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QUELQUES EXEMPLES



CHU de Nantes: TnTc HS stat Roche

99ème percentile < 14 ng/L « Rule out »

Valeur inclusion > 50 ng/L « Rule in »
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Cas 1

TnTc H0 : 52 ng/L

TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L
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Cas 1
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 1

Homme de 26 ans
Chute de 6 mètres

Sortie à H24
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L

Contusion thoracique



Cas 2

Patient 48 ans
80 kg

SCA stenté en 2021
Mucoviscidose 
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 2

CNBH- 25 janvier 2024 10

TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L

Kaftrio® : élexacaftor/ ivacaftor/ tezacaftor

Patient 48 ans
80 kg

SCA stenté en 2021
Mucoviscidose 

mutation hétérozygote delta 
F508

Traité par Kaftrio® depuis 1 
mois



Cas 2
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L

Rhabdomyolyse

Patient 48 ans
80 kg

SCA stenté en 2021
Mucoviscidose 

Traité par Kaftrio® 
depuis 1 mois



Cas 3

• Madame M. 97 ans

– Hospitalisée pour pneumopathie d'origine probablement bactérienne

• Oxygénorequérante

– TnTc H0 : 48 ng/L
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 3

• Madame M. 97 ans

– Hospitalisée pour pneumopathie d'origine probablement bactérienne

• Oxygénorequérante

– TnTc H0 : 48 ng/L

– TnTc H3 : 48 ng/L

– DFG (CKD-EPI): 43 mL/min/1,73m2

– Nt-proBNP: 28123 ng/L
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L

Insuffisance rénale

Insuffisance cardiaque



Cas 4

• Madame G. 68 ans
– TnTc : 70 ng/L
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 4

• Madame G. 68 ans
– TnTc : 70 ng/L
– DFG : 24 mL/min/1,73m2
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Insuffisance rénale

TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 5

Madame B. 37 ans

TnTc : 2187 ng/L le 01/05/2023
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 5

Madame B. 37 ans

TnTc : 2187 ng/L le 01/05/2022

TnTc : 1778 ng/L le 02/05/2022

Adenocarcinome pulmonaire 2019 multimétastatique

Chimiothérapie  classique

Radiothérapie 60 Gy

Prembrozilumab (37 Cures)
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L

Atteinte toxique
Myocardite



Cas 6

• Mr R. 21 ans

• Le 15/05, a fait un marathon (42 km), contexte de chaleur ++. 

• 12h malaise sans prodrome (douleur thoracique, dyspnée) avec perte de 
connaissances de 30 min.

• Surveillance médicale jusque 15h, puis retour à domicile.

• Hospitalisé le lendemain au CHU de Nantes
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L



Cas 6

• Mr R. 21 ans

• Le 15/05: marathon 

• 12h malaise : douleur thoracique, dyspnée 
perte de connaissances de 30 min.

• 16/05 Hospitalisé au CHU de Nantes
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L
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Cas 6

• Mr R. 21 ans

• Le 15/05: marathon 

• 12h malaise : douleur thoracique, dyspnée 
perte de connaissances de 30 min.

• 16/05 Hospitalisé au CHU de Nantes
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TnTc HS stat Roche

99ème percentile: 14 ng/L

Valeur inclusion: 50 ng/L
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Avis réa de garde :

 probable élévation de la troponine en lien 

avec IRA
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Cardiac 
Troponin I?



