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Résumé L’hypothermie définie par une température inférieure
ou égale à 35°C est fréquemment rencontrée en réanimation.
Elle peut être soit accidentelle, soit thérapeutique et semble
alors jouer un rôle de protection dans certains processus
d’ischémie-reperfusion. L’hypothermie a de multiples consé-
quences cardiaques et vasculaires, incluant une bradycardie
succédant à une tachycardie première, une conservation ini-
tiale de la contractilité myocardique en cas d’hypothermie
légère à modérée, avec une stabilité ou une baisse de l’index
cardiaque s’accentuant dans les hypothermies plus profondes.
Il existe également une diminution des besoins métaboli-
ques myocardiques et globaux, avec augmentation de la
SvO2 rendant la balance délivrance/consommation en oxy-
gène stable ou favorable, malgré l’hypoxie et l’hypocapnie
usuelles. L’hypothermie induit enfin une augmentation des
résistances vasculaires périphériques, malgré une diminution
de la réponse aux catécholamines, et une tendance à l’hypo-
volémie essentiellement liée à la diurèse induite par le froid.

La plupart de ces éléments, associés à une possible cardio-
protection spécifique, paraissent favorables à l’hypothermie.
Cependant, l’hypothermie est également associée à des ris-
ques, notamment rythmiques (fibrillation atriale initialement,
puis ventriculaire en dessous de 30-32°C), métaboliques
(hydro-électrolytique, pharmacocinétique), ainsi qu’à des per-
turbations de la coagulation pouvant parfois induire des consé-
quences cardiovasculaires délétères. La profondeur précise du
contrôle thermique – incluant l’hypothermie légère – est
actuellement débattue dans l’arrêt cardiaque et l’anoxie néo-
natale. L’hypothermie thérapeutique reste une voie de recher-
che prometteuse dans le traitement de l’état de choc cardiogé-
nique et la revascularisation de l’infarctus du myocarde.

Mots clés Cœur · Hypothermie · Hypothermie
thérapeutique · Hypothermie accidentelle · Vaisseaux

Abstract Hypothermia, defined as body temperature equal
to or inferior to 35°C is often encountered in the intensive
care patients. It can be accidental or therapeutic, in which
case it plays a role in certain ischemia-reperfusion processes.
Hypothermia has multiple cardiac and vascular effects inclu-
ding initial tachycardia followed by bradycardia; a preserva-
tion of myocardial contractility in case of mild or moderate
hypothermia, and an initially stable or decreased cardiac
index that decreases further during profound hypothermia;
a decrease in myocardial and overall metabolic requirements
with an increase in SvO2 resulting in a favorable or stable
ratio of oxygen delivery/consumption despite the usual
hypoxia-hypocapnia; an increase in overall vascular resis-
tance despite a decrease in sensitivity to exogenous catecho-
lamines; a tendency to hypovolemia essentially due to cold-
induced diuresis.

Most of these effects, associated with a possible specific
cardioprotection, seem favorable to hypothermia. Neverthe-
less, hypothermia is associated to a risk of rhythm distur-
bance (atrial fibrillation then ventricular fibrillation under
30-32°C), metabolic (electrolytes and pharmacokinetics)
disturbance, and coagulation abnormalities that may induce
deleterious cardiovascular effects. The precise depth of
the targeted temperature management -including mild
hypothermia- is at present debated in cardiac arrest and neo-
natal hypoxia. Therapeutic hypothermia remains a promi-
sing research topic in the treatment of cardiogenic shock
and myocardial revascularization in myocardial infarction.

Keywords Heart · Hypothermia · Therapeutic hypothermia ·
Accidental hypothermia · Vessels

Introduction

La température corporelle normale chez l’homme oscille le
plus souvent entre 36,5°C et 37,5°C. L’hypothermie est défi-
nie par une température centrale – dite du « noyau » ou
« core » – inférieure ou égale à 35°C. Sa mesure doit être
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réalisée par voie rectale, nasopharyngée, œsophagienne,
vésicale ou intravasculaire, en se méfiant de la faible fiabilité
des températures buccale, cutanée (axillaire…) ou épitympa-
nique, sauf avec un matériel spécifique pour cette dernière.

L’hypothermie peut être accidentelle (HA) ou thérapeu-
tique (HT) [1]. L’HA peut se rencontrer lors d’accidents
environnementaux (HA « primitive ») ou de pathologies
causales sous-jacentes (HA « secondaire ») [2,3]. L’HT est
une procédure visant à abaisser de manière induite et contrô-
lée la température du patient [1,4]. Le niveau thermique pré-
cis permettant de classer les hypothermies selon leur profon-
deur a longuement été débattu. Usuellement, on considère
les hypothermies, HA comme HT, comme légères pour des
températures centrales mesurées entre 32°C et 35°C ; elles
sont appeléesmild hypothermia par les Anglosaxons. Le plus
souvent, une température corporelle entre 28°C et 32°C
définit une hypothermie dite modérée, qu’elle soit acciden-
telle ou thérapeutique, et correspond à lamoderate hypother-
mia anglosaxonne. En dessous de 28°C, l’HA est dite
sévère ou profonde. Ce niveau reste d’ailleurs exceptionnel-
lement utilisé dans l’HT, car pouvant être associé à des effets
secondaires propres importants. Actuellement, pour l’HT et
concernant ces différentes appellations, il apparaît plus inté-
ressant de parler de contrôle thermique ou de contrôle de la
température [5]. Cette thermomodulation contrôlée sera ainsi
ciblée à un niveau de température situé en dessous de la
température spontanée du patient. On parle alors de contrôle
ciblé de la température (CCT) ou Targeted Temperature
Management (TTM) à 36°C ou ciblé à 33°C par exemple,
ce dernier correspondant finalement à l’HT légère. Les cir-
constances d’implémentation de l’HT sont dominées par le
post-arrêt cardiaque (AC) et les lésions d’anoxo-ischémie
néonatale essentiellement. L’HT peut également être propo-
sée dans certains traumatismes crâniens sévères avec hyper-
tension intracrânienne, dans certains infarctus cérébraux ou
du myocarde, ou lors de certaines chirurgies cardiaques ou
thoraciques non abordées dans cette mise au point.

