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A Monsieur le Professeur Jocelyn INAMO,

Vous me faites [’honneur de présider ce jury de these.
Depuis mon premier jour en Martinique, vous m’avez
adopté comme ['un des votres et transmis tout votre
savoir sur la cardiologie, notamment celle qui touche
nos chers amis Antillais, et c’est avec un immense
plaisir que je rentrerai a la « maison-mere » [’année
prochaine.

Je vous remercie également infiniment d’avoir toléeré
que mon semestre de Médecine Vasculaire se
transforme de maniére officieuse en semestre aux Soins
Intensifs de Cardiologie.

C’est avec une immense joie que je vous recois d
Marseille.



A Monsieur le Professeur Franck PAGANELLI,

Vous m’avez fait [’honneur de me confier un travail de
these, quand bien-méme je ne faisais pas parti de la
faculté de Marseille.

Vous représentez a mes yeux la Médecine qui m’est
chere, la rigueur et le travail ne pouvant étre dissociés
de la joie de vivre et de la bonne humeur.

Des le premier jour, vous m’avez accordé votre
confiance, tant aux Soins intensifs qu’en salle de
cathetérisme, et c’'est avec un profond respect que
Jespere avoir été a la hauteur de vos esperances.

Et bien évidemment, vous avez su créer cette magnifique
equipe qu’est le service de Cardiologie de [’hopital
Nord. On reconnait un bon chef de service a sa qualité
a bien s entourer, et a ce sujet-la, tout le monde est
unanime, vous excellez.

Merci pour tout.



A monsieur le Docteur Fréderic MARTINO,

Je ne sais pas si je dois te dire merci d’avoir presque
reussi a me faire quitter le merveilleux monde de la
Cardiologie pour la Réanimation, mais dans tous les
cas ce semestre en Guadeloupe restera ancré dans ma
memoire.

J’espere que tu deviendras rapidement [’Universitaire
de notre Réanimation, qui n’en sortira que grandie.
Et bien sur, merci de m’avoir conforte dans [’idee que
quelque-soit la difficulté de la garde, il y a toujours le
temps pour un gros Byron.



A Madame le Docteur Mélanie GAUBERT,

Tu as veillé sur nous des le premier jour, et réussi avec
brio a maintenir ce bateau a flot, quand bien méme nos
tentatives de réduire ce service en cendres étaient
quotidiennes.

Merci pour tout ce que tu m’as appris, sur le cardio, sur
['urgence, sur le savoir-étre aupres de nos patients.
Pour tous ces potins, pour toutes ces stories Instagram,
et pour tout le reste, un immense Merci !



A Madame le Docteur Alexandra MEILHAC,

Comment aurait-on pu penser qu ‘une échographiste
prendrait autant de temps a tenter d’'enseigner quelque
chose a un éleve aussi peu motivé que moi ?
Merci pour toute [’aide que tu m’as apporté chaque
apres-midi dans les avis, pour toutes les ETO que tu
m’as aide a faire en Réanimation, pour le temps qu’on a
passé a attendre que le patient soit prét dans cette méme
Réa. Tu as méme pris le temps de m apprendre a faire
des coupes 2 cavités et 3 cavités, car oui, c’est bien toi
qui m’as appris a le faire.

Merci de t’étre battu corps-et-ames avec moi contre
toute forme d’obstination déraisonnable, sujet qui tu le
sais, me tient particulierement a coeur ?

Tu es probablement la personne la plus gentille de
[’AP-HM. Merci de prouver au monde que les
Cardiologues ne sont pas tous des salauds !



A ma Famille :

- A ma maman, soutien indéfectible depuis ma naissance. On a su construire au sein
d’une relation parfois houleuse, un lien tres fort. Merci de m’avoir transmis cette
passion pour la médecine, cette rigueur et ce dévouement. Ca n’a pas dii étre facile
tous les jours de me supporter, mais j espere qu’aujourd’hui de fierté tu seras
comblée. Je t’aime.

- A mon papa, qui depuis mon premier jour, n’a cessé de m’éduquer avec humour et
gentillesse. Merci pour cette jeunesse dorée, pour ces fous rires, pour le bateau, pour
Calella, pour cette maniere d’étre avec les patients que j’ai copié sur toi. J attends
avec impatience la premiére blague que tu me feras une fois Docteur. Je ¢t ‘aime.

- A mon frére, que j ai tenté de fagonner comme j’aurai voulu étre. Tu es devenu la
personne que j’avais imaginé. Felicitations pour ta réussite scolaire qui elle aussi est
spectaculaire, on se retrouve vite pour ta these. A Alix qui partage ta vie maitenant.

- A ma sceur, si différente, avec qui je peux enfin avoir une discussion apres 25 ans
d’existence. Merci pour ces années de colocation (lol). Felicitations a toi aussi, qui

reussira probablement a battre le record de diplémes obtenus par une seule personne.

- A Alexis, tu as su combler Clem de joie, et rien que pour ¢a, je t’en serai éternellement
reconnaissant. Je suis ravi de te compter parmi la famille.

- A Papi et Mamie, merci pour ces vendredis midis, ces repas foie-gras-steak-coustou-
frites-pates. A vous qui m’avez transmis le passion de la belote.

- A Bonne-Maman et Bon-Papa, merci pour ces étés entre cousins, toutes ces franches
rigolades, cette fracture du coude, les carottes rapées. A toi que j’ai jamais connu,

mais dont j’ai tellement entendu parler

- A Marielle ma marraine, soutien depuis la premiere heure, jamais avide de
compliments, qui n’aura jamais douté de moi quelque-soit la situation.

- A Maxime mon parrain, qui m’aura lui aussi transmis la passion de la médecine ?
J’espere te retrouver un jour dans un centre cardiovasculaire.

- Aux Sarran de Chaville, Fred, Dom, Marie, Charlotte, Agathe, Charlie et Alice.
- Aux Barriere de Périgueux, Isabelle, Bruno, Camille et Mathieu.

- Aux Gracia de Paunam, Pierre, Minou, Vanessa, Julien, Stéphanie, Auguste,
Ousmane et Nina.