Un concept initial

Cardio-
spécificité

1965: découverte de troponine par Ebashj  et Kodama

1973: sous unités distinctes Greaser et Gergeley

1992 : Troponine T> CK-MB

2000 : redéfinition IDM et Troponine = « gold standard »
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Un concept basé sur le 99ème percentile et qui dure 4 
générations!
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Valeur inclusion

99ème percentile



2010: mise sur le marché des troponines HS
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Le concept revisité avec les méthodes de dosage 
hypersensibles
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Valeur inclusion

99ème percentile
Zone Grise



Le concept revisité

Cardio-
spécificité

SCA 
spécificité
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≠



4ème définition universelle de l’IDM (2018)

IDM Type 1 IDM Type 2
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4ème définition universelle de l’IDM (2018)

D ≥ 
20%
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4ème définition universelle de l’IDM (2018)

D ≥ 
20%

D < 
20%



4ème définition universelle de l’IDM (2018) 
Le concept revisité
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4ème définition universelle de l’IDM (2018) 
Le concept revisité

CNBH- 25 janvier 2024 31



Mécanisme(s) d’augmentation des Troponines en 
dehors des SCA 

Atteinte/Lésion myocardique réversible

Les troponines peuvent être libérées par les cardiomyocytes 

sans que ceux-ci ne soient nécrotiques. 
– Apoptose

– Renouvellement normal de la population des 
cardiomyocytes 

– Augmentation de la perméabilité des cellules du myocarde

– Maladies chroniques
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Mécanisme(s) d’augmentation des Troponines 
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Fréquence des augmentations de Troponine en dehors 
des SCA
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Suspicion SCA: 46092 patients
TnIc Admission + H6 /H12

Critères IDM 2018

TnIc HS – Abbott
99ème percentile: H = 34 ng/L, F = 16 ng/L 

Valeur inclusion 64 ng/L

36,4% des cas de TnIc 
> 99ème percentile



Fréquence des augmentations de Troponine en dehors 
des SCA: Etude multicentrique
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Troponine élevée sans SCA

Hamm CW et al. Circulation 2002; 106: 2871-2
Mahajan N et al. Int J Cardiol. 2006; 111: 442-9
Ann Biol Clin, vol. 75, n◦ 4, juillet-août 2017

36
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Causes d’augmentations de Troponine cardiaque sans 
attente coronarienne (N= 144/1551)

• Tachycardie = 35%

• Myocardite  = 23%

• Insuffisance cardiaque congestive sévère  
=12%

• Rétrécissement aortique sévère =9%

• Péricardite =7%

• Hypertrophie ventriculaire gauche =2%

• Cardioversion électrique =4%

• Contusion myocardique

• Pont myocardique =5%

• Embolie pulmonaire = 2%

• Spasme coronaire  =2%

• Hémorragie digestive  =9%

• Sepsis =5%

• AVC = 3%

• Hypertension maligne =1%

• Acidocétose diabétique =2%

• Exacerbation de bronchopneumopathie 
chronique obstructive =4%

• Insuffisance rénale =2%

• Cause inconnue (10 %)
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LES TROPONINES

De quoi parle t-on?
Quelques rappels biochimiques….
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Complexe des troponines

L’élément contractile de la cellule striée est la myofibrille constituée 

d’unités régulièrement répétées: les sarcomères

Chaque sarcomère contient lui-même 2 séries de filaments protéiques:

– Le filament épais de myosine

– Le filament fin régulateur de la contraction myocardique 
constitué d’actine, de tropomyosine et du complexe ternaire 
des troponines

39
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Le complexe ternaire des troponines

• Composé de 3 protéines 

• Tous les muscles striés 

• Sarcoplasme
• La troponine C fixe le Calcium nécessaire à la contraction

• La troponine I Inhibe l’activité ATPase  de la tête de la myosine en absence de 
Ca2+

• La troponine T liée à la Tropomyosine

40
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Troponine T cardiaque (Tc) & Troponine I cardiaque (Ic): 
structure 

La troponine Ic 

210 acides aminés
Fonction d’inhibition permettant la décontraction musculaire en masquant 

le site de liaison de la myosine sur l’actine

31 acides aminés supplémentaires en N-Terminal 

par rapport a la TnI muscle squelettique
Synthétisée uniquement par le cœur 8-9 mois après la naissance