Concernant l’AC, les deux essais randomisés prospectifs
de 2002 ont montré l’amélioration significative de la survie
et la diminution des séquelles neurologiques chez les
patients traités par HT entre 32 et 34°C pendant 12 à 24 heu-
res et chez tout adulte comateux réanimé avec succès au
décours d’un arrêt cardiaque extrahospitalier consécutif à
un trouble du rythme [6,7]. L’HTa ainsi prouvé son bénéfice
en termes de neuroprotection comparativement à une
absence de contrôle thermique et est donc recommandée
par les sociétés savantes depuis 2003 [5,8]. Cependant, la
récente publication d’une large étude randomisée multicen-
trique comparant deux niveaux de contrôle thermique diffé-
rents appliqués pendant 28 heures (33°C vs 36°C) est venue
réévaluer cette thérapeutique [9]. Cette étude n’infirme pas
l’intérêt du contrôle thermique en post-AC, mais rapporte un
effet comparable entre un CCT à 36°C (correspondant à un

abaissement modérément au-dessous de la normothermie
stricte) et une HT à 33°C. L’abondance des publica-
tions concluantes dans le domaine de la néonatologie utili-
sant 72 heures d’HT ciblée entre 32,5°C et 35,5°C permet
d’affirmer l’intérêt du CCT dans l’encéphalopathie post-
anoxique, même si la profondeur précise de ce contrôle peut
être discutée [10]. Cependant, il ne faut pas négliger la pos-
sibilité de survenue d’effets secondaires liés à l’hypothermie,
accidentelle ou thérapeutique, qui sont maintenant largement
connus, notamment sur le plan cardiovasculaire [2,3,11-13].
Enfin, la cardiopathie sous-jacente pourrait modifier les
conséquences cardiovasculaires de l’hypothermie et sera
envisagée dans les sous-chapitres. Il faut rappeler égale-
ment qu’un nombre important d’études visant à explorer les
conséquences cardiovasculaires de l’hypothermie provient de
patients sous circulation extracorporelle ou après AC récupéré
(provoquant lui-même une sidération myocardique), ce qui
rend l’interprétation des modifications cardiovasculaires par-
fois délicate dans ce domaine. Nous aborderons ici successi-
vement les conséquences cardiaques, vasculaires, puis plus
générales de l’hypothermie, que celle-ci soit accidentelle ou
thérapeutique.

Effets cardiaques de l’hypothermie

Effets de l’hypothermie sur la fréquence et le rythme
cardiaques

Effets rythmiques de l’HT

À la phase initiale de l’hypothermie, on observe une tachy-
cardie essentiellement secondaire à une stimulation sympa-
thique. La profondeur d’hypothermie où celle-ci apparaît est
d’environ 35°C dans l’HA et est possible entre 35-36°C.
Une tachycardie peut également être observée en cas d’uti-
lisation de solutés de remplissage salés froids à l’induction
de l’HT [14]. Si la température décroît encore, celle-ci laisse
place à une bradycardie sinusale extrêmement fréquente en
dessous de 35°C et constante en dessous de 32°C. Les modi-
fications de la fréquence cardiaque sont variables d’un indi-
vidu à l’autre, d’une pathologie à l’autre, en fonction de
l’état du tonus sympathique sous-jacent, ainsi que de l’utili-
sation de certains médicaments (cardiotropes ou neurotro-
pes). Cette modification chronotrope semble en partie liée
à la diminution du métabolisme, mais également à un effet
direct altérant la fonction des canaux ioniques cardiaques
secondaire à l’hypothermie [4,11]. Cette bradycardie, qui
est à respecter dans la plupart des cas, est en partie respon-
sable de la baisse du débit cardiaque parfois observée lors de
l’hypothermie, ainsi que de l’augmentation de l’espace QT
pouvant participer à l’induction d’arythmies. En cas de limi-
tation du flux coronaire, cette bradycardie pourrait participer
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à l’amélioration de la perfusion coronaire en augmentant la
durée de la diastole. En normothermie, la force myocardique
augmente physiologiquement avec la fréquence cardiaque.
À l’opposé, en hypothermie, la relation force myocardique-
fréquence devient inverse [15]. La force myocardique
devient donc en hypothermie plus importante si la fréquence
cardiaque diminue. Ainsi, la bradycardie pourrait être béné-
fique en termes de contractilité dans ce contexte.

De nombreuses modifications électrocardiographiques
peuvent survenir au cours de l’HT, incluant des troubles de
la conduction, du rythme, et des anomalies des phases de
dépolarisation/repolarisation [1,4]. Il peut en résulter un
allongement des segments PR et QT et un élargissement
des complexes QRS essentiellement constatés en cas
d’abaissement de température au-dessous de 33°C [16].
L’onde J d’Osborn apparaît habituellement en dessous de
32°C, se majore si la température décroît et se rencontre dans
80 % des cas en dessous de 30°C. Elle correspond sur l’ECG
à une onde en dos de chameau (delta inversé) formant un
ressaut avec épaulement du bas de la portion ascendante de
l’onde R en forme de crochetage (Fig. 1). Elle est caractéris-
tique, mais non spécifique, de l’hypothermie, car elle peut se
rencontrer dans certaines pathologies cérébrales (trauma-
tisme crânien), l’angor de Printzmetal ou l’hypercalcémie.
Ces modifications sont la conséquence d’une augmentation
du courant des canaux K+ épicardiques par rapport au cou-
rant endocardique, avec création d’un gradient de voltage
transmural [17]. Ces anomalies électriques peuvent parfois
masquer d’authentiques signes d’ischémie myocardique ou
de dyskaliémie ou à l’inverse mimer une onde de Pardee ou
une repolarisation précoce.