- A Michele, ma troisieme grand-meére.
- A Grand-Mamie.

- A Julian, Josiane et Christian, Lauriane, Jérome et leur bébé.



- A Alexissss, pour ce que tu as apporté & mon pére.

- Atous les autres membres plus éloignés.

A mes amis les plus proches :

- A David, Dadou, Dadek, DVD, Dave, éternel numéro un. Tu es la depuis le premier
jour de la P1, soutien sans faille, adversaire préféré, opposant politique principal.
Pour cette capacité qu’on a a s’opposer farouchement, puis passer a autre chose la
seconde suivante. Merci. Numero Uno. Visca Barga. A toutes tes futures défaites que
je célébrerai avec joie..

A Maud, qui partage sa vie depuis 5 ans et qui le comble de bonheur depuis, devenue
une de mes amies les plus proches. Merci pour ces séances de shopping, pour tous ces
repas, tous ces dimanches dans le canapé.

- A Pierre, PP, DoubijdouPep. On se suit depuis le début aussi, amitié indéfectible,
passion de la mer et du rugby. On se retrouve aux Antilles, hate de partager une
Transat avec toi. Et allez la section.

A Camille, meilleure amie parfois, meilleur copain souvent, consoeur cardiologue.
Pour cette amour de la gastronomie, pour les Antilles, pour ces semestres qu’on
repartagera je [’espere a l’avenir.

- A Antoine B, Burger, pour ce road trip en scooter rose, pour tous ces matchs de
rugby, ces belotes, akakikicucu. Pour ce coup de téte par Gabrillagues.
A Justine, la Frouste, meilleure amie, fausse amoureuse, et ex-femme. Ne change pas,
c’est pour ca que tu es extraordinaire. Pas merci d’avoir perdu ta bague de
fiancailles.

- A Thomas Huc, TH, sosie officiel de Brad Pitt jeune, roi des cormorans, fidéle
partenaire de belote, pour ces courses a Auchan, cette moustache, pour « et toi t’es
qui ? ».

- A Margaux, meilleure réanimatrice de toute la Caraibe. Tu le sais autant que moi,
vivement qu’on revive notre fast-life aux Antilles.

- A Theo Plantec, Jo, le J, phénoméne rencontré a Bordeaux, mais réellement découvert
aux Antilles. Merci pour ces escarres faits devant les matchs ces paris sortis de nulle
part, et bien sur, pour notre amour de Mc Donalds.

- A Toto poussot, fidele ami, presque-copropriétaire d’'une villa en Guadeloupe. Dans 9
mois on se retrouve ! Pour notre amour de Marie-Chantal et Serge.

- A Antoine Quervet, roi des Hipster, deuxieme personne la plus percée de France
apres le Black Alien. Pour tous ces dimanches.



A Castaingaray, PUPH de médecine générale t’as vu. Pour tous ces dimanches,
quelque soit les dges. Pour le hippie que t’es devenu. Pour [’art. Pour la poterie. Et
surtout pour la supériorité du BO sur [’AB.

A Greg, le G, si éteint en D4 et rayonnant par la suite. Hdte d’entendre ton avis sur la
situation actuelle. A Marion, pour toutes ces moues.

A Carlito, toi aussi depuis le début, pour ce voyage en Colombie, et ces soirées a El
Nacional.

A Polo Arno, meilleur guide touristique du Béarn. Pour cet amour des voyages que tu
nous fais partager. A Alix qui le compléte parfaitement.

A Léa Botho, notre gars sur du ski, meilleur copain elle-aussi.

A Elisa Patrouix, transférée depuis les amies de ma sceur, autant pour [’amour
d’aujourd’hui que pour la haine d’hier.

A Romain, RSL, pour la CAIM, you know what i mean, I'm pretty sure. Pour les Crit.
A Orell, valeureux juriste au sein de tous ces Médecins

A Tut, pour la belote, I’'UBB, la teuf, Sore et tout le reste.

A Nico Laville, mon roi des bobos, sancho de la premiere heure également.

A Boudennes, pour tes pas de danse, ton rire, pour les pizzas du RU.

A Jul, pour ces soirées en solo, pour le Sunday Funday, ces trips de cochon au Nica
puis en Asie

A l’asticozzo, pour [’Israel, pour ces chansons juives, la catamitsva, ce presque
remord en cardio.

A La Puch, qui aurait pu étre numero 9 a la place de de Dupont. Oh [’essai de Philip
en bout de ligne !

A Mae, pour toutes ces histoires que je n’oublierai jamais.
A Pitoun, grace a quij 'en suis la . Merci pour cette P1, merci pour le reste.
A Oscaro, pour la bonne humeur, pour la musique que les autres semblent appreécier.

A la Jen, pour avoir su étre la seule fille au milieu des fauves, pour ta gentillesse. A
Cesar, -4000 balles c’est un record.

A Mehdi, pour cet anneau dans le nez, pour ces poiuds au pied, pour ta chambre.



- A Loloye, depuis la P1 lui aussi. A Julie.
- A Mathilde et Adri, plus belle rencontre des Antilles.

- Au Petit Prince de Martigues bien sir, collegue de travail acharné, défenseur du
Jaune-Pinte au petit Nice. Finalement une amitié prédestinée.

- A cette grosse babos d’emma Balestie, pour ce drapeau de la Turquie tatoué sur le
bras. Pour tous ces cafés a [’hopital Nord, ecs vacations en chaussure de rando, ce
choix de stage en Islande.

- A Amelie, qui nous aura suivi jusqu’a Marseille.

A ma coloc de Marseille :

- A ce penthouse, ce jacouzzi, [’ascenseur privé, a la terrasse extérieure. Pour cette

crémaillere légendaire.

- A Romain, qui nous a accueilli comme des rois, pour ces repas, pour qu’Ugo gagne.
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ABSTRACT

Background

OHCA (VF/VT) may be the first manifestation of STEMI, and the mortality remains high
despite successful ROSC. Half of patients die before hospitalization because the severity of
PCAS. Identifying factors related to these high risk patients is of the utmost importance.