La troponine Tc 

298 acides aminés
Responsable de la liaison avec la tropomyosine- Permet de rendre le 

complexe TnC-TnI sensible au calcium permettant ainsi son activation / 

inhibition

6 à 11 acides aminés supplémentaires en N-

Terminal par rapport a la TnT muscle squelettique
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Localisation et concentration intracardiaques 
des marqueurs biologiques (d’après Collinson PO et al. 2001)

Localisation

Cytoplasme Appareil 
contractile Concentration intracardiaque

TnIc, mg/g 2-4% 96-98% 5 mg/g
TnTc, mg/g 6-8% 92-94% 11 mg/g

CKMB, mg/g 100% 0% 1 mg/g
Myoglobine, mg/g 100% 0% 24 mg/g
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Collinson PO et al. Measurement of cardiac troponins. 
Ann Clin Biochem. 2001 Sep;38(Pt 5):423-49

Troponine T cardiaque (Tc) & Troponine I cardiaque 
(Ic): localisation
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Causes possibles de valeurs 
différentes entre TnTc & TnIc

Liées au prélèvement
Liées à la méthode
Liées au sujet
Liées aux pathologies
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Valeurs différentes TnTc et TnIc

• 1. Prélèvement- pré-traitement échantillon: 

– Hémolyse, fibrinogène, Influence du moment du prélèvement

• 2. Méthode : 

– on ne dose pas la même protéine

• 3. Patient: 

– Interférences

– Certains traitements vont entrainer des résultats différents/discordants

– Certaines pathologies (insuffisance rénale, myopathie, rhabdomyolyse)  

vont entrainer des résultats différents/discordants
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1. Prélèvement: Hémolyse

Ann Biol Clin 2014 ; 72 (3) : 297-311 CNBH- 25 janvier 2024 45



1. Prélèvement: Influence du moment de prélèvement

46

Localisation et concentration intracardiaques 
des marqueurs biologiques (d’après Collinson PO et al. 2001)

Localisation

Cytoplasme Appareil 
contractile Concentration intracardiaque

TnIc, mg/g 2-4% 96-98% 5 mg/g
TnTc, mg/g 6-8% 92-94% 11 mg/g

CKMB, mg/g 100% 0% 1 mg/g
Myoglobine, mg/g 100% 0% 24 mg/g

TnTc ≠ TnIc

• PM

• Concentration

• T ½

• % cytoplasme

→ SCA reperfusé : Relarguage biphasique pour la TnTc versus monphasique pour la TnIc
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1. Prélèvement: Influence du moment de prélèvement  
Comparaison en post chirurgie cardiaque
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1. Prélèvement: pré-traitement

CNBH- 25 janvier 2024 48

“The most common cTn-assay anomalies are outliers, also

called “fliers”, when the results between two successive

analyses of cTn of the same sample vary significantly

sometimes due to fibrin-clots »



2. Méthode: Interférences analytiques

CNBH- 25 janvier 2024 49



2. Méthode: Interférences analytiques liée au sujet
Traitement: Biotine à forte dose

TNTc (en ng/L)

témoin 0,1N 0,5N Concentration 
thérapeutique

976,5 950,1 -2,70% 186,1 -80,94% 82,2 -91,58%

536,4 448,4 -16,41% 168,8 -68,53% 32,43 -93,95%

304 261,8 -13,88% 50,48 -83,39% 17,15 -94,36%

182,6 164,9 -9,69% 44,8 -75,47% 14,71 -91,94%

116,5 105,7 -9,27% 32,02 -72,52% 36 -69,10%

84,64 78,94 -6,73% 10,02 -88,16% 6,11 -92,78%

— Sclérose en plaques

— ATU: Qizenday® 

— Prescription restreinte neurologues

— Posologies

— 1 gélule 100mg 3x/j (total 300mg/j)

— Soit 6000x AJR

Alerte ANSM : Mai 2017
Impact sur les méthodes utilisant 
le système Streptavidine-Biotine
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non
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2. Méthode: Interférences analytiques liée au sujet
Traitement: Biotine à forte dose



