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v Le complexe  contient trois protéines 
régulatrices de la contraction

-C (liaison au calcium)
-T (liaison à la tropomyosine) 
-I (inhibitrice) 
ècontrôlent les interactions médiées par le    

calcium entre l'actine et la myosine dans les 
muscles cardiaques et squelettiques.
v Diagnostic IAM
v Ultrasensibleàmeilleur tri
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Les t roponines
Différentes formes de troponines circulent 

- Troponine  libre
- Troponine complexée 

- Complexe binaire de troponine I- troponine C 
( TnIc-TnC) 

- Complexe ternaire troponine T-troponine I- troponine C
( TnTc-TnIc-TnC)

- des formes oxydées ou réduites
- des formes phosphorylées ou non
- des formes dégradées

NB: TnIc-TnCest prépondérant dans le plasma des patients 
souffrants d

Illustration de Meune C ,Le cardiologue 350, mars 2012
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Une macromolécule



Une macromolécule
Déf init ion

¢Une macromolécule?
� Entité chimique constituée par un très 

grand nombre d
eux par des liaisons covalents.
� Poids moléculaires qui sont très > à celui des 

molécules habituelles
�



¢ Macro-PRL ou big-bigPRL

¢ Macro-Vit B12

¢ Macro-TSH

¢ Macro-Insuline

¢

Les macromolécules 
connues



Les macromélecules déjà 
décrites

Comment  s débarasser?
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Une macrot roponine

o 2002: 1ère fois qu
o Une macrotroponine = un assemblage d -

anticorps anti-troponines cardiaques.
o C

à des auto-anticorps) = haut PM! 150-220 kDa.
oPourquoi des concentrations hautes?
è Vu le haut PMè élimination plus lente et t1/2 

plus longueè accumulation.



Les dif férents types de 
macrot roponines

Macro-cTn-TIC
Macro-cTn-T/ IC
Macro-cTnT

Personnal data from Marie Fiona ( Uliege)



o L -anticorpsà signification clinique? 
MAIS retrouvé aussi chez sujets en bonne santé

o L -troponines= 
auto-Acendogènes de troponine Cardiaque( cTnAAB) et de 
troponine cardiaque circulante (cTn).

o 2-20% de la population ( maladies cardiaques ou non)
Ø Différent d

spécificité de l epitope et de son affinité à se lier à la 
troponine cardiaque

Signif icat ion?



Mécanismesd ?
Génétique
Environnement
Hormonal
Immunologique
Après un incident cardiaque

Importance clinique et  
diagnost ique?



> 5 % des résultatsdiscordantsmais
prévalence des auto-Ac : 10% ( voire 2-3X 
plus haut)
Troponine I > Troponine T 
Ig G médiée

Fréquence?



En clinique
Patient admis pour 
douleurs thoraciques

Bio avec troponines

Troponines positives 

Examens complémentaires
ECG
Echo
IRM

Interférences?



HAMA?
FR?
Anticorps anti-hétérophiles?
Un médicament?
Une IR?

Les dif férentes interférences



Interférences avec les dosages immunologiques
Faux positifs ou faux négatifs
Mauvais diagnostic, traitements invasifs 

Conséquences de ces 
macrot roponines



Ø Fibrine?
Ø Tester d
Ø Si discordanceà probable interférence

Ø PEG
Ø Heterophile blocking tube (HBT)
Ø Protein A plus
Ø Gel filtration chromatography
Ø Sucrose gradient ultracentrifugation

Démarches en cas de 
suspicion



Ø Fibrine?
Ø Tester d
Ø Si discordanceà probable interférence

Ø PEG
Ø Heterophile blocking tube
Ø Protein A plus
Ø Gel filtration column

Démarches en cas de 
suspicion

Hammarsten et al.: Cardiac troponin assays interference, CCLM 2023



Ø Fibrine?
Ø Tester d
Ø Si discordanceà probable interférence

Ø PEG
Ø Heterophile blocking tube
Ø Protein A plus
Ø Gel filtration column

Résumé des méthodes 
ut ilisées

Hammarsten et al.: Cardiac troponin assays interference, CCLM 2023



Test ing des macrot roponines

Par chromatographie d'affinité en traitant le plasma avec:
colonne de protéine G(HiTrap, Protein G HP, GE Healthcare) 
anti-IgA (matrice d'affinité CaptureSelect®  IgA, ThermoScientific) 
anti-IgM (matrice d'affinité Poros® CaptureSelect®  IgM, Thermo 
Scientific).d'affinité Poros® CaptureSelect®  IgM, Thermo 
Scientific)

Poids du complexe: 200 KDa
Poids de la troponine libre 20 Kda

è clearance ralentie

TNI= + immonogène



PEG
Colonne anti-IgG( IgAet IgM)

Méthodes d

avoir été
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Spécificité analytique
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Stratification du risque après IDM
Surveillance du traitement et évolution de l

Cas cliniques



J 0: 
16 ans, triathlète, D+ rétrosternalesatypiques
- ATCD RAS
- Vaccin SARS Cov 2
- ECG N
- TnI hs 872 ng/L ( VN: 54 ng/L)
- Echo transthoracique N + TDM pulmonaire N
èMYOCARDITE ( AINS)

7 j +tard:
àconsultation, TnI hs 490 ng/L

Cas 1



1 mois +tard: 
- D+ rétrosternale atypique
- TnI hs: 3165 ng/L + dyspnée effort fatigue

è transfert pour diagnostic provisoire de 
MYOCARDITE PERSISTANTE

- Surveillance 7j
- IRM, EBV? VIH? SARS-Cov2? FR? ANA? 