Le risque d’arythmie, par rythme jonctionnel, réentrée ou
genèse de substrats pro-arythmogènes, est faible lors d’une
hypothermie légère à modérée, mais se majore significative-
ment quand la température baisse en dessous de 30°C
[11,18]. Il faut donc surveiller étroitement le déroulement
de l’HT pour éviter toute hypothermie profonde. En effet,

le risque d’arythmie potentiellement sévère augmente de
façon exponentielle en dessous de 30°C, température pour-
tant décrite jusqu’à 10 % des cas d’applications de l’HT. La
fibrillation auriculaire est l’arythmie la plus souvent obser-
vée dans les HA modérées à profondes (> 50 %) et peut
survenir dès 32°C. Elle est parfois suivie de tachycardie ou
de fibrillation ventriculaire, principalement si la température
corporelle diminue en dessous de 28°C (mais peut survenir
en dessous de 30°C). Enfin, la bradycardie extrême suivie
d’asystolie est fréquente dans l’HA sévère ou profonde. La
présence d’un pouls ou son absence conditionne d’ailleurs la
thérapeutique dans l’HA selon la possibilité ou non d’assis-
tance circulatoire [2,3]. Aussi, il est recommandé de mobili-
ser avec précaution – voire le moins possible – les patients
en hypothermie profonde pour éviter tout arrêt circulatoire,
de même que lors de la phase initiale de réchauffement, où
apparaissent les phénomènes « d’after-drop » (baisse de tem-
pérature lors de traitement initial) et de « rescue collapse ».
Ceux-ci semblent engendrés par la vasodilatation, qui dimi-
nue les résistances vasculaires périphériques, et par l’afflux
de sang-froid « périphérique » vers le « noyau », parfois
majorés par un réchauffement des extrémités. De même, on
doit éviter toute stimulation intempestive cardiaque comme
la pose d’une sonde gastrique ou œsophagienne pourvoyeur
d’arythmie dans ce contexte.

Les complications rythmiques ont été décrites chez 36 %
des patients mis en HT dans l’étude européenne (sans diffé-
rence entre patients hypothermes et normothermes) et
aucune ischémie myocardique n’a été relevée dans le groupe
hypothermie [6]. La fréquence des différentes arythmies
relevées dans les registres sur l’HT semble plus faible, res-
tant de l’ordre de 10 % [12,19]. Dans les méta-analyses
récentes, le risque d’arythmie avec l’HT par rapport au
groupe normothermie semble identique ou non significative-
ment majoré [20,21]. Certains auteurs ont suggéré que l’HT
pourrait être pro-arythmogène [22]. À l’inverse, dans d’au-
tres études, l’hypothermie modérée était associée à un risque
moindre de fibrillation ventriculaire et à une amélioration du
pronostic des patients réanimés d’AC rendant l’hypothermie
modérée sûre sur le plan rythmique [23,24]. Cependant, on
ignore si ces arythmies sont davantage liées à la pathologie
cardiaque sous-jacente qu’à l’hypothermie elle-même.

Les troubles rythmiques sont généralement plus difficiles
à traiter en hypothermie [4,11]. En effet, en dessous de 30°C
et en hypothermie profonde, la sensibilité des cellules
myocardiques à la défibrillation, aux médicaments anti-
arythmiques et à l’adrénaline diminue et la pharmacociné-
tique de nombreux médicaments, dont les anti-arythmi-
ques, est modifiée [24-26]. À l’inverse, la défibrillation par
choc électrique externe pourrait être facilitée en hypother-
mie légère à 33°C pour des raisons de mécanique thora-
cique (impédance) ou des causes électrophysiologiques et
métaboliques. Les experts suggèrent d’utiliser dans l’AC

Fig. 1 Électrocardiogramme d’une hypothermie (avec bradycardie

sinusale, allongement des QRS et QT, troubles de repolarisation

et onde J d’Osborn)
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en hypothermie une moindre dose d’adrénaline et moins de
chocs électriques externes (jusqu’à 3 mg en bolus et trois
chocs électriques maximum), en attendant le réchauffement
de la température >30°C [2,27]. Dans l’HA, les recomman-
dations européennes conseillent même de ne pas administrer
d’adrénaline jusqu’à 30°C puis, quand la température
devient >30°C, de doubler les intervalles usuels en adminis-
trant 1 mg toutes les 6 à 10 minutes [28].

Il conviendra toujours de contrôler les désordres hydro-
électrolytiques, en particulier l’hypokaliémie, mais aussi
l’hypocalcémie, l’hypomagnésémie et l’hypophosphorémie
chez les patients hypothermes, afin de prévenir les risques
rythmiques [4,29]. À la lumière des dernières publications
[9], il est probablement utile de réadapter l’objectif ther-
mique en cas de troubles du rythme dans l’HT en utilisant
une profondeur de contrôle thermique moins importante.

Précharge ventriculaire

En hypothermie, on observe une augmentation des résistan-
ces vasculaires périphériques, liée en particulier à une vaso-
constriction prédominante dans le territoire cutané, surtout si
l’HT a été induite par un refroidissement externe de surface.
Après un effet de « remplissage » par ce biais (vasoconstric-
tion d’un territoire vasculaire non contraint), on observe une
diurèse accrue, favorisée par une augmentation des taux
d’hormones natriurétiques, par diminution de l’hormone
antidiurétique et de la réabsorption sodique rénale dans le
tubule contourné distal appelée cold diuresis [11,30]. Cet
effet peut potentiellement être majoré par l’hyperglycémie
favorisée par la résistance à l’insuline, parfois responsable
d’une diurèse osmotique survenant dans ce contexte. Ainsi,
si l’hypothermie est prolongée suffisamment sans correction
de cet « hyperdébit urinaire », les patients deviennent hypo-
volémiques. Cette hypovolémie peut ainsi participer à la
baisse du débit cardiaque en hypothermie en l’absence de
correction.

