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Introduction :

Définitions :

L’infarctus du myocarde est défini par une mort des cellules myocardiques due a
une ischémie prolongée. Le terme d’infarctus du myocarde est utilisé lors de la mise
en évidence d'une nécrose myocardique (définie par I'élévation des enzymes
cardiaques, préférentiellement la troponine, avec au moins une valeur supérieure au
99¢me percentile de la valeur de référence), associée a au moins l'un des critéres
suivant : symptome clinique d’ischémie myocardique (ex: oppression thoracique
persistante), nouvelle ou présumée nouvelle modification significative du segment ST
ou de l'onde T, ou l'apparition d’'un bloc de branche gauche, développement d’'une
onde Q de nécrose sur I'électrocardiogramme (ECG), mise en évidence sur I'imagerie
cardiaque d’une récente perte de la viabilité myocardique, ou d’'un nouveau trouble de
la contractilité segmentaire, mise en évidence d’'un thrombus intra-coronarien par la
coronarographie ou l'autopsie.

Afin de permettre une prise en charge immédiate, correspondant a la reperfusion
coronarienne, il est de pratique commune que de définir les patients présentant une
oppression thoracique, ou autres signes évocateurs d’ischémie myocardique, associés
a une surelévation du segment ST sur au moins deux dérivations contigués comme
un STEMI (ST-segment elevation myocardial infarction). Par opposition les patients ne
présentant pas de surélévation du segment ST sont classés comme NSTEMI (non-
ST-segment elevation myocardial infarction), dont la prise en charge dépend de

recommandations différentes.
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En addition a ces catégories, les infarctus du myocarde sont classés en plusieurs
types, en fonction de données physiopathologies, cliniques et pronostiques, et ayant
tous un enjeu thérapeutique différent. Ainsi nous pouvons les classer en :

- Type 1 : infarctus du myocarde spontané, causé par lischémie due a un
événement coronarien primaire (ex: par rupture, érosion d'une plaque
d’athérosclérose, dissection coronarienne)

- Type 2 : ischémie due a I'augmentation de la demande en oxygéne (ex:
hypertension) ou a la diminution des apports (ex: par spasme ou embolie
coronarienne, arythmie, hypotension)

- Type 3 : lié a une mort subite inattendue

- Type 4a : associé a une intervention coronarienne percutanée

- Type 4b : associé a une thrombose de stent documentée

- Type 5 : associée a un pontage aorto-coronarien.

Malgreé le fait que la plupart des STEMI soient classés comme des infarctus de type
1 (mise en évidence d’'un thrombus intra-coronaire), quelques STEMI sont classés
dans d’autres catégories et peuvent survenir en I'absence d’obstruction d’'une artére
coronaire a la coronarographie. Ces derniers sont nommeés infarctus du myocarde a
coronaires saines (myocardial infarction with non-obstructive coronary arteries ou

MINOCA), et ne seront pas traités dans ce travail'2.

Responsables de 16 % de tous les déces enregistrés dans le monde, les
cardiopathies ischémiques sont la premiere cause de mortalité a I'échelle mondiale.

Les décés dus a ces maladies sont ceux qui ont le plus augmenté depuis 2000,
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passant de 2 millions cette année-la a 8,9 millions en 2019. Il y a cependant en Europe
une tendance globale a la diminution de mortalité par cardiopathie ischémique depuis
les trois derniéres décennies, avec des variations entre les pays, la France ayant le
plus faible taux de mortalité concernant les hommes (39.8/100,000) et les femmes
(14.7/100,000) en 200835,

Bien que l'incidence et le taux de mortalité des STEMI soit en diminution depuis les
années 20008, ce dernier reste une pathologie mettant en jeu le pronostic vital et
fonctionnel des patients, frequemment rencontrée en pré-hospitalier, et qui nécessite
une reconnaissance et une prise en charge adaptée précoce, afin de réduire le risque
de complications rythmiques (avec la survenue de tachycardie ventriculaire ou
fibrillation ventriculaire), conductives (notamment I'apparition de blocs auriculo-
ventriculaires parfois de haut degré), ou de complications mécaniques (comprenant la
rupture d’'un muscle papillaire, anévrysme du ventricule gauche, rupture septale ou
rupture d’une paroi libre)"’.

La mortalité des patients présentant un STEMI est influencée par plusieurs
facteurs, parmi eux I'dge avance, la classe Killip, le délai de traitement, la présence ou
non d’un systéme de soin pré-hospitalier, la stratégie thérapeutique, les antécédents
d’infarctus du myocarde, de diabéte ou d’insuffisance rénale, le nombre d’arteres
coronaires pathologiques, et la fraction d’éjection du ventricule gauche (FEVG).
Plusieurs études récentes ont mis en évidence une baisse de la mortalité aigué et a
long terme au décours d’'un STEMI avec le meilleur recours a une thérapeutique de
reperfusion en lien avec I'essor des centres pratiquant I'angioplastie coronarienne®?°.
Néanmoins, cette mortalité reste conséquente, la mortalité intra-hospitaliere variant

entre 4 et 12% selon un registre de 'ESC'Y, alors que la mortalité a un an est aux
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alentours de 10%"'"'2 justifiant une reconnaissance rapide afin d’engager une

procédure de reperfusion la plus précoce possible.

Prise en charge pré-hospitaliére :

Le délai de traitement est un facteur crucial impactant sur la mortalité des patients
présentant un STEMI, raison pour laquelle le diagnostic précoce est primordial. Le
diagnostic positif repose sur une symptomatologie évocatrice d'ischémie myocardique,

associée a une surélévation du segment ST de novo sur 'ECG.

