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Palmarès mondial actuelPalmarès mondial actuelalmarès mond al actuelalmarès mond al actuel

•• Dans le monde, la répartition annuelle des Dans le monde, la répartition annuelle des 
d dé èd dé ècauses de décès est :causes de décès est :

Infections et parasitoses   : 17.3 Infections et parasitoses   : 17.3 MnsMns 33%33%
Cardiovasculaires                : 15.3               29.5 %Cardiovasculaires                : 15.3               29.5 %
Cancers                               :  6.3               12 %Cancers                               :  6.3               12 %
A id t i l 6 11 5 %A id t i l 6 11 5 %Accidents, violences, …       :   6                  11.5 %Accidents, violences, …       :   6                  11.5 %

•• Aux USA, la pathologie ischémique cardiaque Aux USA, la pathologie ischémique cardiaque 
est la 1ère cause de mortalitéest la 1ère cause de mortalité..
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Murray JL et coll Lancet 1997. Données OMS



Estimation              françaiseEstimation              française
Maladies Maladies 

didi l il icardiocardio--vasculaires vasculaires 
= 1ère cause de mortalité = 1ère cause de mortalité 

(32 % des DC)(32 % des DC)

•• 120 000 IDM /an120 000 IDM /an
•• Prévalence IDM : 2.5 à 6% Prévalence IDM : 2.5 à 6% 
•• Létalité : H > 40 %, F > 55 %Létalité : H > 40 %, F > 55 %

•• 120 120 -- 150 000 AVC / an150 000 AVC / an

1 000 000 i ffi t di1 000 000 i ffi t di•• 1 000 000 insuffisants cardiaques, 1 000 000 insuffisants cardiaques, 
dont 120 000 nouveaux cas / andont 120 000 nouveaux cas / an

•• 30 000 DC / an par I.C.30 000 DC / an par I.C.
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Les Années 90Les Années 90Les Années 90Les Années 90
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19931993
Stratus II Stratus II DadeDade

19911991
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Les Années 2OOOLes Années 2OOO
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Situation des SAUSituation des SAUSituation des SAUSituation des SAU

1  d   /  d     E  • ~15 Mns de patients /an admis aux USA + EU 
aux Urgences pour suspicion d’IMD (Bassand JP et al, 
E H t J 2007)Eur Heart J. 2007) 

• 1/4 à 1/3 les IDM ont un ECG non contributif 
à l’admission

• Recommandations : suivi cinétique de la • Recommandations : suivi cinétique de la 
Troponine 6 à 9h après l’admission

C. Morin 7



Les Années 2O1O   . . .    Les nnées O O   . . .    

•• hh--FABP : FABP : HeartHeart--fattyfatty acidacid bindingbinding proteinprotein

IMA : IMA :  à l’ lb i  difié   l’i hé i à l’ lb i  difié   l’i hé i•• IMA : IMA : test à l’albumine modifiée par l’ischémietest à l’albumine modifiée par l’ischémie
anaerobic anaerobic 
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perfusiperfusi
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•• MyelopéroxydasesMyelopéroxydases
•• Stratégies Stratégies multimarqueursmultimarqueurs

nene

•• Stratégies Stratégies multimarqueursmultimarqueurs
•• ….….
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•• CopeptineCopeptine



Les atouts de la Les atouts de la CopeptineCopeptinep pp p

• Libération très précoce après un stress endogène, 

mécanisme indépendant d’une lyse cellulaire

• Cinétique inverse de celle de la Troponine

• Temps de dosage compatible avec l’urgence

VPN i p m t n di n sti  d’ x l si n fi bl   mp is • VPN qui permet un diagnostic d exclusion fiable, y compris 

chez des coronariens connus
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La La CopeptineCopeptinep pp p

•• GlycopeptideGlycopeptide de 39 de 39 aaaa (MM~5kDa)(MM~5kDa)

•• Partie CPartie C--terminale du précurseur de la terminale du précurseur de la 
Vasopressine (Vasopressine (proAVPproAVP))Vasopressine (Vasopressine (proAVPproAVP))

MorgenthalerMorgenthaler NG. Et al, 2007, vol 19, NNG. Et al, 2007, vol 19, N°°22
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La La CopeptineCopeptine : physiologie: physiologie
La La proAVPproAVP est synthétisée dans est synthétisée dans l’hypothalamus l’hypothalamus puis puis 

p pp p p y gp y g
La La proAVPproAVP est synthétisée dans est synthétisée dans l hypothalamus l hypothalamus puis puis 
clivée clivée de façon proportionnelle en vasopressine de façon proportionnelle en vasopressine et et 
copeptinecopeptine, stockées dans la , stockées dans la postpost--hypophysehypophyse, et , et relarguéesrelarguéesp pp p ,, pp yp p yyp p y ,, gg
très rapidement au très rapidement au niveau de l’niveau de l’anteante--hypophysehypophyse en cas de en cas de 
stimulation, stimulation, pexpex un stress physiologiqueun stress physiologique
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Axe Axe hypothalamohypothalamo--hyophysairehyophysaire

Vasopressine = AVP arginineVasopressine = AVP arginine vasopressine    vasopressine    CopeptineCopeptineVasopressine = AVP arginineVasopressine = AVP arginine--vasopressine    vasopressine    
= = ADH hormone ADH hormone antianti--diurétiquediurétique

•• 9 Aa : très petite molécule9 Aa : très petite molécule

CopeptineCopeptine

•• libre dans la circulation sanguinelibre dans la circulation sanguine
•• Stable : ½ vie 7h in vivo  Stable : ½ vie 7h in vivo  

