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Faut-‐il	  traiter	  la	  dysfonc�on	  

myocardique	  du	  sepsis	  ?	  
	  



Parker	  et	  al	  Ann	  Intern	  Med	  1984	  
Time	  (days)	  	  	  	  	  	  	  	  days	  

sep�c	  shock	  	  
pa�ents	  

Diminu�on	  précoce	  de	  la	  FEVG,	  

persistant	  4	  jours	  	  

avec	  retour	  à	  la	  normale	  en	  7	  à	  10	  jours	  	  

chez	  les	  survivants	  
	  



• 	  Incidence	  

• 	  Mécanismes	  

• 	  Diagnos�c	  

• 	  Traitement	  

Dysfonc�on	  myocardique	  liée	  au	  sepsis	  
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• 	  Traitement	  
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mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  



mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

…	  mais	  chez	  pts	  coronariens,	  	  	  

éviter	  les	  chutes	  trop	  profondes	  de	  la	  PAD	  	  

	  	  (pression	  motrice	  de	  la	  perfusion	  coronaire	  VG)	  	  	  
	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

	  	  Généralement,	  le	  débit	  coronaire	  n’est	  pas	  diminué	  au	  cours	  du	  sepsis	  	  	  
	  



mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  



	  extent	  of	  shortening	  	  
of	  rat	  myocardial	  cells	  	  	  	  	  

J	  Clin	  Invest	  1985;	  1539-‐1553	  

Le	  sérum	  de	  pts	  en	  choc	  sep�que	  contenait	  des	  substances	  	  	  

capables	  de	  déprimer	  la	  contrac�lité	  cardiaque	  
	  



%	  changes	  in	  the	  extent	  	  
of	  myocardial	  cell	  shortening	  

acute	  	  
phase	  

recovery	  
phase	  

	  	  	  en	  phase	  de	  guérison,	  régression	  du	  phénomène	  	  	  
	  

J	  Clin	  Invest	  1985;	  1539-‐1553	  
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Le	  sérum	  de	  pts	  en	  choc	  sep�que	  contenait	  des	  substances	  	  	  

capables	  de	  déprimer	  la	  contrac�lité	  cardiaque	  
	  



mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  

TNF-‐αα,	  IL1,	  autres?	  



absence	  of	  plasma	  

	  	  	  	  	  La	  contrac�lité	  peut	  diminuer	  en	  l’absence	  de	  plasma	  
	  

A�er	  Rabuel	  and	  Mebazaa	  Intensive	  Care	  Med	  2006	  

Ceci	  plaide	  contre	  un	  rôle	  majeur	  des	  facteurs	  circulants	  dépresseurs	  myocardiques	  
mais	  suggère	  une	  altéra�on	  intrinsèque	  du	  myocarde	  

comme	  mécansime	  predominant	  	  	  
	  



mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  
• 	  récepteurs	  ββ1	  ?	  
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• 	  Phase	  précoce:	  réponse	  accrue	  
• 	  Phase	  plus	  tardive:	  réponse	  réduite	  
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• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  
• 	  récepteurs	  ββ1	  ?	  

• 	  Calcium	  et	  myofilaments	  
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Hypothèse:	  au	  cours	  du	  sepsis,	  	  

Réduc�on	  de	  la	  sensibilité	  du	  myofilament	  au	  Ca++	  	  

par	  réduc�on	  de	  la	  capacité	  du	  Ca++	  à	  se	  fixer	  sur	  Tn	  

Tn	  





mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  
• 	  récepteurs	  ββ1	  ?	  

• 	  Calcium	  et	  myofilaments	  

• 	  NO	  et	  peroxynitrite	  



mécanismes	  supracellulaires	  

	  	  Mécanismes	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

mécanismes	  intracellulaires	  

• 	  débit	  coronaire	  ?	  

• 	  substances	  circulantes	  ?	  
• 	  récepteurs	  ββ1	  ?	  

• 	  Calcium	  et	  myofilaments	  

• 	  NO	  et	  peroxynitrite	  

• 	  Apoptose	  

• 	  A	  la	  phase	  ini�ale,	  effet	  cytokine	  serait	  prédominant	  
• 	  A	  une	  phase	  ultérieure,	  autres	  mécanismes	  seraient	  prédominants	  



• 	  Incidence	  

• 	  Mécanismes	  

• 	  Diagnos�c	  

• 	  Traitement	  

Dysfonc�on	  myocardique	  liée	  au	  sepsis	  



Echocardiography	  

Méthode	  clef	  

FEVG	  
	  	  

	  	  	  Pour	  une	  interpréta�on	  correcte,	  tenir	  compte	  de	  la	  PAS	  (postcharge)	  

Une	  FEVG	  de	  50%	  suggère	  dépression	  mycardique	  modérée	  si	  PAS	  à	  130	  mmHg	  	  

….	  mais	  suggère	  dépression	  myocardique	  profonde	  si	  PAS	  à	  80	  mmHg	  	  

	  	  	  	  	  Diagnosis	  of	  sepsis-‐related	  cardiac	  dysfunc�on	  



• 	  Incidence	  
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To	  treat	  or	  not	  to	  treat?	  