La symptomatologie typique d’'un STEMI correspond a une oppression thoracique
persistante, éventuellement associée a une irradiation de la douleur dans le dos, la
machoire inférieure ou dans le bras gauche. Il est de plus important de recueillir a
l'interrogatoire un éventuel antécédent de cardiopathie ischémique ou autre facteur de
risque cardiovasculaire. Il faut toutefois étre capable de reconnaitre des symptémes
plus atypiques a type de douleur dorsale, une sensation de faiblesse, des nausées ou
vomissements, des palpitations, ou encore une syncope, qui sont plus fréquents chez
les femmes plutdt que chez les hommes'314,

La réduction de la douleur aprés administration sublinguale de dérivés nitrés
(trinitrine) peut étre trompeuse et n'est pas recommandée comme manceuvre
diagnostique™s. En cas d’amélioration de la symptomatologie aprés administration de
dérivés nitrés, un autre ECG a 12 dérivations doit étre réalisé. Une normalisation

compléte de la surélévation du segment ST aprés administration de trinitrine, associée
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a la disparition totale des symptdmes est évocatrice d’'un spasme coronarien, associé
ou non a un infarctus du myocarde. Dans ce cas, une coronarographie précoce doit
étre realisée dans les 24h. En cas de récidive douloureuse ou de surélévation du

segment ST, une coronarographie immeédiate et requise.

En cas d’oppression thoracique persistante, un ECG a 12 dérivations doit étre
enregistré et interprété dés que possible a partir du premier contact médical, et ce

dans un délai maximal idéal de 10 minutes'6-18,

Chez les patients suspects d’'ischémie myocardique ayant une surélévation du
segment ST a 'ECG, une thérapie de reperfusion coronaire doit étre initiée dés que
possible. Si 'TECG est équivoque ou ne permet pas de confirmer la suspicion clinique
d’infarctus du myocarde, ce dernier doit étre répéte et, si possible, comparé aux ECG
antérieurs. En cas de suspicion clinique d’infarctus du myocarde, la surélévation du
segment ST (mesurée au point J) est considérée comme significative et donc

évocatrice d’'une occlusion aigué d’une artere coronarienne dans les cas suivants :

- Au moins 2 dérivations contigués avec une élévation du segment ST supérieure
a 2,5mm chez les hommes de moins de 40 ans,

- Supérieure a 2mm chez les hommes de plus de 40 ans, ou 1,5mm chez les
femmes dans les dérivations V2-V3,

- 1mm dans les autres dérivations (en absence d’hypertrophie ventriculaire

gauche ou de bloc de branche gauche).

Chez les patients présentant un infarctus inférieur, il est recommandé d’enregistrer
les dérivations droites (V3R et V4R) a la recherche d’'une extension de l'infarctus au

ventricule droit. De plus, un sous décalage du segment ST dans les dérivations V1-V3
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évoque une ischémie myocardique, particulierement en cas donde T positive
(équivalent d’un sus-décalage du segment ST), et doit étre confirmé par
'enregistrement des dérivations postérieures (V7-V9) a la recherche d'une
surelévation du segment ST supérieure a 0,5mm, témoins d'un infarctus

postérieur.’1920

Dans certains cas 'ECG diagnostic peut étre difficile a obtenir, a savoir en cas de
bloc de branche gauche (BBG) a 'ECG. En cas de BBG, le diagnostic positif de STEMI
est plus complexe mais peut étre possible en cas de modification marquée du segment
ST. Certains algorithmes proposent une aide au diagnostic en cas de BBG?"-?2, bien
qu’ils n"apportent généralement pas de diagnostic de certitude?3. La présence d’un sus
décalage du segment ST concordant (dans les dérivations avec un complexe QRS
positif) apparait comme étre un des meilleurs indicateurs d’infarctus évolutif par
occlusion coronarienne?®. Les patients avec une suspicion clinique d’ischémie
myocardique avec un BBG a 'ECG doivent étre pris en charge de la méme fagon que
les patients présentant un STEMI, que le BBG soit connu ou non. Il est important de
noter que la présence d'un supposé BBG de novo n’est pas prédictif d’infarctus du
myocarde en s0i.?®

Les patients présentant un bloc de branche droit (BBD) a 'ECG ont un mauvais
pronostic. Il est parfois difficile de détecter une ischémie transmurale chez les patients
souffrant d’'une oppression thoracique ayant un BBD a 'ECG?8. Ainsi, une angioplastie
primaire doit étre considérée en cas de BBD a I'ECG dans un contexte de

symptomatologie évocatrice d'ischémie myocardique.
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L’angioplastie coronarienne est le traitement de choix chez les patients présentant
un STEMI si cette derniere peut étre réalisée rapidement (120 minutes a partir du
diagnostic de STEMI) par une équipe expérimentée?. Cependant dans certains cas,
'angioplastie primaire n’est pas une option envisageable dans I'immédiat, et une

fibrinolyse par voie intraveineuse doit étre réalisée.

Chez les patients présentant une symptomatologie évocatrice d’ischémie
myocardique depuis moins de 12 heures et en cas de sus décalage persistant du
segment ST, une reperfusion coronarienne meécanique (par angioplastie) ou
pharmacologique (par thrombolyse) doit étre entreprise dés que possible.

Dans le cas ou I'angioplastie primaire ne peut étre réalisée dans un délai de 120
minutes a partir du premier contact médical, la fibrinolyse intraveineuse doit étre
considérée, en particulier si elle peut étre administrée en pré-hospitalier, et dans les
premiéres 120 minutes du début des symptoémes. Elle sera suivie d’'une angioplastie
de sauvetage ou de routine en fonction de la réponse a la thrombolyse?’-3°,

Si la stratégie thérapeutique retenue est I'angioplastie, celle-ci doit étre réalisée
dans un délai (premier contact médical jusqu’au passage du guide au sein de I'artére
coupable) de 90 minutes. En cas de situation a haut risque avec de larges infarctus
antérieurs présents depuis moins de 2 heures, ce délai est réduit a 60 minutes.