C. Morin 12

9 p m9 p m
•• liée aux plaquettes à 90%liée aux plaquettes à 90%
•• ½ vie 5 à 15 mn½ vie 5 à 15 mn
•• PE 1 mlPE 1 ml

•• facilement dosablefacilement dosable
•• PE 50 µlPE 50 µl



ReichlinReichlin TT. & al. JACC 2009 ; 54(1) : 60. & al. JACC 2009 ; 54(1) : 60--8 8 
( Et d  APACE   2000 ti t ) ( Et d  APACE   2000 ti t ) 

Ré éli  487 ti t   U

( Etude APACE   2000 patients) ( Etude APACE   2000 patients) 

• Rés prélim : 487 patients aux Urgences
• Douleur thoracique < 12h
• Exclus patients dialysésp y
• TnT 4e G, cut off 0,01 µg/L
• AMI : 81 (17 %)

•• CutoffCutoff 14 14 pmolpmol/L/Lpp
•• AUC = 0.97AUC = 0.97
•• Sensibilité = 98.9 %Sensibilité = 98.9 %
•• VPN = 99 7 % pour IDMVPN = 99 7 % pour IDM
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•• VPN = 99.7 % pour IDMVPN = 99.7 % pour IDM
•• Pas Pas  dans l’AIdans l’AI



Keller TKeller T. & al. JACC 2010 ; 55(19) : 2096  . & al. JACC 2010 ; 55(19) : 2096  -- 21062106

    1386 patients 18-85 ans
 Suspicion de SCA
 Exclus patients traumatisés/opérés récents, p p ,

grossesse, drogue ou anémie
 TnT Roche, cut off 0,03 µg/L=CV 10%
 TnI Siemens  cut off 0 14 µg/L= CV 10% TnI Siemens, cut off 0,14 µg/L= CV 10%
 TnI Centaur, cut off 99e pctl = 0,04
 AMI : 299 (21.6 %)

 L’association L’association TnTTnT--CopeptineCopeptine est plus performante que est plus performante que TnTTnT--
myoglobine dans le diagnostic précoce de l’IDMmyoglobine dans le diagnostic précoce de l’IDMy g g py g g p

 L’association L’association TnTTnT ou ou TnITnI conventionnelles + conventionnelles + copeptinecopeptine apporte apporte 
une aide au diagnostic précoce par son excellente VPNune aide au diagnostic précoce par son excellente VPN
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une aide au diagnostic précoce par son excellente VPNune aide au diagnostic précoce par son excellente VPN



GiannitsisGiannitsis EE. & al. Clin . & al. Clin ChemChem 2011; 57(10)  : 1452 2011; 57(10)  : 1452 -- 55 55 

• 503 patients Courbes ROC AUC503 patients
• Douleur thoracique < 12h
• Exclusion : âge < 18 ans, insuff rénale terminale, 

trauma ou chir récents

Courbes ROC AUC
Copept seule 0,697
TnT hs seule 0,903trauma ou chir récents

• TnT hs Roche, cut off 14 ng/L (99e pctl)
• Copeptine cut off 14 pmol/L (limite de quantif°)

0,903
Copept + TnT hs 0,917

• AMI : 136 (27 %)
Populat° Sens Spéc VPP VPN

TnT seule 91.9 68.1 51.7 95.8
503303 ECG 

(60,2%)

87 NSTEMI 49 STEMI

TnT seule
Ts IDM 

91.9 
%

68.1 
%

51.7 
%

95.8 
%

TnT + Copt
Ts IDM

97.8 
%

55.9 
%

45.1 
%

98.6 
%87 NSTEMI

(17,3%)

49 STEMI
(9,7%)

Ts IDM % % % %
TnT + Copt
ST+IDM excl

97.7 55.9 34.4 99.0
%
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 2 faux négatifs 2 faux négatifs CopeptCopept cfcf par coronarographiepar coronarographie



Déroulement de l’étude au C.H. CDéroulement de l’étude au C.H. CDéroulement de l étude au C.H. CDéroulement de l étude au C.H. C

• Mise en place de l’étude avec Cardio et Urg : sept 2011
 Evaluer la valeur ajoutée de la Evaluer la valeur ajoutée de la copeptinecopeptine aux Urgences pour  aux Urgences pour  

l’exclusion de l’IDMl’exclusion de l’IDM
 Vérifier l’absence de faux négatifsVérifier l’absence de faux négatifs

P s lis ti  d s d m ts s t : s t 2011• Personnalisation des documents-support : sept 2011
• Information des cliniciens : oct 2011

MAD d  K t t f ti  t h   3 2011• MAD du Kryptor et formation techn. : 3 nov 2011
• Recueil des données : novembre 2011 à avril 2012

Bil  d’ét   j i  fé i   t i 2012• Bilans d’étape en janvier, février, mars et mai 2012
• Exploitation des données : mai-juin 2012
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Kryptor Compact Kryptor Compact (Thermo  Fisher)(Thermo  Fisher)Kryptor ompact Kryptor ompact ( hermo  F sher)( hermo  F sher)

•• Automate de paillasseAutomate de paillasse
•• Technologie unique TRACE (Technologie unique TRACE (TimeTime--ResolvedResolved amplifiedamplified CryptateCryptate Emission)Emission)g q (g q ( pp ypyp ))

