les parties gauche et droite du cœur sont séparées par une 

épaisse barrière, le septum atrio-ventriculaire [7]. 

L’oreillette gauche reçoit le sang oxygéné venant des poumons et l’envoie vers 

le ventricule gauche. Celui-ci expulse le sang oxygéné via l’artère aorte vers 

tous les tissus et organes. Le sang, alors appauvri en oxygène par les tissus et 

organes, est drainé par les veines et rejoint l’oreillette droite pour être expulsé 

vers le ventricule droit qui l’envoie dans la circulation pulmonaire ou il sera 

rechargé en oxygène, et ainsi de suite [7].  

Le cœur est un organe asymétrique, le ventricule gauche est beaucoup plus 

développé que le ventricule droit afin d’assurer sa fonction de pompage à travers 

l’organisme. L’irrigation sanguine des tissus cardiaques, et plus particulièrement 

du myocarde, est assurée par les artères coronaires, présentes à la surface du 

cœur et impliquées dans de nombreuses pathologies cardiovasculaires [7]. 

Les deux artères coronaires naissent à la racine de l'aorte, juste au dessus des 

valves sigmoïdes aortiques, à partir de deux orifices: les ostia coronaires.  

L'artère coronaire gauche est composée de 3 segments: le tronc commun, l'artère 

inter ventriculaire antérieure et l'artère circonflexe. Elle vascularise le cœur 

gauche, une partie du septum inter ventriculaire  SIV et la branche gauche du 

faisceau de Hiss [7]. 

L'artère coronaire droite composée de 3 segments, se prolonge par l'artère inter 

ventriculaire postérieure. Cette coronaire vascularise le cœur droit, le nœud 

sinusal, le tronc du faisceau de Hiss et la branche droite du faisceau de Hiss. 

(Figure 2) [7,5]. 

 



 

                       
                                                             

 

 

Les battements cardiaques suivent une séquence particulière appelée révolution 

cardiaque, divisée en 3 phases : la systole auriculaire (durant laquelle les 

oreillettes se remplissent puis se contractent activement pour envoyer le sang 

dans les ventricules), la systole ventriculaire (durant laquelle ce sont les 

ventricules qui se contractent et éjecten

la diastole (durant laquelle les cavités cardiaques se relaxent et se remplissent de 

façon passive) [7]. 

 

B. Rappel histologique

Du point de vue histologique, le cœur est composé

l’epicarde, le myocarde et l’endocarde
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de liquide  interstitiel (permettant les mouvements cardiaques). L’epicarde est 
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musculaire composé par les cellules musculaires cardiaques (cardiomyocytes 

pour environ 70% du volume cardiaque) et par des ce

(parmi elles 90 à 95% de fibroblastes) 

tapisse la face interne des quatre cavités cardiaques, c’est un endothélium qui 

recouvre la face interne du myocarde

 

 

 

 

6 

 
Figure 3 : Histologie du cœur [5]. 

Le péricarde est un tissu conjonctif (majoritairement des fibroblastes) entourant 

le cœur et dont la structure est en feuillets : le feuillet fibreux a l’extérieur puis 

ariétal et le feuillet viscéral [5]. 

Ces deux derniers feuillets sont séparés par un espace dit péricardiques rempli 

de liquide  interstitiel (permettant les mouvements cardiaques). L’epicarde est 

njonctif entourant le muscle cardiaque, considéré comme 

un élément du péricarde viscéral. Le tissu suivant est le my

par les cellules musculaires cardiaques (cardiomyocytes 

pour environ 70% du volume cardiaque) et par des cellules non myocytaires 

les 90 à 95% de fibroblastes)  Le dernier tissu est l’endocarde qui 

tapisse la face interne des quatre cavités cardiaques, c’est un endothélium qui 

recouvre la face interne du myocarde [5]. 

 

 

Le péricarde est un tissu conjonctif (majoritairement des fibroblastes) entourant 

breux a l’extérieur puis 

Ces deux derniers feuillets sont séparés par un espace dit péricardiques rempli 

de liquide  interstitiel (permettant les mouvements cardiaques). L’epicarde est 

njonctif entourant le muscle cardiaque, considéré comme 

un élément du péricarde viscéral. Le tissu suivant est le myocarde, tissu 

par les cellules musculaires cardiaques (cardiomyocytes 

llules non myocytaires 

Le dernier tissu est l’endocarde qui 

tapisse la face interne des quatre cavités cardiaques, c’est un endothélium qui 



 

 

7 
 

III. LE SYNDROME CORONARIEN AIGU : 

A. Définition : 

Les définitions de la maladie coronarienne ont considérablement évolué ces 

dernières années. Avant 1999, deux entités ont été individualisées, l’infarctus du 

myocarde (IDM) et l’angor instable, sans frontière très nette entre elles [8,9]. 

L’IDM est alors défini par l’OMS comme l’association d’au moins deux des 

trois critères suivants : une histoire clinique de douleur thoracique d’allure 

angineuse de plus de vingt minutes, des modifications sur l’ECG et l’élévation 

puis la diminution des marqueurs cardiaques (critères de l’OMS) [10].  

Puis le concept de SCA est apparu, plus adapté à la médecine d’urgence, avec 

une dichotomie entre SCA sans élévation du segment ST (SCA non ST+) et avec 

élévation du segment ST (SCA ST+). Son diagnostic repose essentiellement sur 

l’identification de modifications de l’ECG [11]. La définition des SCA proposée 

en 2000 et améliorée en 2007 par les sociétés savantes de cardiologie 

américaines ACC (American College of Cardiology) et européennes ESC 

(European Society of Cardiology) repose sur des données cliniques, des 

altérations caractéristiques de l’électrocardiogramme (ECG) et sur la détection 

dans le sang de marqueurs biologiques de lésion et de nécrose du myocarde 

[12,13].  

Les SCA sont actuellement subdivisés en infarctus de myocarde (IDM) avec sus 

décalage persistant du segment ST (IDM ST+) et en SCA sans sus-décalage du 

segment ST (IDM non ST+) incluant l’angor instable et les infarctus du segment 

ST (SCA non ST+) identifiés par un marqueur biochimique de nécrose 

myocardique : la troponine [2]. Dans le SCA sans sus décalage du segment ST, 

le plus souvent l’artère coronaire n’est que partiellement occluse mais menace à 



 

tout instant d’évoluer vers une occlusion complète avec  les conséquences 

dramatiques qui lui sont liées

Figure 

 

 L’IDM est  défini comme la mort de cellules myocardiques, secondaire à une 

ischémie prolongée. Le diagnostic repose sur l’élévation 

troponine associée à une clinique ou à des modifications sur l’ECG compatibles 

avec une ischémie [12]. Cette nouvelle définition, plus précise et plus sensible, a 

considérablement augmenté le nombre d’IDM diagnostiqués car des patients 
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Figure 4 : Classification des SCA en 2000 [12]. 
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étiquetés angors instables dans la définition de l’OMS ont été catégorisés IDM 

avec la nouvelle définition

La nouvelle définition de l’IDM a comme critère principal l’élévation de la 

troponine. Cette définition précise également les mécanismes 

physiopathologiques et les approches thérapeuti

[16]. 

Tableau I : Classification des différents types d’IDM en
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B.  Epidémiologie : 

En France, avec 120000 infarctus recensés chaque année et 40000 morts par an, 

soit 9% de l’ensemble des décès annuels, la maladie coronaire reste la deuxième 

cause de mortalité. Le projet épidémiologique MONICA a permis d’évaluer la 

fréquence des décès d’origine coronaire à 200-260/100000 habitants. Entre 1985 

et 1987, on a évalué à 226 000 le nombre d’hospitalisations dues à une 

cardiopathie ischémique, un angor ou un infarctus du myocarde. L’incidence de 

l’infarctus du myocarde est de 1.5 ‰ [17].                                                             

Les facteurs influençant l’incidence de l’IDM sont de deux types modifiables et 

non modifiables [18]. 

• Les facteurs de risque majeurs et modifiables regroupent : l’hypertension 

artérielle [19], l’hyperlipidémie (cholestérol et triglycérides), la consommation 

d’alcool [20] et de tabac [21], l’inactivité physique, l’obésité [22,23], les 

mauvaises habitudes alimentaires, et le diabète [24]. L’étude INTERHEART 

publiée en 2004, indique que les facteurs de risque majeurs modifiables sont à  

L’origine de l’apparition d’un IDM dans plus de 90% des cas, sexe et âge 

confondus [25]. D’autres facteurs de risque mineurs et modifiables peuvent 

intervenir également [18]: le statut social, l’état psychologique, la 

consommation de certains médicaments (hormonothérapie et contraception).  

• Les principaux facteurs de risque non modifiables sont :  

-L’âge : L’incidence de l’infarctus du myocarde augmente avec l’âge. Ainsi elle 

passe de 0.2 pour mille habitants entre 25 et 34 ans à 10.3 ‰ après 65 ans chez 

l’homme et de 0.1 ‰ entre 25 et 34 ans à 8.1 ‰ après 65 ans chez la femme. 

L’âge moyen de survenue est de 10 ans plus élevé chez la femme, avec un âge 

moyen de 73 ans chez la femme contre 63 ans chez l’homme [17,18,26],                                                                                                    
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-L’hérédité et/ou l’historique médical familial [27,28], 

-Le sexe: dans deux tiers des cas l’infarctus du myocarde survient chez un 

homme [17,29,30],                                                                                                                     

-L’ethnicité [31]. 

C. Etiologies et physiopathologie: 

Le SCA représente un continuum physiopathologique de l’ischémie réversible 

jusqu’à la nécrose cellulaire. L’étiologie la plus fréquente est 

l’athérosclérose[6].                    

                                                                                                   

1. Athérosclérose : 

L’athérosclérose coronaire  représente de loin la première cause des SCA 

puisqu’elle est en cause dans 95 % des cas [32]. 

La plaque d’athérome a été définie dès 1957 par l’OMS comme étant une  

«association variable de remaniements de l’intima des artères avec accumulation 

focale de lipides, glucides, tissus fibreux, dépôts calciques, sang et produits 

sanguins ». C’est l’étiologie dominante des affections cardiovasculaires. Elle 

débute dès l’enfance (c’est un processus de vieillissement) et son évolution est 

considérablement accélérée par la présence de facteurs de risque 

cardiovasculaire : tabagisme, hypertension artérielle, diabète, dyslipidémie et 

hérédité [33]. 

1.1. Rappel sur la paroi des artères : 

La paroi des artères est constituée de trois couches de type histologique 

différent (Figure 5) [6] : 



 

                                  

 

-Intima : c’est la couche la plus interne formée de cellules endothéliales

-Media : la couche moyenne, épaisse, contenant des cellules musculaires lisses

-Adventice : c’est la couche externe, plus riche en fibroblastes et collagène.

Ces différentes couches sont séparées par :

-La limitante élastique interne entre l’intima et la media

-La limitante élastique externe

Les lésions d’athérosclérose se développent sur les artères de gros et moyens 

calibres, de 0.5 à 3 cm de diamètre approximativement,

musculaires, mais toutes com

1.2. Stades de l’athérosclérose

L’athérosclérose est une pathologie inflammatoire chronique de la paroi des 

artères. Cette inflamma

lipoprotéines modifiées, les cellules inflammatoires (macrophages et 

lymphocytes T), et les cellules de la paroi artérielle.

Ce processus entraine des modifications histologiques de la media, qui vont 

aboutir à la formation des plaques d’athérome. L’AHA (A
12 

 
Figure 5 : Paroi d’une artère [6]. 
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Association) a établi une classification de l’athérosclérose selon six stades 

évolutifs. Les stades I à III sont caractérisés par l’absence d’expression 

clinique[33].                               

-Lésions de type I : 

Ce sont des lésions microscopiques. Elles sont caractérisées par  une infiltration, 

dans l'intima, de cellules spumeuses d'origine macrophagique. Les macrophages 

spumeux sont peu nombreux et isolés. Ces lésions sont présentes chez l’enfant, 

l’adolescent et l’adulte résistant à l’athérosclérose [33].                               

-Lésions de type II ou stries lipidiques : 

Les lésions de type II se caractérisent par une accumulation des macrophages 

spumeux dans la couche sous-endothéliale de l'intima, formant de petits amas 

appelés stries lipidiques et visibles macroscopiquement. Ce stade d’évolution 

voit apparaitre, en plus des amas de macrophages spumeux, des cellules 

musculaires lisses contenant des dépôts lipidiques, encore minoritaires [33].                               

A l’âge de un an, 50% des sujets sont porteurs de lésions de types I ou II. Leur 

fréquence diminue durant l'enfance, puis augmente de nouveau à l'adolescence 

pour toucher deux tiers des sujets dans la tranche des 10-15 ans. Leur potentiel 

d’évolution dépend des taux de lipoprotéines plasmatiques et de la tension 

artérielle [33].                               

-Lésions de types III ou pré athéromateuses :  

Elles sont caractérisées par l’apparition de gouttelettes lipidiques extracellulaires 

visibles au microscope. C’est l’étape intermédiaire entre les lésions de type II et 

les lésions évoluées de type IV qui seront irréversibles. Elles apparaissent entre 

10 et 20 ans chez l’homme. Les dépôts lipidiques extra cellulaires sont 

identiques à ceux du stade II mais sont plus nombreux. Ils remplacent la matrice 
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extra cellulaire et repoussent les fibres musculaires en position intimale. Ce 

stade est toujours infra clinique [33].                               

 -Les lésions de stade IV ou athéromateuses : 

Les dépôts lipidiques se multiplient et confluent pour donner le core lipidique ou 

centre athéromateux. Les cellules musculaires lisses et les fibres de la matrice 

extracellulaire sont alors très dispersées par les particules lipidiques. Des dépôts 

de calcium apparaissent. Ces lésions vont évoluer vers le stade de plaque 

fibreuse (type V) ou vers le stade VI, la plaque rompue [33].                                                

-Les lésions de type V ou fibroathéromateuses :  

C’est la lésion typique d’athéromatose correspondant à la définition de l’OMS. 

Ces lésions apparaissent après 40 ans. Elles sont caractérisées par la production 

de tissu fibreux dans l'intima. Une chape fibreuse recouvre un ou plusieurs 

centres nécrotiques dans lesquels s’accumulent des dépôts de calcium. Les 

lésions de type V ont une expression clinique dès lors qu’elles se situent dans 

des artères de moyens calibres comme les carotides ou les coronaires [33].                               

-Les lésions de type VI dites compliquées : 

La plaque peut se compliquer de trois façons : 

-Par fissure de la plaque, soit superficielle, n’entrainant qu’une perte de 

substance superficielle, soit plus profonde, entrainant le relargage de gouttelettes 

lipidiques dans le sang, 

-Par hémorragie ou hématome intra plaque, par rupture de néovaisseaux, 

-Par thrombose par mise en contact du sang avec le sous endothélium ou le 

contenu du centre nécrotique. 

Ces trois mécanismes de complication sont à l’origine des accidents aigus, avec 

une forte prédominance de la complication par thrombose [33].                               
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1.3. Définition d’une plaque vulnérable : 

Trois facteurs entrent en compte dans la notion de vulnérabilité d’une plaque 

d’athérome : 

-Taille et consistance du noyau lipidique ; 

-Epaisseur et structure de la chape fibreuse ; 

-Inflammation. 

Une plaque fibreuse vulnérable se caractérise par un large noyau lipidique 

composé de cholestérol libre, de cholestérol estérifié et de lipides oxydés 

imprégnés de facteur tissulaire, une infiltration de la paroi par des cellules 

inflammatoires (macrophages et lymphocytes T activés), une chape fibreuse fine 

et pauvre en collagène et en cellules musculaires lisses et enfin une 

augmentation de la néo vascularisation pariétale [34]. 

Si la coronarographie représente à ce jour le gold standard des examens 

permettant de localiser et traiter les lésions d’athérosclérose des artères 

coronaires, elle n’apporte aucun renseignement sur la vulnérabilité des plaques 

révélées. Des techniques ont récemment vu le jour comme l’échographie 

endocoronaire ou l’utilisation de capteurs de température endovasculaire et 

permettront peut être un jour de préciser la nature des plaques rencontrées lors 

des coronarographies mais ne font pas à ce jour partie de l’arsenal des examens 

de routine [34]. 

1.4. Physiopathologie des SCA secondaires à l’athérosclérose:  

L’événement initial du processus ischémique est la rupture de la plaque 

d’athérome, entrainant le contact du sang avec les structures sous-endothéliales, 

hautement thrombogènes. L’activation plaquettaire et l’initiation de la 

coagulation induisent la formation d’un thrombus intra coronaire. L’obstruction 
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provoquée par le thrombus peut être minimale sans modification de la perfusion 

coronaire jusqu’à totale et persistante, aboutissant à l’infarctus du myocarde. Les 

infarctus du myocarde ST+ (ou apparition d’un bloc de branche gauche) 

correspondent le plus souvent à l’occlusion d’un gros tronc épicardique. En 

l’absence de revascularisation, une onde Q de nécrose signe l’IDM à l’ECG [2]. 

A l’opposé, les infarctus du myocarde non ST+ sont le plus souvent secondaires 

à une occlusion transitoire liée à un thrombus essentiellement plaquettaire, au 

niveau d’une plaque instable. D’autres causes à l’origine des SCA existent 

comme l’obstruction mécanique progressive des coronaires, les angors instables 

fonctionnels (observés au cours des anémies sévères ou de l’hyperthyroïdie, par 

exemple) ou les obstructions dynamiques (spasmes coronaires). Qu’elle qu’en 

soit l’étiologie, l’ischémie fait le lien entre la maladie coronaire et la dysfonction 

myocardique. Elle provoque dans le myocarde une souffrance cellulaire directe 

via l’hypoxie, mais également indirecte, via la reperfusion, l’activation de 

cascades intracellulaires et la génération d’un stress oxydant responsable de 

nombreuses modifications structurales. Après ischémie prolongée, cette 

souffrance cellulaire conduit au final à la mort (nécrose) des cardiomyocytes. 

Les zones myocardiques nécrosées sont responsables de troubles de la 

contraction segmentaire (akinésie ou hypokinésie) pouvant évoluer vers une 

insuffisance cardiaque. Au-delà de 45% de territoire nécrosé, apparait un état de 

choc cardiogénique en général fatal [2].  
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-Autres étiologies des SCA : Tableau II 

Tableau II  : Etiologies des SCA [32]. 

 

Coronaropathies non 

athéroscléreuses 

 

 

Embolies 

coronaires 

 

Anomalies 

congénitales  

des artères 

coronaires 

 

Déséquilibre majeur 

de la balance 

apport/consommation 

myocardique en 

oxygène  

 

 

Causes 

 Hématologiques 

 

 

Divers 

Artérites : syphilis, 

Takayasu, Kawasaki, 

périartérite noueuse, lupus, 

polyarthrite rhumatoïde, 

spondylarthrite 

ankylosante,  

 

Endocardite 

infectieuse 

Anomalie de 

naissance 

aortique des 

coronaires 

 

Hyperthyroïdie 

  

  

 

Thrombocytose 

  

  

 Coagulation intra 

vasculaire 

disséminée 

 

Contusions 

myocardiques 

  

 Drogue : 

cocaïne 

 

Spasme coronaire, 

 

Endocardite 

marastique 

thrombosante 

 

Naissance 

anormale 

d’une 

coronaire à 

partir de 

l’artère 

pulmonaire 

 

Hypotension 

prolongée 

Polyglobulie Complications 

du 

cathétérisme 

coronaire 

Atteinte coronaire lors 

d’une dissection aortique, 

 

Prolapsus de 

la valve 

mitrale 

Pathologie 

valvulaire 

aortique : 

sténose 

aortique, 

insuffisance 

aortique 

Intoxication au CO Etats   

d’hypercoagulabilité 

 

Epaississement pariétal Thrombose     
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des coronaires : 

mucopolysaccharidoses, 

amyloses, maladie de 

Fabry, fibrose coronaire 

liée à la radiothérapie. 

de l’oreillette 

gauche ou du 

ventricule 

gauche 

 

Fistule 

coronaire 

 Myxome de 

l’oreillette 

gauche 

 

Anévrisme 

coronaire 

 

 

 

   

 Prothèse 

valvulaire 

    

      

 Iatrogènes : 

chirurgie 

cardiaque, 

cathétérisme 

coronaire 

    

                              

2. Sémiologie et diagnostic des syndromes coronariens : 

2.1. Clinique : 

2.1.1. Douleur : [35] 

Le maître symptôme identifié à la prise en charge d’un infarctus du myocarde 

évolutif est la survenue d’une douleur thoracique. C’est cet événement qui 

constitue le motif d’appel des secours dans la quasi-totalité des cas. 