Si la stratégie thérapeutique retenue est la thrombolyse, celle-ci doit étre réalisée

dans un délai de 10 minutes (premier contact médical jusqu’a I'injection).
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Les agents fibrinolytiques disponibles sont des dérivés de l'activateur tissulaire du
plasminogéne (t-PA), et sont représentés par le rt-PA (alteplase), le r-PA (reteplase)
et le TNK-PA (tenecteplase). Le tenecteplase est le plus sécuritaire a utiliser en pré-
hospitalier, étant celui le moins pourvoyeur d’hémorragies non cérébrales.

Ces traitements fibrinolytiques sont associés a un nombre faible mais significatif
d’accidents vasculaires cérébraux (AVC)3', ce sur-risque apparaissant principalement
le premier jour aprés fibrinolyse, ces AVC sont largement attribuables a une
hémorragie intracérébrale. Dans les derniéres études, les saignements intracérébraux
surviennent dans 0.9 a 1.0% de la population étudiée3?33,

La fibrinolyse n’étant donc pas une thérapeutique dénuée de risques (les principaux

étant de type hémorragique), une liste de contre-indication a été établies :

Contre-indications absolues :
- Antécédent d’AVC hémorragique ou d’'origine indéterminée
- Antécédent d’AVC ischémique dans les 6 derniers mois
- Lésion du systéme nerveux central, néoplasie ou malformation artério-veineuse
- Reécente chirurgie, traumatisme grave ou traumatisme cranien dans le moins
précédent
- Hémorragie digestive dans le mois précédent
- Trouble de la coagulation connu
- Suspicion de dissection aortique
- Ponction non compressible dans les derniéres 24 heures (ex : ponction biopsie

hépatique, ponction lombaire)
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Contre-indications relatives :
- Accident ischémique transitoire (AlT) dans les 6 derniers mois
- Anticoagulation orale
- Grossesse ou la premiére semaine de post-partum
- Hypertension artérielle réfractaire (TAS > 180mmHg et/ou TAD > 110mmHg)
- Insuffisance hépatocellulaire avancée
- Endocardite infectieuse
- Ulcére gastro-duodénal actif

- Réanimation cardio-pulmonaire prolongée ou traumatique

Dans les suites d’'un traitement fibrinolytique, les patients doivent étre transférés
dans un centre d’angioplastie. En cas d’échec de la fibrinolyse, ou en cas de supposée
ré-occlusion de I'artére coronaire par récidive du sus décalage du segment ST, de
choc cardiogénique, d’instabilité électrique ou hémodynamique, ou de récidive de la
douleur angineuse, le patient doit bénéficier d’'une coronarographie de sauvetage
immédiate®. La ré-administration d’agent fibrinolytique n’a pas démontré de bénéfice.

En cas de succeés de la thrombolyse (définie comme une diminution du sus décalage
du segment ST de plus de 50% a 60-90 minutes, survenue d’une arythmie typique de
reperfusion, disparition de la douleur thoracique) une coronarographie de routine doit

étre effectuée dans les 2 a 3 heures suivant la thrombolyse.

En conclusion, aprés établissement du diagnostic pré-hospitalier de STEMI la

thrombolyse est indiquée si un centre d’angioplastie n’est pas accessible dans les 120
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minutes, mais I'angioplastie primaire, si elle est retenue, doit étre réalisée dans les 90
minutes suivant le premier contact médical. Les recommandations laissent ainsi un
intervalle d’'incertitude entre 90 et 120 minutes de délai dans lequel nous ne savons

pas quelle technique de revascularisation est supérieure.

Avec la prolifération des centres d’angioplastie primaire, la prise en charge d’'un
STEMI par thrombolyse est devenue exceptionnelle, estimée a 5%3°, alors qu’elle
reste une technique de choix en pré-hospitalier lorsque 'acheminement d’'un patient

présentant un STEMI a un centre d’angioplastie est supérieur a 120 minutes.

La région couverte par le SMUR (Structures Mobiles d'Urgence et de Réanimation)
de Montpellier est trés vaste, s’étendant notamment jusqu’a Mende, situé a 200
kilometres du centre d’angioplastie le plus proche, et les transports héliportés n’étant
pas disponibles en continu particulierement la nuit, les délais de transport de ces
patients diagnostiqués d'un STEMI dans ces régions éloignées d'un centre
d’angioplastie sont fréequemment supérieurs aux 120 minutes recommandées pour la
réalisation d’'une angioplastie primaire, et correspondraient ainsi a une population

idéale pour la thrombolyse pré-hospitaliere.

Dans cette étude ont été étudiés les patients ayant été diagnostiqués d’un STEMI
en pré-hospitalier et rapatriés vers le CHU de Montpellier depuis 2017, afin de
comparer en fonction de la distance d’'un centre d’angioplastie et de leur délai de
transport, le devenir de ces patients. L'objectif de cette étude étant d’analyser la prise
en charge de ces patients vivant dans des régions éloignées d’un centre d’angioplastie

afin de comparer leur pronostic en fonction de leurs délais de transport.
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Matériel & Méthode :

Design de I'étude :

Tous les patients ayant été diagnostiqués d’'un STEMI en pré-hospitalier via le
logiciel de régulation EXOS du 1€r Janvier 2017 au 30 Avril 2021 et pris en charge au
CHU de Montpellier ont été inclus pour analyse. |l s’agissait d’'une étude

monocentrique, observationnelle, rétrospective.

La distance de route entre le site de prise en charge pour STEMI et le CHU de
Montpellier était estimée par GPS en utilisant le logiciel Google Maps. Le temps de
trajet était calculé entre I'heure de 'ECG qualifiant noté par le médecin régulateur du
SAMU (Service d'Aide Médicale Urgente), et de I'heure de I'introduction du dilatateur
dans l'artére radiale en salle de coronarographie, notée sur le compte rendu de

coronarographie.