Objectives
We sought to characterize the clinical and angiographic features of first STEMI patients with

OHCA comparing with those without OHCA in a large an homogenous population

Methods
We prospectively analyzed 880 consecutive first STEMI in the PCCI era in a large

prospective, multicenter, observational case-control cohort nationwide study

Results

Of the patients, 418 patients (47,5%) were complicated with OHCA and achieved successful
ROSC (case group) and 462 without OHCA (control group). No use of betablockers agents
(OR=1,42) Anterior-STEMI (OR=2,34) patients, ACO (OR=4,76) are more at risk of
developing primary VF/VVT during first STEMI. The present study adds additional
information to predict ACO in the field of OHCA. LAD-ACO seems to be the triggers of
OHCA and the VPP value for ACO in case of anterior wall STEMI and OHCA is 86%.

Conclusions
Patients presenting with those kinds of STEMI caracteristics seem to be particularly
vulnerable to the proarrhythmic effects of ischemia and should benefit more stringent pre-

hospital management.



RESUME

Contexte :

L'ACR-EH (arrét cardiorespiratoire extrahospitalier) peut étre la premiére manifestation d'un
syndrome coronaire aigu (SCA) avec surélévation du segment ST persistant, et la mortalité reste
élevée malgré le retour a une activité cardiaque spontanée (RACS). La moitié des patients décédent
avant I'hospitalisation en raison de la gravité du syndrome post arrét cardiaque (SPAC). Les facteurs

associés a ces patients sont peu clairs, et leur identification est de la plus haute importance.

Objectifs :
Nous avons cherché a déterminer les caractéristiques cliniques et angiographiques de patients
présentant un ACR-EH lors de leur premier STEMI par rapport & ceux présentant un STEMI sans

ACR-EH dans une population importante et homogeéne.

Méthodes :
Nous avons analysé prospectivement 880 dans le cadre d'une vaste étude cas-témoins observationnelle

nationale, prospective et multicentrique. (NCT00859300).

Résultats :

Parmi les patients de notre étude, 418 (47,5%) se sont compliqués d'un ACR-EH, suivi d’un RACS et
462 n’ont pas présenté d’ACR-EH (groupe témoin).

L'absence de traitement Béta-bloguant (OR 1,42), les patients souffrant d'un STEMI antérieur
(OR=2,34) ou en lien avec I’'l VA (OR=2,33), les patients souffrant d'un occlusion coronaire (OC)
(OR=4,76) sont plus a risque de développer une FV/TV/(Fibrillation ventriculaire/tachycardie
ventriculaire) lors d'un premier épisode de STEMI. Une occlusion de 'TVA semble favoriser ' ACR-

EH avec une valeur prédictive positive (VPP) de 86%.

Conclusions :

Parmi les patients présentant un premier STEMI, certains patients caractéristiques semblent étre plus
souvent associés a un ACR-EH, notamment une occlusion de I'TVA. Ils pourraient bénéficier d’une
prise en charge spécifique telle que I’approche pharmaco-invasive permettant de limiter les effets du
SPAC.
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. INTRODUCTION

La maladie coronaire, en particulier le syndrome coronarien aigu (SCA), représente la cause
la plus fréquente d'arrét cardio-respiratoire extrahospitalier (ACR-EH). Chez un nombre
important de ces patients, elle en est également la premiére manifestation (1). L'incidence de
la fibrillation ventriculaire/tachycardie ventriculaire (FV/TV) lors d’un SCA varie de 5 a 10%
depuis I’avénement de 1’intervention coronarienne percutanée (ICP) (2). Il est fort probable
qu'elle soit sous-estimée, notamment car les personnes souffrant d’ACR-EH non récupérés ne
sont pas incluses dans ces études (3). En effet, la moitié des patients ayant présenté un arrét
cardiaque sur trouble du rythme ventriculaire documenté, et ayant repris une activité
cardiaque spontaneée (RACS), décedent avant ou dans la salle de cathétérisme en raison de la
gravité du syndrome post-arrét cardiaque (SPAC) (4,5). Récemment, Kosugi et al. ont cherché
a identifier les caractéristiques cliniques et angiographiques des patients victimes d'un SCA
avec ACR-EH par rapport a ceux sans ACR-EH (6), mais de nombreux biais ont été decrits
dans les échantillons de I’étude (7). Afin de s’affranchir de ces limites, le but de la présente
étude est d'identifier les individus qui sont plus a risque de développer une FV/TV primaire
lors d'un premier SCA avec sus-décalage du segment ST (STEMI) a travers leurs
caractéristiques cliniques et angiographiques a 1’aide d’une large étude cas-témoins

observationnelle, nationale et prospective.



II. MATERIELS ET METHODES

A. Schéma de 1’étude

Il s’agit d’une étude cas-témoins a I'échelle nationale, prospective et multicentrique incluant
des patients agés de plus de 18 ans présentant un premier STEMI et recrutés dans dix-sept
centres d’ICP entre septembre 2007 et septembre 2011 (NCT00859300). Ces hdpitaux
disposant de capacités d’ICP 24 heures sur 24 et 7 jours sur 7 ont accepté de fournir un acces
rapide (dans les 6 heures suivant I'arrivée au service des urgences) en salle de cathétérisme
cardiaque dans le but de réaliser une revascularisation coronarienne et d'identifier les
caractéristiques cliniques et angiographiques de ces patients. Les patients ont alors été divisés
en deux groupes en fonction de leur présentation.

Le groupe des cas était composé de patients ayant présenté un STEMI avec ACR-EH
secondaire a une arythmie ventriculaire grave (FV/TV) suivi d’un retour a une activité
cardiaque spontanee (RACS).

Le groupe contrdle était composé de patients ayant présenté un STEMI sans complication

rythmique grave et sans arrét cardio-respiratoire.