•• Excitation laser 337 nmExcitation laser 337 nm
•• Transfert d’énergieTransfert d’énergief gf g
•• Donneur Donneur CryptateCryptate EuropiumEuropium
•• Accepteur Accepteur proteineproteine algue XL665algue XL665
•• Formation du complexe AgFormation du complexe Ag--AcAcFormation du complexe AgFormation du complexe Ag AcAc

  fluorescence donneurfluorescence donneur
  temps signal accepteurtemps signal accepteur
 Lecture à 665 nmLecture à 665 nm Lecture à 665 nmLecture à 665 nm
 ProportProport. [] . [] copeptinecopeptine
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KryptorKryptor Compact Compact (Thermo  Fisher)(Thermo  Fisher)K ypK yp mpmp ( )( )

•• CalibCalib°° usine, 1 point x 2 /15jusine, 1 point x 2 /15j
C di i  d  50 C di i  d  50 •• Conditionnement de 50 testsConditionnement de 50 tests

•• PE PE : 50 µl sérum, plasma (: 50 µl sérum, plasma (héphép, EDTA, EDTA))
•• Stabilité 24h à +4Stabilité 24h à +4°°C ou TAC ou TA

V l m  m t 150 l  t bV l m  m t 150 l  t b•• Volume mort 150 µl en tubeVolume mort 150 µl en tube
•• Volume mort 100 µl en godetVolume mort 100 µl en godet
•• Domaine de mesure : 4.6 Domaine de mesure : 4.6 --500 500 pmolpmol/L/L
•• Résultat en 19 Résultat en 19 mnmn•• Résultat en 19 Résultat en 19 mnmn
•• Dilution anticipée (2mn) si Dilution anticipée (2mn) si 
•• CV 20 % : 12 CV 20 % : 12 pmolpmol/L/L
•• Val réf : 97 5 Val réf : 97 5 pctlepctle = 17 4 = 17 4 pmolpmol/L/L•• Val réf : 97.5 Val réf : 97.5 pctlepctle = 17.4 = 17.4 pmolpmol/L/L

•• Seuil exclusion Seuil exclusion IDM : IDM : 14 14 pmolpmol/L/L
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Protocole de l’étude Protocole de l’étude 

•• Admission aux Urgences (ou en cardio) pour DTAdmission aux Urgences (ou en cardio) pour DT
•• Estimation ~500 patients (~5 % des entrées)Estimation ~500 patients (~5 % des entrées)
•• Inclusion du patient par un séniorInclusion du patient par un sénior

 Age > 18 ans Age > 18 ans 
 Suspicion d’IDMSuspicion d’IDM Suspicion d IDMSuspicion d IDM
 ECG non contributifECG non contributif
 Début des symptômes < 10 hDébut des symptômes < 10 h

•• Ordonnance spécifique avec h Ordonnance spécifique avec h plvtplvt et h début douleur et h début douleur 
•• Suivi cinétique habituel de la troponine T0 et T6hSuivi cinétique habituel de la troponine T0 et T6h
•• Dosage de la Dosage de la copeptinecopeptine sur héparinesur héparine
•• Rendu des résultats aux cliniciensRendu des résultats aux cliniciens
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•• Suivi à J30 avec rappel systématique des patientsSuivi à J30 avec rappel systématique des patients



Les résultats à T0Les résultats à T0

47 T6 47 T6 TnITnI --
T 0T 0 13 T6 13 T6 TnITnI ??

90 T0 90 T0 TnITnI --
2 T6 2 T6 T IT I

62 CPT 62 CPT -- 2 T6 2 T6 TnITnI ++

9999
26 T6 26 T6 TnITnI --
2 T6 2 T6 TnITnI ++28 CPT +28 CPT +

9999
2 T6 2 T6 TnITnI ++3 CPT 3 CPT --

9 T0 9 T0 TnITnI ++
6 CPT +6 CPT + 5 T6 5 T6 TnITnI ++

1  T6 1  T6 TnITnI ??
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1 T6 1 T6 TnITnI –– (0,03)(0,03)



Faux négatifs ?Faux négatifs ?gg

TnITnI T0T0 -- etet CopeptineCopeptine -- MAISMAIS TnITnI T6 + : 2 patientsT6 + : 2 patientsTnITnI T0 T0 et et CopeptineCopeptine MAIS  MAIS  TnITnI T6   : 2 patientsT6   : 2 patients

•• 1 1 -- H né en 1968. H né en 1968. TnITnI T0 = T0 = 0    0    TnITnI T6 = T6 = 0.11  0.11  --> > SCA SCA 
non ST+, non ST+, pose de 4 pose de 4 stentsstents. Facteurs de risque ++.. Facteurs de risque ++.

22 H né en 1963H né en 1963 TnITnI T0 = 0 03T0 = 0 03 TnITnI T6 = 0 06T6 = 0 06 >>•• 2 2 –– H né en 1963.  H né en 1963.  TnITnI T0 = 0.03    T0 = 0.03    TnITnI T6 = 0.06  T6 = 0.06  --> > 
Douleur atypique. Douleur atypique. SCAM. RAS SCAM. RAS à J30.à J30.

TnIcTnIc Ortho Ortho VitrosVitros 5600 : 995600 : 99ee pctlpctl = 0.034 µg/L  = 0.034 µg/L  -- CV 10% = 0.034 µg/LCV 10% = 0.034 µg/L
Z iZ i & l& l 9999 ll 0 021 /L0 021 /L CV 10% 0 028 /LCV 10% 0 028 /L
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ZaninottoZaninotto & al, & al, CCA 2012 sous presseCCA 2012 sous presse : 99: 99ee pctlpctl = 0,021 µg/L = 0,021 µg/L –– CV 10% = 0,028 µg/LCV 10% = 0,028 µg/L



Positifs «Positifs « utilesutiles » ?» ?