Les critéres d’exclusion étaient une orientation hors du centre d’angioplastie du
CHU de Montpellier, donc sur les cliniques de Montpellier possédant un plateau
technique d’angioplastie, et les patients dont la prise en charge initiale par le SMUR
était inférieure a 20 kilométres du centre d’angioplastie du CHU de Montpellier, ces
derniers présenteraient des temps de transport systématiquement inferieurs a 120

minutes et donc aucun intérét a la réalisation d’'une thrombolyse pré-hospitaliére.

Apres analyse des délais de transport par voie terrestre vers le centre
d’angioplastie du CHU de Montpellier en fonction de I'’éloignement du patient lors de
sa prise en charge initiale par le SMUR de Montpellier, il a été démontré qu’au-dela
d'une distance de 70 kilométres les délais de transport étaient statistiquement
supérieurs a 90 minutes, et qu’au-dela de 110 kilometres les délais de transport étaient

supérieurs a 120 minutes. Ce résultat a été obtenu en réalisant une courbe de
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régression moyennant les délais moyens de transport en fonction de I'éloignement du

CHU de Montpellier. (figure 1)
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Figure 1: Délais de transport par voie terrestre des patients présentant un STEMI en
fonction de la distance.

L’analyse principale de cette étude visait a comparer notre population locale au
CHU de Montpellier aux recommandations européennes, et donc a comparer la
mortalité a un an des patients présentant un STEMI n’ayant pas bénéficié d’'une
thrombolyse pré-hospitaliere en fonction de leur temps de transport jusqu’a une salle
d’angioplastie.

Les patients ont ainsi été divisé en deux groupes : ceux ayant été transporté en
salle d’angioplastie en moins de 120 minutes, et ceux transportés en plus de 120
minutes (correspondant a notre population avec une indication théorique de

thrombolyse), le critére de jugement principal étant la mortalité a un an.

Plusieurs critéres de jugement secondaires ont été évalués, a savoir la mortalité

intra-hospitaliére, la survenue d’'un choc cardiogénique, d’'une nécessité amine lors du
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séjour hospitalier, ainsi que l'insuffisance cardiaque évaluée par la fraction d'éjection
du ventricule gauche (FEVG) a I'entrée et en sortie d’hospitalisation et des valeurs
maximales des enzymes cardiaques, créatinine phospho-kinase (CPK) et troponines,
du BNP (Brain Natriuretic Peptid), et de la CRP (C-Reactive Protein) lors du séjour
hospitalier initial.

A lissue de cette analyse principale, plusieurs analyses secondaires ont été
meneées, la premiére concernant toujours les délais de transport des patients, en
comparant la mortalité a un an chez les patients ayant un temps de transport inférieur
ou supérieur a 90 minutes, temps retenu comme délai pour réaliser 'angioplastie
coronaire, bien qu’il ne soit pas retenu comme délai pour la réalisation d'une

thrombolyse.

Afin de faciliter la gestion des STEMI en pré-hospitalier par le SMUR de
Montpellier, plusieurs analyses ont été réalisées en transposant les délais de transport
(connus uniquement a postériori) en distance de transport, les patients ayant un temps
de transport statistiquement supérieur a 90 minutes au-dela de 70 kilométres, et
supérieur @ 120 minutes au-dela de 110 kilométres. (Figure 1) De cette maniére la
survenue des criteres de jugements primaires et secondaires a été comparée dans
plusieurs groupes : chez les patients situés a une distance inférieure et supérieure a
70 kilomeétres du centre d’angioplastie du CHU de Montpellier, a une distance
inférieure et supérieure a 110 kilométres, et finalement une derniére analyse pour une
distance inférieure et supérieure a 90 kilométres, dans le but de démasquer une
éventuelle tendance a la significativité¢ en fonction de I'éloignement du centre
d’angioplastie.

Par la suite des analyses ont été menées en isolant les STEMI antérieurs, étant

ceux le plus pourvoyeurs d’insuffisance cardiaque et donc possiblement de mortalité
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a 1 an, avec les mémes critéres de jugement en fonction de la distance, 70, 90 et 110

kilométres.

Pour finir, une derniére analyse a été menée visant a comparer les délais
d’acheminement des patients en fonction du transport héliporté ou non afin de
déterminer une distance a partir de laquelle le transport par hélicoptére devient
supérieur au transport conventionnel par la route, ceci ayant pour but une aide a la
régulation du SAMU pour la décision du déclanchement ou non d’un transport héliporté

en fonction de I'éloignement du patient présentant un STEMI.

Analyse Statistique :

Le logiciel Biostatgv a été utilisé pour les analyses statistiques. Les variables
quantitatives ont été décrites par leur moyenne + écart type. Les variables discrétes

ont elles été décrites par leur nombre et pourcentage.

La comparaison des variables quantitatives a été réalisée par un test T de
Student, les variables discretes ont été comparées par test du Chi-2, ou de test exact
de Fisher en cas d’effectif insuffisant. Les Odds Ratios sont présentés avec leur
intervalle de confiance a 95%. Pour toutes les analyses une p-value inférieure a 0.05

est considéré statistiquement significative.

Résultats :

Caractéristiques de la population :

Un total de 396 patients au diagnostic de STEMI par le SMUR de Montpellier a
été inclus sur la période d’étude de 5 ans. Ont été exclus par la suite 5 patients ayant

recu une thrombolyse en pré-hospitalier, 56 patients pour qui le critére de jugement
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principal a savoir la mortalité a 1 an n’a pas pu étre obtenu, et 39 patients dont le délai
de transport n’a pas pu étre recueilli. Un total de 296 patients a finalement été inclus
dans cette étude.

278 patients (93,9%) ont eu un temps de transport inférieur a 120 minutes, et
18 patients (6,1%) ont été transporté en plus de 120 minutes. Chez les patients
transportés en moins de 120 minutes, 214 (77%) étaient des hommes et avaient en
moyenne 63 £ 13 ans. Dans le groupe des patients transporté en plus de 120 minutes,
10 (56%) étaient des hommes et 'dge moyen était de 66 + 13 ans. Le reste des

caractéristiques de nos population est détaillé dans le tableau 1.