B. Patients

1. Critéres d'inclusion

Les patients présentant un STEMI ont été inclus lors de leur admission dans une salle de
cathétérisme cardiaque. Pour étre éligibles a I'étude, tous les patients devaient présenter un
sus-décalage du segment ST a 1’électrocardiogramme (ECG) et une symptomatologie typique
d’infarctus du myocarde (IDM) datant de moins de 12 heures. Le STEMI était défini comme
une symptomatologie angineuse classique, accompagné de modifications
électrocardiographiques typiques (sus-décalage du segment ST au point J dans 2 dérivations
contigués, 0,2 mV chez les hommes ou 0,15 mV chez les femmes dans les dérivations V2-V3
ou 0,1 mV dans les autres dérivations). Pour étre inclus dans le groupe des cas, la TV/FV

devait avoir été enregistrée, et un choc électrique externe délivré.



2. Criteres d'exclusion

Les patients agés de moins de 18 ans, ceux présentant des malformations cardiaques
congénitales, une cardiopathie structurelle connue, traités par des médicaments
antiarythmiques de classe | et I1l, présentant une concentration de potassium <3 ou >5
mmol/L, ayant bénéficié d’une thrombolyse pré-hospitaliere, ayant des antécédents récents
d'infarctus du myocarde ou d'angine de poitrine, un antécédent de revascularisation
coronarienne (percutanée ou par pontage coronarien) ou un bloc de branche gauche (BBG),
ont éteé exclus de cette étude.

3. Critéres de non-inclusion

Afin d'assurer lI'uniformité du recrutement des patients, nous avons exclu les patients victimes
d'un arrét cardiaque a I'n6pital et les patients victimes d'un ACR- EH décédés avant la sortie
de la salle de cathétérisme cardiaque. Les patients victimes d'un arrét cardiorespiratoire
secondaire a des causes non cardiaques (insuffisance respiratoire, trouble métabolique,
surdosage en medicaments, brilure, noyade ou traumatisme) n’étaient également pas inclus

dans cette étude.

4. Arrét cardio-respiratoire extrahospitalier (ACR-EH)

L'arrét cardiaque extrahospitalier est défini comme un arrét de l'activité cardiaque mécanique
survenu en dehors du milieu hospitalier et confirmé par I'absence de signes de circulation.
L'arrét cardiaque extrahospitalier a été identifié selon la définition fournie par les directives de

I’ American Heart Association (4,5).

5. ECG et ECG post-RACS

Pour faire partie du groupe des cas, une TV ou une FV devait étre I'événement rythmique
initial avant I’ACR-EH. Au moins un choc électrique externe devait avoir été nécessaire lors
de la réanimation de tous les patients du groupe de cas. La FV/TV avant I'|CP était définie
comme la survenue d'une FV/TV avant l'insertion du cathéter de guidage lors de la procédure
d’angioplastie.

Les ECG post-RACS qualifiants étaient définis comme des ECG a 12 dérivations enregistrés

immédiatement aprés un RACS persistant au moins 20 minutes apres arrét de la réanimation.



Seul 'ECG présentant un sus-décalage du segment ST typique était considéré comme
qualifiant (sus-décalage du segment ST au point J dans 2 dérivations contigués, 0,2 mV chez
les hommes ou 0,15 mV chez les femmes dans les dérivations V2-V3 ou 0,1 mV dans les
autres dérivations). Etant donné qu'un seul ECG peut ne pas refléter I'ischémie myocardique
et que les modifications de I'ECG induites par I'ischémie peuvent étre dynamiques et évoluer
dans le temps, plusieurs ECG étaient réalisés durant la prise en charge.

Les diagnostics posés sur les ECG ont tous été confirmés a posteriori par deux cardiologues

indépendants et expérimentés, en aveugle de toute autre information sur le patient.

6. Evaluation par coronarographie

Tous les cas et les témoins participant a I'étude ont béneficié d’une coronarographie réalisée
par un acces femoral ou radial selon la technique de Judkin avec un cathéter guide 5 ou 6
French. Pour obtenir une dilatation maximale, chaque examen a été précédé d'une injection
intracoronaire de 100 pg de nitroglycérine. Le grade de flux TIMI a été évalué par des
cardiologues interventionnels expérimentés dans chaque centre qui n'avaient pas connaissance
des données cliniques du patient. Le diagnostic de STEMI et le grade de flux TIMI pré-ICP a
été documenté pour chaque patient. Les patients ont été divisés en deux groupes en fonction
du grade de flux TIMI : une occlusion a été définie comme un flux de grade TIMI O ou 1 et
une artere coronaire perméable a été définie comme un flux de grade TIMI 2 ou 3.

Les grades de flux TIMI 0 ou 1 étaient considérés comme aigus ou récents s'il y avait une
preuve angiographique de la présence d'un thrombus au site de l'occlusion ou par la possibilité
d'ouvrir l'artére occluse en passant facilement un guide a travers la Iésion (8). La Iésion cible
était désignée par l'opérateur de I'CP. Dans les cas ou plusieurs lésions étaient présentes,
celle correspondant a I'emplacement du sus-décalage de ST sur I'ECG a été choisie. Toutes les
Iésions coronaires entrainant une réduction supérieure a 50% du diamétre luminal par
estimation visuelle ou la présence de thrombus aigu ont été décrites. La maladie coronaire
pluri-tronculaire a été définie comme la présence d’une autre 1ésion : une sténose significative
su (>70%) dans une artere principale (>2,5 mm de diamétre) ne correspondant pas a la lésion
cible, ou une Iésion du tronc commun gauche ou des ostias des artéres naissant de ce tronc.
Les résultats de la coronarographie ont été recueillis a partir de dossiers médicaux rédigés par
le département de cardiologie dans chaque centre. Ces résultats ont été analysés par deux

cardiologues expérimentés, en aveugle de toutes les autres informations concernant le patient.



C. Qualité et validation des données prédéfinies

Les données ont été collectées prospectivement par des coordinateurs de recherche sur les
sites de I'étude. Les ECG et les compte-rendus de coronarographie ont été enregistrés dans un
formulaire de rapport de cas par le médecin responsable lors de I'admission. Le personnel
formé a I'étude Vérifiait I'exhaustivité du recueil de donnée avant la saisie. Pour éviter la perte
involontaire d'informations, en particulier dans le groupe des cas, nous avons inclus les
patients (cas et témoins) qui étaient inconscients lors de la prise en charge initiale et qui
n‘avaient pas de membre de leur famille disponible pour donner leur consentement éclairé. Le
consentement a été obtenu par la suite aupres du plus proche parent a l'arrivée au centre
d’ICP, puis aupres des patients qui ont repris conscience lorsqu'ils ont été jugés aptes a
prendre des décisions. Un consentement éclairé signé est disponible pour tous les patients
inscrits dans cette étude.