Postcharge ventriculaire

En hypothermie, on observe une augmentation du taux de
catécholamines endogènes et de médiateurs vasoactifs, tels
qu’endothéline ou thromboxane A2 [4,11]. Chez des volon-
taires sains refroidis à 35°C, l’adrénaline et la noradrénaline
augmentaient de 120 % et 251 % respectivement, à l’origine
d’une vasoconstriction périphérique et d’une augmentation
de la pression artérielle d’environ 10 mmHg [4,22]. L’aug-
mentation des résistances vasculaires, notamment systémi-
ques, participe à l’augmentation de la pression artérielle,
essentiellement diastolique ; elle est possiblement respon-
sable d’une baisse discrète des débit/index cardiaques et de
la pression artérielle systolique (par augmentation de la post-
charge) [7].

Cardioprotection spécifique liée à l’hypothermie

L’hypothermie peut conduire à une relative protection des
organes, à l’image de la neuroprotection constatée après un
AC parfois prolongé, dans l’HA par exemple [3,4]. De nom-
breuses voies semblent conduire à cette possible cardiopro-
tection spécifique liée à l’hypothermie : la diminution des
surcharges sodique, calcique et en radicaux libres, qui sont
secondaires au phénomène d’ischémie-reperfusion, la dimi-
nution de l’activation neutrophilique et des macrophages
[31]. L’hypothermie permet aussi une meilleure préservation
des stocks de glycogène et d’adénosine triphosphate, la
diminution de l’hyperhémie réactionnelle et de l’apoptose
et le maintien de l’imperméabilité des membranes mitochon-
driales et des signaux de survie cellulaire. Cette ubiquité
d’action explique probablement en grande partie l’engoue-
ment pour l’HT, considérée comme traitement « multi-
facettes », plutôt que vers d’autres méthodes ne bloquant
qu’une seule de ces voies.

De nombreux modèles animaux ont montré la diminution
de la taille de l’infarctus par atténuation du phénomène
d’ischémie-reperfusion et par amélioration du flux coro-
naire, principalement si l’HTest obtenue avant la reperfusion
[4]. La chronologie paraît ainsi fondamentale pour assurer la
cardioprotection, avec une application de l’HT avant reper-
fusion qui semble indispensable à son efficacité. Cependant,
les études cliniques restent plus discordantes dans ce
domaine relatif au possible effet cardioprotecteur [26,32-
35]. En effet, l’hypothermie induite après reperfusion coro-
naire ne diminue pas la taille de l’infarctus [26,34], mais
pourrait améliorer le phénomène de « no-reflow », qui repré-
sente l’absence de flux en aval de l’occlusion artérielle mal-
gré l’ouverture de l’artère par angioplastie ou stent [36].
L’étude récente CHILL-MI apporte d’autres éléments de
réponse, notamment sur l’intérêt du préconditionnement
par HT [37]. Cette étude randomisée et réalisée en aveugle
des éléments cliniques a évalué l’efficacité de l’HTendovas-
culaire associée à un bolus de sérum physiologique froid à la
phase aiguë de l’infarctus du myocarde. L’HT était effective
(<35°C) chez 76 % des patients du bras traité au moment de
la reperfusion au prix d’un retard de reperfusion myocar-
dique de 9 minutes. Dans cette étude, l’HT n’a cependant
pas permis de diminuer significativement la taille de l’infarc-
tus évaluée par imagerie par résonance magnétique et par le
dosage des enzymes cardiaques par rapport au groupe
contrôle. Néanmoins, l’incidence de survenue d’une insuffi-
sance cardiaque à J45 était statistiquement diminuée dans le
groupe hypothermie (3 vs 14 %, p=0,047). Dans l’étude du
sous-groupe des patients ayant un infarctus antérieur précoce
(durée entre 1 et 4 heures), la taille de l’infarctus était signi-
ficativement diminuée (-33 %). Cette étude n’exclut pas
définitivement l’intérêt de l’HT dans l’infarctus du myo-
carde. Elle ajoute des preuves quant à la faisabilité de la
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technique chez des patients éveillés et des arguments en
faveur de son efficacité potentielle dans les infarctus récents
(<4 heures), essentiellement antérieurs. D’autres études sont
attendues afin de valider cette possibilité d’efficacité de l’HT
– déjà entrevue dans des études préalables – concernant les
plus gros infarctus [4].

Une température de 32°C semble expérimentalement plus
efficace en termes de cardioprotection que 35°C [38]. Plus la
température est basse, meilleur pourrait être l’effet cardio-
protecteur, mais moyennant un risque rythmique plus élevé
surtout si la température descend en dessous de 30°C. Néan-
moins, après l’étude TTM ne retrouvant pas d’intérêt en
faveur de l’utilisation d’une température trop basse, une vali-
dation prospective du seuil de température optimal permet-
tant une cardioprotection efficace devient nécessaire [9].