2. Méthode: Interférences analytiques liée au sujet
Auto-Ac, facteur rhumatoïde, macrotroponine
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La prévalence d’interférences semble plus importante pour la TnIc que pour la TnTc

Réaction normale (TnTc Roche) Ac capture- Ac 
détection marqué au Ruthénium

Anticorps bloquants anti Tnà 
faux négatif

Anticorps bloquants anti –anti 
Tnà faux négatif

Ac hétérophiles cross-link 
entre les Ac de capture et de 
détection à faux positif

Macrotroponine (complexe Tn-IgG)



2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet
Auto-Ac, facteur rhumatoïde

• Ac hétérophiles:

– 5% de résultats discordants TnIc avant /après traitement

protéine A ou gel filtration

– 1,2% : methodes hypersensibles

– Un dosage de TnIc d’un fournisseur peut être impacté

mais pas celui d’un autre (spécificité méthode utilisée)

– En utilisant 9 plateformes différentes sur un panel de 10

patients avec maladies auto-immunes et présentant un

FR, la TnIc est dans le TOP5 des 74 paramètres testés

impactés par la presence d’auto-Ac
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2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines

• Diminue la clairance donc faux positif

• Décrit pour TnTc et TnIc

• Adulte et enfant

• Discordance Ic/Tc (si complexe d’une seule forme de Tn,  /!\ possible pour TnIc et TnTc chez 

le même patient)

• Pas toujours pour toutes les méthodes

• Fréquence?

– Plus fréquent sur Abbott ( Jusque 5%) et sur Siemens.

• PEG 

“It is important for laboratories and clinicians to be aware of and develop processes to identify and

manage specimens with elevated results due to macrotroponin.”

Clin Chem Lab Med 2016;54:1821-29.
JACC 2021; 78: 291-6
Clin Chem Lab Med 2021;59(12):1972-80.
J Paediatr Child Health 2020;56:1632-33.
CMAJ 2022 March 28;194:E456-9. doi: 10.1503/cmaj.211842
Eur Heart J 2023; 7:1-5
Clin Chem 2022; 68:1261-70
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2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines
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Mise en évidence:

Dosage sur tube sans pré-traitement

Dosage après précipitation par le PEG

Calcul du % de recouvrement

Si < 40% à macrotroponine



CNBH- 25 janvier 2024 56

CMAJ 2022 March 28;194:E456-9. doi: 10.1503/cmaj.211842

2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines
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TnI H0 Abbott: 10111 ng/L

 CK normales

TnI H4 : 8776 ng/L

 ECG normal

TnIc H24 : 8877 ng/L

TnIc H48 : 9292 ng/L

FR, auto-Ac négatifs

TnIc 2 ans après : 1884 ng/L

2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines
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2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines
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Avant PEG Après PEG

JACC 2021; 3:291-6

2. Méthode: Interférences analytiques liées au sujet : 
Macrotroponines



Synthèse interférences- Algorithme proposé  
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Algorithme proposé pour explorer une interférence suspectée sur le dosage de Troponine

à peu utilisable en pratique



Causes possibles de valeurs 
différentes entre TnTc & TnIc

Liées aux pathologies
à Mécanismes d’augmentation hors SCA
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Mécanisme d’augmentation: Accident vasculaire 
cérébral (AVC)

• Phase aiguë d’un AVC 

• Connue depuis les années 1990. 

Atteinte myocardique neuro-médiée
↗ brutale pression intra crânienne

↓

Stimulation orthosympathique

↓

↗Libération de catécholamines

↓

↗ Ca2+ intracellulaire

↓

Hypercontractilité et vasoconstriction

↓

Dommage myocardique = Myocytolyse

↓

↗ TnTc = ↗  TnIc
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Mécanisme d’augmentation: Embolie Pulmonaire (EP)

• Cinétique ≠ IDM
– plus courte et moins ample  avec régression dans les quarante premières heures. 