Les variables possédant plus de 10% de valeurs manquantes n'ont pas éte incluses dans les

analyses statistiques.

D. Analyse statistique

Les variables nominales ont été décrites sous forme de nombres et de pourcentages. Les
variables continues ont été représentées par leur moyenne et son écart-type si elles étaient
normalement distribuées, et par leur médiane et son écart interquartile si elles n'étaient pas
normalement distribuées. Les données démographiques, les résultats de 'ECG apres le RACS,
les résultats de la coronarographie ont été comparés entre les groupes de cas et de controle. Le
test du chi-2 ou le test exact de Fisher a été utilisé pour les variables nominales et ule T-test
ou le test de Mann-Whitney pour les variables continues. Une différence statistiquement
significative existait si la valeur P était strictement inférieure a 0,05.

Dans le groupe des cas, nous avons estimé la sensibilité, la spécificité, la valeur prédictive
positive (VPP) et la valeur prédictive négative (VPN) des anomalies de la coronarographie en
fonction des résultats de 'ECG post-RACS. Nous avons décrit ces variables en utilisant des
intervalles de confiance a 95 %.

Nous avons utilisé le logiciel STATA 11.0 (StataCorp, TX) pour I'analyse statistique.



[1l. RESULTATS

De septembre 2007 a septembre 2011, un total de1052 patients ayant été victimes d’un
premier STEMI ont été inclus dans I'étude. 880 dossiers ont pu étre exploités par la suite
(Fig. 1). Parmi ces patients, 418 patients (47,5%) avaient présenté un STEMI avec ACR-EH
(groupe des cas) et 462 patients (52,5%) un STEMI sans ACR-EH (groupe témoin)

(Tableau 1).

A. Caracteéristigues démographiques

I n'y avait aucune différence dans les facteurs de risque traditionnels, notamment I'age, le
sexe, le diabéte, le tabagisme, I'hypertension artérielle, la dyslipidémie et les antécedents
familiaux de coronaropathie précoce. Il n'y avait pas de différence concernant le traitement
dans les deux groupes, a lI'exception de l'absence de traitement antérieur par bétabloquants
chez les patients ayant subi un ACR-EH (p=0,0105, OR=1,43) (Tableau 1, Figure 2).

B. Caractéristiques angiographiques

Les caractéristiques angiographiques sont présentées dans le tableau 2. La coronaropathie
pluritronculaire était également plus fréquente (p<0,0001) dans le groupe ACR-EH.

Le territoire antérieur était significativement plus associ¢ a la survenue d’un ACR-EH
(p<0,0001, OR=2,34) de méme que I’ VA était plus frequemment en cause (OR= 2,33,
P<0,0001). L’occlusion de I’artére supposée responsable du SCA (Flux TIMI 0 ou 1 avant
ICP) était plus fréquente chez les patients ayant présenté un ACR-EH avec un OR =4,76
(p<0,0001). Le retour a un flux normal, c’est a dire TIMI 3, apres angioplastie coronaire était
comparable dans les deux groupes (données non montrées) . La proportion de
coronarographie angiographiquement normale était tres faible, avec un seul patient dans
chaque groupe.

Plusieurs paramétres n’ont pas été inclus dans les analyses de régression car elles
comportaient plus de 10% de données manquantes :

- la pression artérielle systolique,

- la pression artérielle diastolique,



- la fréquence cardiaque,

- 'eedéme pulmonaire,

- I'insuffisance cardiaque,

- la fraction d'éjection ventriculaire gauche,

- le choc cardiogénique

- ’insuffisance rénale aigué

- le délai entre les différentes étapes de la prise en charge.

Le tableau 3 révele que chez les patients admis pour STEMI antérieur compliqué d’ACR-EH,
I’existence d’une occlusion coronaire se situe aux alentours de 86% des cas (VPP=86%),

contre moins de 70% pour un infarctus d’une autre localisation.



V. DISCUSSION

Cette étude révele que 3 caractéristiques cliniques et angiographiques sont en relation avec la
survenue d’un ACR-HE : une occlusion coronaire (OR=4,76), le territoire antérieur du SCA
(OR 2,34) associant une lésion de 'TVA et I'absence de traitement antérieur par
bétabloquants (OR 1,42).

Comme certains patients semblent plus susceptibles de présenter une FV/TV comme premiére
manifestation d'une maladie coronarienne, il nous apparaissait donc trés important de pouvoir
identifier des facteurs. Peu d'études avaient étudié au préalable les caractéristiques de ces
patients. En raison de I'nétérogénéité des études (appariement par score de propension,
rétrospective avec ou sans groupes témoins, méta-analyses), de la multitude des causes sous-
jacentes a I’ACR-EH (cardiaque extra-cardiaque), ou d’un manque de puissance statistique ne
permettant de disposer de données suffisantes pour une analyse ajustée, les différentes
conclusions devaient étre interprétées avec prudence. De plus, aucune donnée n’était
disponible au sujet des facteurs angiographiques au risque de FV/TV (9-20). En outre, il est
difficile d'évaluer le risque de FV/TV cause par un STEMI dans la population générale
puisque la plupart des déces surviennent dans de grands sous-groupes a faible risque (3). En
concordance avec les données publiées récemment, les facteurs de risque traditionnels de
coronaropathie, notamment 1’age, 1’obésité et le tabac n'ont pas permis de prédire le risque
arythmique (21,22).

L'age moyen de 57 ans mis en évidence au sein de notre travail correspond a un age plus
jeune que la plupart des séries concernant les STEMI. En effet, notre étude s’intéressait a des
patients présentant un premier STEMI ou présentant un succes de réanimation extra-
hospitaliére apres ACR-EH, facteur nettement influencé par I’dge du patient. Ceci explique
I’age plus jeune des patients de notre série. Cet dge est similaire aux divers rapports
disponibles dans la littérature s’intéressant a cette pathologie (26).