-Localisation : 

La douleur intéresse la partie antérieure du thorax dans 96% des cas. Elle est 

médiane et rétrosternale chez plus de trois quart des malades; elle siège 

volontiers derrière le milieu ou le tiers supérieur du sternum. Le siège est plus 



 

 

19 
 

rarement atypique : régions latérosternale gauche, scapulaire gauche, 

interscapulaire, poignet gauche, épigastrique, maxillaire inférieur, hypochondre 

droit. 

-Irradiations : 

La douleur peut rester localisée à son siège initial; souvent elle irradie à une ou 

deux épaules, au membre supérieur gauche, au cou, au maxillaire inférieur. 

L'irradiation la plus fréquente mais non spécifique est le membre supérieur 

gauche (bras, coude, poignets, doigts). Les irradiations dont la valeur 

diagnostique est la plus grande sont bilatérales et symétriques, aux deux épaules, 

aux bras, aux avant-bras, aux poignets. Les irradiations maxillaires inférieures 

ou dorsales médianes (7ème cervicale, 1ère dorsale) sont aussi évocatrices. 

D'autres irradiations sont possibles mais plus rares : irradiations vers l'épigastre 

ou les hypochondres. 

-Type de la douleur : 

Le plus souvent la douleur est constrictive donnant lieu à certaines 

comparaisons: étau, écrasement ou serrement. Elle peut être ressentie comme 

une simple pesanteur, voire une brûlure ou une oppression simulant la dyspnée. 

Dans certains cas, elle se résume par une impression de distension gazeuse 

terminée par des éructations. C'est une douleur sourde, insistante et constante. 

-Intensité : 

Son intensité est variable: très pénible avec sensation de mort imminente ou 

simple gêne thoracique. Elle doit être évaluée par échelle analogique visuelle 

(EVA de 1 à 10). 
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-Durée : 

 La gêne thoracique est permanente et résiste à la prise de dérivés nitrés. La 

définition de la douleur infarctoïde implique une durée supérieure à 20 minutes. 

-Mode de déclenchement : à l'effort ou spontanée. 

-Horaire de survenue : c’est l’élément déterminant pour la décision 

thérapeutique ultérieur. 

Par ailleurs, la douleur peut-être absente, en particulier chez le sujet âgé et 

diabétique, le SCA étant alors découvert tardivement sur un ECG systématique 

ou révélé d’emblée par une complication (trouble du rythme, œdème aigu du 

poumon...). Les formes atypiques sont fréquentes par leur topographie, leur 

intensité ou leur mode de révélation inattendu (asthénie). Elles sont responsables 

d’une errance diagnostique et de choix thérapeutiques inadaptés. Une analyse 

rigoureuse des signes cliniques et ECG, par un praticien expérimenté, doit 

permettre de poser le diagnostic. 

2.1.2. Signes associés : 

Des troubles digestifs (éructations, vomissements, douleurs abdominales...) 

résument parfois la symptomatologie ou encore sueurs, pâleur, lipothymies voir 

syncopes [35]. 

2.1.3. Examen clinique : 

L’interrogatoire recherche les antécédents du patient, les facteurs de risque 

cardiovasculaire, les traitements en cours, leur observance ou leur changement 

récent. Dès cette phase, il faudra rechercher les éléments permettant de décider 

de la stratégie de reperfusion : délais de prise en charge, temps d’accès au 

plateau technique de cardiologie interventionnelle, contre-indications à une 

éventuelle fibrinolyse [35]. 
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L'examen clinique est le plus souvent normal et peu contributif. La mesure des 

paramètres vitaux et l’auscultation démasqueront un éventuel œdème 

pulmonaire ou une mauvaise tolérance hémodynamique laissant suspecter un 

choc cardiogénique. Il faut également rechercher des signes d’insuffisance 

cardiaque droite qui signent une atteinte du ventricule droit au cours d’une 

nécrose inférieure et l’apparition d’un souffle cardiaque traduisant une possible 

complication mécanique[35]. 

La découverte d’un souffle cardiaque faisant suspecter une complication par 

rupture de pilier de la valve mitrale conduit à orienter la prise en charge du 

patient vers une structure disposant d’un plateau de chirurgie cardiaque en plus 

de la salle d’angioplastie [35].  

2.1.4. Diagnostics différentiels : [36] 

Le praticien se doit d’éliminer les diagnostics différentiels, qu’ils soient 

cardiaques (péricardite, dissection aortique..) ou extracardiaques (une embolie 

pulmonaire, un pneumothorax, une pneumopathie, une douleur pariétale...). 

-Dissection aortique : 

Le diagnostic est suspecté devant l'existence d'une hypertension artérielle 

ancienne et/ou d'un morphotype particulier (Marfan, Ehlers-Danlos) ou 

l’existence d’antécédents familiaux d’anévrysme ou de mort subite ; la douleur 

est souvent intense et prolongée, mais son type et ses irradiations sont très 

variables. 

L’examen clinique recherche un état de choc par tamponnade ou collapsus, une 

hypertension artérielle importante, un souffle systolique éjectionnel de base ou 

sus sternal, un souffle diastolique d'insuffisance aortique, une asymétrie 

tensionnelle … 
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-Péricardite aiguë : 

La douleur est souvent très vive, mimant celle du syndrome coronarien aigu. 

Elle se résumera parfois à une brûlure. Elle est augmentée par les mouvements 

respiratoires, calmée par l'antéflexion. Elle peut durer plusieurs heures. 

Il faut rechercher un contexte infectieux récent (syndrome grippal, gastroentérite 

…) apparu dans les semaines qui précédent. A l’examen clinique, on peut 

retrouver un frottement péricardique inconstant mais de bonne valeur 

diagnostique, des signes d'insuffisance cardiaque droite ou de tamponnade. 

L’ECG mettra en évidence un micro-voltage en cas d'épanchement, parfois 

image de sus décalage du segment ST mais diffus et non systématisé à un 

territoire coronaire et sans miroir. 

 -Embolie pulmonaire : 

On peut retrouver un contexte de maladie thrombo-embolique : alitement 

prolongé récent, chirurgie orthopédique ou urologique, antécédents de phlébite 

ou de trouble de la coagulation. La présentation clinique de cette maladie est très 

polymorphe. La douleur est habituellement latéro-thoracique, vive, augmentée 

par l'inspiration. On recherchera, par l'interrogatoire et l'examen clinique, des 

signes hémodynamiques : tachycardie, chute tensionnelle, malaise lipothymique 

ou syncope, cyanose. On recherchera également des signes pulmonaires : 

dyspnée, foyer pulmonaire, hémoptysie, toux. 

-Pneumopathie infectieuse : 

Il existe généralement un contexte de maladie infectieuse associant fièvre, 

frissons, expectoration purulente. Les douleurs sont souvent de type pleurétique, 

l'auscultation à la percussion pulmonaire permet de retenir un syndrome de 

condensation pulmonaire. 
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-Epanchement pleural : 

La douleur est souvent brutale, latéralisée, irradiant parfois vers l'épaule, parfois 

superficielle, majorée par les mouvements respiratoires et la toux. 

A l’examen on retrouve une dyspnée ou polypnée superficielle par inhibition 

respiratoire. L'auscultation et la percussion permettent de conclure à un 

syndrome d'épanchement liquidien. La radiographie thoracique fait 

habituellement le diagnostic : aspect d'opacité en faveur d'un épanchement 

liquidien, aspect d'hyperclarté périphérique en faveur d'un pneumothorax. 

-Pneumothorax spontané : 

C’est une pathologie relativement rare. La douleur est souvent très violente 

accompagnée de phénomènes dyspnéiques mais pas toujours lorsqu'il est 

localisé. La radiographie pulmonaire permet de faire le diagnostic. 

-Douleurs pariétales : 

- Syndrome de Tietze 

- Les douleurs chondro-costales 

- Spasme œsophagien et le reflux gastro-œsophagien avec ou sans œsophagite. 

-Douleurs abdominales irradiant vers le thorax : 

- Cholécystite aiguë 

- Pancréatite aiguë 

- L'ulcère gastro-duodénal 

- Autres urgences abdominales : abcès sous phrénique ou péritonite 

 

 

 

 



 

2.2. Examens paracliniques

2.2.1.  L’ECG :  

L’électrocardiographie est une méthode de mesure du potentiel électrique 

cardiaque, qui reflète l’activité musculaire du cœur. Elle est représentée 

graphiquement sous forme d’un tracé électrique, l’électrocardiogramme (ECG), 

dont un exemple est représenté avec explication des d

(Figure 6) [6]. 

                                 

 

Figure 6 : Les différents espaces et intervalles dans un  électrocardiogramme

L’onde P correspond à la contraction des atria, le complexe QRS correspond à la 

contraction des ventricules et l’onde T correspond à la relaxation des 

ventricules. 

L’intervalle PR correspond au temps de transmission électrique des atria aux 

ventricules (conduction auriculo

de systole ventriculaire (contract

temps de relaxation ventriculaire 

La modification de certains paramètres de l’ECG, comme par exemple une 

élévation du segment ST, indique une ischémie myocardique. Cependant, ces 

paramètres sont insuffisants pour indiquer à 100% qu’il s’agit d’un infarctus du 
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Examens paracliniques : 

st une méthode de mesure du potentiel électrique 

cardiaque, qui reflète l’activité musculaire du cœur. Elle est représentée 

sous forme d’un tracé électrique, l’électrocardiogramme (ECG), 

dont un exemple est représenté avec explication des dif férents paramètres. 

: Les différents espaces et intervalles dans un  électrocardiogramme

L’onde P correspond à la contraction des atria, le complexe QRS correspond à la 

icules et l’onde T correspond à la relaxation des 

L’intervalle PR correspond au temps de transmission électrique des atria aux 

ventricules (conduction auriculo-ventriculaire), l’intervalle QT reflète le temps 

de systole ventriculaire (contraction-relaxation) et le segment ST correspond au 

mps de relaxation ventriculaire [6]. 

La modification de certains paramètres de l’ECG, comme par exemple une 

élévation du segment ST, indique une ischémie myocardique. Cependant, ces 

nts pour indiquer à 100% qu’il s’agit d’un infarctus du 

 

 

st une méthode de mesure du potentiel électrique 

cardiaque, qui reflète l’activité musculaire du cœur. Elle est représentée 

sous forme d’un tracé électrique, l’électrocardiogramme (ECG), 

férents paramètres. 

 

: Les différents espaces et intervalles dans un  électrocardiogramme [6]. 

L’onde P correspond à la contraction des atria, le complexe QRS correspond à la 

icules et l’onde T correspond à la relaxation des 

L’intervalle PR correspond au temps de transmission électrique des atria aux 

ventriculaire), l’intervalle QT reflète le temps 

relaxation) et le segment ST correspond au 

La modification de certains paramètres de l’ECG, comme par exemple une 

élévation du segment ST, indique une ischémie myocardique. Cependant, ces 

nts pour indiquer à 100% qu’il s’agit d’un infarctus du 



 

myocarde, et une modification de certains de ces paramètres est parfois observée 

dans d’autres pathologies cardiovasculaires comme les péricardites aigues ou

l’hypertrophie ventriculaire 

 

L’ECG est  l’examen clé de la prise en charge du Syndrome Coronarien Aigu. 

C’est par définition lui qui pose le diagnostic de Syndrome Coronarien Aigu ST 

+. Par conséquent il doit être réalisé le plus tôt possible dans la prise en charge 

d’un patient qui présente des douleurs thoraciques. Il peut, en l’absence de sus 

décalage du segment ST ou d’un bloc de branche gauche récent, montrer 

d’autres types d’anomalies qui confirmeront l’origine cardiaque de la douleur 

(sous décalage du segment ST, modification de l’ond

Voilà quelques exemples d’anomalie du segment ST

 

                       Figure 7 : Sus décala

 

                                Figure 8 : Sous dé
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myocarde, et une modification de certains de ces paramètres est parfois observée 

dans d’autres pathologies cardiovasculaires comme les péricardites aigues ou

l’hypertrophie ventriculaire [37]. 

est  l’examen clé de la prise en charge du Syndrome Coronarien Aigu. 

C’est par définition lui qui pose le diagnostic de Syndrome Coronarien Aigu ST 

+. Par conséquent il doit être réalisé le plus tôt possible dans la prise en charge 

e des douleurs thoraciques. Il peut, en l’absence de sus 

décalage du segment ST ou d’un bloc de branche gauche récent, montrer 

d’autres types d’anomalies qui confirmeront l’origine cardiaque de la douleur 

(sous décalage du segment ST, modification de l’onde T,…) [38

Voilà quelques exemples d’anomalie du segment ST :  

: Sus décalage du segment ST d’un sujet jeune vagotonique [6].

: Sous décalage du segment ST (Bloc de branche droite) [6].

 

 

myocarde, et une modification de certains de ces paramètres est parfois observée 

dans d’autres pathologies cardiovasculaires comme les péricardites aigues ou 

est  l’examen clé de la prise en charge du Syndrome Coronarien Aigu. 

C’est par définition lui qui pose le diagnostic de Syndrome Coronarien Aigu ST 

+. Par conséquent il doit être réalisé le plus tôt possible dans la prise en charge 

e des douleurs thoraciques. Il peut, en l’absence de sus 

décalage du segment ST ou d’un bloc de branche gauche récent, montrer 

d’autres types d’anomalies qui confirmeront l’origine cardiaque de la douleur 

[38]. 

 
[6]. 

 
[6]. 



 

 

                                        Figure 9 : Sus et 

En cas de sus décalage du segment ST, les examens complémentaires autres ne 

sont plus nécessaires et la priorité doit être mise sur la

On parle ici d’ECG qualifiant, c’est l

D’un point de vue clinique, la rupture de plaque entraîne une ischémie 

myocardique caractérisée dans les formes typiques par l’apparition d’une 

douleur thoracique et de modifications de l’électrocardiogramme (ECG). Les 

modifications électriques peuvent être de deux ordres, soit avec sus

segment ST (SCA ST+), aspect reflétant une obstruction coronaire aiguë, soit 

sans sus-décalage du segment ST,

des anomalies de la repolarisation (SCA 

alors inconstante. La présence d’une douleur et d’un sus

rendent le diagnostic relativement simple. Le diagnostic est 

des dosages biologiques, et l’urgence est alors de proposer au patient une 

stratégie de reperfusion pharmacologique ou mécanique 

En cas de SCA non ST+

celui-ci sera établi en associant à l’approche clinique, l’interprétation de l’ECG 

et les dosages biologiques. Il a été clairement démontré qu’une élévation des 

troponines à la phase aiguë du SCA 
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: Sus et sous décalages du segment ST: Infarctus aigu 

En cas de sus décalage du segment ST, les examens complémentaires autres ne 

sont plus nécessaires et la priorité doit être mise sur la stratégie de reperfusion. 

On parle ici d’ECG qualifiant, c’est le temps 0 de la prise en charge

D’un point de vue clinique, la rupture de plaque entraîne une ischémie 

myocardique caractérisée dans les formes typiques par l’apparition d’une 

horacique et de modifications de l’électrocardiogramme (ECG). Les 

modifications électriques peuvent être de deux ordres, soit avec sus

segment ST (SCA ST+), aspect reflétant une obstruction coronaire aiguë, soit 

décalage du segment ST, mais avec sous-décalage de ce segment ou 

des anomalies de la repolarisation (SCA non ST+), la nécrose myocardique étant 

alors inconstante. La présence d’une douleur et d’un sus-décalage à l’ECG 

rendent le diagnostic relativement simple. Le diagnostic est évoqué sans l’aide 

des dosages biologiques, et l’urgence est alors de proposer au patient une 

on pharmacologique ou mécanique [38]. 

+, l’occlusion incomplète rend le diagnostic difficile : 

ssociant à l’approche clinique, l’interprétation de l’ECG 

et les dosages biologiques. Il a été clairement démontré qu’une élévation des 

troponines à la phase aiguë du SCA non ST+ permet de définir un sous

 

 

 
du segment ST: Infarctus aigu [6]. 

En cas de sus décalage du segment ST, les examens complémentaires autres ne 

stratégie de reperfusion. 

e temps 0 de la prise en charge [38]. 

D’un point de vue clinique, la rupture de plaque entraîne une ischémie 

myocardique caractérisée dans les formes typiques par l’apparition d’une 

horacique et de modifications de l’électrocardiogramme (ECG). Les 

modifications électriques peuvent être de deux ordres, soit avec sus-décalage du 

segment ST (SCA ST+), aspect reflétant une obstruction coronaire aiguë, soit 

décalage de ce segment ou 

), la nécrose myocardique étant 

décalage à l’ECG 

évoqué sans l’aide 

des dosages biologiques, et l’urgence est alors de proposer au patient une 

, l’occlusion incomplète rend le diagnostic difficile : 

ssociant à l’approche clinique, l’interprétation de l’ECG 

et les dosages biologiques. Il a été clairement démontré qu’une élévation des 

permet de définir un sous-groupe 
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de patients à haut risque d’événements cardiovasculaires, tant sur le court terme 

que sur le long terme [39,40].Cette stratification du risque en fonction du 

résultat des troponines a également un impact thérapeutique puisqu’il a été 

démontré que les patients ayant une élévation de leur valeur tiraient bénéfice 

d’un traitement par héparine de bas poids moléculaire, par anti GPIIb-IIIa ou par 

une procédure de revascularisation par angioplastie coronaire ou pontage aorto-

coronarien [41,42]. Ces pathologies à présentation d’urgence peuvent avoir des 

complications graves (décès, insuffisance cardiaque, troubles du rythme). 
 

2.2.2. Biologie :    

La meilleure connaissance de la physiopathologie des SCA va de pair avec les 

progrès réalisés dans le dosage des marqueurs cardiaques. L’intérêt croissant de 

ces derniers dans le pronostic et le diagnostic des ischémies cardiaques fait jouer 

un rôle clé au laboratoire. Depuis 1995, date de l’introduction des 

immunodosages pour les marqueurs cardiaques, des progrès notables ont été 

réalisés tant du point de vue analytique que dans l’utilisation de ces tests [43]. 

L’objectif étant d’éviter les complications majeures des SCA et ce en les 

identifiant mieux et le plutôt, en stratifiant le risque et en optimisant la prise en 

charge thérapeutique. Pour atteindre ces objectifs, plusieurs marqueurs 

biochimiques faisant référence aux mécanismes physiologiques impliqués dans 

les SCA sont utilisables : marqueurs de risque, d’ischémie, de nécrose et de 

dysfonction cardiaque. Une stratégie multimarqueurs fondée sur l’association de 

plusieurs marqueurs est également proposée afin d’améliorer les performances 

diagnostiques et pronostiques de chacun des marqueurs pris isolement [2]. 
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IV. LES BIOMARQUEURS DU SYNDROME CORONARIEN AIGU : 

A. Qualités du marqueur cardiaque idéal :  

Un marqueur cardiaque doit avoir idéalement les caractéristiques suivantes : 

-être cardiospécifique et sensible ; il ne doit être synthétisé et libéré que par le 

cœur et absent (ou en faible concentration) dans le sang des sujets sains ;  

-apparaître très tôt dans la circulation, permettant ainsi la reconnaissance 

précoce des infarctus ou des patients à risque de développer un infarctus ; 

-avoir une demi-vie suffisamment longue pour permettre les diagnostics tardifs, 

-présenter des augmentations corrélées au pronostic ; 

-pouvoir être dosé à l’aide d’une méthode adaptée à l’urgence, rapide, 

facilement praticable et standarisable, et possédant une bonne sensibilité et 

précision analytiques [2]. 