Analyse principale :

Une tendance a 'augmentation de la mortalité a été observée chez les patients
au diagnostic de STEMI transportés en plus de 120 minutes par rapport a ceux
transportés en moins de 120 minutes (OR 0.32 , IC 95% 0.0894 a 1.4329 , p=0.069)
(tableau 2). Les patients transportés en moins de 120 minutes avaient en revanche
une diminution significative des besoins en amine, de I'insuffisance cardiaque et de la
mortalité intra-hospitaliére (x?=0.22 , p=0.025 ; T=2.29 , IC a 95% 0.4422 a 6.2325 ,

p=0.021 et x*=0.2 , p=0.021 respectivement).
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Tableau 1 : Caractéristiques des patients selon le temps de transport.

Caractéristiques < 120 min (n= 278) > 120 min (n=18) p-Value

Hommes 214 (77%) 10 (56%) <0,05

Age moyen (écart type), années 63 (x13) 66 (£13) 0,32

Diabéte 38 (14%) 2 (11%) 0,75

HTA 114 (41%) 8 (44%) 0,78

Tabagisme 181 (65%) 9 (50%) 0,19

Dyslipidémie 93 (34%) 5(28%) 0,61

IMC moyen (écart type) 27 (£4) 26 (£5) 0,76

ATCD familial 37 (13%) 3 (17%) 0,72

ATCD personnel 42 (15%) 5 (28%) 0,18
Cl absolue thrombolyse 5(2%) 0 (0%) 1
Cl relative thrombolyse 16 (6%) 1(6%) 1
IRC 6 (2%) 0 (0%) 1

BPCO 6 (2%) 1(6%) 0,36

IDM antérieur 90 (32%) 9 (50%) 0,13

IDM inférieur 160 (58%) 8 (44%) 0,33

ACR pré-hospitalier 30 (11%) 5(28%) <0,05

HTA = hypertension artérielle ; IMC = indice de masse corporelle (kg/m?) ; ATCD = antécédent ; CI = contre-
indication ; IRC = insuffisance rénale chronique ; BPCO = bronchopneumopathie chronique obstructive ;
IDM = infarctus du myocarde ; ACR = arrét cardio-respiratoire

Tableau 2 : Evaluation des complications selon le temps de transport inférieur ou supérieur a 120 minutes.

Critere de jugement < 120 min (n= 278) > 120 min (n=18) Od(ds Ratio (IC a 95%) p-Value
FEVG initiale, % 48 (19) 39 (x14) 2,65 (1.87; 16.4) 0,02
Choc cardiogénique 12 (4%) 3(17%) 0,23 (0.05; 1.39) 0,05
Nécessité d'amine 16 (6%) 4 (22%) 0,22 (0.06 ; 1.00) 0,03
Décés intra-hospitalier 15 (5%) 4 (22%) 0,20 (0.05; 0.94) 0,02
FEVG de sortie, % 50 (+8) 45 (+7) 2,29 (0.32; 9.06) 0,04
Pic BNP, pg/mL 2924 (+12460) 4569 (+6190) -0,96 (-5167.15 ; 1878.25) 0,35
Pic CPK, UI/L 1717 (£1551) 2334 (+2775) -0,91 (-2053.83 - 818.48) 0,38
Pic troponine, ng/L 4956 (+5481) 6579 (+6820) -0,99 (-5065.17 ; 1818.95) 0,34
Pic CRP, mg/L 51 (£73) 85 (+105) -1,28 (-87.92 ; 21.37) 0,22
Décésa 1an 23 (8%) 4 (22%) 0,32 (0.09; 1.43) 0,07
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Analyses secondaires :

Comparaison des patients dont le temps de transport est de plus de 90 mn :

La mortalité intra-hospitaliere et a 1 an était significativement plus importante
dans le groupe des patients transportés en plus de 90 minutes que dans le groupe
transporté en moins de 90 minutes (x*=9.25 , p=0.002 et x*=6.20 , p=0.013
respectivement), ainsi que la survenue de choc cardiogénique (x>=7.15, p=0.008), et

de besoin en amines (x*= 10.57 , p=0.001). (tableau 3)

Comparaison sur des distances kilométriques du centre d’angioplastie :

Les analyses portant sur la distance ne mettent pas en évidence de différence
significative de mortalité a 1 an que cette distance soit 70 kilométres (x>= 0.16, p 0.69)
(tableau 4), 90 kilométres (OR=1.08 , IC a 95% 0.3012 a 5.9164 , p=1) (tableau 5), ou
110 kilométres (OR=1, IC a 95% 0.133 a 45.2197 , p=1) (tableau 6).

L’analyse en sous-groupe traitant des STEMI antérieurs met en évidence une
augmentation significative de I'insuffisance cardiaque chez les STEMI antérieurs pris
en charge a plus de 70 kilométres (T=2.29 , IC a 95% 0.4422 a 6.2325 , p=0.02)
(tableau 7) et plus de 90 kilométres (T=3.03 , IC a 95% 1.7831 a 10.7692 , p=0.01)
(tableau 8), sans augmentation de la mortalité pour une prise en charge a plus de 70
kilometres (OR=1.07 , IC a 95% 0.1706 a 7.7282 , p=1) ou plus de 90 kilométres

(OR=0.73, 1C 8 95% 0.0757 a 36.9817 , p=0.57).