Fonction ventriculaire et contractilité

L’hypothermie profonde peut induire une dépression car-
diaque spécifique, surtout lorsque la température baisse en
dessous de 30°C [39]. En effet, en dessous de ce seuil, la
contractilité ventriculaire diminue, entraînant une dysfonc-
tion systolodiastolique [4]. L’hypothermie réalisée chez des
patients sains, non sédatés, peut également induire une dimi-
nution du volume d’éjection systolique d’environ 25 % [40].
Néanmoins, la contractilité ventriculaire semble préservée,
voire améliorée, lors de l’hypothermie légère à modérée
[41,42]. Celle-ci semble liée à une modification de la sensi-
bilisation du myocarde au calcium sans augmentation du
besoin métabolique [43]. En plus de ce phénomène, il faut
également rapporter le rôle potentiel de l’accumulation de
calcium avec augmentation de la phosphorylation de la cTnI
retrouvée dans l’HA [44,45]. Il existe également des argu-
ments en faveur d’une dysfonction diastolique modérée
induite par l’hypothermie, même si celle-ci semble variable
selon le degré d’hypothermie et le modèle [39,46]. La bra-
dycardie induite par l’hypothermie est habituellement jugée
suffisante pour que cette dysfonction diastolique ne soit pas
cliniquement patente. Dans un sous-groupe de patients de
l’étude TTM explorés hémodynamiquement, il n’a pas été
noté de différence significative entre les patients des groupes
33°C et 36°C concernant la fraction d’éjection et différents
paramètres de la fonction systolodiastolique ventriculaire
gauche [47].

Choc cardiogénique et hypothermie

Dans un modèle d’état de choc cardiogénique induit par un
infarctus massif chez le cochon, l’HT induite après reperfu-
sion (pour ne pas influencer l’effet cardioprotecteur) a per-
mis une amélioration du volume d’éjection et de la pression
artérielle, mais pas du débit cardiaque par rapport au groupe
contrôle [48]. Dans cette étude, l’amélioration de l’oxygéna-

tion, de la SvO2 et la baisse de la mortalité ont été attribuées
à une meilleure adéquation de la balance entre besoins méta-
boliques et apports, ainsi qu’à l’amélioration de la perfu-
sion myocardique par le biais de la bradycardie. Ainsi, dans
l’arsenal thérapeutique de l’état de choc cardiogénique, l’HT
pourrait être utile au-delà de son rôle cardioprotecteur. Cer-
tains auteurs ont ainsi suggéré que l’HT pourrait avoir un
rôle dans la prise en charge de certains patients en état de
choc cardiogénique par défaillance myocardique en dehors
de la situation d’AC [49]. Si une étude préliminaire incluant
12 patients a récemment confirmé la faisabilité de l’HT et
l’amélioration de la fonction cardiaque dans ce contexte
[50], d’autres études sont actuellement en cours pour évaluer
l’efficacité de l’HT (NCT00846222, NCT01890317).

Chez des patients en état de choc post-AC traités par HTet
comparés à des patients normothermes via un score de pro-
pension, l’index cardiaque restait en effet stable malgré la
bradycardie induite par l’hypothermie, avec fraction d’éjec-
tion ventriculaire gauche augmentant de 43 % à 55 % à
l’échographie [51]. Cependant, dans cette étude non randomi-
sée, la fraction d’éjection n’était pas très abaissée, orien-
tant vers des chocs non purement cardiogéniques. De plus,
l’hypothermie ne permettait pas de diminution des doses de
dobutamine, à l’inverse de celles de la noradrénaline, témoi-
gnant plus d’un effet d’épargne en vasopresseurs induit par
l’HT. On recense également plusieurs études incluant un nom-
bre limité de patients hémodynamiquement instables ou en
état de choc après AC et traités par HT : l’index cardiaque
et la SvO2 y augmentaient au cours des premières heures de
réanimation et le pronostic ne semblait pas altéré en compa-
raison avec des patients traités sans hypothermie [51-53].
Il est difficile de conclure à une efficacité ou même à
l’absence d’effets secondaires de l’HTsur ces données parcel-
laires, vu l’absence de groupe contrôle ou de randomisation.
La conclusion semble être que l’HT reste faisable, même en
cas d’état de choc dans les suites d’un AC.

En analyse post-hoc de l’ensemble de l’effectif de l’étude
multicentrique TTM (n=950), on retrouvait dans le groupe
33°C (vs 36°C) une fréquence cardiaque moindre (-7 c/min
soit -10 %) associée à une élévation du lactate (+0,6 mmol/L
soit +30 %), mais une pression artérielle moyenne et une frac-
tion d’éjection ventriculaire gauche à J1 similaires [54]. Un
besoin accru en vasopresseurs, défini par un score SOFA car-
diovasculaire à 4 (vs ≤ 3) dans les 36 premières heures de
traitement, était plus fréquemment retrouvé dans le groupe
33°C vs 36°C (54 % vs 45 % respectivement). La pres-
sion artérielle basse et le score SOFA cardiovasculaire
étaient associés à une mortalité plus élevée, mais indépen-
damment du niveau thermique. Ces données orientent vers
un effet cardiovasculaire dépendant de la cible de température
(33°C ou 36°C), ici en défaveur d’une température trop basse,
malgré l’absence de différence de SvO2 ou de mortalité entre
les deux groupes. Enfin, dans l’autre analyse post-hoc de
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l’étude TTM s’intéressant aux 139 patients en état de choc
modéré à l’admission, la mortalité était similaire chez les
patients du groupe 33°C comparés à ceux du groupe 36°C
et la profondeur de température n’était pas significativement
un facteur de surmortalité en analyse multivariée [55]. Cepen-
dant, la différence semblait significative après ajustement
pour différentes co-variables en défaveur du groupe 33°C
comme présenté dans les résultats additionnels. Le lactate, le
besoin en vasopresseurs et le score cardiovasculaire du SOFA
étaient plus élevés dans le groupe 33°C. Cette élévation de
lactate ne pouvait pas s’expliquer uniquement par un débit
hépatique moindre et la température plus basse (altération de
la clairance du lactate), car le lactate restait plus élevé pendant
plusieurs jours après réchauffement. Ces éléments récents, en
défaveur d’une baisse importante de température chez les
patients en état de choc post-AC, imposent la prudence
concernant l’utilisation d’une température d’HT trop basse
en cas de niveau élevé de catécholamines.