Génétique? et CK!
- CK neg!

Cas 1
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1 mois +tard: 
- D+ rétrosternalesatypiques
- TnI hs: 3165 ng/L + dyspnée effort fatigue

è transfert pour diagnostic provisoire de 
MYOCARDITE PERSISTANTE

- Surveillance 7j
- IRM, EBV? VIH, SARS-Cov2, FR, ANA, génétique 

et CK!
- CK neg!
- Suspicion de FP: macrotroponines-> 

récupération de 31% ( seuil de positivité <40%)
- D+ musculosqueletique + anxiété
1 an +tard:
- TnI hs: 13O ng/L

Cas 1



- Patiente de 36 ans, adressée au service des 
urgences pour des douleurs thoraciques et des 
épigastralgiesévoluant depuis 10 jours. 

- La douleur était ressentie comme une oppression, 
non liée à l'effort, non augmentée par une 
respiration profonde, ni lorsque la patiente se 
penchait en avant

Cas 2



Examens complémentaires

ECG àrythme sinusal régulier 
Angioscanner thoracique ànormal
Echographie cardiaque ànormale

Cas 2
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Cas 2

TnI HS TnI HS TnI HS TnT HS
TnI HS after PEG 
precipitation

TnI HS after 
HAMA treatment

Alinity Vitros Attelica E411 Alinity Alinity
Abbott Ortho ClinicalSiemens Roche Abbott Abbott
<15,6 ng/L <1,5 ng/dL <34 ng/L <14 ng/L <15,6 ng/L <15,6 ng/L

Time 0 1317 3,72 65 7 15 1235
Time + 3 hours 1199
Tme + 24 hours 1176
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Time 0 1317 3,72 65 7 15 1235
Time + 3 hours 1199
Tme + 24 hours 1176



Présentat ion des cas de la 
lit térature



Cas 1

Femme caucasienne, 28 ans qui s'est présentée, 
après 4 jours de douleurs thoraciques, à l'unité de 
soins d'urgence de jour du Western General 
Hospital d'Édimbourg, en Écosse. 
La patiente avait reçu une deuxième dose du 
vaccin mRNA-1273 (Moderna) cont re le COVID-
19 cinq jours auparavant. 
Après la vaccination, elle s'est sentie mal, avec de 
la fièvre et une toux sèche. Peu de temps après, 
elle a développé une douleur thoracique. La 
patiente n'avait pas d'antécédents médicaux et son 
examen clinique était sans particularité. 



Cas 2

Homme caucasien de 29 ans qui s'est présenté 
avec une douleur thoracique à l'hôpital 
universitaire Sahlgrenska de Göteborg, en Suède

Le patient avait reçu une deuxième dose du 
vaccin mRNA-1273 (Moderna) 3 semaines avant 
son admission. 

Il a décrit un épisode similaire de gêne thoracique 
quelques jours après la vaccinat ion. Le patient 
avait des antécédents d'asthme mais ne prenait 
pas de médicaments réguliers. Son examen 
clinique était normal. 



Cas 3

Homme caucasien de 19 ans dont le COVID-19 a 
été conf irmé par un test de transcription inverse-
PCR. Il souffrait d'un léger essoufflement et de 
maux de tête et n'était généralement pas bien.

Six semaines après la confirmation de l'infection 
par le COVID-19, il a développé une douleur 
thoracique, qui a motivé son admission à l'hôpital 
universitaire Sahlgrenska de Göteborg, en Suède. 

Le patient avait des antécédents d'asthme. 
L'examen clinique était normal.



Résultats de troponines

36 860 280000

(6 semaines)
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HAMA?
FR?
Anticorps anti-hétérophiles?
Un médicament?
Une IR?

Une vaccination Covid
Une infection Covid

Les dif férentes interférences



Evénements auto-immuns décrits avec la 
vaccination Covid -19
Souvent augmentation des concentrations 2-3j 
après 2ème dose vaccin ARNm
Réponse immunitaire due à la vaccination
Activation de voies dérégulées préexistantes à
prolifération de cellules polyclonalesB                  
(production d autoAc) et  donc développement 
de complexes immunitaires et d
inflammation

Lien entre le Covid-19 et  les 
macrot roponines



Interferences autres

FP: 1/1000!!! 
Anticorps hétérophiles
Facteur rhumatoïde
Anticorps humains anti-animaux en réponse aux 
anticorps utilisés pour la production d'agents 
thérapeutiques ou la vaccination
De + l'augmentation des concentrations de hs-
cTnT peuvent être associées à une réexpression de 
la cTn dans le muscle squelettique en l'absence 
d'atteinte cardiaque (Skeletal muscle disorders: a noncardiac 

source of cardiac troponin T. Circulation 2022;145:1764 79)



� Considérer les différentes interférences
� Quels mécanismes ? 
� Il y a-t-il une alternative pour le patient?

� Tenter de l
correctement

� Discuter avec le cliniciens/  bonne interprétation!

Conclusions



� Une augmentation persistante des troponines doit 
faire penser à des macrotroponines!
� Il existe beaucoup de types d

des anticorps 
� Les auto-anticorps comme la troponine I et T sont 

« communs» chez des personnes saines mais les 
interférences avec les dosages restent relativement 
faibles 

Take Home message



Merci pour votre attention Merci pour votre attention 