TnITnI T0 T0 -- MAIS MAIS CopeptineCopeptine +   et  +   et  TnITnI T6 +  : 2 patientsT6 +  : 2 patients

•• 1 1 -- F née en 1940. F née en 1940. TnITnI T0 = T0 = 0.02 ; 0.02 ; coptcopt = 29 ; = 29 ; TnITnI T6 T6 = = 
0.12 0.12 --> > SCA non ST+.SCA non ST+.

•• 2 2 –– H né en 1922.  H né en 1922.  TnITnI T0 = 0.03  ; T0 = 0.03  ; coptcopt = 756 ;  = 756 ;  TnITnI T6 = T6 = 
0 040 04 > li hé ti> li hé ti dd t t d dé é ilibt t d dé é ilib0.04  0.04  --> colique hépatique > colique hépatique dsds contexte de déséquilibre contexte de déséquilibre 
diabétique.diabétique.

TnIcTnIc Ortho Ortho VitrosVitros 5600 : 995600 : 99ee pctlpctl = 0.034 µg/L= 0.034 µg/L
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CopeptinesCopeptines élevéesélevéesp pp p
N° DDN Copep DiagnosticN
patient

DDN Copep
tine

Diagnostic

2 1921 59 Troubles du rythmey
3 1960 238 Crise convulsive
8 1966 134 Douleur tho atypique
33 1958 505 Malaise vagal sur troubles du

rythme
37 1929 > 500 Malaise vagal hypotensif37 1929  500 Malaise vagal hypotensif
55 1955 375 Angor 
58 1951 89 Surinfection bronchique
82 1970 185 Crise angoisse
88 1970 203 Douleur thoracique atypique
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94 1922 756 Colique hépatique diabète déséquil



Exploitation statistique   Exploitation statistique   eCRFeCRFp qp q
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Description de la populationDescription de la populationp p pp p p

100 patients inclus100 patients inclus100 patients inclus100 patients inclus
90 traités 90 traités statsstats
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Histoire médicaleHistoire médicale

Présentation cliniquePrésentation clinique

AntécédentsAntécédents

C. Morin 26

AntécédentsAntécédents



Délais douleur Délais douleur -- AdmissionAdmission
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Facteurs de risque CVFacteurs de risque CVqq
FacteursFacteurs dede risquerisque FréquenceFréquenceFacteursFacteurs de de risquerisque FréquenceFréquence

NbreNbre dede facteursfacteurs dede risquerisque CV :CV :NbreNbre de de facteursfacteurs de de risquerisque CV :CV :
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ECGECG
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Résultats biologiquesRésultats biologiquesg qg q
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Diagnostic finalDiagnostic finalgg

•• 28 %  origine cardiaque28 %  origine cardiaque
•• 70 % retour à domicile70 % retour à domicile
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•• 70 % retour à domicile70 % retour à domicile



Intérêt diagnostiqueIntérêt diagnostiqueg qg q

TroponineTroponine < 0 034< 0 034 μμg/L :g/L :TroponineTroponine < 0.034 < 0.034 μμg/L :g/L :
–– CopeptinCopeptin <14: n=51, <14: n=51, dontdont 1 IDM ST1 IDM ST--
–– CopeptinCopeptin >>14: n=28, 14: n=28, dontdont 1 IDM ST1 IDM ST--p pp p ,,

NPV: 98.0%NPV: 98.0%

55 % de patients auraient pu sortir après T055 % de patients auraient pu sortir après T0
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Impact économiqueImpact économiquep qp q

• 1251 patients admis aux Urg pour DT
• Sortie si TnT < 0.01 µg/L et copept < 14 pmol/L

 C ût  30 % Coût  30 %
 Délai de sortie  74 %

R. Twerenbold, T. Reichlin & al, ESC 2010 StockholmR. werenbold, . Re chl n & al, ESC 0 0 Stockholm

+ Myo

+ Tn
•• Fluidité aux Fluidité aux UrgUrg
•• Patient rassuré + vitePatient rassuré + vite

+ Myo

+ 6h
+ cop(55 %)(55 %)
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Impact économiqueImpact économiquep qp q

• 1251 patients admis aux Urg pour DT
• Sortie si TnT < 0.01 µg/L et copept < 14 pmol/L

 C ût  30 % Coût  30 %
 Délai de sortie  74 %

R. Twerenbold, T. Reichlin & al, ESC 2010 StockholmR. werenbold, . Re chl n & al, ESC 0 0 Stockholm

+ Myo

+ Tn
•• Fluidité aux Fluidité aux UrgUrg
•• Patient rassuré + vitePatient rassuré + vite

+ Myo

+ 6h
+ cop
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ConclusionConclusionConclusionConclusion

 Intérêt confirmé de la VPN de la Intérêt confirmé de la VPN de la copeptinecopeptine

 Mais nécessité de confrontation aux données cliniquesMais nécessité de confrontation aux données cliniques

 Stratégie de prise en charge du patient et de gestion Stratégie de prise en charge du patient et de gestion 
économique à défendre avec les urgentistes économique à défendre avec les urgentistes 



Douleur thoracique aux Urgences 
l ti f t d’ l ila copeptine facteur d’exclusion 

de l’IDM ?de l IDM ?
PG CLARET, A POLGE*, G CAYLA**, JE de LA COUSSAYE, , ,

Laboratoire d’Anesthésie et de
Physiologie Cardio-vasculaire

EA 2992*Sce de Biochimie

D.A.D. - D.U.R. SAMU 30

EA 2992
**Sce Cardio Interventionelle
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Disclosures of Jean E de La Coussayey

Lectures Consulting and/or travel :Lectures, Consulting and/or travel :

Astra-Zeneca, Daiichi-Sankyo & Eli-Lilly,
Sanofi-Avantis, Novo-Nordisk,
Thermo Fisher Scientific