Impact du moyen de transport sur le pronostic patient :

L’analyse des délais de transport en fonction de la distance et du moyen de

transport, qu’il soit héliporté ou terrestre, met en évidence :
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- Un délai de transport significativement plus long en hélicoptere
comparativement aux moyens terrestres pour des distances inférieures a 70
kilométres (T=-5.94 , IC a 95% -26.0997 a -13.019 p<0.001),

- Un délai de transport non différent significativement en hélicoptere en
comparaison au transport terrestre pour des distances entre 70 et 110 kilometres (T=
-1.16, IC a2 95% -11.6622 a 3.0774 , p= 0.25 entre 70 et 90 kilometres, et T=-0.22 ,
IC a 95% -21.0956 a 17.0512 , p=0.83 entre 90 et 110 kilométres) (tableau 9).

- Pour les distances supérieures a 110 kilométres il existe une tendance a la
réduction des temps de parcours par moyen héliporté (T=3.16, IC a 95% (-17.8831 a

249.9664) , p= 0.07).
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Tableau 3 : Evaluation des complications selon le temps de transport inférieur ou supérieur a 90 minutes.

Critere de jugement <90 min (n= 176) > 90 min (n=120) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value
FEVG initiale, % 48 (+9) 46 (+11) 1,15(-1; 3.79) 0,25
Choc cardiogénique 4 (3%) 11 (9%) 7,15 0,01
Nécessité d'amine 5 (3%) 15 (13%) 10,57 0,001
Déces intra-hospitalier 5(3%) 14 (12%) 9,25 0,001
FEVG de sortie, % 50 (%9) 49 (8) 0,3 (-1.72 ; 2.34) 0,76
Pic BNP, pg/mL 3216 (+14997) 2804 (+6523) 0,29 (-2409.95 ; 3232.91) 0,77
Pic CPK, Ul/L 1631 (£1547) 1938 (£1780) -1,51 (-706.75 ; 93.43) 0,13
Pic troponine, ng/L 4418 (+4426) 6018 (+6865) -2,22 (-3020.87 ; -179.63) 0,03

Pic CRP, mg/L 49 (+68) 59 (£85) -1,03 (-28.39; 8.87) 0,3

Décésa 1an 10 (6%) 17 (14%) 6,2 0,01

Tableau 4 : Evaluation des complications selon la distance de transport inférieure ou supérieure a 70 kilométres.

Critére de jugement <70 km (n=175) >70 km (n=121) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value
FEVG initiale, % 48 (+10) 46 (£10%) 1,51 (-0.54 ; 4.10) 0,13
Choc cardiogénique 7 (4%) 8 (7%) 1,05 0,31
Nécessité d'amine 11 (6%) 9 (7%) 0,15 0,70
Décés intra-hospitalier 10 (6%) 9 (7%) 0,35 0,55
FEVG de sortie, % 50 (+8) 49 (+8) 0,96 (-1.04 ; 3.01) 0,34
Pic BNP, pg/mL 3563 (+15459) 2284 (+3707) 0,95 (-1386.32 ; 3945.79) 0,34
Pic CPK, Ul/L 1698 (+1636) 1834 (+1666) -0,69 (-526.64 ; 253.27) 0,49
Pic troponine, ng/L 5002 (+5884) 5136 (+5106) -0,21 (-1411.80; 1143.30) 0,84
Pic CRP, mg/L 50 (£73) 58 (£80) -0,95 (-26.84 ; 9.32) 0,34
Décésa 1an 15 (9%) 12 (10%) 0,16 0,69

Tableau 5 : Evaluation des complications selon la distance de transport inférieure ou supérieure a 90 kilométres.

Critére de jugement <90 km (n=261) > 90 km (n=35) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value
FEVG initiale, % 47 (+10) 46 (+11) 0,42 (-3.31; 5.04) 0,68
Choc cardiogénique 14 (5%) 1(3%) 1,87 (0.27 ; 81.43) 1
Nécessité d'amine 18 (7%) 2 (6%) 1,22 (0.27 ; 11.33) 1
Déces intra-hospitalier 16 (6%) 3 (9%) 0,70 (0.18 ; 3.94) 0,48
FEVG de sortie, % 50 (£8) 50% (+9) -0,20 (-3.84 ; 3.14) 0,84
Pic BNP, pg/mL 3171 (+12868) 2094 (+3381) 0,99 (-1066.98 ; 3221.01) 0,32
Pic CPK, Ul/L 1773 (+1628) 1597 (+1807) 0,53 (-492.48 ; 844.56) 0,60
Pic troponine, ng/L 5141 (+5686) 4416 (+4658) 0,83 (-1033.32; 2483.49) 0,41
Pic CRP, mg/L 53 (£76) 51 (£76) 0,16 (-26.26 ; 30.72) 0,88
Déces a 1an 24 (9%) 3 (9%) 1,08 (0.30; 5.92) 1
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Tableau 6 : Evaluation des complications selon la distance de transport inférieure ou supérieure a 110 kilomeétres.

Critere de jugement <110 km (n= 285) >110 km (n=11) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value
FEVG initiale, % 47 (£10) 42 (+13) 1,36 (-3.44 ; 14.48) 0,20
Choc cardiogénique 15 (5%) 0 (0%) 1
Nécessité d'amine 20 (7%) 0 (0%) 1
Déces intra-hospitalier 18 (6%) 1(9%) 0,68 (0.09 ; 30.86) 0,52
FEVG de sortie, % 50 (%8) 50 (£10) 0,03 (-6.78 ; 6.98) 0,97
Pic BNP, pg/mL 3026 (+12376) 3356 (+4437) -0,21 (-3615.65 ; 2954.27) 0,84
Pic CPK, UI/L 1727 (£1593) 2418 (+2700) -0,84 (-2511.34 ; 1128.47) 0,42
Pic troponine, ng/L 5012 (+5524) 6187 (+6910) -0,56 (-5845.64 ; 3493.86) 0,59
Pic CRP, mg/L 52 (£74) 82 (£108) -0,91 (-102.39; 43.02) 0,39
Déces a 1 an 26 (9%) 1(9%) 1,00 (0.13 ; 45.22) 1

Tableau 7 : Evaluation des complications selon la distance de transport inférieure ou supérieure a 70 kilométres

des STEMI antérieurs.