 

B. Historique :            

Historiquement, la recherche de marqueurs cardiaques spécifiques et sensibles 

permettant une aide rapide au diagnostic et au pronostic des pathologies 

ischémiques cardiaques a commencé dés 1954 avec la détermination de 

l’activité de l’aspartate-aminotransférase (ASAT) dans le diagnostic de 

l’infarctus du myocarde (IDM), suivie rapidement par celle de la lactate-

déshydrogénase (LDH) et de la créatine phosphokinase totale (CPK ou CK) 

[43]. 
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1.  Aspartate amino transférase (transaminase glutamate  

oxaloacétate/TGO = ASAT =AST) : 

Est une enzyme intracellulaire qui catalyse le transfert réversible du groupe 

aminé -NH2 sur les acides alpha acétiques. Elle est présente principalement dans 

le foie, le myocarde et le muscle squelettique. Une lyse de ces organes entraîne 

donc une augmentation de ce marqueur dans le sang. En pratique, l’utilisation du 

dosage de l’ASAT est surtout retrouvée au cours des atteintes hépatiques 

(hépatite, cirrhose, cancer…) et des myopathies [44]. 

2. Lactate déshydrogénase (LDH) : 

 Est une enzyme cytoplasmique qui catalyse la transformation du pyruvate en 

lactate ou la réaction inverse, en présence de NAD+/NADH, H+. Elle est 

retrouvée dans différents organes (reins, cœur, muscles, pancréas, rate, foie…). 

Le dosage de ce marqueur est ainsi retrouvé en hématologie, en oncologie, en 

cardiologie (IDM et suspicion d’hémolyse sur prothèse ou plastie dans les 

cardiopathies valvulaires et congénitales graves de l’adulte) et lors de 

pathologies diverses. À noter que la mise au point du dosage des isoenzymes 

plus cardio-spécifiques, la LDH2 et LDH1, via l’activité α-hydroxybutyrate-

déshydrogénase pour la dernière, a permis d’augmenter la spécificité d’organe 

de ces méthodes enzymatiques [44]. 

3.  Créatine phosphokinase totale (CPK ou CK) : 

Bien que l’absence de spécificité d’organe du dosage  de l’ASAT et du LDH 

fusse rapidement démontrée, ils ont été utilisés jusqu’à l’introduction de la 

créatine-kinase (CK). Ainsi, à partir des années 1960, la spécificité d’organe 

s’accrut par l’introduction du dosage de la CK qui est resté pendant 20 ans 

«l’étalon or » biologique de la nécrose cardiaque [43]. 
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La créatine kinase (CK) (39 kDa) est une enzyme dimérique, à localisation 

cytoplasmique et mitochondriale, et participant au métabolisme énergétique du 

myocyte. Elle catalyse la phosphorylation réversible de la créatine en créatine 

phosphate par le complexe Mg2+-ATP. L’augmentation de la CK dans les 4 

heures après l’admission pour douleur thoracique et la cinétique caractéristique 

chez les patients présentant une onde Q de nécrose à l’ECG avaient données aux 

cardiologues un puissant outil de confirmation du diagnostic de l’IDM. La 

relation entre l’étendue de la nécrose et la quantité totale de CK libérée permit 

d’introduire la notion de pronostic liée au dosage d’un marqueur cardiaque. 

Il existe cependant de multiples étiologies d’augmentation des CK en dehors des 

pathologies cardiaques, par exemple : intervention chirurgicale, traumatisme, 

exercice physique extrême, et même une simple injection intramusculaire [45]. 

C. Marqueurs biochimiques actuellement impliqués dans la 

physiopathologie et/ ou ayant démontré un intérêt dans les SCA : 

L’amélioration des connaissances sur les mécanismes physiopathologiques des 

SCA et les développements méthodologiques ont favorisé l’émergence de 

biomarqueurs de nécrose, d’ischémie, de stress hémodynamique ou 

d’inflammation. Ces marqueurs, témoins de mécanismes physiopathologiques 

différents, sont proposés comme outil diagnostique, pronostique, voire comme 

aide au traitement (tableau III) [46]. 
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Tableau III  : Marqueurs biochimiques impliqués dans la physiopathologie et/ou ayant    

démontrés un intérêt dans les syndromes coronariens aigus  [46]. 

 

Marqueurs 

d’inflammation  

ou d’instabilité de la 

plaque 

 

Marqueurs 

d’ischémie 

Marqueur 

de stress 

Marqueurs de 

nécrose 

Marqueurs de 

dysfonction cardiaque 

 

IL-6, IL-18, TNF alpha   

CD40 Ligand soluble 

 

 

IMA (Ischemia-

modified albumin) 

 

Copeptine 

 

Troponine 

 

BNP et N terminal-pro 

BNP          

C-Réactive protein GFD-15 (growth 

factor 

differentiation) 

 Myoglobine ProBNP 

Myéloperoxidase 

 

uFFA (unbound free 

fatty acid) 

 CK-MB sSt2 

MMP-9 Choline (sang total)  h-FABP mid proadrenomedullin 

PAPP-A(Pregnancy-

associated 

 plasma protein A) 

    

PL-PLA2     

s-PLA2     

PAI-1     

 

  



 

1. Marqueurs de nécrose

1.1. Caractéristiques

Les marqueurs biologiques, témoins de la nécrose myocardique, sont des 

protéines libérées par les cardiomyocytes après mort cellulaire et nécrose. Les 

caractéristiques principales des différents marqueurs de nécrose après un IDM 

sont présentées dans le tableau 

 

Tableau IV : Les caractéristiques principales des différents ma

L’ischémie du myocarde est en fait, observée dès que la perfusion coronaire 

devient insuffisante pour répondre aux besoins en oxygè

peut être transitoire et n’est pas forcément  suivi de nécrose. Quelques secondes 

après un épisode d’ischémie, 

à un dysfonctionnement cardiomyocytaire particulièrement des systèmes de 

transports transmembranaires, entraînant l’accumulation de petites molécules 

osmotiquement actives avec pour conséquence 

et un gonflement cellulaire. Durant  cette phase, réversible, du matériel 

intracytoplasmique peut passer
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Marqueurs de nécrose : 

s : 

Les marqueurs biologiques, témoins de la nécrose myocardique, sont des 

protéines libérées par les cardiomyocytes après mort cellulaire et nécrose. Les 

caractéristiques principales des différents marqueurs de nécrose après un IDM 

tableau IV [43,47]. 

: Les caractéristiques principales des différents marqueurs de nécrose après un 

IDM[47]. 

L’ischémie du myocarde est en fait, observée dès que la perfusion coronaire 

devient insuffisante pour répondre aux besoins en oxygène mais cet événement 

peut être transitoire et n’est pas forcément  suivi de nécrose. Quelques secondes 

après un épisode d’ischémie, l’augmentation du métabolisme anaérobie conduit 

à un dysfonctionnement cardiomyocytaire particulièrement des systèmes de 

ansports transmembranaires, entraînant l’accumulation de petites molécules 

osmotiquement actives avec pour conséquence une entrée d’eau dans la cellule 

et un gonflement cellulaire. Durant  cette phase, réversible, du matériel 

intracytoplasmique peut passer dans la circulation sanguine. La quantité des 

 

 

Les marqueurs biologiques, témoins de la nécrose myocardique, sont des 

protéines libérées par les cardiomyocytes après mort cellulaire et nécrose. Les 

caractéristiques principales des différents marqueurs de nécrose après un IDM 

rqueurs de nécrose après un 

 

L’ischémie du myocarde est en fait, observée dès que la perfusion coronaire 

ne mais cet événement 

peut être transitoire et n’est pas forcément  suivi de nécrose. Quelques secondes 

l’augmentation du métabolisme anaérobie conduit 

à un dysfonctionnement cardiomyocytaire particulièrement des systèmes de 

ansports transmembranaires, entraînant l’accumulation de petites molécules 

une entrée d’eau dans la cellule 

et un gonflement cellulaire. Durant  cette phase, réversible, du matériel 

dans la circulation sanguine. La quantité des 
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protéines ainsi libérées est très faible. Au-delà d’une quinzaine de minutes 

d’ischémie, la mort cellulaire apparaît avec des lésions irréversibles et une perte 

d’intégrité de la membrane cellulaire. Environ 80% des protéines libérées 

passent immédiatement dans la circulation sanguine après nécrose, par transport 

direct dans les microvaissaux, et 20% des protéines sont transportées par le 

système lymphatique avec un délai d’apparition dans la circulation d’environ 20 

minutes. Il est actuellement admis que tous les marqueurs protéiques solubles 

apparaissent en même temps dans l’espace interstitiel indépendamment de leur 

masse moléculaire dés que la membrane plasmique est lésée. La taille et la 

distribution subcellulaire des marqueurs déterminent à quelle vitesse ils 

apparaissent dans la circulation sanguine. Les petites protéines ainsi que celles à 

localisation cytoplasmique (telles que la myoglobine) apparaissent donc en 

premier. Les protéines à localisation mitochondriale ou nucléaire (comme la 

CK-MB) apparaissent ensuite. Les protéines structurelles du tissu contractile 

(comme la troponine) apparaissent plus tardivement car leur libération dépend 

de la dégradation  de la matrice [2]. Le tableau V récapitule les caractéristiques 

des principaux marqueurs biochimiques de nécrose myocardique. 
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Tableau V : Marqueurs biochimiques de nécrose myocardique [2]. 

 

 

 

 

 

 

 

Marqueur 

Masse 

moléculaire       

(KDa) 

Spécificité 

Cardiaque 

 

Avantages 

 

Inconvénients 

Myoglobine 18     - -Sensibilité et 

VPN élevées 

-Diagnostic 

précoce des 

IDM 

-Faible 

spécificité en 

présence de 

lésions 

musculaires et 

d’insuffisance 

rénale 

h FABP 15    + -Diagnostic 

précoce des 

IDM 

-Faible 

spécificité en 

présence de 

lésions 

musculaires et 

d’insuffisance 

rénale 

CK MB (dosage pondéral) 85   ++ -Capacité à 

détecter un 

réinfarctus 

-Spécificité 

diminuée en 

présences de 

lésions 

musculaires 

CTnT 37 ++++ -Outil de 

stratification du 

risque positive 

jusqu’à 2 

semaines 

-Marqueur peu 

précoce (dosage 

classique) 

CTnI 

 

 

 

 

 

 

 24 ++++ -Outil de 

stratification du 

risque positive 

jusqu’à 2 

semaines 

-Marqueur peu 

précoce (dosage 

classique) 

-Problème de 

standardisation 

du dosage 



 

 

35 
 

a. Myoglobine : 

a.1.  Structure et origine : 

La myoglobine est une hémoprotéine qui se trouve essentiellement dans les 

cellules des muscles striés (muscle du squelette ainsi que muscle cardiaque). 

Elle se combine à l’oxygène de façon réversible, en augmente le transport dans 

les mitochondries et joue un rôle important dans le métabolisme cellulaire 

aérobie. En cas de lésion du muscle cardiaque (durant un infarctus aigu du 

myocarde, par exemple), la myoglobine est libérée dans le système vasculaire du 

fait de la rupture de la membrane cellulaire.  

La myoglobine est actuellement le marqueur biologique le plus précoce de la 

nécrose myocardique [48, 49, 50, 51]. Son poids moléculaire plus faible 

 (17 800 Da) lui assure une diffusion dans le sang circulant plus rapide que les 

enzymes telles que la CK (PM = 80 000 Da) ou la LDH (PM = 130 000 Da). 

a.2.  Cinétique :  

 La demi-vie de la myoglobine est courte : 1 à 3 heures lorsque la filtration 

glomérulaire est normale, elle augmente dès la deuxième heure, atteint son 

maximum à la quatrième heure et redevient normale à la huitième heure (Voir 

figure 10) [52]. 

 



 

                                         Figure 10

 

En raison d’une élimination rénale rapide, la forte augmentation de la 

concentration de la myoglobine sérique est suivie d’une chute rapide si bien que 

des valeurs normales peuvent être observées environ 24 heures après l’infarctus 

en l’absence de complications. Ce retour à la normale permettra la mise en 

évidence d’une récidive ou d’une extension de l’infarctus du myocarde

         a.3.  Phase préanalytique

� Type de prélèvement

 Les échantillons de sérum et de plasma (hépariné ou EDTA) sont acceptables. 

Le plasma est préféré en raison du contexte d’urgence de résultat. 

laboratoire doit déterminer l’acceptabilité de ses propres tubes de prélèvement

de sang [55]. 

- Dans tous les cas un certains nombre de 

en ce qui concerne la manipulation, le traitement et la conservation des 

échantillons sanguins: [56
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Figure 10 : Cinétique des marqueurs cardiaques [53]. 

En raison d’une élimination rénale rapide, la forte augmentation de la 

concentration de la myoglobine sérique est suivie d’une chute rapide si bien que 

normales peuvent être observées environ 24 heures après l’infarctus 

en l’absence de complications. Ce retour à la normale permettra la mise en 

évidence d’une récidive ou d’une extension de l’infarctus du myocarde

Phase préanalytique :  

Type de prélèvement : 

Les échantillons de sérum et de plasma (hépariné ou EDTA) sont acceptables. 

Le plasma est préféré en raison du contexte d’urgence de résultat. 

laboratoire doit déterminer l’acceptabilité de ses propres tubes de prélèvement

Dans tous les cas un certains nombre de recommandations sont à respecter

en ce qui concerne la manipulation, le traitement et la conservation des 

[56] 

 

 

 

En raison d’une élimination rénale rapide, la forte augmentation de la 

concentration de la myoglobine sérique est suivie d’une chute rapide si bien que 

normales peuvent être observées environ 24 heures après l’infarctus 

en l’absence de complications. Ce retour à la normale permettra la mise en 

évidence d’une récidive ou d’une extension de l’infarctus du myocarde [49,54]. 

Les échantillons de sérum et de plasma (hépariné ou EDTA) sont acceptables. 

Le plasma est préféré en raison du contexte d’urgence de résultat. Chaque 

laboratoire doit déterminer l’acceptabilité de ses propres tubes de prélèvement 

sont à respecter 

en ce qui concerne la manipulation, le traitement et la conservation des 
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• Prélever tous les échantillons sanguins en observant les précautions de routine 

concernant la ponction veineuse. 

• Pour les sérums, laisser les échantillons coaguler complètement avant la 

centrifugation. 

• Garder les tubes toujours bouchés. 

• Si l’examen ne peut être réalisé immédiatement : 

- Dans les deux heures suivant la centrifugation, transférer au moins 500 µL 

d’échantillon dépourvu de cellules dans un tube de conservation. Bien boucher 

le tube immédiatement. 

- Ne pas conserver les échantillons dans des tubes bien bouchés à température 

ambiante (15 à 30°C) pendant plus de huit heures. 

- Si le dosage n’est pas terminé dans les huit heures qui suivent, réfrigérer les 

échantillons entre 2 et 8°C. 

- Si le dosage n’est pas terminé dans les 24 heures qui suivent, ou pour 

l’expédition des échantillons, congeler à -20°C ou à une température inférieure. 

- Ne décongeler les échantillons qu’une fois. 

       a.4. Phase analytique : 

De nombreuses techniques permettent le dosage de la myoglobine sérique : RIA, 

EIA, néphélométrie [52]. Le dosage de la myoglobine n’est pas standardisé. 

Dans le cas d’une méthode immunoenzymatique à deux sites (type “sandwich”), 

un échantillon est déposé dans une cuvette réactionnelle avec un conjugué 

constitué d’anticorps monoclonaux de souris anti-myoglobine couplés à de la 

phosphatase alcaline, un conjugué constitué d’anticorps monoclonaux de souris 

anti-myoglobine couplés à de la biotine et des particules paramagnétiques 

sensibilisées avec des anticorps de chèvre anti-biotine. La myoglobine sérique 
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humaine se lie au conjugué constitué d’anticorps anti-myoglobine couplés à de 

la biotine et elle est immobilisée sur les particules paramagnétiques sensibilisées 

avec les anticorps de chèvre anti-biotine, tandis que le conjugué constitué 

d’anticorps de souris couplés à de la phosphatase alcaline réagit spécifiquement 

avec un site antigénique différent situé sur la molécule de myoglobine. Après 

incubation dans une cuvette réactionnelle, les matériels liés à la phase solide 

sont maintenus dans un champ magnétique tandis que les matériels non liés sont 

éliminés par lavage. Puis, le substrat chimioluminescent est ajouté à la cuvette 

réactionnelle et la lumière générée par la réaction est mesurée à l’aide d’un 

luminomètre. La production de lumière est directement proportionnelle à la 

concentration de myoglobine présente dans l’échantillon. La quantité d’analyte 

présente dans l’échantillon est déterminée à l’aide d’une courbe d’étalonnage 

multi-points mise en mémoire [55]. 

a.5. Phase post analytique : 

� Variations physiologiques : 

Les valeurs usuelles sont fortement dépendantes de la technique utilisée. En 

EIA, elles sont de 17,4 à 105,7 ug/l chez l’homme et de 14,3 à 65,8 ug/l chez la 

femme. Dans l’urine normale, les concentrations de myoglobine sont basses : o à 

4 ug/l,  souvent inférieures au seuil de détection de la technique. De plus dans ce 

milieu, non entourée de protéines, la myoglobine est très instable [52]. 
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� Variations pathologiques :  

• Pathologies cardiaques : 

Une augmentation sérique peut être due à plusieurs causes d’origines 

myocardiques : infarctus du myocarde, angor, péricardite, cardiomyopathie, 

chirurgie [52]. 

Au cours de l’infarctus du myocarde, du fait de sa faible masse relative, la 

myoglobine sera libérée dès les premiers stades ischémiques. Ainsi, les sociétés 

de cardiologie recommandent le dosage de la myoglobine au moment de 

l’admission, mais également dans les 4 à 8 heures suivantes pour en suivre la 

cinétique. Au seuil de 100 ng/ml, une élévation de la myoglobine sérique 

présente les performances suivantes pour le diagnostic d’infarctus du myocarde : 

sensibilité : 83,3%, spécificité : 95,5%, valeur prédictive positive : 93%, valeur 

prédictive négative : 88,7% [52]. 

Au cours du traitement fibrinolytique, une augmentation franche de la 

myoglobine après thrombolyse serait un des meilleurs marqueurs non invasifs de 

reperméabilisation coronaire, devant la CK-MB, la myosine et les critères 

cliniques (soulagement de la douleur, arythmies de reperfusion, normalisation 

du segment ST). 

Moins de 2 heures après la désobstruction, la myoglobine atteint un taux 

significativement élevé, puis revient rapidement à la normale [52]. 

• Pathologies non cardiaques : 

La myoglobine n’est cependant pas spécifique du myocarde ; des augmentations 

sont observées dans les cas suivants : embolies pulmonaires, effort physique 

intense, souffrance des muscles squelettiques (traumatismes, rhabdomyolyses, 
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myopathies), insuffisance rénale sévère, intoxication grave, maladies 

infectieuses aiguës, choc sévère. 

Dans ces cas, on peut observer des taux considérables de myoglobine, sans 

augmentation de la CK-MB masse. 

Dans un contexte de destruction musculaire massive : traumatisme étendu, 

rhabdomyolyse, un taux de myoglobine sérique supérieur à 1000 ng/ml doit faire 

redouter la survenue d’une insuffisance rénale aigue [52]. 