Parcours de soin d’une douleur thoraciqueParcours de soin d’une douleur thoraciqueParcours de soin d une douleur thoraciqueParcours de soin d une douleur thoracique



Nombreuses campagnes deNombreuses campagnes deNombreuses campagnes de 
communication

Nombreuses campagnes de 
communication

2007 20112007 2011



Appel

Composez le 15Composez le 15
CRAA

15
SAMU

ARM

REGULATION MEDICALE
Médecin régulateur

Médecin libéral
SDIS

Conseil médical

18

Médecin libéral

Ambulances privées
Sapeurs pompiersSMUR

Médecins correspondants

Ambulances privées

Bilan = gestion des flux

Médecins correspondants

A i ti éd i d’

Transport

Association médecins d’urgence
Hôpital

Extrait de «Médecine d’urgence : organisation et principe de base» - Claret PG, de La Coussaye JE - Arnette 2011



« Time is muscle »« Time is muscle »



Nouvelles recommandations ESCNouvelles recommandations ESC

Authors/Task Force M, Steg PG, James SK, Atar D, Badano LP, Lundqvist CB, et al. Eur Heart J. 2012



Le triage aux UrgencesLe triage aux Urgences

• Outils disponibles :
• Interrogatoire (histoire de la maladie, antécédents)

• Clinique (paramètres vitaux, caractéristiques de la douleur)

• Electrocardiogramme

• Niveau 2 de l’ETC :• Niveau 2 de l ETC :
• Evaluation immédiate de l’IDE de triage

• Evaluation par médecin dans les 15 minutesp

• Orientation en salle d’accueil des urgences vitales
(SAUV)



Des consultations toujours plusDes consultations toujours plusDes consultations toujours plus 
nombreuses

Des consultations toujours plus 
nombreuses

Shortliffe EC, Hamilton TS, Noroian EH. N Engl J Med. 1958



Nombreuses, nombreuses...Nombreuses, nombreuses...

Kellermann AL. N Engl J Med. 2006





Augmentation du risque deAugmentation du risque de
• Mortalité hospitalière
• Délais de mise en place des atb (pneumonie) antalgiquesDélais de mise en place des atb (pneumonie), antalgiques
• SCAM ou SAIP

Reperfusion des SCA ST+ non affectée



Augmentation du risque de
Mortalité hospitalière– Mortalité hospitalière

– Délais de mise en place des atb (pneumonie), 
antalgiques

– SCAM ou SAIP
Reperfusion des SCA ST+ non affectée



L’hôpital plein (H P ) : Conséquences sur la mortalitéL’hôpital plein (H.P.) : Conséquences sur la mortalité

Facteurs prédictifs indépendants :

• durée de séjour plus longue aux 
urgences

• durée d’attente d’un praticien plus 
longue

Age, pathologie, niveau d’urgence, 
mode de transport, d’adressage : NS

S i li PC t l MJA 2006Sprivulis PC et al, MJA, 2006



SCA et diagnostics différentielsSCA et diagnostics différentiels

• 347229 CS au San Francisco General Hospital Emergency Department

• 8711 douleurs thoraciques (3078 hospitalisations)8711 douleurs thoraciques (3078 hospitalisations)

• SCA = 11,8 % des douleurs thoraciques

Kohn MA, Kwan E, Gupta M, Tabas JA. J Emerg Med. 2005



SCA et diagnostics différentielsSCA et diagnostics différentiels

ESC 2011

Hamm CW, Bassand JP, Agewall S, Bax J, Boersma E, Bueno H, et al. Eur Heart J. 2011





Syndromes coronariens aigusSyndromes coronariens aigusy g
(sans sus décalage permanent du segment ST)

y g
(sans sus décalage permanent du segment ST)



Une épidémie mondiale en expansionUne épidémie mondiale en expansionp pp p



EpidémiologieEpidémiologie

• La plus grande cause de mortalité

• En France 10 % de l’ensemble des décès• En France, 10 % de l’ensemble des décès

• Cardiopathie la plus fréquente : 25 % des hommes après 65 ans

• Aux USA, 1 décès toutes les 13 secondes d’origine cardiovasculaire

• Aux USA 1 adulte sur 3 vit avec une pathologie cardiaqueAux USA, 1 adulte sur 3 vit avec une pathologie cardiaque

• Aux USA et en 2010, les pathologies CV ont couté 444 milliards de $

Rosamond W, Flegal K, Friday G, Furie K, Go A, Greenlund K, et al. Circulation. 2007



Facteurs de risque cardio-vasculaireFacteurs de risque cardio-vasculaire

• Hypercholestérolémie

•• HTA

• Tabac

• Di bèt• Diabète

• Génétique surpoids stress sédentarité sexe masculin âgeGénétique, surpoids, stress, sédentarité, sexe masculin, âge, 
hyperfibrinogènémie, hyperhomocystéinémie



Le football est un facteur de risqueLe football est un facteur de risque

Wilbert-Lampen U, Leistner D, Greven S, Pohl T, Sper S, Volker C, et al. N Engl J Med. 2008



Prise en charge initialePrise en charge initiale 
ESC 2011



Prévalence variablePrévalence variable

MG Centre 15 SAU

Cardiaque 20 % 60 % 45 %

Pariétale 43 % 6 % 14 %

Pulmonaire 4 % 4 % 5 %Pulmonaire 4 % 4 % 5 %

Digestive 5 % 6 % 6 %

Psychosomatique 11 % 5 % 8 %

A t 16 % 19 % 26 %Autres 16 % 19 % 26 %



Caractéristiques de la douleur thoraciqueCaractéristiques de la douleur thoracique

Où l ?«Où et comment avez-vous mal ?»