• Si ↗ TnIc ou  Tc → pronostic hémodynamique moins bon →  prise en charge thérapeutique plus 

agressive (thrombolyse)

CNBH- 25 janvier 2024 63

L’embolie pulmonaire massive 

↓

choc cardiogénique
↓

Dilatation et étirement du ventricule 

droit 

↗ des TnIc et TnTc dans environ 20 à 50% des 

cas

L’embolie pulmonaire légère

↓

Diminution des apports en O2

↓

↗ des TnTc dans environ 10 à 20% des cas



Mécanisme d’augmentation: Tako-Tsubo

• Cardiomyopathie de Tako-Tsubo (CT) = insuffisance cardiaque aiguë ou «cardiomyopathie de stress »

• se manifeste comme un IDM et se caractérise par des symptômes  quasi idem

• initialement décrit dans la population japonaise, 

• récemment rapporté en Europe et aux États-Unis. 

• Covid-19

• ≠ SCA :pas de signes de coronaropathie détectables à l’angiographie ni de maladie coronaire non 

obstructive. 

– mécanisme physiopathologique inconnu

– un stress physique ou émotionnel intense. 

• ↗ TnTc et TnIc

• Les patients doivent être surveillés par monitoring cardiaque et un traitement doit être instauré pour 

corriger les arythmies auriculaires, ventriculaires et l’insuffisance cardiaque
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Mécanisme d’augmentation: Insuffisance rénale 
chronique (IRCT)

↗ TnTc plus fréquente et plus importante que ↗TnIc

Elimination rénale de la TnTc > TnIc
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↗ TnTc > ↗TnIc



Mécanisme d’augmentation: Insuffisance rénale 
chronique (IRCT)

↗ TnTc plus fréquente et plus importante que ↗TnIc

Elimination rénale de la TnTc > TnIc

Mais

• Risque de coronaropathie  X 10-20

–  prescription quasi systématique du dosage au cours d’une hospitalisation. 

Quid de la signification d’une faible élévation de ce marqueur dans cette 

population en IRCT asymptomatique?
• Diagnostic de maladie coronaire est souvent difficile à établir

• Chez les patients en IRCT, les concentrations de CK et de myoglobine sont souvent élevées sans que l’on puisse les 

rapporter à une atteinte myocardique. 

• Mécanismes physiopathologiques ?

• Outil dans la prédiction à court terme d’événements cardiaques graves. 

• Marqueur pronostique et aide à la stratification du risque?
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Mécanisme d’augmentation: exercice physique 
intense
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↗ asymptomatique de Troponine cardiaque sont fréquentes après un exercice 
physique très intense, sans corrélation avec les marqueurs d’athérosclérose, de 
vulnérabilité de la plaque d’athérome ou de lésions du muscle squelettique

↗ TnTc > ↗TnIc



Mécanisme d’augmentation: atteintes musculaires

Circulation. 2022;145:1764–1779.

Patients avec pathologie musculaire chronique 

• 50% TnTc HS > 99èmepercentile 

• versus 

• 25% TnIc HS > 99èmepercentile (avec 3 méthodes différentes)

 àMyosites, myopathies actives +++

Biopsies musculaires, analyse mRNA  : 

• ↗ 8 fois TNNT2 

• Corrélation TNNT2  et Hs TnTc



Mécanisme d’augmentation: rhabdomyolyse

Patient 48 ans
80 kg

Mucoviscidose
SCA stenté en 2021

Traité par Kaftrio depuis 1 mois
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Rhabdomyolyse



Mécanisme d’augmentation: rhabdomyolyse

Patient 48 ans
80 kg

Mucoviscidose
SCA stenté en 2021

Traité par Kaftrio depuis 1 mois
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TnIc = 20 ng/L  

Rhabdomyolyse



Mécanisme d’augmentation: Rhabdomyolyse
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CPK

TnTc

TnIc

The American Journal of Medicine 2021; Vol 134, No 5, 



Mécanisme d’augmentation: Rhabdomyolyse

• Remodelage musculaire ?