En conclusion, l’intérêt de la myoglobine réside essentiellement dans sa 

précocité d’élévation ; de plus, sa valeur prédictive négative est intéressante : 

toute suspicion d’infarctus aigu du myocarde peut être rejetée après deux tests 

consécutifs négatifs de la myoglobine [52]. A contrario, une augmentation n’est 

pas obligatoirement synonyme d’un dommage myocardique [57], la spécificité 

diagnostique de la myoglobine est donc faible [43]. 

 

b. CK-MB masse : 

b.1. Structure et origine : 

 La CK-MB est l’une des trois isoformes tissulaires (avec la CK-BB et la CK-

MM) de la créatine-kinase (CK). La CK-MB est constituée de deux sous-unités 

(PM = 40 000 chacune) : la sous-unité M, exprimée dans le muscle et la sous-

unité B, exprimée dans le cerveau (anglais : Brain) [58]. L’isoenzyme CK-MB 

est surtout localisée dans le myocarde où elle représente 20% de l'activité de la 

CK totale [59,60]. Des taux supérieurs à 5% peuvent se trouver dans la prostate, 

la rate ou les muscles squelettiques, où les quantités de CK-MB peuvent varier 

en fonction de la nature du muscle [61,62]. 



 

 

41 
 

La répartition des différentes fractions de CK selon les organes est résumée dans 

le tableau VI   [45]. 

 

         Tableau VI : Répartition des différentes fractions de la CK selon les organes [45]. 

 

            MM (%)            MB (%) BB (%) 

Myocarde 70 � 95 5 � 25 0-2 

Muscle 96 � 100 0 � 3 0-1 

SNC 0 0 100 

Estomac 3 2 � 6 90-95 

Utérus 5 � 16 2 � 20 65-95 

Rein 70 � 100 0 0-30 

Pancréas 20 � 30 5 � 10 65-75 

Sérum 97 
 3 0 

        SNC : système nerveux central 

 b.2.  Cinétique : 

Après un infarctus aigu du myocarde, la CK-MB apparaît dans la circulation, 

reflétant ainsi le dommage subi par le myocarde. Sa concentration devient 

détectable par les techniques massiques (méthode immunométrique pondérale) 

dans les 3 à 12 heures suivant un infarctus du myocarde, avec un pic vers la 24e 

heure et un retour à la normale dans les 72 heures. L’intérêt du dosage de la CK-

MB massique réside dans son augmentation plus précoce et sa plus grande 

sensibilité par rapport à la mesure de l’activité de la CK-MB par immuno-

inhibition (Voir figure 10) [63].          
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b.3. Phase préanalytique :  

� Type de prélèvement : 

Le sérum et le plasma (hépariné ou EDTA) sont acceptables. Le plasma est 

préféré en raison du contexte d’urgence. Les différentes natures des échantillons 

ne peuvent pas être utilisées de façon interchangeable durant l’échantillonnage 

en série. Chaque laboratoire doit déterminer l'acceptabilité de ses propres tubes 

de prélèvement de sang et produits de séparation du sérum. Il peut exister des 

variations dans ces produits entre les fabricants et parfois de lot à lot [58]. 

-Respecter les recommandations suivantes en ce qui concerne la 

manipulation, le traitement et la conservation des échantillons sanguins: 

[56] 

• Prélever tous les échantillons sanguins en observant les précautions de routine 

concernant la ponction veineuse. 

• Pour les sérums, laisser les échantillons coaguler complètement avant la 

centrifugation. 

• Garder les tubes toujours bouchés. 

• Si le dosage ne peut être réalisé immédiatement : 

-Dans les deux heures suivant la centrifugation, transférer au moins 500 µL 

d’échantillon dépourvu de cellules dans un tube de conservation. Bien boucher 

le tube immédiatement. 

- Ne pas conserver les échantillons dans des tubes bien bouchés à température 

ambiante (15 à 30°C) pendant plus de huit heures. 

-Si le dosage n’est pas terminé dans les huit heures qui suivent, réfrigérer les 

échantillons entre 2 et 8°C. 
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-Si le dosage n’est pas terminé dans les 48 heures qui suivent, ou pour 

l’expédition des échantillons, congeler à -20°C ou à une température inférieure. 

-Ne décongeler les échantillons qu’une fois. 

b.4. Phase analytique : 

La méthode de mesure de l’activité CK-MB par immuno-inhibition est de plus 

en plus délaissée. Les nouvelles méthodes immunométriques pondérales sont 

actuellement préférées. Elles permettent le dosage de la CK-MB en terme de 

masse. Ces méthodes utilisent en général deux anticorps monoclonaux dirigés 

contre deux épitopes différents de la molécule de CK-MB [52]. 

Dans la méthode immunoenzymatique à deux sites (type “sandwich”), avec 

détection chimiluminescente,  un échantillon de patient est déposé dans une 

cuvette réactionnelle avec un conjugué constitué d’anticorps monoclonaux de 

souris anti-CK-MB humaine couplés à de la phosphatase alcaline et des 

particules paramagnétiques sensibilisées avec des anticorps monoclonaux de 

souris anti-CK-BB humaine. La CK-MB contenue dans le sérum humain se lie 

aux anticorps anti-CK-MB du conjugué et est immobilisée sur les particules 

paramagnétiques sensibilisées avec des anticorps anti-CK-BB. La CK-MB 

contenue dans le sérum ou le plasma humain se lie aux anticorps anti-CK-BB 

immobilisés sur la phase solide par l’épitope de la sous-unité B (commun aux 

isoformes CK-BB et CK-MB), alors que les anticorps de souris anti-CK-MB du 

conjugué réagissent spécifiquement avec la CK-MB contenue dans le sérum ou 

le plasma (pas de réaction avec les isoformes CK-MM ou CK-BB). Après 

incubation dans une cuvette réactionnelle, les matériels liés à la phase solide 

sont maintenus dans un champ magnétique tandis que les matériels non liés sont 

éliminés par lavage. Puis, le substrat chimioluminescent est ajouté à la cuvette 
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réactionnelle et la lumière générée par la réaction est mesurée à l’aide d’un 

luminomètre. La production de lumière est directement proportionnelle à la 

concentration de CK-MB présente dans l’échantillon. La quantité d’analyte 

présente dans l’échantillon est déterminée à l’aide d’une courbe d’étalonnage 

multi-points mise en mémoire [58]. 

 

b.5. Phase post analytique :   

� Valeurs de référence : Les seuils décisionnels se situent entre 5 et 10 

µg/l selon les techniques [52]. 

� Variations pathologiques :  

• Dans les Syndromes Coronariens Aigus : 

L’intérêt du dosage de la CK-MB massique résiderait dans son augmentation 

plus précoce et sa plus grande sensibilité, par rapport à la mesure de l’activité 

CK-MB lors des stades précoces d’IDM. Elle élimine totalement les 

interférences analytiques décrites pour le dosage de la CK-MB par immuno-

inhibition [52]. 

Une concentration massique de CK MB supérieure à 20 ng/ml  permet de 

repérer un syndrome coronarien aigu avec ou sans onde Q (Bugugnani & 

Dehlinger, 1990) [64]. Le dosage de la CK-MB est utilisé dans le diagnostic 

précoce de l’infarctus du myocarde (mais elle serait moins sensible que la 

myoglobine dans cet usage), pour estimer le moment de survenue de l’infarctus, 

sa taille et son extension, et diagnostiquer la récidive d’ischémie ou d’infarctus. 

Les dosages de CK-MB peuvent également aider à évaluer de manière non 

invasive l’efficacité d'une reperfusion suivant une thérapie thrombolytique. Des 

taux élevés de CK-MB sont également associés à un traumatisme du muscle 
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squelettique, mais ne présentent pas l’augmentation et la chute caractéristiques 

des taux de CK-MB dans l’infarctus aigu du myocarde [65]. 

Après une chirurgie cardiaque, la CKMB est naturellement déversée dans la 

circulation, ce qui rend difficile le diagnostic d’IDM dans les 48h 

postopératoires [65]. 

D’autres causes cardiaques d’élévation des CK MB sont rapportées telle que la 

myocardite et la tachycardie supraventriculaire prolongée.  Cependant, la 

spécificité cardiaque de la CK MB, nettement meilleure que celle de la CK 

totale, n’est pas parfaite, la CK MB pouvant aussi être augmentée dans des 

pathologies musculaires [65].  

• Pathologies musculaires : 

Dans les dystrophies musculaires et les myopathies inflammatoires ainsi que 

chez les marathoniens, on peut observer une augmentation de la proportion de 

l’isoenzyme CK MB qui provient des fibres musculaires squelettiques 

immatures ou régénératives (réexpression dans le muscle du gène codant la 

sous-unité B. [66, 67, 68]. 

 

c. Troponines : marqueurs de référence 

c.1. Structure et origine : 

Le complexe des troponines est un ensemble de protéines non enzymatiques 

appartenant à l’appareil contractile et qui  régule l’activité du muscle en fonction 

du calcium intracellulaire. Il est formé de 3 sous-unités, la troponine T (TnT : 37 

kDa), la troponine I (TnI : 22.5 kDa) et la troponine C (TnC : 18 kDa) [43].   

La troponine T comporte deux isoformes distinctes, de localisation tissulaire 

spécifique : un pour les muscles striés et un pour le myocarde (cTnT). Trois 



 

isoformes tissu-spécifiques de la troponine I ont été identifiée

le myocarde [63].   

 

 

                                               Figure 11

 

Les troponines sont retrouvées dans tous les types de cellules musculaires striées 

mais sont absentes des muscles lisses. Les troponines retrouvées dans le sang 

post-nécrose cardiaque sont très hétérogènes. Cela est dû d’une part à l’existence 

de deux pools, l’un cytoplasmique composé de TnT ou de TnI libre, l’autre 

intra-myofibrillaire composé de complexes de troponine

                       Tableau  VII : concentration et répartition relative des troponines 
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spécifiques de la troponine I ont été identifiées dont la cTnI dans 

Figure 11 : Complexe des troponines [47]. 

Les troponines sont retrouvées dans tous les types de cellules musculaires striées 

mais sont absentes des muscles lisses. Les troponines retrouvées dans le sang 

écrose cardiaque sont très hétérogènes. Cela est dû d’une part à l’existence 

de deux pools, l’un cytoplasmique composé de TnT ou de TnI libre, l’autre 

myofibrillaire composé de complexes de troponine [69]. (Tableau

: concentration et répartition relative des troponines 
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Les troponines sont retrouvées dans tous les types de cellules musculaires striées 

mais sont absentes des muscles lisses. Les troponines retrouvées dans le sang 

écrose cardiaque sont très hétérogènes. Cela est dû d’une part à l’existence 

de deux pools, l’un cytoplasmique composé de TnT ou de TnI libre, l’autre 

(Tableau VII ) 

: concentration et répartition relative des troponines [69]. 
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D’autre part, au cours de l’ischémie, les modifications métaboliques cellulaires 

et l’activation des protéases vont entraîner une libération précoce des TnT et TnI 

cytoplasmiques et la coupure enzymatique des troponines myofibrillaires. Les 

troponines portent également des modifications post traductionnelles comme la 

phosphorylation, l’oxydation et la réduction. La sortie des troponines en dehors 

des cellules myocardiques commence dans les premières heures après la 

douleur. L’ensemble de ces phénomènes explique la grande hétérogénéité des 

formes circulantes des troponines [43]. 

c.2. Cinétique : 

Après un infarctus du myocarde, les taux de cTnT et cTnI s’élèvent après deux à 

quatre heures, avec un pic plasmatique aux alentours de la 14e  heure et restent 

élevés pendant 75 à 140 heures pour la troponine I et plus de dix jours pour la 

troponine T. La cinétique de la cTnT est biphasique, avec un second pic quatre 

jours environ après l’infarctus du myocarde. Celui-ci est moins élevé, mais plus 

durable que le premier. Celle de la cTnI est plus brève, monophasique dans deux 

tiers des cas [63].   

• Dans l’infarctus du myocarde avec sus-décalage du segment ST : 

Après IDM ST+, les troponines circulent essentiellement sous forme de 

complexes binaires (troponine I- troponine C) pour TnIc et sous forme libre pour 

TnTc. La cinétique initiale de libération des troponines est similaire à celle de 

CK-MB. Après thrombolyse, le pic sérique des troponines est atteint environ 12 

à 24 heures après le début de la douleur et le retour à des valeurs de base se 

produit dans les 5 à 7 jours suivants [47]. (Voir Figure 10)   

 En raison de leur libération prolongée, liée à la libération de la fraction 

myofibrillaire, TnIc et TnTc permettent un diagnostic tardif et rétrospectif 
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d’IDM. Cependant, cette libération prolongée est un obstacle à la détection 

biologique du ré-IDM. La corrélation entre le pic de concentration de TnTc à la 

72éme  heure et la quantification isotopique des territoires infarcis, permet 

d’évaluer la taille de l’IDM ST+ [70]. 

• Dans l’infarctus du myocarde sans sus-décalage du segment ST : 

Les troponines sont élevées chez 30 à 40 % des patients admis pour SCA sans 

sus-décalage du segment ST, en l’absence d’élévation des marqueurs 

conventionnels. Cette élévation des concentrations, plus faible qu’en cas d’IDM-

ST+, est liée à des micro-infarctus, et suggère que les dosages des troponines 

sont plus sensibles pour détecter une souffrance myocardique mineure. Il existe 

une relation entre l’élévation des troponines et la présence d’une lésion 

complexe à la coronarographie, d’un thrombus, point de départ possible d’une 

microembolisation distale [71]. 

c.3.  Formes circulantes :  

Toute lésion du myocarde, quelle qu’en soit la cause, pourra entraîner une 

libération de troponines dans la circulation sanguine. Lors d’une nécrose, le pool 

soluble des troponines peut être immédiatement libéré dans la circulation. La 

mort cellulaire induit une diminution du pH intracellulaire et l’activation 

d’enzymes protéolytiques qui contribuent à la dissociation du complexe des 

troponines avant leur libération dans la circulation. Les différentes formes 

circulantes de troponines ont été essentiellement étudiées dans les SCA mais il 

est actuellement suggéré que les formes libérées pourraient être différentes en 

fonction de la pathologie considérée. Dans les SCA, la cTnI circulante est 

majoritairement sous forme binaire : cTnI-cTnC. Une petite proportion de cTnI 

circule sous forme de complexe ternaire : cTnI-cTnC-cTnT (masse moléculaire 
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d’environ 77 kDa). Ces différentes formes peuvent être plus ou moins modifiées 

par protéolyse, phosphorylation, N-acétylation. De plus, la cTnI possède deux 

résidus cystéine susceptibles de former un pont disulfure et peut être  libérée 

sous forme réduite et oxydée. La cTnT est libérée majoritairement sous forme 

libre et sous forme de complexe ternaire cTnI-cTnC-cTnT. Des études suggèrent 

cependant la présence de produits de dégradation par protéolyse de la cTnT 

après passage dans la circulation. L’ensemble de ces données sur les formes 

circulantes de la troponine souligne la complexité du choix des anticorps utilisés 

dans les trousses de dosage et les difficultés de la standarisation [72]. 

c.4. Phase préanalytique : 

� Type de prélèvement : 

L’utilisation du dosage des troponines en urgence justifie l’emploi du plasma 

plutôt que du sérum, ce qui permet de s’affranchir de l’attente de la coagulation 

du spécimen. Comme l’héparine est utilisée en cardiologie interventionnelle, un 

dosage sur héparine en tant qu’anticoagulant est généralement proposé. Certains 

dosages de biologie délocalisée sont utilisables sur sang total, généralement 

hépariné [73]. 

Différents travaux ont montré que les interactions TnI/héparine ou TnT/héparine 

entraînaient une diminution des concentrations. Au vu de l’hétérogénéité des 

résultats observés selon le type d’anticoagulant utilisé, il n’est pas recommandé 

d’utiliser indifféremment plusieurs types d’anticoagulants pour ce dosage 

[73,74].  
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Dans tous les cas, les recommandations suivantes sont à Respecter en ce qui 

concerne la manipulation, le traitement et la conservation des échantillons 

sanguins: [75] 

• Prélever tous les échantillons sanguins en observant les précautions de routine 

concernant la ponction veineuse. 

• Pour les sérums, laisser les échantillons coaguler complètement avant la 

centrifugation. 

• Garder les tubes toujours bouchés. 

•Si le dosage ne peut être réalisé immédiatement : 

-Ne pas conserver les échantillons dans des tubes bien bouchés à température 

ambiante (15 à 30°C) pendant plus de deux heures. 

-Les échantillons doivent être centrifugés et réfrigérés dans les deux heures qui 

suivent le prélèvement de sang. 

-Le sérum ou le plasma doit être physiquement séparé pour éviter tout contact 

avec les cellules, aussi vite que possible avec une limite de temps maximale de 

deux heures à partir du moment du prélèvement. 

-Eliminer toute fibrine résiduelle ou matière cellulaire. Sinon des résultats 

faussement élevés pourraient être obtenus. 

-Pour le plasma, éviter de transférer des éléments de la couche des 

leucocytes/plaquettes située juste au-dessus des érythrocytes. Si un rotor à angle 

fixe est utilisé pour la centrifugation, il faut prendre soin d’éviter de remettre les 

plaquettes en suspension. 

-Les échantillons troubles de sérum ou de plasma contenant des particules 

solides doivent être transférés du tube d’origine et centrifugés une nouvelle fois 
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avant le dosage. Un échantillon (tube d’origine) contenant un dispositif de 

séparation (barrière gel) ne doit jamais être centrifugé une nouvelle fois. 

-Si le dosage n’est pas terminé dans les 24 heures qui suivent, ou pour 

l’expédition des échantillons, congeler à -20°C ou à une température inférieure. 

-Les échantillons peuvent être conservés pendant six mois à -20°C. 

-Ne décongeler les échantillons qu’une fois. 

c.5.  Phase analytique : 

L’arrivée sur le marché de méthodes de dosage de la troponine I et T a constitué 

un progrès majeur dans la détection biochimique des SCA.  Ainsi, des 

techniques automatisées de dosage de TnIc et TnTc, adaptables à l’urgence, sont 

disponibles, permettant d’obtenir un résultat quantitatif en 10-20 minutes (après 

centrifugation). 

À l’exception des dosages de la TnT proposés par un seul fabricant, les dosages 

de la TnI sont proposés 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 

immunodosages se différencient par la nature, la spécificité des anticorps 

sélectionnés et par leur mode de détection (fluorescence, chimiluminescence).  
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Tableau VIII : Dosages quantitatifs de la troponine : offre industrielle (d’après IFFC, décembre 

2010) [2]. 

Fournisseur Analyseur 99
e

 percentile (ng/l) CV 10% 

(ng/l) 

Epitopes reconnus Système de 

quantification 

Abbot 

 

 

 

ΑxSYM ADV 40 160 �: 87 � 91, 
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Radiometer 
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La grande hétérogénéité des résultats des troponines et l’absence actuelle de 

transférabilité des résultats des analyses entre les systèmes 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. Les performances 

analytiques sont hétérogènes et impactent la sensibilité et la spécificité de 

l’évaluation du patient à risque [63]. 

La standarisation de la troponine I est un problème actuellement non résolu. Il 

est déconseillé d’utiliser indifféremment des techniques différentes surtout en 

cas de suivi des patients. Les étapes de la standarisation nécessitent de définir 

un «mesurande » cliniquement représentatif. Un étalon international a été défini 

d’un point de vue chimique, le complexe ternaire I-C-T SRM 2921 mais ce 

matériau ne se comporte pas en solution comme les échantillons biologiques de 

TnI, 50% des méthodes restant non harmonisées après utilisation de ce calibrant. 