Nous n‘avons en revanche pas confirmé que des antécédents familiaux de coronaropathie
précoce étaient associés a un sur-risque de fibrillation ventriculaire, ce qui a été constaté dans
quatre études cas-témoins prospectives (22-25). Cette caractéristique particuliere pourrait
avoir été sous-déclarée dans le groupe de cas en raison du déces du patient, d'une amnésie
rétrograde persistante durant la phase de réhabilitation ou tout simplement d'un biais de

rappel.
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En ce qui concerne l'utilité des B-bloquants au cours d'un STEMI évolutif, il a été publié un
role théorique substantiel comme traitement anti-arythmique dans la prévention primaire de
ACR-EH en inhibant I'hyperactivation du systeme nerveux autonome qui pourrait déclencher
des arythmies (27,28). De plus, un traitement par béta-bloquant a été souvent recommandé
pour la prévention ou la réduction des VT/FV survenant a la phase aigué du SCA [29,30].
Notre travail est la seule étude suggérant qu'un traitement par béta-bloquants a la phase aigué
d’un STEMI pourrait permettre d'éviter un passage en trouble du rythme ventriculaire grave
en cas de premier épisode de STEMI.

Comme la majorité des études (31-35), notre grande étude sur un grand effectif a enregistré
une incidence plus élevée d’anomalies ECG de localisation antérieure et d'atteinte de I’artére
inter-ventriculaire antérieure dans le groupe de cas. Cela suggére que les lésions coupables
situées sur I'IVA (artére impliquée en cas d’infarctus antéricur dans la trés grande majorité
des cas) sont responsables d'infarctus du myocarde plus étendu, car cette artére irrigue une
plus grande région du myocarde. La littérature a donné des signaux contradictoires concernant
la perméabilité d’une artére supposée responsable du SCA et la survenue d’un ACR-EH.
Une lésion coronaire aigué peut étre a l'origine d'un arrét cardiaque soudain, mais I'nypothése
selon laquelle une occlusion coronaire aigué (flux TIMI 0/1) est le déclencheur probable de
l'arrét cardiaque est toujours débattue. La plupart des études montrant une diminution de
I'incidence des thrombi dans I’artére mise en cause chez les patients victimes d'un ACR-EH
(10-19) étaient des études non randomisées, observationnelles et rétrospectives basées sur des
données recueillies de maniere prospective dans un registre mené pour la plupart dans des
centres uniques, sans groupe témoin et avec un nombre de patients relativement faible. Ces
données n'ont donc que peu de poids, et sont nettement insuffisantes pour soutenir cette
hypothése .

Waldo et al. (17) ont créé le score ACS2 pour prédire I'occlusion coronaire aprés un ACR-EH
en combinant le segment ST a ’ECG, les facteurs cliniques et I’ACR choquable.
Malheureusement, de trés nombreux biais étaient présents dans cette étude et rendaient cette
publication difficilement exploitable (36). Notre population est similaire a la population
générale car les résultats des données angiographiques sont en concordance avec d'autres
¢tudes. Dans I’étude randomisée STREAM, prés de 70% des patients présentent un flux
TIMI 0/1 préprocédural (37) et dans I'essai APEX-MI, Buller et al. ont noté le méme
pourcentage d'arteres perméables (30%) avec une implication de I'TVA dans la moitié des cas
(38).
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Ainsi ce travail permet de confirmer par des données de meilleure qualité que lors d’'un ACR-
EH, I’artére supposée responsable du SCA est souvent occluse. C’est particulierement vrai
lors d’un STEMI antérieur compliqué d’un ACR-EH : I’occlusion est prévisible avec une
VPP de 86%.

A. Implication clinique

Dans la plupart des études, la moitié des patients ayant repris une activité cardiaque spontanée
sont décédés avant la réalisation de la coronarographie en raison de la gravité du syndrome
post-arrét cardiaque (SPAC). Il a été démontré que cette mortalité élevée du SPAC est
principalement en relation avec la detérioration de I'état clinique et non par l'arrét cardiaque,
qui, une fois réanimé, n'est pas associé a un risque significativement plus éleve de mortalité a
long terme (4,5). Dans notre étude, l'occlusion coronaire semble étre associee a 'ACR-EH et
pourrait étre considéré comme un facteur jouant sur le pronostic du syndrome post-arrét
cardiaque. Dans ce sens, une reperfusion rapide pourrait diminuer le SPAC par la restauration
de la circulation

et la perfusion des organes. 1l a déja été proposé une stratégie pharmaco-invasive
(thrombolyse), qui pourrait étre proposee en complément de la stratégie thérapeutique
habituelle. Cependant, la stratégie invasive pourrait étre inutile en cas de perméabilité de
l'artére supposée responsable d’ ’infarctus, voir méme délétére, avec un sur-risque potentiel
de saignements chez ces patients apres les manceuvres réanimatoires d’un arrét cardiaque
(4,5) (compression thoracique induite par un traumatisme, manceuvres de réanimation cardio-
pulmonaire). Cette stratégie ne devrait donc étre proposée que chez des patients sélectionnés.
L’occlusion coronaire IVA est probable avec une valeur prédictive positive de 86 % chez les
patients présentant un STEMI antérieur avec ACR-EH. La décision de réaliser une
thrombolyse intra-veineuse en tant que thérapie adjudante pourrait étre une alternative
acceptable chez cette population hautement sélectionnée.

L'utilité potentielle de I'approche pharmaco-invasive chez les patients victimes d'un ACR-EH
a déja été testée dans un essai controlé versus placebo qui n'a montré aucune différence avec
un exces d'hémorragie intracranienne dans le groupe traité par thrombolyse (43) . Une
explication de l'inefficacité a été suggérée par le fait que I' ACR-EH était dd a une cause
cardiaque " présumee " et que des antithrombotiques n'avaient été administrés qu’a l'arrivée a
I'ndpital (44).
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Les patients n’avaient donc pas pu étre sélectionnés de maniere efficace et notre travail a
permis de cibler une population qui pourrait bénéficier de ce nouvel outil thérapeutique

I semble donc licite de pouvoir tester cette stratégie dans une étude ultérieure, chez des
patients préalablement sélectionnés, et de maniére plus précoce que dans la précédente étude.
En effet, cela permettrait de réduire le temps total d’ischémie, qui semble étre un facteur

prépondérant dans le syndrome post-arrét cardiaque.