Consommation et apport myocardiques en oxygène :
notion d’épargne myocardique

La consommation myocardique en oxygène est variable selon
la phase de l’HT. À la phase initiale de l’hypothermie, il existe
une augmentation des besoins en oxygène, dont le mécanisme
est probablement lié aux augmentations des catécholamines
plasmatiques endogènes et du débit cardiaque [11]. La mise
sous β-bloquants concomitante a été également étudiée
chez des sujets sains non sédatés, en HT à 35°C induite par
solutés froids [4,40]. Dans le groupe hypothermie seule, on
observait une augmentation de 20 % de la perfusion myocar-
dique, effet qui n’était pas observé chez les patients traités par
β-bloquants. Les résistances coronaires étaient identiques
dans les groupes hypothermie et normothermie, avec ou
sans β-bloquant. Les catécholamines plasmatiques augmen-
taient, induisant la vasoconstriction périphérique et l’augmen-
tation de la pression artérielle déjà décrite. L’hypothermie à ce
niveau de température (35°C) semblait donc entraîner une
augmentation de la fréquence cardiaque, de l’activité adréner-
gique, de la vasoconstriction périphérique, de la pression arté-
rielle moyenne et de la perfusion myocardique. Secondaire-
ment, avec la baisse progressive de la température en dessous
de ce niveau, la fréquence cardiaque et le métabolisme des
cellules myocardiques diminuent, permettant une réduction
des besoins myocardiques en oxygène. En cas d’HT légère,
le débit cardiaque diminue d’environ 25 %, à l’inverse des
résistances vasculaires (systémiques et pulmonaires), de la
pression veineuse centrale et de la saturation veineuse mêlée
en oxygène qui augmentent.

Au total, en hypothermie, on observe une diminution des
besoins métaboliques globaux (VO2) de 5 % à 10% par degré
décroissant de température et des besoins myocardiques
[4,11], ainsi qu’une baisse (inférieure ou égale) du débit car-

diaque et de la délivrance aux tissus (DO2). Il y a donc un
équilibre, voire une amélioration de la balance hémodyna-
mique globale (DO2/VO2) favorable à l’hypothermie, comme
en témoigne l’élévation quasi-constante de la SvO2 [46].
Ainsi, dans le sous-groupe de l’étude TTM déjà décrit [47],
on observait chez les patients les plus hypothermes (33°C vs
36°C) une baisse de l’index cardiaque (-0,4 L/min/m2 soit
-20 %), mais sans altération de la SvO2, pouvant indiquer
des besoins métaboliques moindres à 33°C qu’à 36°C.

Vasoconstriction coronaire

Il ne semble pas y avoir d’argument en faveur d’une vaso-
constriction coronaire chez le sujet sain lors de l’application
d’une hypothermie [4]. À l’inverse, il a été décrit chez les
patients avec coronaropathie préexistante une possible
vasoconstriction coronaire au cours de l’HT. La dysfonction
endothéliale associée à l’athérosclérose a été incriminée
pour expliquer cette vasoconstriction. Un modèle animal
évoque d’ailleurs une dysfonction endothéliale corona-
rienne spécifique au post-AC induit électriquement [56].
Un risque théorique d’ischémie myocardique chez le patient
coronarien pourrait ainsi apparaître, notamment initialement
au cours de l’induction d’une HT quand apparaît la tachy-
cardie. Cependant, aucune ischémie myocardique significa-
tive n’a été relevée dans le groupe hypothermie de l’étude
européenne [6]. Néanmoins, un triplement des complica-
tions cardiovasculaires, potentiellement d’origine isché-
mique ou rythmique, a été relevé en cas d’hypothermie pé
ri-opératoire [22].

Effets vasculaires de l’hypothermie

Vasoconstriction et épargne en vasopresseurs

La baisse de température élève quasi-constamment les résis-
tances vasculaires périphériques par vasoconstriction des
artérioles périphériques participant à l’augmentation de la
pression artérielle. De manière proche dans le cadre du choc
septique, la lutte contre l’hyperthermie avec comme objectif
la normothermie vs l’absence de contrôle thermique (c’est-à-
dire l’hyperthermie dans ce contexte), permet une épargne
en vasopresseurs par ce biais notamment [57].

Dans une étude observationnelle de type comparaison
« avant-après » introduction d’un protocole de soins (per-
mettant une amélioration de la mortalité à un an en post-
AC), un besoin accru de catécholamines pour maintenir
une pression artérielle moyenne >65 mmHg avait été rap-
porté dans le groupe traité par HT par rapport au groupe
contrôle [58]. Néanmoins, l’étude n’était pas contrôlée et le
protocole de contrôle thermique, d’analgésie et de sédation
avait été mis en cause pour expliquer les différences

134 Réanimation (2015) 24:129-139



observées. Dans le sous-groupe des patients de l’étude TTM
explorés hémodynamiquement [47], la fréquence cardiaque,
le volume d’éjection systolique et l’index cardiaque étaient
plus bas dans le groupe 33°C (vs 36°C), contrastant avec des
résistances vasculaires systémiques et pulmonaires augmen-
tées malgré des posologies de sédatifs, d’analgésiques et de
catécholamines identiques.

Malgré une augmentation des catécholamines endogènes,
on observe en hypothermie une baisse de la sensibilité aux
catécholamines exogènes, même si leur métabolisme d’éli-
mination est altéré. Cette diminution de sensibilité pourrait
expliquer le recours parfois plus prolongé aux catécholami-
nes dans certains groupes de patients hypothermes. Acces-
soirement, on peut noter la possibilité de réponses particu-
lières à l’hypothermie selon les différentes circulations
régionales. Expérimentalement en HA, il semble exister à
basse température une dissociation entre les réponses dimi-
nuées myocardique et vasculaire [59,60]. Un changement
d’affinité des récepteurs adrénergiques des vaisseaux dépen-
dant de la température pourrait en être la cause. En ce qui
concerne le cerveau, on peut observer une protection de la
perte de l’autorégulation de la vascularisation cérébrale lors
de traumatismes crâniens ou en post-AC. L’importance des
lésions cérébrales est possiblement un autre phénomène
jouant un rôle dans ce contexte, pouvant expliquer en partie
la perte vs la conservation de l’autorégulation cérébrale,
mais aussi l’effet potentiel de l’hypothermie sur ce phéno-
mène vasculaire [61].