Torpy JM, Burke AE, Glass RM. JAMA. 2010 Edmondstone WM. BMJ. 1995



Caractéristiques de la douleur thoraciqueCaractéristiques de la douleur thoracique

Cardiaque (n=138) 19 64 27 28

Non cardiaque 
(n=21) 4 4 2 11

Incertain (n=44) 3 13 7 21Incertain (n=44) 3 13 7 21

80 % des patients cardiaques répondent par ces trois gestes pour caractériser la 
DT

Edmondstone WM. BMJ. 1995

DT



Douleur thoraciqueDouleur thoracique
et SCA

• Lee et al, Am J Cardiol, 1989
– Patients sortant par erreur des urgences avec un IDM

non diagnostiqué # 4%
M t lité 25% 10%– Mortalité = 25% vs < 10%

• Pope et al, NEJM, 2000
– Patients sortant par erreur des urgences avec

• Un IDM non diagnostiqué # 2,1 % , mortalité x 1,9

• Un angor instable # 2,3 %, mortalité x 1,7



Douleur thoracique
Pope et al, NEJM, 2000



Mais d’autres signes possiblesMais d’autres signes possibles

Gupta M, Tabas JA, Kohn MA. Ann Emerg Med. 2002



Des ECG parfois atypiquesDes ECG parfois atypiques

Brady WJ, Roberts D, Morris F. Am J Emerg Med. 1999

Moy. = 2,4 %            Moy. = 9 %
Total = 11,4 %



ESC 2011

DéfinitionDéfinition

Hamm CW, Bassand JP, Agewall S, Bax J, Boersma E, Bueno H, et al. Eur Heart J. 2011



DéfinitionDéfinition

• SCA ST + = douleur angineuse trinitro-résistante 
continue et récente (moins de 6h) avec un sus 
décalage de ST dans 2 dérivations adjacentes > 
1mm dans les standards ou > 2mm dans les 
précordiales avec des images en miroirp g

• SCA non ST+ = douleur angineuse trinitro-
résistante continue et récente (moins de 6h) sans 
sus décalage de ST



Sous décalage de ST en dérivations antéro-latérales



Baseline ECG & MACE at 30 daysBaseline ECG & MACE at 30 days

21%21%

% Event rate % Event rate (Death / AMI / refractory angina)(Death / AMI / refractory angina) at 30 days at 30 days (95 % CI)(95 % CI)

21%21%
(12(12--30%)30%)

12%12%

3535

3030 12%12%
(4(4--20%)20%)

10%10%
(6(6--14%)14%) 10%10% 8%8%

7%7%
(2(2 12%)12%)

2525

2020 (6(6 14%)14%) 10%10%
(8(8--12%)12%)

8%8%
(4(4--12%)12%)

(2(2--12%)12%)2020

1515

1010

55

00

BB STST--depressiondepression NonNon--evaluableevaluable
ECGECG

InvertedInverted
TT waveswaves

All patientsAll patients NormalNormal
ECGECG

STST--elevationelevation

Holmvang et al. TRIM studyHolmvang et al. TRIM study Am Heart J 1999;137:24Am Heart J 1999;137:24--3333

ECGECG TT--waveswaves ECGECG





Stratification du risqueStratification du risque
ESC 2011



Recommandations ESCRecommandations ESC

Hamm CW, Bassand JP, Agewall S, Bax J, Boersma E, Bueno H, et al. Eur Heart J. 2011



Coronarographie Quand?Coronarographie Quand?
ESC 2011



Recommandations ESCRecommandations ESCRecommandations ESCRecommandations ESC

Hamm CW, Bassand JP, Agewall S, Bax J, Boersma E, Bueno H, et al. Eur Heart J. 2011



CinétiquesCinétiques

Gu YL, Voors AA, Zijlstra F, Hillege HL, Struck J, Masson S, et al. Clin Res Cardiol. 2011



CopeptineCopeptine
Etude APACE

Reichlin T, et al. J Am Coll Cardiol 2009

ROC troponine T = 0,86 vs ROC troponine + copeptine = 0,97 
vs 



CopeptineCopeptine

Heart. 2012;98:558-65n = 1177 dont 433 coronariens connus 



CopeptineCopeptine

Heart. 2012;98:558-65n = 1177 dont 433 coronariens connus 



Patients 
• coronariens 
• avec douleur thor ≤ 6 h• avec douleur thor ≤ 6 h
• Avec suspicion de SCA non ST+
• Et Tn négative



n = 451

Patients 
• coronariens 
• avec douleur thor ≤ 6 h• avec douleur thor ≤ 6 h
• Avec suspicion de SCA non ST+
• Et Tn négative



cTn négative + copeptine < 10 7 pmol/LcTn négative + copeptine < 10.7 pmol/L

=> VPN d’IDM = 98% (IC 95 = 95%-99%)=> VPN d IDM = 98% (IC 95 = 95%-99%)



Persistance d’une zone grisePersistance d’une zone grise

Reichlin T, Schindler C, Drexler B, Twerenbold R, Reiter M, Zellweger C, et al. Arch Intern Med. 2012



Les débuts de la copeptine au CHU de Les débuts de la copeptine au CHU de 
NîmesNîmes



Algorithme et analyse des donnéesAlgorithme et analyse des donnéesg yg y

• Premier dosage le 10/07/2012

• Première phase «confidentielle»

• Seconde phase, réunion médecins urgentistes

• Extraction des données du laboratoire

• 29 patients du 10/07 au 30/08/2012

• Analyse rétrospective des dossiers médicaux





AgeAge CopeptineCopeptine 1ère tropo.1ère tropo. CS SAUCS SAU Histoire de la maladieHistoire de la maladie 2nde 2nde 
tropo.tropo.