– Ré-expression d’une isoforme particulière (embryonnaire/fœtale ?) de troponine Tc 

observée au cours 

• De pathologies musculaires

• De la régénération du muscle squelettique 

• détectée par les méthodes de dosage de TnTc

• Réactions croisées entre isoforme squelettique et cardiaque ?  

Jaffe 2011
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↗ TnTc > ↗TnIc



Mécanisme d’augmentation: Rhabdomyolyse

• Remodelage musculaire ?

– Ré-expression d’une isoforme particulière (embryonnaire/fœtale ?) de troponine T 

observée au cours 

• De pathologies musculaires

• De la régénération du muscle squelettique 

• Détectée par les méthodes de dosage de TnTc

• Réactions croisée entre isoforme squelettique et cardiaque ?  

Mais aussi

• Atteinte cardiaque :

– décrite au cours de la rhabdomyolyse

• IRA
→ les élévations de troponine observées doivent nécessiter une prise en charge même si l’existence de 

faux positifs en TnTc ( et TnIc) est connue au cours du remodelage musculaire

Jaffe 2011
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Mécanisme d’augmentation: Myosites/Myocardites

• Myopathie acquises (# héréditaires)

• Myopathie inflammatoire 

– Dermatomyosite, polymyosite, a inclusions…

• Infectieuses:

– Bactérienne

– Virale: grippe/enfant (Cause de rhabdomyolyse)

– Parasitaire

– Fungique

– ± myocardite

– Auto-immune

– Effet indésirable des Inhibiteurs de point de contrôle immunitaire (ICI)
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ICI: inhibiteurs de point de contrôle immunitaire
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ICI: inhibiteurs de point de contrôle immunitaire
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ICI: inhibiteurs de point de contrôle immunitaire
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Mécanisme d’augmentation: Effet indésirable des 
Inhibiteurs de point de contrôle immunitaire (ICI)
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↗ TnTc > ↗TnIc

TnIc < 99ème percentile



Immunothérapies, ICI, Myocardites

• Recos CRLC-ICO/Nantes

– Dosage TnTc + TnIc avant immunothérapie

– Suivi avec TnTc

– Si ↗TnTc →dosage TnIc 

– Si ↗TnTc  + ↗ TnIc → corticothérapie
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Impact clinique des « interférences »
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Synthèse
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Troponine ↗
> 99ème percentile



Synthèse
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< valeur d’inclusion > valeur d’inclusion

Troponine ↗
> 99ème percentile



Synthèse
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< valeur d’inclusion > valeur d’inclusion

Troponine ↗
> 99ème percentile

Valeur stable
(D < 20%)



Synthèse
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< valeur d’inclusion

Valeur stable
(D < 20%)

DFG

Interférences 
analytiques

médicaments

CK, 
Myoglobine…

> valeur d’inclusion

Troponine ↗
> 99ème percentile

Autre troponine



Synthèse
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< valeur d’inclusion > valeur d’inclusion

Cinétique ↗ ou↘
(D ≥20%)

Troponine ↗
> 99ème percentile



Synthèse
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< valeur d’inclusion > valeur d’inclusion

Cinétique ↗ ou↘
(D ≥20%)

Troponine ↗
> 99ème percentile

CK, 
myoglobine….

Autre troponine
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Take home message

L’augmentation de la Troponine n’est pas toujours synonyme de SCA (99ème 

percentile → VPP < 60%)

Vrai pour la TnTc et la TnIC

Importance de la clinique, de la cinétique, des autres critères et du 

dialogue clinico-biologique

Penser aux erreurs pré-analytiques et aux interférences analytiques

Ne pas hésiter a doser l’autre Troponine en cas de discordance avec la 

clinique

Distinguer les augmentations conjointes de TnTc et TnIc des 

augmentations d’une seule forme

Ratio TnIc/TnTc, valeurs sous le 99ème percentile, formes tronquées…
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Merci de votre attention
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