Microcirculation

L’intérêt concernant les modifications de la microcirculation
au cours de l’hypothermie remonte à plus de 50 ans [62].
L’HT pourrait être associée à une atteinte de la microcircu-
lation dans divers modèles animaux, avec des résultats
cependant parfois discordants [63,64]. Expérimentalement,
la microcirculation cérébrale paraît préservée dans un
modèle de rat avec traumatisme crânien en cas d’HT suivie
de réchauffement progressif, mais pas en cas de normother-
mie ou de réchauffement rapide, semblant mettre en avant
également la notion de rapidité de modification thermique
comme facteur clé [65]. Dans un autre modèle animal,
l’HT était associée à une moindre altération de la microcir-
culation cérébrale post-AC, pouvant être en rapport avec un
allongement du temps de coagulation et moins de micro-
thromboses cérébrales [63]. En post-AC, il a été démontré
une altération de la microcirculation potentiellement asso-
ciée au pronostic défavorable des patients [56]. On rapporte
expérimentalement chez l’humain une fonction endothéliale
préservée sous hypothermie [66,67]. Cependant, la microcir-
culation semble altérée chez les nouveau-nés traités par HT
par rapport aux normothermes [68]. Le rôle majeur de la

microcirculation dans l’hémodynamique au cours de l’hypo-
thermie reste donc encore à préciser.

Effets généraux de l’hypothermie
avec retentissement cardiovasculaire potentiel

Effets anticoagulants ou prothrombotiques liés à
l’hypothermie

La cascade enzymatique de la coagulation et la fibrinolyse
sont inhibées au cours de l’hypothermie [69]. Une diminu-
tion de température était associée à un risque hémorragique
opératoire accru [22]. Néanmoins, au cours des études
humaines sur l’HT, les effets cliniques de l’hypothermie
sur la coagulation semblaient comparables. Contrairement
à l’hypothermie modérée ou profonde (<32°C), qui pro-
voque des troubles plus graves de l’hémostase, l’HT légère
ne semble pas entraîner de complication hémorragique
majeure, avec un taux de l’ordre de 5 % dans les derniers
registres et un risque de saignement augmenté en cas de pro-
cédure invasive, mais sans conséquence en terme de morta-
lité [12,19]. Ces éléments rassurants semblent confirmés par
les méta-analyses récentes, qui ne retrouvent qu’un sur-
risque hémorragique modéré (sans sur-risque d’hémorragie
fatale) ou l’absence de sur-risque [21,70]. Une recommanda-
tion de prudence sur l’utilisation des anticoagulants, et en
particulier l’héparine non fractionnée chez les patients hypo-
thermes, a néanmoins été formulée [26,71]. Thrombopénie
et thrombocytopathies restent toujours possibles dans le
cadre des hypothermies et sont donc à prendre en considéra-
tion [4,50].

À l’inverse, on observe au cours de l’hypothermie légère
à modérée une augmentation de la réactivité plaquettaire,
avec résistance aux antiagrégants inhibiteurs de l’ADP et
possiblement à l’aspirine [72]. Ceci est démontré chez
l’homme pour le clopidogrel et semble exister dans une
moindre mesure pour le prasugrel et le ticagrelor [73,74].
L’HT semble sans effet sur le traitement anti-GP2b3a par
abciximab [75]. Il en résulte un risque de thrombose arté-
rielle dans cette population de coronariens souvent por-
teurs d’endoprothèses coronaires [76,77].

Modifications pharmacocinétiques liées à l’hypothermie

Avec la diminution du métabolisme global, on observe une
altération du métabolisme et de l’élimination des médica-
ments en hypothermie [11,78]. Les médicaments ayant une
voie métabolique active ou une sécrétion tubulaire rénale
verront leur concentration plasmatique augmentée, alors
que l’hypothermie ne semble pas altérer le flux global (rénal
« passif ») ou la liaison aux protéines plasmatiques [79]. Le
rôle des cytochromes dans ces modifications toxicologiques
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semble être important [78]. Plusieurs molécules ont été étu-
diées, incluant le midazolam, les curares et le fentanyl, mais
une altération pharmacocinétique est possible pour de nom-
breuses molécules, notamment à visée cardiovasculaire.

Autres variations induites par l’hypothermie pouvant
avoir des conséquences cardiovasculaires

L’hyperdiurèse induite par l’hypothermie et pouvant entraîner
des répercussions hémodynamiques a été abordée ci-dessus.
Par ailleurs, on observe lors d’hypothermies des modifica-
tions de l’équilibre acido-basique et ventilatoire [4,80].
On pourra alors retrouver une alcalose respiratoire initiale,
une hypoxie, une hypocapnie (par diminution de la produc-
tion de CO2), avec bradypnée secondaire par hypoventila-
tion d’origine centrale. Ensuite, dans l’HA, en l’absence de
réchauffement et induit par l’hypoperfusion, l’hypoxie tissu-
laire et la bradypnée, se développe une acidose mixte avec
hyperkaliémie (voire hypercapnie) de mauvais pronostique.
Ces modifications, ainsi que la baisse du métabolisme, peu-
vent conditionner le réglage du respirateur et celui des apports
caloriques. Il peut s’y associer une hémoconcentration, un
iléus réflexe, ou encore une réaction hépatocellulaire ou pan-
créatique. On observe enfin un risque accru d’infection chez
les patients hypothermes, l’hypothermie semblant altérer les
défenses immunitaires [12,13,22], même si les dernières mé
ta-analyses ne sont pas concluantes sur le sujet [20,21]. Ainsi,
un patient vasoplégique en cours d’hypothermie doit proba-
blement être considéré comme suspect d’infection, d’autant
que la mesure de la température n’est plus un élément de sur-
veillance dans ce contexte. Le sepsis sous-jacent peut proba-
blement conditionner également la demande en oxygène, glo-
bale et/ou myocardique.