Patient 1Patient 1 67 2,89 0,03 Non DT depuis 1 semaine > CS URG cardio. Non
Patient 2Patient 2 51 3,41 0,01 Non DT atypique (19:55) > CS URG cardio. + copeptine (21:23) > RAD NonPatient 2Patient 2 51 3,41 0,01 Non yp q ( ) p p ( ) Non
Patient 3Patient 3 45 3,64 0,01 Non DT depuis 48h > CS URG cardio. > troponine H6 négative Oui
Patient 4Patient 4 48 5,21 0,01 Non DT depuis 4 jours > CS URG cardio. Non
Patient 5Patient 5 86 5,25 0,01 Non DT (08:30) > CS URG cardio. + copeptine (10:30) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 6Patient 6 43 6,01 0,01 Non DT (16:00) > CS URG cardio. + copeptine (17:40) > RAD Non
Patient 7Patient 7 44 7,12 0,01 Non DT (05:00) > CS URG cardio. + copeptine (06:30) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 8Patient 8 45 7,14 0,02 Oui DT le matin > CS SAU + copeptine (15:49) > pneumopathie Non
Patient 9Patient 9 46 8,05 0,01 Non DT (12:00) > CS URG cardio. + copeptine (15:29) > RAD Non

Patient 10Patient 10 50 9,07 0,02 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (17:13) Oui
Patient 11Patient 11 61 9,31 0,01 Non DT (02:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:00) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 12Patient 12 77 11,4 0,02 Non DT (10:00) > CS URG cardio. + copeptine (13:20) > RAD Non
Patient 13Patient 13 79 12,65 0,02 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (23:21) Oui
Patient 14Patient 14 60 13,46 0,02 Oui DT (10:00) > SMUR (traitement SCA) > SAU + copeptine (13:15) > coronarographie Oui

DT (01 00) CS SAU i (02 49) 2 d i é RADPatient 15Patient 15 26 17 0,01 Oui DT (01:00) > CS SAU = copeptine (02:49) > 2nde troponine nég. > RAD Oui
Patient 16Patient 16 41 17,17 0,01 Non DT le matin > CS SAU + copeptine (15:01) > 2nde troponine nég. > coronarographie Oui
Patient 17Patient 17 24 17,35 0,01 Non DT (05:00 > CS URG cardio. + copeptine (10:40) > 2nde troponine nég. > RAD Oui
Patient 18Patient 18 89 19,48 0,03 Oui Malaise (07:00) > CS SAU + copeptine (14:29) > 2nde troponine 0,11 > RAD Oui

64 21 66 0 02 Non DT (12:00) > CS URG cardio + copeptine (16:03) > 2nde et 3eme troponines nég > RAD OuiPatient 19Patient 19 64 21,66 0,02 Non DT (12:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:03) > 2nde et 3eme troponines nég. > RAD Oui

Patient 20Patient 20 55 21,95 0,02 Non DT (09:00) > CS URG cardio. + copeptine (13:45) > 2nde troponine 0,1 > coronarographie Oui

Patient 21Patient 21 81 24,33 0,02 Non DT (07:30) > CS URG cardio. + copeptine (13:45) > 2nde et 3eme troponines nég. > RAD Oui

62 30 25 0 01 N DT dans la soirée > SAMU (traitement SCA) > URG cardio + copeptine (00:19) > 2nde et O iPatient 22Patient 22 62 30,25 0,01 Non DT dans la soirée > SAMU (traitement SCA) > URG cardio. + copeptine (00:19) > 2nde et 
3eme troponines nég. > RAD

Oui

Patient 23Patient 23 71 31,76 0,01 Non DT le matin > CS URG cardio. + copeptine (10:30) > RT opacité pulmonaire Oui
Patient 24Patient 24 86 57,65 0,02 Non Dyspnée depuis 24h > CS URG cardio. + copeptine > insuffisance cardiaque Oui
Patient 25Patient 25 76 96,18 0,01 Non Douleur épigastrique (04:00) > CS URG cardio. + copeptine (09:37) > cholecystite Oui

Patient 26Patient 26 56 115,4 0,01 Non DT (15:15) > CS URG cardio. + copeptine (17:09) > 2nde troponine 0,94 > coronarographie + 
2 stents

Oui

Patient 27Patient 27 75 132,5 0,01 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:25) > 2nde et 3eme troponines neg. > lithiases 
VB > RAD

Oui

Patient 28Patient 28 71 399,5 0,04 Non Malaise (16:30) > CS URG cardio. + copeptine (17:24) > 2nde troponine 0,11 > 
coonarographie occlusion IVA2

Oui



AgeAge CopeptineCopeptine 1ère tropo.1ère tropo. CS SAUCS SAU Histoire de la maladieHistoire de la maladie 2nde 2nde 
tropo.tropo.