Critere de jugement < 70 km (n= 55) > 70 km (n=44) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value

FEVG initiale, % 43 (£10) 39 (x6) 2,69 (1.13; 7.58) 0,01

Choc cardiogénique 3 (5%) 3 (7%) 0,77 (0.1 ; 6.07) 1,00

Nécessité d'amine 5 (9%) 3 (7%) 1,36 (0.25; 9.29) 0,73

Décés intra-hospitalier 2 (3%) 3(7%) 0,52 (0.04 ; 4.75) 0,65

FEVG de sortie, % 46 (+8) 43 (+6) 2,29 (0.44 ; 6.23) 0,02

Pic BNP, pg/mlL 2815 (+8370) 2515 (+3642) 0,23 (-2354.38 ; 2954.11) 0,82

Pic CPK, UlI/L 2119 (+1656) 2549 (+2031) -1,12 (-1191.71 ; 332.51) 0,27

Pic troponine, ng/L 6557 (+7261) 6633 (+5007) -0,06 (-2567.15 ; 2414.52) 0,95

Pic CRP, mg/L 54 (£76) 62 (£62) -0,54 (-35.40; 20.16) 0,59

Décésa 1an 4 (7%) 3 (7%) 1,07 (0.17; 7.73) 1,00

Tableau 8 : Evaluation des complications selon la distance de transport inférieure ou supérieure a 90 kilométres

des STEMI antérieurs.

Critére de jugement <90 km (n=88) >90 km (n=11) Odds Ratio (IC a 95%) p-Value

FEVG initiale, % 42 (+9) 36 (+6) 2,6 (0.97 ; 10.24) 0,02

Choc cardiogénique 5 (6%) 1(9%) 0,61 (0.06 ; 31.31) 0,52

Nécessité d'amine 7 (8%) 1 (9%) 0,87 (0.09 ; 42.79) 1,00

Déces intra-hospitalier 4 (5%) 1 (9%) 0,48 (0.04 ; 25.77) 0,45

FEVG de sortie, % 45 (17) 39 (+6) 3,03 (1.78 ; 10.77) 0,01

Pic BNP, pg/mL 2657 (+6995) 2873 (+3344) -0,16 (-2962.79 ; 2530.09) 0,87

Pic CPK, Ul/L 2227 (+1703) 3029 (+2744) -0,90 (-2782.53 ; 1179.43) 0,39

Pic troponine, ng/L 6411 (+6282) 8134 (£7002) -0,74 (-6834.36 ; 3387.22) 0,47

Pic CRP, mg/L 58 (+71) 53 (62) 0,20 (-41.73 ; 50.34) 0,84

Déces a 1an 6 (7%) 1 (9%) 0,73 (0.07 ; 36.98) 0,57
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Tableau 9 : Comparaison des durées de transport en fonction de la distance et du transport héliporté ou non.

Distance Transport terrestre Transport héliporté Odds Ratio (IC a 95%) p-Value
temps min (écart type)  temps min (écart type)
<70km 71 (£20) 91 (x19) -5.94 (-26.1 2 -13.02) <0,001
70-90km 95 (+£14) 99 (£19) -1.16 (-11.66 a 3.08) 0.25
90-110km 101 (£20) 103 (£24) -0.22 (-21.09 2 17.05) 0.83
>110km 205 (£60) 89 (+32) 3.16 (-17.88 4 249.97) 0.07
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Figure 2 : Comparaison des durées de transport en fonction de la distance et du
transport héliporté ou non.

Discussion :

Les indications et bénéfices de la fibrinolyse pour la revascularisation des
STEMI en pré-hospitalier ont été largement décrits dans les études, qui retiennent un
délai de 120 minutes jusqu’a I'angioplastie?. Dans cette étude centrée sur la population
de Montpellier, des résultats similaires aux études européennes sont mis en évidence,
avec une augmentation significative de la mortalité intra-hospitaliére des patients

arrivés en salle d’angioplastie au-dela d’'un délai de 120 minutes chez qui la
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thrombolyse n’a pas été réalisée en pré-hospitalier (22% vs. 5%), des besoins en
amine lors du séjours initial (22% vs. 6%), et de l'insuffisance cardiaque a I'admission
et a la sortie d’hospitalisation (FEVG moyenne 39% vs. 48% et 45% vs. 50%
respectivement). Nous observons aussi une diminution de la mortalité a 1 an (22% vs.
8%) bien que cette différence ne soit pas significative, en cause un probable manque
de puissance par le faible nombre de patients transférés en plus de 120 minutes (18
au total). De plus, nos populations dans les deux groupes n’étaient pas strictement
comparables, avec un nombre significativement supérieur d’hommes dans le groupe
inférieur a 120 minutes, différence pour laquelle il conviendrait de compléter cette
analyse par d’autres analyses multivariées pour s’affranchir de cet éventuel biais de
sélection. Malgré I'absence de significativité, le résultat de cette étude est comparable
a celui de I'étude de McManus et Al. qui retrouvait une mortalité a un an suivant un
STEMI traité par angioplastie a 8.4%° en 2005.

Cette analyse principale est donc concordante avec les données de la littérature
et confirme l'indication de thrombolyse chez les patients présentant un STEMI et dont
le temps de transport vers une salle de coronarographie est supérieur a 120 minutes.