Actuellement, un étalon secondaire est proposé, basé sur un sérum de patients 

présentant un infarctus et un calibrateur comme proche en composition du NIST 
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2921. Les tests commerciaux doivent reconnaitre une partie commune à toutes 

les formes possibles de la troponine I : cette équimolarité des différentes formes 

n’est pas toujours validée. Actuellement, la partie centrale de la molécule 

(acides aminés 30-41) semble l’épitope retenu pour tous les dosages [76]. Le 

problème de la standarisation de la cTnT se pose de manière moins aigue 

puisqu’elle est distribuée par un seul fournisseur. Contrairement aux premières 

générations de ce dosage, les générations actuelles offrent une bonne sensibilité 

analytique et la cardiospécificité de la cTnT n’est plus remise en cause 

notamment en cas d’insuffisance rénale [76]. 

c.6. Phase post analytique : 

c.6.1 Notion de délai de rendu du résultat :  

Le temps écoulé entre le prélèvement et le rendu des résultats des marqueurs 

biochimiques au clinicien (turnaround time ou TAT) se doit d’être inférieur à 

une heure (Wu et al). La plupart des techniques dans les laboratoires ont des 

durées d’analyse de l’ordre de 20 minutes auxquelles il faut ajouter les temps 

nécessaires transferts des tubes au laboratoire, à la centrifugation, et à la 

validation. Afin de répondre à cet impératif de temps, plusieurs fabricants 

proposent un dosage « délocalisé », permettant de réaliser sur le site des 

urgences le dosage de la troponine. La qualité analytique attendue des 

analyseurs utilisables en délocalisation doit être du même ordre que celle des 

analyseurs présents dans les laboratoires et les résultats corrélés/harmonisées 

avec ceux du laboratoire central afin de permettre un suivi correct des patients. 

Le bénéfice, en termes de temps, est démontré. Les avantages sont doubles : 

prise en charge thérapeutique plus rapide, moindre engorgement du service des 

urgences. Cependant, il n’existe pas d’étude ayant démontré une amélioration du 
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ratio coût/bénéfice malgré la multiplication des analyseurs délocalisés dans les 

services de soins [77]. Dans tous les cas, ces appareils doivent être la 

responsabilité du biologiste médicale qui assure leur validation ainsi que la 

surveillance de leurs performances. 

c.6.2 Valeurs de référence : 

Chaque laboratoire doit établir ses propres intervalles de référence pour assurer 

une représentation correcte des populations spécifiques et des natures 

d’échantillons [78]. En l’absence de nécrose cardiaque, la concentration 

plasmatique des troponines est très faible, voire nulle. Leur augmentation en 

cas d’atteinte myocardique en fait de très bons marqueurs, 

cardiospécifiques[53]. 

Les recommandations des sociétés savantes européennes et américaines 

préconisent l’utilisation d’une valeur seuil unique de troponine au 99e  percentile 

d’une population de référence. La précision recommandée au 99e percentile 

devrait être de 10 % (coefficient de variation [CV] = 10 %). Avant 2007, aucun 

système de dosage n’atteignait cette précision, il était  recommandé d’utiliser le 

seuil établi au CV de 10 % (Fig. X) [79]. 
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Figure 12 : Caractéristiques analytiques des immunodosages de troponine et valeurs-seuils. 

 ESC: European Society of Cardiology ; ACC : American College of Cardiology ; CV : 

coefficient de variation. [79]. 

 

Les progrès réalisés dans les dosages des troponines se sont concrétisés par 

l’apparition en 2007 de dosages dits « ultrasensibles ». Ces dosages se 

caractérisent d’un point de vue analytique par des valeurs du 99e percentile très 

basses et une précision analytique à 10 % pour des valeurs proches voire 

inférieures au 99e percentile [80]. Il n’y a pas actuellement de définition 

consensuelle des dosages de troponines dites hypersensibles, ultrasensible, de 4e 

génération, etc. Ce sont soit des tests déjà commercialisés (TnT hs Roche, TnIc 

us Siemens) ou en développement (TnI us Beckman, hs TnI Singulex). Les deux 

caractéristiques communes de ces dosages sont d’une part une imprécision de 

10% au seuil ou inférieure à 10% au seuil décisionnel du 99e percentile, d’autre 

part une quantification de la troponine chez les sujets sains [81]. 



 

 Figure 13 : Interprétations des concentration

pratique clinique et les changements apportés par une troponine de haute

[82]. 

 

 Ces tests reconnaissent les même épitopes que les dosages classiques. Seules les 

conditions d’analyse sont optimisées

optimisation du signal, réduction du bruit de fond, diminution des interférences 

immunologiques etc. Les concentrations observées avec les troponines de 

« haute sensibilité » sont de l’ordre de la dizaine 

moins que les dosages classiques. À ces concentrations, il est possible de mettre 

en évidence des atteintes cardiaques à minima, plus fréquemment qu’avec les 

dosages classiques. Ainsi, certains auteurs ont montré qu’avec ces dos
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ont optimisées : augmentation de la prise d’essai, 

optimisation du signal, réduction du bruit de fond, diminution des interférences 

immunologiques etc. Les concentrations observées avec les troponines de 

» sont de l’ordre de la dizaine de ng/L, soit 10 à 100 fois 

moins que les dosages classiques. À ces concentrations, il est possible de mettre 

en évidence des atteintes cardiaques à minima, plus fréquemment qu’avec les 

dosages classiques. Ainsi, certains auteurs ont montré qu’avec ces dos
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troponine augmenterait avec l’âge et qu’il existerait une différence homme 

femme des valeurs de la troponine chez le sujet sain. Les conséquences de 

l’utilisation de ces nouveaux dosages sont multiples : diminution des valeurs des 

seuils, détection plus fréquentes des atteintes cardiaques d’origine ischémique 

ou non ischémique, détection plus précoces des infarctus. Dans les travaux 

initiaux, ces dosages ont prouvés leur sensibilité diagnostique plus importante 

que les troponines classiques, et permettent d’envisager un délai plus court dans 

le diagnostic d’infarctus [81]. Cependant le gain de sensibilité diagnostique vis-

à-vis de l’infarctus peut se traduire par une perte de spécificité, nécessitant soit 

un redosage, soit l’utilisation d’autres investigations (biomarqueurs, imagerie) 

pour confirmer le diagnostic notamment d’infarctus. Les recommandations 

encore en vigueur à ce jour n’ont pas encore intégré les conséquences de 

l’utilisation de ces dosages [2]. Dans tous les cas, le seuil décisionnel (99e  

percentile d’une population de référence) est défini pour chaque méthode de 

dosage et est une donnée propre du test.  

c.6.3 Variations pathologiques dans le cadre des SCA :  

Le dosage de la troponine est utilisé essentiellement dans le diagnostic des SCA, 

dans le pronostic des affections cardiaques d’origine ischémique et dans 

l’appréciation des dommages cardiaques quelles que soient leurs étiologies [2]. 

� Place de la troponine dans le diagnostic et le pronostic des SCA ST+ : 

Devant un tableau caricatural d’IDM en voie de constitution, avec un aspect 

électrocardiographique de sus décalage du segment ST, un dosage de troponine 

est le plus souvent réalisé. Cependant, il ne sert qu’à confirmer a posteriori le 

diagnostic évoqué, la valeur prédictive positive de l’ECG étant extrêmement 

élevée, et ne doit en rien retarder la prise en charge du patient. Celui-ci devra 
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bénéficier le plus rapidement possible d’une technique de revascularisation 

pharmacologique (fibrinolyse) ou mécanique (angioplastie). Le facteur temps 

est, un élément clé de la prise en charge. Il existe une corrélation entre la 

rapidité d’instauration du traitement de revascularisation de l’IDM  aigu et la 

baisse de mortalité. Le résultat de la troponine dans ce contexte participera 

plutôt à l’évaluation pronostique sachant que la relation quantité de troponine 

libérée-mortalité est quasi linéaire [83]. Après angioplastie coronaire, l’élévation 

modérée de la troponine, induite par le manœuvre instrumentale n’a aucune 

influence sur le pronostic. En revanche, le pronostic est affecté dans les 

procédures où la libération de troponine est importante, généralement associée à 

l’apparition d’une onde Q de nécrose à l’ECG. La cinétique particulière de la 

troponine avec la persistance de concentrations plasmatiques élevées pendant 

plusieurs jours après infarctus ne permet pas toujours la détection des récidives 

d’ischémie ou d’infarctus dans les premiers jours qui suivent une 

revascularisation. Dans une telle situation, le dosage de la CK-MB ou de la 

myoglobine possédant une cinétique plus rapide pourra être proposé. Bien 

qu’une relative proportionnalité existe entre la taille de l’infarctus et le pic des 

concentrations de troponine mesurée, la quantification de la taille de l’infarctus 

sera assurée de façon plus performante par les techniques d’imagerie [2]. 

� Place de la troponine dans le diagnostic et le pronostic des SCA non 

ST+: 

Le dosage de la troponine tient une place beaucoup plus importante dans la 

stratégie de prise en charge des patients SCA non ST+. 

En effet, il est démontré que de nombreux patients suspects de SCA se 

présentant dans les services d’urgences avec une douleur thoracique atypique 
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(personnes âgées, diabétiques…) et un ECG non contributif (bloc de branche 

gauche, pacemaker…). Chez ces patients, le dosage de la troponine s’impose 

non seulement dans la démarche diagnostique mais permet aussi de détecter les 

malades à risque, devant être hospitalisés en milieu cardiologique. La plupart 

des services d’urgences ont désormais des algorithmes intégrant le dosage de la 

cTnI ou la cTnT et sa cinétique dans la prise en charge des SCA non ST+. Il est 

recommandé de réaliser un premier dosage à l’arrivée du patient et un second 

dosage 6 à 9 heures après le premier, surtout si le premier résultat est normal et 

que le délai entre l’apparition de la douleur et le prélèvement est inférieur à 6 

heures. Dans ces conditions les valeurs prédictives positives et négatives de la 

troponine atteignent 99% dans le diagnostic de nécrose myocardique. Il est 

probable que l’utilisation des méthodes ultrasensibles pourra diminuer les délais 

entre 2 mesures en mettant précocement en évidence la troponine libérée du pool 

cytosolique des cardiomyocytes après nécrose. Outre son intérêt diagnostique, la 

troponine participe à la stratification du risque et influence le choix 

thérapeutique. En effet, une élévation de la troponine à la phase aigue d’un 

angor instable permet de définir un sous-groupe de patients à risque 

d’événements cardiovasculaires à court terme ou à long terme [84]. Il est à noter 

que la troponine a une valeur pronostique indépendante et complémentaire des 

autres marqueurs de risque. Cette stratification a un impact thérapeutique 

puisque les IDM non ST+  ne sont pas améliorés par les fibrinolytiques, mais au 

contraire par les anti-agrégants plaquettaires. Par ailleurs, les patients ayant une 

troponine positive sont ceux qui bénéficient le plus de certaines thérapeutiques, 

héparine de bas poids moléculaire (enoxaparine, deltaparine), inhibiteurs des GP 

IIb/IIIa et coronarographie (avec revascularisation) précoce [85].   
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� Place des troponines hypersensibles :  

Bien que le recul sur les dosages des troponines hypersensibles soit faible et ne 

remette pas en cause les recommandations actuelles, l’adoption de ces dosages 

pourrait modifier l’approche diagnostique du dosage des troponines. D’ores et 

déjà, leur adoption a plusieurs conséquences. La première est la meilleure 

fiabilité analytique dans les valeurs basses, là où le dosage de la troponine a une 

valeur décisionnelle. La seconde est la diminution des valeurs du 99e  percentile 

qui sont désormais proches de la dizaine de ng/l [80,86]. La troisième est la 

détection plus fréquente de petites variations de troponine, non précédemment 

quantifiées par les premières générations de ces dosages.  

 Actuellement, la Tn est dosée au moment de l’admission (T0) et à T6h ; avec la 

Tn us, les mêmes résultats sont obtenus à T0 et T3h, en termes d’événements 

cliniques. Attention toutefois, une Tn négative n’exclut pas formellement un 

SCA : en effet, un thrombus ne s’accompagne pas obligatoirement d’une 

nécrose myocardique et il faut faire le dosage au bon moment (une ischémie 

entraîne de réels dommages au bout de 20 minutes environ). De plus, des 

travaux ont montré qu’en cas de Tn négative, il y avait tout de même 8 % 

d’événements cardiovasculaires à 6 mois et 15 % à 1 an !  

Ainsi, si la probabilité pré-test de SCA est forte et la Tn négative, il convient de 

réaliser d’autres tests, notamment une épreuve d’effort, avant de libérer le  

patient (ce qui limite le risque de mort subite) [87]. 

 

  



 

 

63 
 

c.6.4. Variations pathologiques en dehors des SCA : 

L’augmentation de la troponine peut être notée, en dehors du SCA, dans 

l’évolution d’autres cardiopathies, comme l’insuffisance ventriculaire aiguë, les 

péricardites, les myocardites, les contusions myocardiques, les arythmies 

sévères, le cœur pulmonaire aigu, ou dans certaines atteintes non ischémiques, 

comme les intoxications médicamenteuses, les chimiothérapies cardiotoxiques, 

les polytraumatismes… Par exemple, 20 % des patients présentant un accident 

vasculaire cérébral ont une troponine augmentée. Cette atteinte myocardique est 

réversible et il existe une corrélation entre la gravité du syndrome et 

l’importance de l’augmentation de la troponine [43]. 

Une augmentation de la troponine a même été décrite en cas d’hypothyroïdie, 

d’amylose systémique ou de sepsis. Le tableau regroupe les principales causes 

cardiovasculaires ou extra-cardiovasculaires d’augmentation de la troponine 

[43]. 
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Tableau IX : Les principales causes cardiovasculaires ou extra-cardiovasculaires 

d’augmentation de la troponine [88]. 

           Causes cardiovasculaires             Causes extracardiaques 

Contusion myocardique Hypothyroïdie sévère 

Chirurgie cardiaque Insuffisance rénale 

Embolie pulmonaire Connectivites ou maladies infiltratives du 

myocarde : amylose, hémochromatose, 

sarcoïdose, sclérodermie. 

Myocardite ou péricardite AVC 

Dissection aortique Hémorragie sous-arachnoïdienne  

Angor d’effort chronique Rhabdomyolyse sévère 

Tachycardie ventriculaire et/ou 

 fibrillation ventriculaire 

Toxiques comme les chimiothérapies : 

adriamycine, 5-FU, herceptine 

Bloc auriculo-ventriculaire de haut degré Sepsis 

Bradycardie sévère Détresse respiratoire sévère  

Tako-Tsubo Brulure étendue 

 

 

c.6.5. Interférences sur le dosage des troponines : 

Les valeurs seuils présentés par les fournisseurs (Tableau VIII ) ont pour la 

majorité été établies sur des sérums. Cependant, une diminution des valeurs de 

troponine sur héparine a été rapportée par rapport à celles obtenues sur sérum. 

La centrifugation des tubes doit être suffisante pour éviter la présence de 

microcaillots responsables de faux positifs analytiques sur certains analyseurs. 

Une double centrifugation est envisageable en cas de contrôle du résultat. Des 

faux positifs peuvent également être rencontrés avec des plasmas contenant des 

anticorps hétérophiles ou des facteurs rhumatoïdes. Leur présence devra être 
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systématiquement recherchée en cas de dissociation des résultats avec le 

contexte clinique afin d’éviter des examens complémentaires inutiles. L’absence 

de modification notable des valeurs en cas de dosages sériés permet également 

d’évoquer ces faux positifs. A l’inverse, des faux négatifs on été rapportés suite 

à la présence d’auto anticorps anti-troponine circulants [92]. Les interférences 

pouvant varier d’une trousse à l’autre, le dosage sur un autre analyseur est 

suggéré. Le trouble et l’ictère n’induisent pas d’interférences, alors que 

l’interférence de l’hémolyse est variable selon les systèmes, pouvant entraîner 

des interférences négatives (TnT) ou positives (Certaines TnI) [88]. 

 

d. L’h-FABP :  

d.1. Biochimie et physiologie : 

L’h-FABP appartient à la famille des fatty acid-binding proteins (FABP), 

protéines intracellulaires non enzymatiques mises en évidence en 1972 [89]. 

Ces protéines cytosoliques de faible masse moléculaire (14-15kDa) sont 

largement distribuées dans l’organisme humain ainsi que dans d’autres espèces 

animales (mammifères, oiseaux, insectes, poissons...) [90]. 

Elles doivent leur nom à leur propriété de lier avec une grande affinité et de 

façon non covalente les acides gras à longues chaînes. Elles sont retrouvées dans 

les tissus métabolisant les acides gras comme le cœur, les muscles squelettiques 

ou le foie, ainsi que dans des tissus, comme le cerveau, qui ne sont pas 

considérés comme de grands utilisateurs de cette source d’énergie [91,92]. 

Leur fonction primaire est de faciliter le transport intracellulaire des acides gras 

de la membrane vers les mitochondries, lieu de la bêta-oxydation [89]. 



 

Elles assurent également une fonction de protection cellulaire vis

délétères des acides gras libres en forte concentration. Cette propriété est très 

importante en cas d’ischémie myocardique 

Actuellement 9 types de fatty acid

en fonction du tissu où elles ont été mises en évidence la première fois, elles 

possèdent une homologie de séquence en acides aminés de 20 à 70 %. Si 

certaines ne sont présentes que dans un seul 

plusieurs organes et certains tissus en contiennent plusieurs (tableau

 

Tableau X : Les neuf isoformes de fatty acid
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Elles assurent également une fonction de protection cellulaire vis

délétères des acides gras libres en forte concentration. Cette propriété est très 

importante en cas d’ischémie myocardique [90]. 

s de fatty acid-binding proteins ont été identifiés. Nommées 

en fonction du tissu où elles ont été mises en évidence la première fois, elles 

possèdent une homologie de séquence en acides aminés de 20 à 70 %. Si 

certaines ne sont présentes que dans un seul tissu, d’autres sont exprimées dans 

plusieurs organes et certains tissus en contiennent plusieurs (tableau

Les neuf isoformes de fatty acid-binding proteins  mises en évidence chez l’homme

[91,95]. 

 

 

Elles assurent également une fonction de protection cellulaire vis-à-vis des effets 

délétères des acides gras libres en forte concentration. Cette propriété est très 

binding proteins ont été identifiés. Nommées 

en fonction du tissu où elles ont été mises en évidence la première fois, elles 

possèdent une homologie de séquence en acides aminés de 20 à 70 %. Si 

tissu, d’autres sont exprimées dans 

plusieurs organes et certains tissus en contiennent plusieurs (tableau X) [93,94]. 

binding proteins  mises en évidence chez l’homme 

 



 

La forme cardiaque ou h-FABP,

en 1978[96]. Son gène est localisé sur le chromosome 1 (1p32

Elle est l’une des protéines les plus abondantes du cœur et représente 5 à 15 % 

du pool protéique cytosolique. Cependant, elle est ret

faibles, dans d’autres tissus comme les muscles squelettiques, le cerveau, le rein, 

les testicules, le placenta, l’estomac, le tissu adipeux ou les cellules lactotropes 

(tableau XI ) [95,98]. 

Elle possède une homologie de 20 à 35 % a

et intestinale (i-FABP), et de 60 à 80 % avec les protéines du tissu nerveux (m

LBP) et du tissu adipeux (a

d’au moins trois isoformes cardiaques d’h

complémentaires sont nécessaires pour conclure à l’existence d’une isoforme 

cardiospécifique comme pour les troponines.

             Tableau XI  : Répartition de l’h

             

L’h-FABP est excrétée dans les urines, sa demi

20 minutes [90]. 
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FABP, protéine de 132 acides aminés, a été découverte 

Son gène est localisé sur le chromosome 1 (1p32-1p33)

Elle est l’une des protéines les plus abondantes du cœur et représente 5 à 15 % 

du pool protéique cytosolique. Cependant, elle est retrouvée, à des taux plus 

faibles, dans d’autres tissus comme les muscles squelettiques, le cerveau, le rein, 

les testicules, le placenta, l’estomac, le tissu adipeux ou les cellules lactotropes 

Elle possède une homologie de 20 à 35 % avec les protéines hépatique (l

FABP), et de 60 à 80 % avec les protéines du tissu nerveux (m

LBP) et du tissu adipeux (a-FABP) [90]. Plusieurs études suggèrent l’existence 

d’au moins trois isoformes cardiaques d’h-FABP [99,100]

complémentaires sont nécessaires pour conclure à l’existence d’une isoforme 

cardiospécifique comme pour les troponines. 