Patient 1Patient 1 67 2,89 0,03 Non DT depuis 1 semaine > CS URG cardio. Non
Patient 2Patient 2 51 3,41 0,01 Non DT atypique (19:55) > CS URG cardio. + copeptine (21:23) > RAD NonPatient 2Patient 2 51 3,41 0,01 Non yp q ( ) p p ( ) Non
Patient 3Patient 3 45 3,64 0,01 Non DT depuis 48h > CS URG cardio. > troponine H6 négative Oui
Patient 4Patient 4 48 5,21 0,01 Non DT depuis 4 jours > CS URG cardio. Non
Patient 5Patient 5 86 5,25 0,01 Non DT (08:30) > CS URG cardio. + copeptine (10:30) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 6Patient 6 43 6,01 0,01 Non DT (16:00) > CS URG cardio. + copeptine (17:40) > RAD Non
Patient 7Patient 7 44 7,12 0,01 Non DT (05:00) > CS URG cardio. + copeptine (06:30) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 8Patient 8 45 7,14 0,02 Oui DT le matin > CS SAU + copeptine (15:49) > pneumopathie Non
Patient 9Patient 9 46 8,05 0,01 Non DT (12:00) > CS URG cardio. + copeptine (15:29) > RAD Non

Patient 10Patient 10 50 9,07 0,02 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (17:13) Oui
Patient 11Patient 11 61 9,31 0,01 Non DT (02:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:00) > 2nde troponine nég. Oui
Patient 12Patient 12 77 11,4 0,02 Non DT (10:00) > CS URG cardio. + copeptine (13:20) > RAD Non
Patient 13Patient 13 79 12,65 0,02 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (23:21) Oui
Patient 14Patient 14 60 13,46 0,02 Oui DT (10:00) > SMUR (traitement SCA) > SAU + copeptine (13:15) > coronarographie Oui

DT (01 00) CS SAU i (02 49) 2 d i é RADPatient 15Patient 15 26 17 0,01 Oui DT (01:00) > CS SAU = copeptine (02:49) > 2nde troponine nég. > RAD Oui
Patient 16Patient 16 41 17,17 0,01 Non DT le matin > CS SAU + copeptine (15:01) > 2nde troponine nég. > coronarographie Oui
Patient 17Patient 17 24 17,35 0,01 Non DT (05:00 > CS URG cardio. + copeptine (10:40) > 2nde troponine nég. > RAD Oui
Patient 18Patient 18 89 19,48 0,03 Oui Malaise (07:00) > CS SAU + copeptine (14:29) > 2nde troponine 0,11 > RAD Oui

64 21 66 0 02 Non DT (12:00) > CS URG cardio + copeptine (16:03) > 2nde et 3eme troponines nég > RAD OuiPatient 19Patient 19 64 21,66 0,02 Non DT (12:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:03) > 2nde et 3eme troponines nég. > RAD Oui

Patient 20Patient 20 55 21,95 0,02 Non DT (09:00) > CS URG cardio. + copeptine (13:45) > 2nde troponine 0,1 > coronarographie Oui

Patient 21Patient 21 81 24,33 0,02 Non DT (07:30) > CS URG cardio. + copeptine (13:45) > 2nde et 3eme troponines nég. > RAD Oui

62 30 25 0 01 N DT dans la soirée > SAMU (traitement SCA) > URG cardio + copeptine (00:19) > 2nde et O iPatient 22Patient 22 62 30,25 0,01 Non DT dans la soirée > SAMU (traitement SCA) > URG cardio. + copeptine (00:19) > 2nde et 
3eme troponines nég. > RAD

Oui

Patient 23Patient 23 71 31,76 0,01 Non DT le matin > CS URG cardio. + copeptine (10:30) > RT opacité pulmonaire Oui
Patient 24Patient 24 86 57,65 0,02 Non Dyspnée depuis 24h > CS URG cardio. + copeptine > insuffisance cardiaque Oui
Patient 25Patient 25 76 96,18 0,01 Non Douleur épigastrique (04:00) > CS URG cardio. + copeptine (09:37) > cholecystite Oui

Patient 26Patient 26 56 115,4 0,01 Non DT (15:15) > CS URG cardio. + copeptine (17:09) > 2nde troponine 0,94 > coronarographie + 
2 stents

Oui

Patient 27Patient 27 75 132,5 0,01 Non DT (14:00) > CS URG cardio. + copeptine (16:25) > 2nde et 3eme troponines neg. > lithiases 
VB > RAD

Oui

Patient 28Patient 28 71 399,5 0,04 Non Malaise (16:30) > CS URG cardio. + copeptine (17:24) > 2nde troponine 0,11 > 
coonarographie occlusion IVA2

Oui



Faire attention !Faire attention !

• Inclusion «plaintes non spécifiques» au SU avec paramètres normaux

• Dosage copeptine et Péroxiredoxine 4Dosage copeptine et Péroxiredoxine-4

• Critère principal = mortalité à J30

Nickel CH, Ruedinger J, Misch F, Blume K, Maile S, Schulte J, et al. Acad Emerg Med. 2011



Valeur pronostique de la copeptineValeur pronostique de la copeptine

• Aire sous la courbe :
• Copeptine = 0,73

• P 4 0 76• Prx4 = 0,76

• Copetine + Prx4 = 
0,80

Nickel CH, Ruedinger J, Misch F, Blume K, Maile S, Schulte J, et al. Acad Emerg Med. 2011





Ce n’est pas mieux les Ce n’est pas mieux les Ce n’est pas mieux les Ce n’est pas mieux les 

TDM thoraciques ?TDM thoraciques ?TDM thoraciques ?TDM thoraciques ?



A quel cout !A quel cout !

• Coût financier, mais également en terme de santé publique

Brenner DJ, Hall EJ. N Engl J Med. 2007



Gain de temps relatifGain de temps relatif

Hoffmann U, Truong QA, Schoenfeld DA, Chou ET, Woodard PK, Nagurney JT, et al. N Engl J Med. 2012



Ca ne fait pas partie des Ca ne fait pas partie des Ca ne fait pas partie des Ca ne fait pas partie des 

dernières guidelines !dernières guidelines !dernières guidelines !dernières guidelines !
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