Basse	  FEVG	  et	  dilata�on	  VG	  
mécanismes	  adapta�fs,	  	  
devant	  être	  respectés	  

Traitement	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  
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Impossible d'affi ffiché, vous devrez peut-être supprimer l'image avant de la réinsérer.







LVEDV	  

LVEDA	  



LVEF	  
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Inotropic	  therapy	  

1.	  A	  trial	  of	  dobutamine	  infusion	  up	  to	  20	  µg/kg/min	  be	  administered	  or	  added	  	  
	  	  	  	  	  to	  vasopressor	  (if	  in	  use)	  in	  the	  presence	  of:	  	  
(a)  myocardial	  dysfunc�on	  as	  suggested	  by	  elevated	  cardiac	  filling	  presures	  and	  low	  CO,	  or	  	  
(b)  ongoing	  signs	  of	  hypoperfusion,	  despite	  acheiving	  adequate	  intravascular	  volume	  	  
	  	  	  	  	  	  and	  adequate	  MAP	  (grade	  1C).	  

• 	  effets	  bénéfiques	  de	  la	  dobutamine	  difficiles	  à	  prédire	  	  

	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  (diminu�on	  poten�elle	  de	  l’ac�vité	  β1)	  

mais	  



Dobutamine	  augmente	  la	  FEVG	  	  

de	  plus	  de	  10%	  

seulement	  chez	  35%	  des	  pts	  



Impossible d'affi ffiché, vous devrez peut-être 
supprimer l'image avant de la réinsérer.



• 	  et	  SvO2	  basse	  (<	  65	  -‐70	  %)	  	  
	  	  	  malgré	  remplissage	  et	  vasopresseurs	  

	  	  	  	  l’administra�on	  de	  dobutamine	  devrait	  être	  réservée	  aux	  pts 	  	  

• 	  avec	  FEVG	  basse	  

• 	  effets	  délétères	  poten�els	  (troubles	  du	  rythme,	  vasodila�on,	  etc)	  	  
	  

• 	  effets	  bénéfiques	  difficiles	  à	  prédire	  

	  	  	  tester	  la	  réponse	  à	  la	  dobutamine	  	  
	  	  avant	  toute	  administra�on	  prolongée	  

Dobutamine	  et	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  	  



JAMA	  2013;	  310:1683-‐1691	  



Morelli	  et	  al	  JAMA	  2013	  



JAMA	  2013;	  310:1683-‐1691	  



To	  treat	  or	  not	  to	  treat?	  

Alterna�ves	  à	  la	  dobutamine	  ?	  

Traitement	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  
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Ca2+	  sensi�zers	  



SI

32

34

36

38

40

42

44

Baseline 24 hrs

m
l/m

2

Levosimendan
Dobutamine

*

Stroke	  index	  

*	  



LVEF

27

32

37

42

47

52

Baseline 24 hrs

m
l/m

2

Levosimendan
Dobutamine

*

LVEF	  

*	  



Levosimendan	  

traitement	  magique	  ?	  

	  Pas	  sûr	  





To	  treat	  or	  not	  to	  treat?	  

Alterna�ves	  to	  dobutamine?	  

Dans	  tous	  les	  cas,	  	  
avant	  d’administrer	  tout	  inotrope	  

• 	  S’assurer	  que	  le	  pa�ent	  n’est	  pas	  hypovolémique	  

• 	  indices	  sta�ques	  de	  précharge	  (ex:	  PVC)	  peu	  appropriés	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  

• 	  indices	  dynamiques	  de	  précharge-‐dépendance	  +++	  

→	  évaluer	  la	  réponse	  au	  remplissage	  	  

Traitement	  de	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  

• 	  S’assurer	  que	  l’hypotension	  est	  bien	  corrigée	  



Conclusions	  

• 	  Les	  mécanismes	  contribuant	  à	  la	  dysfonc�on	  myocardique	  sep�que	  
	  	  	  sont	  complexes	  et	  intriqués	  

• 	  Traiter	  ou	  non	  la	  dysfonc�on	  cardiaque	  est	  encore	  un	  sujet	  de	  débat	  	  
	  	  	  (place	  de	  l’écho	  et	  de	  la	  ScvO2)	  	  

	  Merci	  	  	  

• 	  Quand	  la	  décision	  de	  traiter	  est	  prise,	  la	  dobutamine	  est	  encore	  
	  	  	  recommandée,	  	  
	  	  	  …	  mais	  elle	  peut	  être	  inefficace	  ou	  délétère	  chez	  pts	  les	  plus	  graves	  

• 	  La	  place	  des	  Ca++	  sensi�zers	  nécessite	  davantage	  d’évalua�on	  
	  

• 	  Dans	  tous	  les	  cas,	  corriger	  d’abord	  hypovolémie	  et	  hypotension	  