Répartition de l’h-FABP dans les différents tissus humains

e dans les urines, sa demi-vie d’élimination étant estimée à 

 

 

protéine de 132 acides aminés, a été découverte 

1p33) [97]. 

Elle est l’une des protéines les plus abondantes du cœur et représente 5 à 15 % 

rouvée, à des taux plus 

faibles, dans d’autres tissus comme les muscles squelettiques, le cerveau, le rein, 

les testicules, le placenta, l’estomac, le tissu adipeux ou les cellules lactotropes 

vec les protéines hépatique (l-FABP) 

FABP), et de 60 à 80 % avec les protéines du tissu nerveux (m-

. Plusieurs études suggèrent l’existence 

[99,100]. Des travaux 

complémentaires sont nécessaires pour conclure à l’existence d’une isoforme 

FABP dans les différents tissus humains [101]. 

 

vie d’élimination étant estimée à 
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d.2. Cinétique : 

Possédant des caractéristiques proches (petite taille et localisation cytosolique), 

l’h-FABP et la myoglobine présentent des cinétiques de libération analogues. 

Ainsi, lors d’une lyse myocardique, l’h-FABP apparaît dans la circulation 

sanguine dans les deux heures suivant les premiers symptômes, son pic de 

concentration se situant entre la 4e  et la 6e  heure (concentration maximale 

moyenne 320 lg/L). Un retour aux valeurs physiologiques est observé vers la 20e  

heure. Cette cinétique explique l’intérêt porté à cette molécule [101]. 

d.3. Phase préanalytique : 

Prélèvement sanguin sur tube hépariné ou citraté, sang total. 

d.4. Phase analytique : 

Plusieurs méthodes de dosage immunologiques sont décrites dans la littérature. 

Elles diffèrent par la technique employée (Elisa, immunosenseurs, 

immunochromatographie...), le temps d’incubation (10 à 180 minutes), la limite 

de détection et la zone de linéarité, la nature de l’échantillon (sérum, plasma, 

sang total). Actuellement, un seul test est commercialisé en France : le 

Cardiodetect®, commercialisé par la société BMD (figure 11) [102,103]. 

 



 

Figure 14

 Il repose sur une technique immunochroma

monoclonaux: l’un marqué à l’or colloïdal utilisé comme traceur et l’autre non 

marqué employé comme anticorps de capture. Après un dépôt de 3 gouttes de 

sang total ou de plasma (prélèvement capillaire ou sang veineux ef

citrate ou héparinate de lithium), le traceur se lie à l’h

présente dans l’échantillon. Un complexe antigène

migre vers l’extrémité du support en passant sur une membrane où sont 

immobilisés les anticorps de capture. Un complexe anticorps marqué

anticorps de capture se forme au niveau de cette membrane et entraîne 

l’apparition d’une bande colorée dont l’intensité est proportionnelle à la 

concentration d’h-FABP dans l’échantillon. Le traceu

bande de contrôle où sont immobilisés des anticorps anti

d’une bande colorée au niveau de cette zone contrôle valide le test. Le test est lu 

à l’œil nu après une incubation de 15 minutes, le
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Figure 14 : Test Cardiodectect® [104]. 

Il repose sur une technique immunochromatographique utilisant deux anticorps 

monoclonaux: l’un marqué à l’or colloïdal utilisé comme traceur et l’autre non 

marqué employé comme anticorps de capture. Après un dépôt de 3 gouttes de 

sang total ou de plasma (prélèvement capillaire ou sang veineux ef

citrate ou héparinate de lithium), le traceur se lie à l’h-FABP éventuellement 

présente dans l’échantillon. Un complexe antigène-anticorps marqué se forme et 

migre vers l’extrémité du support en passant sur une membrane où sont 

nticorps de capture. Un complexe anticorps marqué

anticorps de capture se forme au niveau de cette membrane et entraîne 

l’apparition d’une bande colorée dont l’intensité est proportionnelle à la 

FABP dans l’échantillon. Le traceur libre diffuse jusqu’à une 

bande de contrôle où sont immobilisés des anticorps anti-traceur. L’apparition 

d’une bande colorée au niveau de cette zone contrôle valide le test. Le test est lu 

à l’œil nu après une incubation de 15 minutes, le seuil de détect

 

 

 

tographique utilisant deux anticorps 

monoclonaux: l’un marqué à l’or colloïdal utilisé comme traceur et l’autre non 

marqué employé comme anticorps de capture. Après un dépôt de 3 gouttes de 

sang total ou de plasma (prélèvement capillaire ou sang veineux effectué sur 

FABP éventuellement 

anticorps marqué se forme et 

migre vers l’extrémité du support en passant sur une membrane où sont 

nticorps de capture. Un complexe anticorps marqué-antigène-

anticorps de capture se forme au niveau de cette membrane et entraîne 

l’apparition d’une bande colorée dont l’intensité est proportionnelle à la 

r libre diffuse jusqu’à une 

traceur. L’apparition 

d’une bande colorée au niveau de cette zone contrôle valide le test. Le test est lu 

seuil de détection étant de 7 
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ug/L. Ce mode de lecture reste subjectif et il ne permet pas la détermination 

exacte de la concentration dans l’échantillon. La commercialisation de systèmes 

de lecture automatisés doit à terme pallier cette limite. Cependant, sa facilité de 

réalisation (absence de traitement pré-analytique), son délai de rendu de résultat 

rapide, associés à son faible encombrement (taille d’une carte de crédit) rendent 

ce test attrayant pour les laboratoires hospitaliers ainsi que pour les équipes 

préhospitalières ou d’accueil des urgences [104]. 

d.5. Phase post analytique : 

d.5.1. valeurs de référence : 

Physiologiquement, elle est retrouvée en faible concentration dans le plasma. Au 

sein d’une population indemne de toute pathologie cardiaque et musculaire, les 

concentrations plasmatiques sont inférieures à 6µg /L, la médiane se situant vers 

1,5 µg/L [105]. Ces valeurs usuelles varient en fonction du sexe, les hommes 

présentant des concentrations supérieures aux femmes, et de l’âge. Selon Pelsers 

[105], les concentrations plasmatiques médianes chez les hommes sont de 1,8 

µg/L  pour la tranche d’âge de 41 à 50 ans alors qu’elles sont de 2 et de 2,5 µg/L 

pour des tranches d’âge respectivement de 51 à 60 ans et de 61 à 70 ans. Cette 

augmentation est liée à l’altération de la fonction rénale avec l’âge. 

Enfin, une faible variation nycthémérale est remarquée, les concentrations étant 

légèrement plus élevées la nuit qu’au cours de la journée du fait de la diminution 

de la filtration glomérulaire rénale en période nocturne [104]. 
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d.5.2 Apport de l’h-FABP en cardiologie : 

� Diagnostic précoce des syndromes coronariens aigus 

Plusieurs travaux [106,107] ont évalué l’intérêt de l’h-FABP dans le diagnostic 

des syndromes coronariens aigus en la comparant aux marqueurs déjà existants. 

Les sensibilités et spécificités observées diffèrent fortement suivant les études. 

Dans tous les cas, elles apparaissent supérieures à celles de la myoglobine dans 

le diagnostic précoce des infarctus [104]. 

� Suivi de la reperfusion : 

Plusieurs études ont évalué l’intérêt de l’h-FABP dans le suivi du traitement 

thrombolytique. L’identification des échecs de la thrombolyse est indispensable 

car ils sont associés à une augmentation de la mortalité et à une majoration du 

risque de récidive et d’insuffisance cardiaque. La coronarographie à 90 minutes 

après le début du traitement est la méthode de référence mais reste un geste 

invasif complexe et les critères non invasifs (cliniques, électrocardiographique, 

biologiques) sont malheureusement souvent mis en défaut [108]. 

La réalisation de dosages sériés permet de suivre cette cinétique et d’évaluer 

l’efficacité de la thérapeutique. Dès la 15e minute suivant la thrombolyse, une 

augmentation de la concentration d’un facteur 1,8 signe la reperfusion avec une 

sensibilité de 93 % pour atteindre 98 % à T+30 min et 100 % à T+60 min 

[109,104].          

� Détection d’une récidive d’ischémie ou d’infarctus : 

Une des complications du SCA est le « ré-infarctus » lié à une réocclusion de 

l’artère après reperfusion ou à l’occlusion d’une seconde artère coronaire. Si une 

récidive se produit avant le retour aux valeurs physiologiques du marqueur 

biologique, la ré-ascension des concentrations est difficilement perceptible sur 
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des dosages sériés. Un marqueur à cinétique rapide prend alors tout son sens. 

Ainsi, l’h-FABP permet la détection d’une récidive se produisant dans les 10 

heures après le premier SCA, les troponines étant, dans ce cas, mises en 

défaut[110]. 

� Valeur pronostique : 

Lors d’un syndrome coronarien aigu, l’h-FABP semble être un marqueur 

pronostique de la mortalité et la morbidité à 6 mois. Selon certains auteurs, l’h-

FABP possède une bonne valeur pronostique et permet une estimation de la 

taille de la zone infarcie [111]. 

d.5.3.  Limites actuelles de l’h-FABP : 

� Variations lors d’atteintes musculaires squelettiques : 

Les limites de ce nouveau marqueur sont en partie liées à l’absence d’isoformes 

cardiospécifiques et à sa présence dans les muscles squelettiques. Ainsi, suite à 

un exercice physique intense, une élévation de sa concentration plasmatique est 

objectivée dès la 30e minute avec un retour aux valeurs physiologiques en 24 

heures, le pic de concentration étant en moyenne de 50 µg/L [112]. Comme la 

myoglobine, l’h-FABP est donc difficilement exploitable en cas de douleurs 

thoraciques au décours d’un exercice musculaire. 

Pour pallier cette limite et dans l’attente d’une mise en évidence d’une isoforme 

cardiospécifique, certains auteurs préconisent la détermination du ratio 

concentration plasmatique de myoglobine sur concentration plasmatique d’h-

FABP. Ce dernier, reflétant le ratio du tissu lésé, permet de déterminer l’origine 

de la souffrance musculaire. 

Un ratio inférieur à 6 % est considéré spécifique d’une nécrose myocardique, un 

ratio compris entre 20 % et 70 % oriente vers des troubles musculaires [110]. 
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� Insuffisance rénale et h-FABP : 

L’insuffisance rénale, en réduisant la clairance de l’h-FABP, entraîne une 

augmentation de sa concentration plasmatique. Ce phénomène est souligné dans 

plusieurs études, l’inclusion de patients insuffisants rénaux étant associée à une 

baisse de la spécificité du test [113,114,115]. Gorshi et al. [116] ont mis en 

évidence des concentrations pouvant atteindre 20 à 25 fois les valeurs 

physiologiques chez des patients dialysés. De même, Nayashida et al. [117] ont 

observé une élévation des concentrations chez les insuffisants rénaux, 

susceptible d’entraîner des faux positifs. Ces variations constituent une limite 

pour un test destiné à être utilisé dans une population âgée sujette à une 

altération de la fonction rénale. Il est donc nécessaire de déterminer, comme 

pour le NT-proBNP, des valeurs seuils propres aux patients insuffisants rénaux 

pour garder toute l’utilité de ce marqueur. 

L’association de la troponine avec des marqueurs, qui pourraient être témoins de 

l’ischémie  et/ou permettre d’identifier les patients à risque élevé avant 

l’apparition de lésions cellulaires irréversibles est maintenant proposée. Ces 

marqueurs, sont pour certains de véritables acteurs dans la physiopathologie des 

SCA, et appartiennent schématiquement à trois grands groupes : des marqueurs 

d’ischémie, des marqueurs hémodynamiques, et des marqueurs d’inflammation 

et/ou d’instabilité de la plaque d’athérome [2]. 
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2. Marqueurs d’ischémie : 

a. Ischemia Modified Albumin (IMA): 

Les modifications de l’albumine après une lésion ischémique se traduisent par 

une perte de sa capacité à fixer le cobalt et ont conduit à proposer l’IMA comme 

un marqueur d’ischémie myocardique. L’enthousiasme suscité par l’IMA est 

due à sa forte valeur prédictive négative chez les patients se présentant avec des 

douleurs thoraciques typiques mais des ECG normaux ou non contributifs. Ce 

marqueur associé à la troponine permettrait ainsi une amélioration du tri des 

patients dans les services d’urgence [118]. Cependant l’IMA n’est pas 

spécifique du myocarde, mais plutôt du stress oxydatif quelle que soit son 

origine, de l-hypoxie ou de l’acidose et son intérêt est controversé [2]. 

b. Autres marqueurs : 

D’autres marqueurs comme les acides gras libres non liés (uFFA ou unbound 

free fatty acid) ou la choline du sang total également en cours d’évaluation et 

pourraient être associés à la troponine dans le tri des patients. Mais, quel que soit 

le marqueur d’ischémie, la difficulté à démontrer de façon convaincante un 

intérêt additif à celui de la troponine réside dans la méthodologie des études 

publiées. Pour la plupart, ces études sont rétrospectives ou s’intéressent à des 

populations sélectionnées. Or, les patients se présentant dans les services 

d’urgence avec suspicion de SCA constituent une population très hétérogène 

aussi bien en termes de présentation clinique, d’ECG que de risque. L’analyse 

est de plus compliquée par l’absence de « gold standard » de l’ischémie et par le 

manque de cardiospécificité des marqueurs étudiés. Les performances 

diagnostiques des marqueurs d’ischémie, utilisés seuls ou en association avec la 

troponine dans une population non sélectionnée de patients se présentant aux 
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urgences et incluant des patients avec une clinique atypique et un ECG non 

contributif restent à démontrer [2]. 

3. Marqueurs hémodynamiques : 

     Le concept du BNP ou NT-proBNP comme reflet de l’ischémie repose sur 

plusieurs études [119]. Après un infarctus, la concentration de BNP augmente 

plus précocement que celle de la troponine. L’ischémie aigue induit un état de 

sidération myocardique, entraîne une augmentation de la pression télé-systolique 

du ventricule gauche et donc la sécrétion de BNP. Il existe également une 

augmentation transitoire des concentrations de la BNP au cours d’une 

angioplastie coronaire même en absence de variation des pressions de 

remplissage. L’augmentation du BNP au cours d’une épreuve d’effort est 

proportionnelle à la taille du territoire ischémié. L’hypoxie par elle-même induit 

une augmentation de la transcription des ARNm du BNP. Bassan et al. ont 

récemment montré que dans un service d’urgence le BNP pouvait être un outil 

diagnostique complémentaire des marqueurs de nécrose dans une population de 

patients se présentant avec des douleurs thoraciques mais sans modification du 

segment ST  à l’ECG et une troponine ou CK-MB négative [120]. Ce travail est 

donc en faveur d’une stratégie associant le BNP aux marqueurs de nécrose dans 

le tri des patients aux urgences. Cependant, comme pour les autres marqueurs 

d’ischémie, des études prospectives sur un grand nombre de patients restent à 

faire pour confirmer son utilité comme marqueur diagnostique d’ischémie en 

routine. Il est à souligner que les seuils utilisés dans les SCA sont probablement 

différents de ceux définis pour l’insuffisance cardiaque et qu’ils devront être ré-

analysés [2]. 
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La forte association entre le BNP (ou le NT-proBNP) et la mortalité à moyen ou 

long terme dans les SCA, a également été bien démontrée dans des cohortes de 

patients incluant non seulement les infarctus (avec ou sans modification de 

l’ECG) mais également des angors instables. Etant donné l’intérêt pronostique 

maintenant bien établi de la troponine, il paraît logique d’évaluer l’association 

BNP-troponine dans le but d’affiner la prédiction du risque. Les résultats 

obtenus ont ainsi montré qu’une augmentation des concentrations des peptides 

natriurétiques prédisait de manière indépendante la mortalité à court terme, et 

permettait une meilleure stratification du risque en combinaison avec le dosage 

de la troponine [2]. Le BNP apparaît comme un marqueur de mortalité ou de 

progression vers l’insuffisance cardiaque alors que de faibles augmentations de 

la troponine seraient plutôt prédictives d’événements ischémiques récurrents. 

Les deux marqueurs utilisés dans ces études apportent des renseignements  

indépendants et complémentaires justifiant leur utilisation conjointe. Cependant, 

si plusieurs études médico économiques ont montré le bénéfice d’un dosage de 

BNP dans l’insuffisance cardiaque, le ratio coût/bénéfice d’un dosage 

additionnel de BNP ou NT-proBNP dans les SCA à des fins diagnostiques et/ou 

pronostiques reste à évaluer [2]. 

4. Marqueurs d’inflammation :   

Les médiateurs et cellules de l’inflammation sont impliqués dans la pathogenèse 

des SCA. Ils participent au développement et à la maturation de la plaque 

d’athérome et contribuent à son instabilité jusqu’à provoquer sa rupture. Aussi 

a-t-on cherché à évaluer divers médiateurs d’inflammation comme indicateurs 

pronostiques de survenue d’un premier SCA ou comme marqueur de récidive ou 

de complication [46]. En améliorant la stratification du risque, ces marqueurs 
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permettraient d’identifier les patients relevant de thérapeutiques spécifiques. 

Parmi  les nombreux « candidats » évalués, certains sont considérés comme des 

témoins d’instabilité de la plaque (myéloperoxydase MPO, métalloprotéase 

MMP-9), d’autres comme des témoins de rupture de la plaque d’athérome 

(ScD40 ligand, pregnancy  associated plasma protein A ou PAPP-A) ou encore 

comme témoins et acteurs de l’inflammation aigue(CRP) [46]. 

a. Protéine C-réactive (CRP), dosage ultrasensible : 

Le mieux étudié de tous ces marqueurs est la CRP. La disponibilité d’une 

méthode de dosage sensible a  favorisé son évaluation dans de grandes cohortes 

de patients. Le rôle de la CRP, mesurée avec une méthode ultrasensible(CRPus) 

comme marqueur pronostique des SCA a été confirmé par plusieurs 

investigateurs. La valeur pronostique de la CRPus appréciée en termes de risque 

de décès, de survenue d’infarctus ou de nécessité de revascularisation, est 

retrouvée non seulement dans les infarctus mais également dans les angors 

instables en dehors de toute évidence de nécrose myocardique [121]. La valeur 

pronostique de la CRP se surajoute à celle de la troponine. C’est de plus un 

marqueur indépendant de l’histoire clinique ou l’ECG. L’intérêt d’une approche 

multimarqueurs incluant les dosages de troponine, BNP et CRP dans la 

stratification du risque des SCA sans modification du segment ST a été mis en 

évidence par Sabatine [122] dans son étude ; il montre que chaque marqueur a 

une valeur prédictive indépendante vis-à-vis du triple événement composite, 

décès, infarctus ou insuffisance cardiaque et que le risque augmente quand 2 ou 

3 marqueurs sont élevés. Ces résultats ont été validés dans plusieurs cohortes de 

patients et constituent des arguments convaincants d’une approche 

multimarqueurs dans la stratification du risque des SCA. Cependant, à l’échelle 
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individuelle, l’intérêt de la CRPus reste controversée étant donnée la très grande 

variabilité intra-individuelle de ce marqueur. Il reste de plus à évaluer les 

conséquences médico-économiques et à déterminer si des stratégies 

thérapeutiques découlant de scores de risque incluant la CRPus amélioreraient le 

pronostic des patients [2]. 

b. CD40 ligand soluble : 

Le CD40 ligand soluble (Scd40L) est un acteur potentiel de l’instabilité et de la 

rupture de la plaque  qui mérite d’être évalué dans les SCA. Le CD40 ligand est 

une protéine transmembranaire présente notamment dans les plaquettes. Après 

stimulation, le CD40L est clivé générant un fragment soluble ayant une activité 

prothrombotique.  