B. Forces

Il s'agit d'une étude prospective et multicentrique, avec I'échantillon le plus large jamais
réalisé pour des patients atteints de cette pathologie.

Il s'agit de la premiére étude effectuée sur une population homogene (premier STEMI),
impligquant un échantillon important chez des sujets jeunes et en bonne santé au moment de
I'événement. Un autre point important de I’étude est la présence d’un groupe témoins
comparable au groupe d’étude. En effet, nous voulions savoir si I'age et le sexe étaient des
facteurs de risque indépendants de I'ACR-EH, nous avons donc ajusté ces variables, sans
trouver de différence significative.

L’étiologie coronarienne est clairement démontréee dans le groupe ACR-EH (STEMI). En
effet, I’évaluation restrospective des ECG qualifiant était concordante avec I’analyse des
données angiographiques . La définition angiographique claire d'une Iésion coronaire aigué
renforce encore la qualité. Une attention particuliére a été accordée a l'interprétation des ECG
post-RACS, qui demeure un defi important dans notre pratique quotidienne.

Il est important de noter que la classification erronée du statut STEMI est un probleme
courant dans la population des ACR-EH, reflétant la difficulté d'obtenir un ECG dans une
situation instable. Les modifications de I'ECG aprés un arrét cardiaque sont fréquentes et non
specifiques d’un infarctus du myocarde (45,46). En raison de certaines modifications de
I'ECG, notamment dans le syndrome de Brugada ou le syndrome de l'onde J, il est parfois
difficile de faire la distinction avec un sus-décalage du segment ST dd a un STEMI. En
interprétant les résultats de 'ECG post-RACS, les médecins doivent étre conscients qu'il peut
y avoir des cas faussement positifs en raison des Iésions d'ischémie-reperfusion qui se
produisent pendant un arrét cardio-respiratoire(45,46). Dans notre étude, plusieurs ECG
post-réanimation ont été réalisés et évalués rétrospectivement par deux cardiologues

expérimentés, en aveugle de toutes les autres informations concernant le patient.
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Etant donné que tous les patients cas présentaient une TV/FV documentée et que prés de 2
ECG ont été effectués apres le RACS en moyenne, la cause de l'arrét cardiaque était claire.
Concernant les données angiographiques, pour établir le statut TIMI final, deux cardiologues
indépendants ont examiné toutes les coronarographies disponibles dans un laboratoire central
indépendant. En cas de désaccord sur le diagnostic, les données ont été examinées et jugées

en collaboration avec un troisiéme cardiologue. Ainsi, les caractéristiques angiographiques
étudiées dans cet article, notamment la présence ou non d’une occlusion coronaire, étaient
réelles et vérifiables. En raison du grand échantillon de patients (>400 dans chaque groupe),
des analyses de sous-groupes de différentes entités, notamment sur le flux TIMI 0 ou 1, ont pu

étre réalisées.

C. Limites

Les cas et les ttmoins n'ont pas été recrutés consécutivement. En effet, inclure tous les cas et
les temoins dans les 17 centres d'ICP en I'espace de quatre ans, en continu, aurait été la
maniére la plus impartiale et la plus précise d'estimer les facteurs de risque de FV/TV en
relation avec le STEMI. En outre, cette approche aurait également conféré a I'étude une plus
grande puissance statistique.

En effet, les inclusions des ACR-EH les samedi, dimanche et jours fériés n’ont pas pu étre
réalisés. Par ailleurs, nous n'avons inclus que les patients qui ont survécu suffisamment
longtemps pour subir une angiographie. Ces résultats ne peuvent donc pas étre généralises :
ces résultats et conclusions ne doivent pas étre extrapolés a tous les patients victimes d'un
ACR-EH, qu’il soit d’origine cardiaque ou non.

En l'absence de consensus, la définition angiographique d'une Iésion coronaire aigué
nécessitant une revascularisation immédiate reste subjective. Nos données peuvent refléter
des modeles de pratique nationaux qui ne correspondent pas a ceux d'autres pays, bien que la
collecte de données auprés de tous les centres capables d'effectuer une ICP en France
permette d'obtenir un échantillon d'hdpitaux de tailles et de types de pratique différents, ce qui
contribue & atténuer ce risque. Ces résultats ne sont cependant pas extrapolables a d’autres

régions du monde.
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Dans notre étude, certaines variables n’ont pas été mesurées (notamment le temps de
présentation et le temps ischémique), mais tous les patients étaient encore éligibles a
I’angioplastie primaire. 1l a été suggéré que le temps entre I'apparition des symptémes et la
levée de I’occlusion coronaire est associée a la survenue d’une TV/FV, en raison d'une
augmentation du temps ischémique (47,48). Cependant, le temps ischémique était
significativement plus court chez les patients victimes d'un ACR-EH que chez les patients
standards dans toutes les études portant sur ce type de patients. L'ACR-EH est généralement
un événement rapide et soudain, qui attire I'attention des personnes a proximité (49) et les
incite a demander une aide médicale trés précoce. Le délai d'attente du patient présentant un
STEMI sans arrét cardiaque reste significativement plus long, ce qui entraine donc une
diminution du temps total d'ischémie myocardique chez les patients Cas. (50).