Cette étude montre de plus un meilleur pronostic des patients transportés en
moins de 90 minutes, avec une diminution significative de la mortalité intra-hospitaliere
eta1an (3% vs. 12% et 6% vs. 14%), de la survenue de choc cardiogénique (3% vs.
9%) et de besoin d’amines (3% vs 12%). La thrombolyse pré-hospitaliére aurait donc
un probable intérét chez ces patients dont le temps de transport est estimé supérieur
a 90 minutes, et sa réelle supériorité devrait étre démontrée dans des études

complémentaires.
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Un des premiers constats de cette étude est la franche sous-utilisation de la
thrombolyse en pré-hospitalier, en effet seulement 5 thrombolyses ont été effectuées
sur une période de 5 ans, ce qui est bien inférieur aux 5% décrit dans les études®S. Un
des objectifs secondaires initial de cette étude visait a comparer le pronostic des
patients thrombolysés de ceux ayant une indication théorique de thrombolyse n’ayant
pas été réalisée, mais cette analyse n’a pas pu étre réalisée par faute d’effectif
suffisant dans le groupe des patients thrombolysés.

Cette étude démontre ainsi un pronostic péjoratif chez les patients
diagnostiqués d’'un STEMI en pré-hospitalier et n’ayant pas bénéficié de thrombolyse
alors que leurs temps de transport vers une salle d’angioplastie sont supérieurs a 90
minutes.

Pour un intérét plus pratique comme aide a la régulation et a la prise en charge
des STEMI en pré-hospitalier, les délais de transports, connus uniquement a
posteriori, ont été transposés en distance a parcourir par le SMUR jusqu’a la salle
d’angioplastie, les groupes dont les distances de transport sont supérieures a 70
kilomeétres, 90 kilométres et 110 kilometres correspondant a nos populations avec une
indication théorique de thrombolyse, les patients a plus de 70 kilométres ayant un
temps de transport statistiquement supérieur a 90 minutes, et ceux au-dela de 110
kilometres ayant un temps de transport supérieur a 120 minutes . Ces analyses n’ont
pas démontré de difféerence de mortalité entre les différents groupes. Seule une
analyse en sous-groupe chez les patients présentant un STEMI antérieur a démontré
une augmentation de l'insuffisance cardiaque chez les patients situés a plus de 70
kilometres et 90 kilométres du centre d’angioplastie (FEVG moyenne en sortie
d’hospitalisation 43% vs. 46% pour le groupe a 70 kilométres et 39% vs. 45% pour le

groupe a 90 kilométres) sans augmentation de la mortalité.
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Pour finir, une derniére analyse démontre I'absence d'intérét de choisir un
transport héliporté pour des distances trop faibles, les temps de transport étant
significativement plus longs pour un transport héliporté pour une distance inférieure a
70 kilométres par rapport au transport terrestre (91 minutes vs. 71 minutes), et non
différentes statistiquement pour des distances entre 70 et 110 kilométres (99 minutes
vs. 95 minutes entre 70 et 90 kilométres et 103 minutes vs. 101 minutes entre 90 et
110 kilométres). En revanche, plus les distances augmentent, plus lintérét d'un
transport héliporté devient marque, particulierement au-dela de 110 kilomeétres
contrairement a un transport terrestre (89 minutes vs. 205 minutes, p=0.07).

Cette étude est la 1° étude locale visant a améliorer les pratiques locales sur
le centre de Montpellier, bien qu’elle ait des limitations, a savoir un manque de
puissance lié au faible effectif de patients provenant de régions éloignées du centre
d’angioplastie du CHU de Montpellier, et du faible nombre de thrombolyses réalisées

depuis 2017.

Conclusion:

Les patients diagnostiqués d’'un STEMI en pré-hospitalier par le SMUR de
Montpellier dont le temps de transport vers la salle d’angioplastie du CHU de
Montpellier est supérieur a 120 minutes ont un pronostic péjoratif par rapport a ceux
dont le temps de transport est inférieur a 120 minutes et doivent bénéficier d’'une
thrombolyse pré-hospitaliére. Les patients dont le temps de transport est supérieur a
90 minutes posséderaient un probable bénéfice a la réalisation d’'une thrombolyse pré-

hospitaliére, qui sera a discuter au cas par cas.
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Les patients dont la distance de transport est inférieure a 110 kilométres
n’auraient pas de bénéfice en termes de temps de transport a I'utilisation d’'un transport

héliporté, ce dernier sera a privilégier pour des distances supérieures a 110 kilométres.
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> Respectueux, (se) et reconnaissant (e) envers mes Maitres, je rendrai d
leurs enfants ['instruction que j'ai regue de leurs peres.
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Résumeé :

Introduction : La thrombolyse est une méthode de prise en charge des STEMI
relativement peu répandue, notamment en pré-hospitalier, alors que les délais de
transport vers un centre d’angioplastie sont souvent plus longs que les 120 minutes
recommandée. L’objectif de cette étude est d’analyser la prise en charge des patients
vivant dans des régions éloignées d’'un centre d’angioplastie afin de comparer leur

pronostic.

Matériel & Méthode : 296 patients diagnostiqués d’'un STEMI en pré-hospitalier par
le SMUR 34 du 1¢" Janvier 2017 au 30 Avril 2021 ont été inclus dans I'analyse. La
mortalité a un an a été comparée chez les patients dont les délais de transport étaient
supérieurs a 120 minutes. Plusieurs analyses secondaires ont été menée en fonction

du délai supérieur a 90 minutes, et de la distance de transport par le SMUR.

Résultats : La mortalité a un an est supérieure dans le groupe des patients transportés
en plus de 120 minutes (22% vs. 8%), comme dans le groupe des patients transportés
en plus de 90 minutes (14% vs. 6%). Les analyses portant sur la distance de transport
ne mettent pas en évidence de différence significative sur la mortalité, en revanche le
transport héliporté n’apparait comme gain de temps qu’a partir d’'une distance de 110

kilométres.

Conclusion : Les patients diagnostiqués d’'un STEMI en pré-hospitalier par le SMUR
de Montpellier doivent bénéficier d’'une thrombolyse si le temps de transport est
supérieur a 120 minutes. Le transport des patients par hélicoptére est a privilégier pour

les distances supérieures a 110 kilomeétres.

Mots clés : Infarctus, STEMI, thrombolyse, pré-hospitalier, Montpellier, mortalité,

transport, héliporté.
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