Des premiers travaux ont montré la valeur pronostique du Scd40L permet 

d’identifier une sous-population à risque élevé suggérant que ce marqueur 

pourrait être utile en association avec la troponine dans la stratification du 

risque. Cependant ces études n’avaient pas pour objectif principal évaluation 

d’un biomarqueur mais l’évaluation de différentes stratégies thérapeutiques et 

les résultats ont  été obtenus sur une sérothèque. Or, le dosage du sCD40L  exige 

des conditions préanalytiques strictes (plasma rapidement centrifugé en absence 

d’activation plaquettaire pour éviter d’avoir une libération du marqueur in vitro). 

Les études prospectives suivantes n’ont pas permis de confirmer l’intérêt de ce 

marqueur. Enfin, comme la CRP, le sCD40L est augmenté dans de nombreuses 

maladies inflammatoires et son manque de spécificité est critiquable [123]. 
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c. Myéloperoxydase (MPO) : 

La myéloperoxydase (MPO) est une hémoprotéine enzymatique localisée dans 

les granules azurophiles des polynucléaires neutrophiles et les macrophages. 

Elle est libérée dans les fluides extracellulaires dans un contexte inflammatoire. 

Elle pourrait traduire l’activation des cellules inflammatoires impliquées dans la 

déstabilisation de la plaque. En effet, la MPO est une enzyme impliquée dans le 

stress oxydatif qui au niveau de la plaque participerait à sa fragilisation et à sa 

rupture, via son action sur les lipides des LDL. De plus, elle interagirait avec le 

NO et diminuerait son activité vasotonique [2]. 

 La MPO est plus élevée chez les sujets coronariens que les sujets sains. Une 

concentration massique élevée de la MPO permettrait de stratifier le risque dans 

une sous population de patients SCA avec une troponine négative et des 

concentrations de sCD40L  inférieures au seuil établi dans les études 

précédentes[124], Ceci suggère que l’activation de la MPO et du sCD40L, reflet 

de ces 2 processus, aurait ainsi une valeur pronostique complémentaire dans les 

SCA à faible risque qu’il reste, là encore, à valider dans les études prospectives. 

Dans une autre étude, la concentration en MPO sérique a été associée au risque 

de développement de pathologie cardiovasculaire mais de manière moins forte 

que la CRP est associée de manière progressive aux événements défavorables à 

30 jours et 6 mois. Dans cette étude, la concentration de MPO est 

significativement plus élevée à l’admission chez les patients initialement 

négatifs en troponine T classique, suggérant un rôle potentiel de tri des patients à 

ce marqueur [125]. 
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5. Marqueur de stress : La copeptine,  nouveau marqueur d’exclusion 

de l’infarctus du myocarde. 

a. Structure : 

La copeptine, également dénommée glycopeptide associé à l’arginine 

vasopressine (AVP), est un peptide de 39 acides aminés (aa), dont la masse 

moléculaire avoisine 5 KDa. Ce peptide possède un site de N-glycosylation et 

contient un segment central riche en résidus leucine. Il a été isolé pour la 

première fois en 1972 par Holwerda dans des posthypophyses de porcs [126]. La 

copeptine, comme l’AVP, provient du clivage protéolytique d’une protéine 

précurseur, la préprovasopressine(proAVP), constituée de 164 aa et codée par le 

gène AVP, situé sur le chromosome 20, en position 20p13. Cette protéine 

précurseur comporte un peptide signal, l’AVP, la neurophysine II et la copeptine 

(Figure 12) [127]. 

 

 

La Figure 15 : Représentation schématique de la protéine précurseur de l’arginine vasopressine 

[127]. 

Cette protéine précurseur est composée d’un peptide signal (gris), de l’arginine 

vasopressine (AVP, rouge), de la neurophysine II (orange) et de la copeptine 

(CT-proAVP, mauve). Les acides aminés correspondant aux limites respectives 

des différents domaines sont également indiqués [128]. 

Ainsi, la copeptine constitue la partie C-terminale de la provasopressine (CT-

proAVP). De ce fait, la copeptine et l’AVP sont co-sécrétées par la 

posthypophyse, dans des proportions stoechiométriques. La copeptine 
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vie in vivo relativement courte, de l’ordre de 25 minutes, 

tout comme l’AVP. Mais, contrairement à cette dernière, elle est relativement 

stable in vitro, une fois le prélèvement sanguin réalisé. Après synthèse de la 

proAVP dans les noyaux magnocellulaires de l’hypothalamus, la p

précurseur subit l’action de 4 enzymes pour adopter sa configuration 

biologiquement active (Figure 13) [129]. 

: Sécrétion post-hypophysaire de l’arginine vasopressine et de la copeptine.

Les deux protéines sont synthétisées à partir d’un précurseur commun, qui subit 

un processus de maturation au sein des granules neurosécrétoires, au cours de 

leur progression le long de l’axe hypothalamo-hypophysaire. La copeptine et 

l’AVP sont ensuite stockées au niveau des axones des neurones 
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neurosécrétoires. Après stimulation, les protéines sont libérées dans les 

capillaires avoisinants [129]. 

Après le clivage du peptide signal, la proAVP se replie, en plaçant la séquence 

peptidique correspondant à l’AVP dans un site de liaison, situé dans la séquence 

de la neurophysine II. Ce repliement permet un compactage de la protéine, 

indispensable à son intégration dans les vésicules neurosécrétoires et protège 

l’AVP de la protéolyse.  

Suivent ensuite la création de 7 ponts disulfures dans le domaine de la 

neurophysine II et d’un pont dans celui de l’AVP, ainsi que la glycosylation de 

la copeptine. La proAVP est ensuite transférée dans les vésicules 

neurosécrétoires, où elle subira différents clivages, au cours de son transport 

axonal, de l’hypothalamus vers la posthypohyse : un premier clivage libère 

d’abord l’AVP, puis la copeptine est séparée de la neurophysine II. Ces 

différents clivages sont achevés lorsque les vésicules arrivent à la 

neurohypohyse [130]. 

b. Formes moléculaires : 

 La copeptine ne présente pas d’analogues de séquence connus (une recherche 

de protéines de structure primaire identique ou voisine dans les bases de données 

s’avère infructueuse). Par ailleurs, les fabricants des différents kits considèrent 

le dosage de la copeptine comme hautement spécifique et ne rapportent pas de 

protéines pouvant être reconnues par les anticorps (Ac) utilisés pour sa 

détection. Il n’existe pas de données concernant une éventuelle oligomérisation 

de la copeptine ou sa liaison avec d’autres partenaires protéiques. Enfin, peu de 

données sont disponibles dans la littérature sur le catabolisme de la copeptine ou 
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de ses éventuels fragments. Le rein semble impliqué dans la dégradation de la 

copeptine, puisque l’insuffisance rénale majore ses taux circulants [130]. 

c. Activités biologiques :  

La copeptine est co-sécrétée avec l’AVP par les neurones hypothalamiques au 

niveau de la posthypophyse. Elle représente donc un témoin fidèle de la 

sécrétion d’AVP et son dosage apparaît beaucoup plus aisé que celui de l’AVP, 

qui présente une durée de vie réduite et une instabilité importante. La sécrétion 

d’AVP (et, par voie de conséquence, de copeptine) constitue une réponse de 

l’organisme à divers stress, parmi lesquels on peut notamment citer : 

l’hypotension artérielle, l’hypoxie, l’hypoglycémie, l’hyperosmolarité, l’acidose 

et les états infectieux. L’AVP exerce 3 actions principales : une vasoconstriction 

artériolaire, par l’intermédiaire de son récepteur V1, un effet antidiurétique sur 

le rein, par son récepteur V2, et la libération d’ACTH par l’antéhypophyse, 

laquelle stimule la sécrétion de cortisol (ce dernier effet implique un autre 

récepteur à l’AVP encore mal caractérisé) [130]. 

Les actions physiologiques de la copeptine n’ont été décrites que récemment. 

Initialement considérée comme un facteur entraînant la libération de prolactine, 

la copeptine apparaît  actuellement comme un élément clé pour la conformation 

correcte de la proAVP, permettant ainsi sa maturation protéolytique 

ultérieure[131]. 

La copeptine interagit probablement avec le système calnexine-calréticuline, qui 

régule la conformation correcte des protéines et interagit avec les protéines 

glycosylées. Ainsi, on ne retrouve pas de motif copeptine dans le précurseur de 

l’ocytocine, une autre hormone post-hypophysaire ; le précurseur de l’ocytocine 

semble en effet beaucoup plus stable que celui de l’AVP.L’absence de copeptine 
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pourrait enfin être impliquée dans la pathogenèse du diabète insipide 

neurogénique [130]. 

d. Phase pré-analytique : 

d.1. Conditions de prélèvement : 

Le statut hydrique et l’osmolarité plasmatique influencent les concentrations 

sanguines en copeptine [132]. De fait, il est nécessaire d’éviter une diète 

hydrique prolongée ou une prise d’eau importante avant le prélèvement (sauf, 

bien évidemment, dans le cadre de l’exploration dynamique d’un trouble de la 

sécrétion d’AVP) [130]. 

d.2. Prélèvement : 

Le sang veineux est recueilli par ponction au niveau du pli du coude. Les 

précautions relatives à la protection contre les risques biologiques devront être 

observées au cours de l’obtention et de la manipulation des échantillons 

biologiques. Le dosage de la copeptine peut être réalisé sur du plasma (EDTA, 

héparine) ou sur du sérum. Le plasma est cependant préféré en raison du 

contexte d’urgence. 

Il convient de respecter les indications communiquées par les fabricants du 

matériel de prélèvement et du kit de dosage. Aucune précaution pré-analytique 

particulière n’est recommandée pour le dosage de la copeptine; l’ajout 

d’antiprotéases au prélèvement n’est notamment pas nécessaire [130]. 

d.3. Traitement des échantillons : 

Les conditions de centrifugation doivent impérativement suivre les instructions 

du fabricant de matériel de prélèvement. 

La copeptine est stable dans le sérum ou le plasma pendant 7 jours à température 

ambiante et 2 semaines à 4◦C. 
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Si le dosage ne peut être réalisé dans les 24 heures suivant la prise de sang, il est 

recommandé une conservation des échantillons à température ambiante ou entre 

2-8°C. Sinon, il est conseillé de les aliquoter et de les congeler à -20°C. Il est 

possible de congeler et de décongeler les échantillons trois fois. Les échantillons 

ictériques, hémolytiques ou lactescents, les échantillons troubles ou contenant 

des traces de fibrine peuvent donner des résultats imprécis. Il convient 

d’interpréter avec prudence les résultats de tels échantillons, voire de demander 

un prélèvement de contrôle [130]. 

e. Phase analytique : 

Le dosage immunologique de la copeptine actuellement disponible repose sur 

une technique de type sandwich. Les Ac utilisés pour le dosage de la copeptine 

sont dirigés contre la séquence 132-164 de la proAVP, ce qui correspond à la 

partie C-terminale de ce précurseur. Le premier Ac est dirigé contre les aa 132-

147 de la proAVP (séquence ATQLDGPAGALLLRLV). Le second Ac 

reconnaît les aa 149-164(séquence LAGAPEPFEPAQPDAY).  

La détection du complexe antigène (Ag)/Ac peut être réalisée selon différentes 

modalités, suivant l’appareillage utilisé (Figure 14) [130] : 

• Technique immunoluminescente: le premier Ac polyclonal permet la 

capture de l’Ag et se trouve lié à la phase solide (tubes de polystyrène). 

Le second Ac polyclonal constitue le traceur et est marqué à l’ester 

d’acridinium pour générer la réaction de chimiluminescence ; 

• technique TRACETM(Time-Resolved Amplified Cryptate Emission) : 

cette technique, disponible sur les automates Kryptor®(ThermoFisher), 

repose sur un transfert d’énergie non radiatif entre un donneur (structure 

cryptate renfermant un ion europium) et un accepteur(protéine d’algue 



 

modifiée absorbant la lumière : XL6

un Ac. En présence de copeptine, la formation d’un complexe 

immunAg/Ac provoque leur rapprochement et permet le transfert 

d’énergie : le signal de fluorescence obtenu est ainsi proportionnel à la 

concentration de copep

• Technique immuno enzymatique Elisa (Enzyme

Assay) en microplaques.

Les résultats du dosage de la copeptine sont habituellement exprimés en 

pmol/L. 

Figure 17 : Techniques immuno

 À gauche : technique immunoluminescente sandwich.

 À droite : technologie TRACE

f. Performances des techniques de dosage

Les différents kits disponibles sur le marché utilisent un volume d’échantillon de 

l’ordre de 50  µL (sans prendre en compte le volume mort éventuel). La 

technique TRACETM permet d’obtenir des résultats en 19 minutes, contre

heures pour la technique immunoluminescente. De par leur difficile 

automatisation, les techniques Elisa en microplaques sont d

adaptables au contexte d’urgence et semblent réservées à la recherche clinique. 
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modifiée absorbant la lumière : XL665), ces derniers étant chacun liés à 

un Ac. En présence de copeptine, la formation d’un complexe 

immunAg/Ac provoque leur rapprochement et permet le transfert 

d’énergie : le signal de fluorescence obtenu est ainsi proportionnel à la 

concentration de copeptine dans l’échantillon ; 

Technique immuno enzymatique Elisa (Enzyme-Linked ImmunoSorbent 

Assay) en microplaques. 

Les résultats du dosage de la copeptine sont habituellement exprimés en 

: Techniques immuno-analytiques utilisées pour la détection de la copeptine [128

À gauche : technique immunoluminescente sandwich. 
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Performances des techniques de dosage : 

Les différents kits disponibles sur le marché utilisent un volume d’échantillon de 

µL (sans prendre en compte le volume mort éventuel). La 

permet d’obtenir des résultats en 19 minutes, contre

heures pour la technique immunoluminescente. De par leur difficile 

automatisation, les techniques Elisa en microplaques sont d

adaptables au contexte d’urgence et semblent réservées à la recherche clinique. 
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détection de la copeptine [128]. 

Les différents kits disponibles sur le marché utilisent un volume d’échantillon de 

µL (sans prendre en compte le volume mort éventuel). La 

permet d’obtenir des résultats en 19 minutes, contre 3 

heures pour la technique immunoluminescente. De par leur difficile 

automatisation, les techniques Elisa en microplaques sont difficilement 

adaptables au contexte d’urgence et semblent réservées à la recherche clinique. 
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Le domaine de mesure varie de 4,8 à 500 pmol/L (et jusqu’à 1200 pmol/L après 

dilution automatique) pour la technique TRACETM. Le seuil de sensibilité 

analytique est compris entre 1,7 pmol/L pour la technique immunoluminescente 

et 4,8 pmol/L pour la technique TRACETM. Le coefficient de variation inter-

laboratoire demeure inférieur à 20 % pour les différents kits de dosage, quelle 

que soit la concentration testée. Les différentes caractéristiques du dosage de la 

copeptine par la technique TRACE sont résumées dans le Tableau XII [130]. 

  



 

Tableau XII : Performances du dosage de la copeptine par la 

Resolved Amplified Cryptate Emission)

 

               

 

Par ailleurs, les réactifs utilisés pour le dosage contiennent des 

immunoglobulines animales d’espèces homologues à celles ayant servi à la 

production des Ac. Ceux

HAMA : Human Anti-Mouse A

des patients, et ainsi de réduire le risque de perturbations liées à la présence de 

ces Ac. Aucun effet crochet, survenant pour de très hautes doses d’Ag, n’a pu 

être observé jusqu’à des concentrations de cop

pmol/L[130]. 
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g.1. Valeurs de référence
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88 

Performances du dosage de la copeptine par la technologie TRACE

Resolved Amplified Cryptate Emission) [130]. 

es réactifs utilisés pour le dosage contiennent des 

immunoglobulines animales d’espèces homologues à celles ayant servi à la 

production des Ac. Ceux-ci permettent de complexer les Ac hétérophiles (ou 

Mouse Antibodies) éventuellement présents dans le sang 

des patients, et ainsi de réduire le risque de perturbations liées à la présence de 

ces Ac. Aucun effet crochet, survenant pour de très hautes doses d’Ag, n’a pu 

être observé jusqu’à des concentrations de copeptine de l’ordre de 2000 

Phase post analytique : 

g.1. Valeurs de référence : 

La copeptine sanguine est détectable chez plus de 97 % des sujets sains, quelle 

que soit leur osmolarité plasmatique (contrairement à l’AVP, qui est 

 

 

TRACETM   (Time-

 

es réactifs utilisés pour le dosage contiennent des 

immunoglobulines animales d’espèces homologues à celles ayant servi à la 

ci permettent de complexer les Ac hétérophiles (ou 

ntibodies) éventuellement présents dans le sang 

des patients, et ainsi de réduire le risque de perturbations liées à la présence de 

ces Ac. Aucun effet crochet, survenant pour de très hautes doses d’Ag, n’a pu 

eptine de l’ordre de 2000 

La copeptine sanguine est détectable chez plus de 97 % des sujets sains, quelle 

que soit leur osmolarité plasmatique (contrairement à l’AVP, qui est 



 

 

89 
 

indétectable chez certains sujets présentant une osmolarité moyenne ou 

basse)[130]. 

Les concentrations plasmatiques en copeptine, mesurées sur un échantillon des 

359 sujets sains, varient entre1,0 et 13,8 pmol/L (valeur médiane : 4,2 pmol/L ; 

IC95 %:1,7-11,25 pmol/L). Les concentrations médianes en copeptine sont 

significativement plus élevées chez les hommes que chez les femmes (5,2 vs 3,7 

pmol/L, p < 0,0001). Toutefois, les plages de valeurs observées sont strictement 

superposables entre ces deux groupes. Enfin, la copeptine plasmatique semble 

ne pas varier en fonction de l’âge [132].Il ne semble pas non plus exister de 

variations circadiennes du taux de copeptine chez l’adulte en bonne santé, 

quoique les études disponibles aient été réalisées sur un petit nombre d’individus 

[133]. L’exercice physique peut entraîner une augmentation modérée du taux de 

copeptine chez certains individus. Chez les sujets sains, la concentration en 

copeptine est influencée par différents facteurs physiologiques (de même que 

celles de l’AVP). En effet, elle augmente en période de jeûne et diminue 

rapidement après une charge hydrique [132].  Comme l’AVP, la concentration 

en copeptine est influencée par le statut hydrique et l’osmolarité plasmatique du 

sujet. Ainsi, chez le volontaire sain, une diète hydrique ou l’administration de 

sérum salé hypertonique augmente la concentration en copeptine. À l’inverse, la 

perfusion de sérum hypotonique entraîne une diminution de son taux [132]. 

g.2. Variations pathologiques de la copeptine : 

L’insuffisance rénale entraîne une augmentation du taux sanguin de copeptine, 

probablement liée à une diminution de la clairance rénale de cette protéine. 

Ainsi, il existe une forte corrélation entre le taux de copeptine et la diminution 

du débit de filtration glomérulaire, en particulier chez les individus de sexe 
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masculin. De plus, l’administration de corticoïdes inhibe la sécrétion de 

copeptine [130]. 

g.3. Intérêt du dosage de la copeptine seule dans l’infarctus du myocarde: 

Le profil de libération de la copeptine dans l’infarctus du myocarde revêt des 

caractéristiques intéressantes pour leur exploitation clinique. Au décours 

immédiat de la douleur thoracique qui accompagne l’infarctus, la copeptine 

s’élève rapidement pour décroître dès les premières heures et rejoindre les 

concentrations physiologiques dans un délai de cinq jours [130].  Ainsi, des 

auteurs ont suggéré que l’utilisation de la copeptine pouvait avoir un intérêt dans 

le diagnostic d’exclusion de l’infarctus du myocarde à la phase aiguë. La 

copeptine donc, améliorerait la classification aux urgences des patients suspects 

d’IDM et permettrait un meilleur triage des patients suspects d’IDM ST- [134]. 