Impact cardiovasculaire de la méthode
d’induction et de la phase de l’HT

Si la baisse de la température induit une diminution de
la consommation en oxygène, celle-ci semble cependant
dépendre étroitement de la présence ou de l’absence de fris-
sons [4,11]. Le frisson débute habituellement lorsque la tem-
pérature baisse en dessous de 35,5-36°C, d’autant que la
méthode appliquée refroidit la peau, pour disparaître ensuite
en dessous d’environ 33°C. Le recours à une sédation avec
analgésie et curarisation était d’ailleurs systématique dans
les études randomisées du post-AC, entraînant parfois un
retentissement cardio-vasculaire. Le caractère systématique
de ces thérapeutiques est cependant actuellement discuté.

Si l’HT par voie endovasculaire permet de diminuer rapi-
dement et efficacement la température centrale, d’autres
méthodes sont utilisées, incluant le refroidissement cutané,
nasal, carotidien, péritonéal ou péricardique. Enfin, la réali-

sation d’une HT par bolus de solutés froids et/ou par voie
endovasculaire (parfois même associée à des couvertures
chauffantes) est faisable chez les patients conscients avec
l’usage de drogues diminuant le frisson (meperidine ou
pethidine ± buspirone). Des modifications des conséquences
cardiovasculaires liées à ces différentes modalités d’induc-
tion, de maintien et surtout de réchauffement (rendant cette
phase probablement la plus « critique ») de l’HT sont
possibles.

Par exemple, la perfusion de solutés « salés » froids par-
fois utilisée pour induire une HT permet la correction d’une
éventuelle hypovolémie, mais peut à l’inverse diminuer la
pression de perfusion coronaire. Cependant, cette technique
simple, faisable et efficace au moins initialement, pourrait
être également responsable d’œdème pulmonaire, d’acidose
et de tachycardie avec élévation de la pression artérielle [14].
Une première grande étude randomisée comparant l’induc-
tion préhospitalière de l’HT réalisée en post-AC vs une mise
en route de l’hypothermie différée en intrahospitalier ne
montrait pas de différence significative entre les deux grou-
pes en termes de devenir favorable, ni de survie [81]. Aucun
patient n’y présentait d’œdème pulmonaire pendant la perfu-
sion, ni de récidive d’AC pendant le transfert. Dans une autre
étude randomisée multicentrique plus récente, l’induction
préhospitalière de l’HT réduisait plus vite la température cor-
porelle à l’arrivée à l’hôpital par rapport au groupe contrôle,
mais les survies à la sortie de l’hôpital, le réveil et le décès
sans éveil après AC étaient similaires dans les deux groupes
[82]. À l’inverse, les nombres de récidives d’AC, d’acidoses,
d’hypoxies, de désaturations en oxygène à l’admission, ainsi
que d’œdèmes pulmonaires radiographiques étaient signifi-
cativement plus importants dans le groupe HT préhospita-
lière. Si les recommandations internationales de 2010 préci-
sent que la perfusion rapide d’une solution de remplissage
froide en intraveineux de 30 mL/kg ou l’utilisation de packs
de glace sont des méthodes simples, faisables et sûres en
post-AC, il faudra probablement attendre les recommanda-
tions de 2015 pour conclure si leur emploi reste toujours
utile du fait de ces résultats et de leur risque cardiovasculaire
potentiel.

Conclusion

L’hypothermie, thérapeutique ou accidentelle, a des consé-
quences cardio-vasculaires incluant notamment : 1/ une bra-
dycardie avec le plus souvent conservation de la contracti-
lité myocardique mais une diminution modérée de l’index
cardiaque en cas d’hypothermie légère à modérée ; 2/ une
diminution des besoins métaboliques myocardiques et glo-
baux rendant la balance délivrance/consommation d’oxy-
gène stable ou favorable à l’hypothermie ; 3/ une augmen-
tation des résistances vasculaires périphériques, malgré une
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diminution de la réponse aux catécholamines exogènes ;
4/ une tendance à l’hypovolémie essentiellement par diurèse
induite par le froid. La plupart de ces éléments, associés à
une possible cardioprotection spécifique, peuvent globale-
ment paraître favorables à l’HT. Cependant, l’hypothermie
est grevée d’un risque rythmique accru (fibrillation auricu-
laire initialement, puis ventriculaire en dessous 30-32°C),
avec perturbations métaboliques (hyperglycémie, métabo-
lisme médicamenteux…) et de l’hémostase (inhibition de
la coagulation et de l’activation plaquettaire), pouvant
induire des conséquences cardio-vasculaires délétères. Ce
risque cardiovasculaire accru est largement décrit en cas
d’hypothermie périopératoire. L’emploi d’un contrôle ciblé
de la température, dont l’hypothermie thérapeutique, reste
intéressant dans certaines pathologies, comme l’encéphalo-
pathie néonatale ou l’arrêt cardiaque, sous réserve d’une
évaluation correcte de la balance bénéfice-risque, notam-
ment sur le plan cardio-vasculaire. L’hypothermie thérapeu-
tique reste également une voie de recherche actuelle
valide dans le traitement de l’état de choc cardiogénique et
de l’infarctus du myocarde.

Liens d’intérêts : Les auteurs déclarent ne pas avoir de lien
d’intérêt.
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