Les méthodes de sedation et d'analgésie aprées un arrét cardiaque varient largement entre les
différents centres, et ont été peu decrits dans cette étude. Néanmoins, méme si la liste des
médicaments et la durée des prescriptions n'étaient pas précisees, la fiche de transmission a
permis d'identifier les patients ayant été sédatés. Bien que I'analgésie opiacée ait été associée a
une réduction de l'occurrence de la reperfusion coronaire spontanee pré-1CP (elle-méme
secondaire a une réactivité plaquettaire accrue et a une altération de la fibrinolyse endogene
dans plusieurs études) (51,52), nous n'avons pas trouveé de relation entre la sédation ou
I'anesthésie et le flux TIMI 0-1 (données non montrées). Ces résultats sont en accord avec la
méta-analyse de Bachelot R et al. qui ne retrouvait pas d’association entre un traitement par

dérivés morphiniques avant I’angioplastie et une aggravation de 1’état clinique (53) .
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V. CONCLUSION

Dans cette large étude Cas-témoins, nationale, multicentrique et nationale de patients
présentant un ACR-EH lors d’'un STEMI inaugural, nous avons pu identifier des
caracteristiques se rapportant a des patients semblant particulierement vulnérables aux effets
pro-arythmiques de I'ischémie. L’occlusion de 'TVA semble elle fortement favoriser la
survenue d’un ACR-EH avec un VPP aux alentours de 86%.

Si ’ICP urgente est actuellement fortement recommandée, la place de la stratégie pharmaco
invasive doit étre discutée chez cette population ciblée afin de diminuer I’intensité¢ du SPAC.
Des recherches supplémentaires pourraient étre nécessaires pour déterminer I’intérét d’une

thrombolyse pré-ICP dans des cas préalablement sélectionnes.
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Figure 2 : Forest-Plot
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Tableau 1 Données démographiques

Age (Moyenne/SD)

IMC (Moyenne/SD)

Sexe (N/%)

Homme

Femme

NC

Antécédent familial de mort subite (N/%)
Non

Oui

NC

Fumeur (N/%)

Non

Oui

NC

Traitement par Statines (N/%)
Non

Oui

NC

Traitement par Béta-Bloquants (N/%)
Non

Oui

NC

Traitement par insuline (N/%)
No

Yes

NA

Traitement par Sulfamides (N/%)
Non

Oui

NC

Cas (N=418)
57.03 (11.96)
26.12 (4.21)

339 (81.29%)
78 (18.71%)
1

374 (91.44%)
35 (8.56%)
9

177 (42.75%)
237 (57.25%)
4

246 (59.28%)
169 (40.72%)
3

266 (64.10%)
149 (35.90%)
3

407 (97.84%)
9 (2.16%)
2

407 (97.84%)
9 (2.16%)
2

Controdles (462)

57.77 (12.53)
26.73 (4.36)

371 (80.30%)
91 (19.70%)

402 (87.96%)
55 (12.04%)
5

200 (43.57%)
259 (56.43%)
3

243 (52.83%)
217 (47.17%)
2

254 (55.58%)
203 (44.42%)
5

442 (96.09%)
18 (3.91%)
2

438 (95.42%)
21 (4.58%)
3

p-value
0.3688
0.0372
0.7094

0.0941

0.8072

0.0550

0.0105

0.1346

0.0502
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Tableau 2 Données angiographiques et électriques

Nombre de vaisseaux (N/%)
0
1
2
3
NC
Infarctus antérieur (N/%)
No
Yes
NC
Infarctus latéral (N/%)
No
Yes
NC
Infarctus infeérieur (N/%)
No
Yes
NC
Artere interventriculaire antérieure (N/%)
No
Yes
NC
Artere circonflexe (N/%)
No
Yes
NC
Artére coronaire droite (N/%)
No
Yes
NC
TIMI Grade de flux de l'artere responsable
0-1
2-3
NC

Cas (N=418)

1 (0.24%)
132 (31.65%)
246 (58.99%)
38 (9.11%)
1

163 (39.00%)
255 (61.00%)
0

336 (80.38%)
82 (19.62%)
0

271 (64.83%)
147 (35.17%)
0

157 (37.56%)
261 (62.44%)
0

362 (86.60%)
56 (13.40%)
0

304 (72.73%)
114 (27.27%)
0

367 (87.80%)
51 (12.20%)
0

Controles (462)

1 (0.22%)
283 (61.26%)
139 (30.09%)

39 (8.44%)
0

277 (59.96%)
185 (40.04%)
0

368 (79.65%)
94 (20.35%)
0

231 (50.00%)
231 (50.00%)
0

270 (58.44%)
192 (41.56%)
0

362 (78.35%)
100 (21.65%)
0

285 (61.69%)
177 (38.31%)
0

278 (60.17%)
184 (39.83%)
0

p-value
<0.0001

<0.0001

0.7871

<0.0001

<0.0001

0.0014

0.0005

<0.0001




19

Tableau 3 Valeurs prédictives du territoire de I'infarctus avec arrét cardiaque sur le flux TIMI 0-1

Sensibilité Spécificité Valeur prédictive Valeur prédictive
[95%Cl] [95%Cl] positive [95%CI] négative [95%Cl]
Infarctus antérieur et 34.11 85.11 86.27 32.00
mort subite [30.45 - 37.91] [79.90 -89.40] [81.43 - 90.25] [28.36 - 35.82]
Infarctus non antérieur  65.89 14.89 68.00 13.73

et mort subite [62.09-69.55]  [10.60 -20.10]  [64.18 - 71.64] [9.75 - 18.57]




VIl. ABREVIATIONS

ACR-EH : Arrét cardio-respiratoire extra-hospitalier
BBG : Bloc de branche gauche

ECG : Electrocardiogramme

FV : Fibrillation ventriculaire

ICP : Intervention coronaire percutanée

IDM : Infarctus du myocarde

IVA : Artéere inter-ventriculaire antérieure

MSOC : Mort subite d’origine cardiaque

OC : Occlusion coronaire

RACS : Retour a une activité cardiaque spontanée
SCA : Syndrome coronaire aigu

SPAC : Syndrome post-arrét cardiaque

STEMI : ST elevation myocardial infarction

TV : Tachycardie ventriculaire

VPN : Valeur prédictive négative

VPP : Valeur prédictive positive
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semblent étre plus souvent associés a un ACR-EH, notamment une occlusion de I'IVA. Ils
pourraient bénéficier d’une prise en charge spécifique telle que I’approche pharmaco-
invasive permettant de limiter les effets du SPAC.
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