� L’équipe de Khan SQ et al. est la première à avoir mis en évidence  

l’intérêt de la copeptine dans l’IDM. Elle a montré, chez 980 patients suivis 342 

j, que la copeptine augmentait en post-IDM avec un pic à J1 (médiane : 18 

pmol/L [0,3-441]), puis un plateau entre J3 et J5. En outre, les auteurs ont 

montré que des valeurs élevées de copeptine étaient un prédicteur indépendant 

de décès ou d’insuffisance cardiaque à 30 j [135].  

g.4. Intérêt de l’association troponine-copeptine en pathologie cardiaque : 

Des études suggèrent fortement que la combinaison d’un dosage de  

copeptine et de cTnI possède une excellente valeur prédictive négative pour 

exclure un infarctus du myocarde. Un taux normal de copeptine et de troponine 

au moment de l’admission aux urgences permet ainsi d’exclure le diagnostic 

d’IDM avec une valeur prédictive négative de plus de 99%. Ainsi au cours de 
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l’infarctus du myocarde (IDM), la copeptine s’élève alors que la troponine 

demeure encore indétectable (0 à 4 heures après le début des symptômes) [136] 

� Une étude monocentrique aux urgences a été menée par Reichlin T et al.  

chez 487 patients consécutifs, avec des symptômes évocateurs d’IDM dont 

l’apparition (ou l’acmé) remontait à 12 heures ; le diagnostic a été établi par 

deux cardiologues à l’aide de l’ensemble des données cliniques et un dosage de 

copeptine a été effectué “à l’aveugle”. Les auteurs ont montré que la copeptine 

augmentait significativement dans l’IDM : médiane 20,8 pmol/L (IC : 7,9-60,6), 

mais pas dans l’angor instable. Les auteurs ont également montré que 

l’association Tn/copeptine dans les 4 premières heures après le début des 

symptômes, avait un intérêt majeur pour exclure un IDM, au seuil de 14 pmol/L 

pour la copeptine, avec une sensibilité de 98,8 %, une spécificité de 77,1 %, une 

aire sous la courbe ROC quasi parfait (0,97) et surtout une valeur prédictive 

négative de 99,7 % lorsque les deux paramètres étaient négatifs[136]. 

� D’autres auteurs ont rapportés que l’association troponine T avec un seuil

à 0,03 ng/ml et une copeptine avec un seuil à 9,8 pg/l avait une sensibilité de 

88,2% (versus 62% pour  la troponine seule) et une valeur prédictive négative de 

94,6% (versus 88,5% pour la troponine seule) [137]. 
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 Tableau XIII : Comparaison des valeurs prédictives de la troponine, de la copeptine, et de 

l’association troponine-copeptine [137]. 

 

%  Troponine T  Copeptine  TnT et copeptine  

(seuils ng/mL 0,03 et 9,8 

pg/L)  

Sensibilité  62 65,6 88,2 

Spécificité  97 69,7 66,9 

VPP  87,2 41,9 46,2 

VPN  88,5 85,9 94,6 

 

 

� Une autre analyse de plusieurs études prospectives déjà publiées s’est 

portée sur des patients qui avaient une douleur thoracique de moins de 6 heures 

suspects de syndrome coronarien aigu et avaient un antécédent de cardiopathie 

ischémique connue.  Au total, 2392 patients étaient élligibles et 451 patients 

avec un antécédent de cardiopathie ischémique et une douleur thoracique de 

moins de 6 heures ont été inclus dans cette étude dont 36 (8%) avaient un 

infarctus comme diagnostic final et 131 (29%) avaient un diagnostic d’angor 

instable. Comme attendu, les taux de Copeptine étaient significativement plus 

élevés chez les patients diagnostiqués infarctus du myocarde (médiane : 36 



 

 

93 
 

pmol/l) par rapport à ceux qui avaient un angor instable (médiane : 7,8 pmol/l) 

et par rapport à ceux qui avaient un autre diagnostic (médiane : 8,6 pmol/l). Un 

dosage de Troponine conventionnelle négative associée à un taux de Copeptine 

inférieur à 10,7 pmol/l avaient une valeur prédictive négative de 98% (intervalle 

de confiance à 95% : 95%-99%) pour l’exclusion du diagnostic d’infarctus du 

myocarde. L’AUC de la courbe ROC de l’association Copeptine et Troponine 

était supérieure à celle de la Troponine seule (AUC : 0,873 vs. 0,734, p=0,014), 

mais pas différente de celle de la Copeptine seule (AUC : 0,872, p=0,981). La 

question principale en suspens reste celle-ci : est-ce qu’une valeur prédictive 

négative de 98% (intervalle de confiance 95-99%) est suffisante pour exclure un 

infarctus du myocarde avec sécurité ? Il faut se rappeler qu’une valeur prédictive 

négative de 98% est de l’ordre de celle qui est couramment admise pour les D-

dimères dans l’exclusion de l’embolie pulmonaire (mais l'IC est plus restreint) 

[138]. 

� Une autre étude prospective qui a inclus les cas de douleurs thoraciques 

suggestives d'un SCA, en préhospitalier ou aux urgences a montré l’intérêt de 

l’association copeptine-troponine pour l’exclusion  du SCA non ST+ chez les 

patients présentant des douleurs thoraciques. Les taux de Copeptine et de 

Troponine I (cTnI), sont déterminés dés la prise en charge initiale, et 3heures et 

6 heures après, avec une valeur seuil de 0.04 ug/L pour cTnI et 10.4 pmol/L 

pour la Copeptine. Les performances diagnostiques des marqueurs seuls ou en 

combinaison sont analysées. Le diagnostic de référence est établi par un 

médecin senior urgentiste ou cardiologue. Le dosage combiné de la Copeptine et 

Troponine I dès la prise en charge initiale permettrait d'exclure le diagnostic de 



 

SCA non ST+ avec une sensibilité de 93% et une VPN de 98%. (tableau 

XIV) [139]. 
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évidence un seuil de positivité qui aurait été plus performant, à 10,3 pmol/L. 

L’association de la copeptine et de la troponine US pourrait être utile pour 

exclure le diagnostic de SCA non ST+ et assure une prise en charge plus rapide 

aux urgences [141]. 

� Une autre étude menée chez 503 patients dont 136 IDM ayant une 

douleur thoracique datant de moins de 12 heures et ayant bénéficié de dosages 

de copeptine à T0 (seuil : 14 pmol/L) et de Tn ultrasensible à H0, H3 et H6 

(seuil : 14 ng/mL) a montré que cette association avait une VPN de 99,03 % 

pour exclure un IDM [142]. 

� Dumont et al ont inclus dans une étude observationnelle 129 

patients adultes se présentant au service d’accueil des urgences avec un 

symptôme évocateur d’un SCA datant de moins de 12 heures. Différentes 

stratégies diagnostiques ont été comparées dans le diagnostic d’exclusion d’un 

IDM dès l’admission : combinaison d’un dosage de troponine I conventionnelle 

et de copeptine à l’admission ; dosage de troponine T ultrasensible seule à 

l’admission ; association d’un dosage de troponine T ultrasensible à celui de la 

copeptine à l’admission. L’association qui semble la plus performante est celle 

qui combine un dosage de troponine T ultrasensible à un dosage de copeptine 

dès l’admission avec une valeur prédictive négative (VPN) de 97,1 %. 

L’utilisation d’un dosage unique de troponine T ultrasensible à l’admission 

montre également de bonnes performances dans le diagnostic d’exclusion d’un 

SCA avec une VPN à 96,5 %. L’association troponine I conventionnelle-

copeptine dès l’admission montre, quant à elle, de moins bonnes performances 

(VPN à 90,9 %) (Tableau XVI)  [143]. 



 

Tableau XVI : Résultats montrant la performance diagnostique de l’association copeptine

Troponine ultrasensible dans l’exclusion d’un SCA 
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Tableau XVII : Tableau Regroupant différentes études montrant l’intérêt de l’association du 
dosage de la copeptine avec celui de la troponine dans  l’exclusion d’un infarctus du myocarde. 
Auteurs N de 

patients 

Seuil 

cop 

pmol/l 

Type de 

troponines 

VPP VPN Sensibilité Spécificité 

        

Reichlin  et 

al [135]. 
 

487 14  TnT NS 99,7 98,8 77,1 

Caroline et 

al [141]. 
 

114 10.3  Tn us NS 95 76,5 78,4 

Giannitsis 

et al [142]. 
 

503         14  

 

Tn us NS 99,03           NS           NS 

        

Ray P et al  

[138]. 
 

451 
� Tn 

conventionnelle 

NS 98 
� 
� 

Dumont et 

al [143]. 
 

        129 

Cop/Tn us 

Cop/TnIC1 

 

 

 


� 

 

Tn us 

TnIC1 

 

40,4 

42,4 

 

97,1 

90,9 

 

        97,3 

        90 

 

        38,4 

        44,9 

S.Lefebvre 
et al [139]. 
 
 

        121 

 ST+ 

 ST- 

 


� 

 

cTnI 

 

 

39,9 

26,41 

 

96,49 

98,21 

 

       92,6 

       93,33 

 

       58,51 

       58,51 

Sandrine et 

al [140]. 
 

641 12 TnI 31,6 97,6 90,4 66,3 

Laurence 

Tiret et al 

[137].         
                            

       1386 

 

 

       

        NS 

 

 

  

TnT 46,2 

 

 

 

94,6 

 

 

 

         88,2 

 

 

          

         66,9 

 

 

          

N de patients= Nombres de patients, VPP= Valeur prédictive positive, VPN= valeur 
prédictive négative, AUC/ROC= Aire sous la courbe, NS= Non signalé 
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g.6. Limites de la copeptine en tant que marqueur cardiaque: 

L’une des limites de l'utilisation de la copeptine reste son coût élevé, tout 

particulièrement dans le cadre d'un service des urgences doté d'une activité 

importante. D'après les données de certains auteurs, dans un service d'urgence 

avec 15 000 passages médicaux par an, il faudrait réaliser 1000 copeptines pour 

faire sortir 660 patients plus vite. La stratégie est-elle chère, économique ou 

neutre ? C'est une question de point de vue… ». Dans tous les cas, des 

évaluations prospectives interventionnelles sur des populations de patients non 

sélectionnées sont encore nécessaires pour valider la performance diagnostique 

de l’association copeptine et troponine [144]. 

g.7. Autres applications de la copeptine : 

Troubles hydro-électrolytiques.  

État de choc, détresses vitales. 

Pathologies respiratoires. 

Pathologies neurologiques. 
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La suspicion d’un SCA est une urgence vitale. Sa présentation clinique peut être 

extrêmement polymorphe et de gravité variable. Cette hétérogénéité explique les 

difficultés diagnostiques et pronostiques rencontrées. A ce jour aucun des 

marqueurs proposés ne remplit l’ensemble de ces objectifs de cardiospécificité 

et de sensibilité. L’ensemble de ces phénomènes fait de la myoglobine sérique 

l’élément précoce du diagnostic de souffrance cellulaire myocardique. Jointe à 

la troponine, marqueur plus tardif mais de durée de vie plus longue, elle est 

recommandée par les sociétés de cardiologie comme élément de diagnostic de 

l’infarctus du myocarde. Elle doit alors être dosée au moment de l’admission en 

service hospitalier, mais également dans les 4 à 8 heures suivantes, pour suivre 

la cinétique. Les sociétés savantes américaines recommandent également une 

mesure 24 heures après le début des douleurs.  

L’apport majeur initial des troponines, marqueur très sensible et très spécifique, 

a été de permettre de redéfinir le diagnostic d’IDM en ayant une approche 

globale des SCA. La définition actuelle prend en compte la clinique, l’ECG (sus 

décalage ou non du segment ST) et surtout l’élévation, même minime de la cTnI 

ou de la cTnT. Il est actuellement admis que ces 2 isoformes apportent des 

informations diagnostiques équivalentes. La cinétique caractéristique du 

marqueur (croissance et décroissance) doit être présente et son interprétation 

participe à la démarche diagnostique. Le seuil retenu (99e percentile d’une 

population de référence) est très bas, car toutes les études s’intéressant aux SCA 

ont clairement montré qu’une élévation même minime de la troponine dans les 

premières heures suivant le début d’une douleur thoracique était un facteur 

prédictif indépendant de survenue de complications majeures. Ainsi, cette 
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définition des SCA permet de « trier » les patients aux urgences, d’aider à la 

prise en charge initiale, enfin de stratifier le risque. 

Dans le contexte strict des pathologies coronariennes aiguës et en cas 

d’impossibilité de réalisation de la troponine, le dosage de la CK-MB masse 

(mesurée par une méthode immunométrique) peut être considéré comme une 

alternative raisonnable. 

Les performances diagnostiques de la troponine peuvent cependant être mises en 

défaut malgré son excellente cardiospécificité et sa bonne sensibilité. En effet, 

une augmentation de la troponine traduit un dommage myocardique irréversible 

sans en préciser l’étiologie (ischémique ou non). La reconnaissance des SCA 

reste donc un défi clinique difficile et rend nécessaire l’évaluation d’autres 

marqueurs. L’amélioration des connaissances sur les mécanismes 

physiopathologiques des SCA et les développements méthodologiques ont 

favorisé l’émergence de nouveaux biomarqueurs de nécrose, d’ischémie, de 

stress hémodynamique ou d’inflammation proposés comme outil diagnostique, 

pronostique, voire comme aide au traitement. C’est pourquoi une stratégie 

multimarqueurs associant des marqueurs, témoin de mécanismes 

physiopathologiques différents est potentiellement intéressante. 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

103 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Résumés 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

104 
 

RESUME 

Titre : Les biomarqueurs des syndromes coronariens aigus: Actualités.  

Auteur : Benjdida Zineb. 

Mots Clés : Syndromes coronariens aigus, Marqueurs cardiaques, Diagnostique précoce. 

Le terme de syndromes coronariens aigus (SCA) regroupe l’ensemble des 

syndromes cliniques caractérisés par une ischémie aigue du myocarde : angor 

instable, infarctus du myocarde ou mort subite. 

En marge des progrès de la thérapeutique cardiovasculaire et des techniques de 

l’imagerie, les progrès de la biologie ont permis, entre autre, l’avènement de 

dosage de « marqueurs cardiaques » qui ont révolutionné la cardiologie au cours 

de la dernière décennie et ont permis de reconsidérer globalement la définition 

des SCA, de mieux préciser les différentes entités physiopathologiques qui les 

caractérisent et d’améliorer le diagnostic. 

Cependant, à ce jour aucun des marqueurs proposés ne remplit l’ensemble des 

objectifs de cardiospécificité et de sensibilité pour en faire le « gold marqueur » 

des SCA. Récemment, deux approches différentes mais potentiellement 

complémentaires ont été envisagées : le développement de techniques de dosage 

plus performantes de la troponine (troponines ultrasensibles ou hypersensibles) 

et l’utilisation de marqueurs indépendants de la nécrose myocardiques tel que 

les marqueurs d’ischémie, de stress hémodynamique ou d’inflammation. Ces 

approches permettraient un gain dans le diagnostic  précoce des SCA, 

l’identification des patients à risque et l’optimisation des choix thérapeutiques. 

Dans tous les cas, la stratégie multimarqueurs ne doit cependant pas se 

substituer aux critères de jugement clinique et la prescription doit rester 

rationnelle et se limiter aux marqueurs dont les résultats ont pour conséquences 

d’optimiser les décisions thérapeutiques. 
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ABSTRACT 

Title: Markers of acute coronary syndromes: News. 

Author: Benjdida Zineb. 

Keywords: Acute Coronary Syndromes, cardiac markers, early diagnosis. 

The term acute coronary syndromes (ACS) consist of all clinical syndromes 

characterized by acute myocardial ischemia: unstable angina, myocardial 

infarction or sudden death. 

On the sidelines of the progress of cardiovascular therapeutics and imaging 

techniques, advances in biology have, among other things, the introduction of 

metering "cardiac markers" that have revolutionized cardiology over the last 

decade and resulted in an overall reconsider the definition of ACS, to better 

define the different pathophysiological entities that characterize and improve 

diagnosis. 

However, to date no markers proposed does not meet the overall objectives of 

cardiospécificity and sensitivity to make the "gold marker" of ACS. Recently, 

two different but potentially complementary approaches were considered: 

development of more efficient techniques troponin (troponin highly sensitive or 

hypersensitive) and the use of independent markers of myocardial necrosis as 

markers of ischemia, stress hemodynamic or inflammation. These approaches 

allow a gain in the early diagnosis of ACS, the identification of patients at risk 

and optimization of therapeutic choices. In all cases, the multimarker strategy, 

however, should not replace clinical judgment criteria and prescription must be 

rational and limited to markers whose results have implications for optimizing 

treatment decisions. 
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SSeerrmmeenntt  ddee  GGaalliieenn  

  

JJee  jjuurree  eenn  pprréésseennccee  ddeess  mmaaîîttrreess  ddee  cceettttee  ffaaccuullttéé  ::  

��    DD’’hhoonnoorreerr  cceeuuxx  qquuii  mm’’oonntt  iinnssttrruuiitt  ddaannss  lleess  pprréécceepptteess  ddee  mmoonn  aarrtt  

eett  ddee  lleeuurr  ttéémmooiiggnneerr  mmaa  rreeccoonnnnaaiissssee  eenn  rreessttaanntt  ffiiddèèllee  àà  lleeuurr  

rreennsseeiiggnneemmeenntt..  

��  DD’’eexxeerrcceerr  mmaa  pprrooffeessssiioonn  aavveecc  ccoonnsscciieennccee,,  ddaannss  ll’’iinnttéérrêêtt  ddee  llaa  ssaannttéé  

ppuubblliicc,,  ssaannss  jjaammaaiiss  oouubblliieerr  mmaa  rreessppoonnssaabbiilliittéé  eett  mmeess  ddeevvooiirrss  eennvveerrss  

llee  mmaallaaddee  eett  ssaa  ddiiggnniittéé  hhuummaaiinn..  

��  DD’’êêttrree  ffiiddèèllee  ddaannss  ll’’eexxeerrcciiccee  ddee  llaa  pphhaarrmmaacciiee  àà  llaa  llééggiissllaattiioonn  eenn  

vviigguueeuurr,,  aauuxx  rrèègglleess  ddee  ll’’hhoonnnneeuurr,,  ddee  llaa  pprroobbiittéé  eett  dduu  

ddééssiinnttéérreesssseemmeenntt..  

��  DDee  nnee  ddéévvooiilleerr  àà  ppeerrssoonnnnee  lleess  sseeccrreettss  qquuii  mm’’aauurraaiieenntt  ééttéé  ccoonnffiiééss  oouu  

ddoonntt  jj’’aauurraaiiss  eeuu  ccoonnnnaaiissssaannccee  ddaannss  ll’’eexxeerrcciiccee  ddee  mmaa  pprrooffeessssiioonn,,  ddee  

nnee  jjaammaaiiss  ccoonnsseennttiirr  àà  uuttiilliisseerr  mmeess  ccoonnnnaaiissssaanncceess  eett  mmoonn  ééttaatt  ppoouurr  

ccoorrrroommpprree  lleess  mmœœuurrss  eett  ffaavvoorriisseerr  lleess  aacctteess  ccrriimmiinneellss..  

��  QQuuee  lleess  hhoommmmeess  mm’’aaccccoorrddeenntt  lleeuurr  eessttiimmee  ssii  jjee  ssuuiiss      ffiiddèèllee  àà  mmeess  

pprroommeesssseess,,  qquuee  jjee  ssooiiss  mméépprriisséé  ddee  mmeess      ccoonnffrrèèrreess  ssii  jjee  mmaannqquuaaiiss  àà  

mmeess  eennggaaggeemmeennttss..  
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