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Gestions des anticoagulants en 
réanimation au cours de l’infection 

sévère a SARS-COV-2



SDRA 
Coagulopathie et 

évènements thrombotiques
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20 %

2,3%

30- 40%



• Autopsie de 12 patients
COVID -19 en Allemagne
Autopsie révèle 7/12 TVP

Wichmann et al Ann Intern Med. 2020;173:268-277

• Autopsie révèle 7/12 TVP
(58%) non suspectée
avant le décès.

• Embolie pulmonaire cause
directe de décès chez 4
patients.



COVID-19 Anomalies des 
paramètres de coagulation

Résultats des autopsies

Maladie thromboembolique

Anticoagulation

Incidence élevée des complications 
thromboemboliques

Hypoxémie  > les lésions



EpidémiologieEpidémiologie



Lancet Respir Med 2021; 9: 251–59



Lancet Respir Med 2021; 9: 251–59



Incidence

o Varie de 4,8% à 85%
o Liées à plusieurs facteurs

o Lieux (réanimation – non réanimation)o Lieux (réanimation – non réanimation)
o Types d’événements (symptomatique ou non symptomatique). 
o Stratégie diagnostique (recherche systématique ou en cas de

symptômes)
o Degrés de thromboprophylaxie



Annales de Cardiologie et d’Angéiologie 69 (2020) 370–375



36 études

David Jiménez, CHEST 2021; 159(3):1182-1196

Incidence 17% (12% TVP et 7,1 EP)

• 36 études

• 11000 patients



• 4 réanimations, 1 mois• 4 réanimations, 1 mois

• 150 patients ARDS Covid-19 comparés a une cohorte historique de

patients Non COVID-19

• Tous sous anticoagulants (70% dose préventive et 30% dose curative)

• 64 / 150 évènements thrombotiques





Klok FA et al Thrombosis research 2020;191: 145-147

Incidence cumulative 31% (95%CI 20-41%)
(25 EP, 1 TVP, 2 Thrombose sur KT et 2 AVC)

• 3 USI EN Pays bas

• 184 patients COVID 19

• Traitement anticoagulant standard

• Incidence composite de MTE et complications thrombotique artérielle



Mirsadraee S et al.  CCM 2021; 49(5):804-815 

• Etude rétrospective; Mars 2020 – Juin 2020; Royaume-Uni
• Thromboprophylaxie chez tous les patients sauf un
• TDM systématique à l’admission
• 72 patients (35 ECMO)• 72 patients (35 ECMO)
• 54 complications thrombotiques chez 42 patients (58%)

• 34 EP(47%), 
• 15 TVP(21%), 
• 5 (7%) thromboses artérielles systémiques

• Suspicion clinique 7%
• Biomarqueurs de la coagulation ou inflammation ne sont pas 

discriminant



Piazza G J Am Coll Cardio 2021 72(2):403-404

Cathéter +++



Annales de Cardiologie et d’Angéiologie 69 (2020) 370–375



Particularités

o Précoce
o Incidence EP 27% parmi 349 patients COVID-19 (20% diagnostic à l’admission)

Mouhat B et al.  Eur respir J 2020; 56(4)2001-11
o Incidence cumulative 21%, 50% surviennent les premières 24ho Incidence cumulative 21%, 50% surviennent les premières 24h

Lodogiani C et al  Thromb Res 2020;19:9-14

o Associée à une sévérité plus importante ( VM et Réanimation) et
à une lourde mortalité (HR: 1,82)

Bilaloglu S et al. JAMA 2020; 324(8):799-801.



Mécanismes  
physiopathologiques physiopathologiques 



SARS-COV 2

Interaction entre 
protéine S virale et le 
récepteur de l’enzyme 

de conversion de de conversion de 
l’angiotensine 2 

Cellule
pneumocyte II, Cerveau, 

Cœur, les reins et 
endothélium



Effets sur le système cardiovasculaire 
et de coagulation

Endothélium et endothélite
Pericyte, Atteinte vasculaire

Infection endothéliale, activation et 
inflammation locale Déséquilibre des ECA2

↑ECA1/ECA2
↑ Proinflammatoire
↑ proapototiques
↑ vasoconstricƟon

Mort cellulaire de l’hôteCoagulation et système 

Myocarde

Mort cellulaire de l’hôte
Secondaire à l’infection virale

Pyroptosis
Libération locale de IL1b et IL-18

Hyper inflammation
Inflammation pulmonaire diffuse et 

coagulopathie intravasculaire 
Pulmonaire

Effet systémique de IL1B, IL-6, IL-18

Plaquettes
Activation des plaquettes

Amplifiation de l’Inflammation 
et des thromboses 

Mégacaryocytes circulants

Activation leucocytaire
Interaction avec plaquettes

Etat inflammatoire 
et thrombotique

Coagulation et système 
fibrinolytique

↑ fibrine
↑D dimer;  CIVD



Mécanisme de la thrombose



DiagnosticDiagnostic



Diagnostic

• Embolie pulmonaire

• Suspicion clinique : mais symptômes et signes similaires

(dyspnée et hypoxémie)(dyspnée et hypoxémie)

• Score de Wells : sous estime la probabilité d’EP au cours du

COVID-19 Kirsch B et al Am J Med 2021;134(5): 688-690

• D-Dimer + probabilité clinique



Mirsadraee S. et al CCM 2021;5: 804-815 



Li JY et al J Thromb Haemost. 2021;19:1038–1048.



Prise en charge 
thérapeutiquethérapeutique



Prophylaxie 
Héparine

• En plus de l’activité anticoagulante l’héparine a d’autres effets bénéfiques:
• Suppression des taux de cytokine inflammatoires
• Inhibition du complément
• Suppression de la chimiotaxie et de la migration des neutrophiles
• Prévenir l’atteinte endothéliale en bloquant l’histone et l’ADN cellulaire et en• Prévenir l’atteinte endothéliale en bloquant l’histone et l’ADN cellulaire et en

protégeant l’étanchéité de la jonction endothéliale
• Effets antiviraux directes en induisant des changements de conformation de la

protéine S du SARS-COV-2  empêcherait d’envahir les cellules et de se fixer à
l’ECA2.

• HBPM > Héparine



Rentsch CT. BMJ 2021;372:n311



High Prevalence of Deep Vein Thrombosis in 
Mechanically Ventilated COVID-19 Patients

Voicu S. et al J Am Coll Cardiol 2020; 18(9):2358-2363 

26/56 ( 46%) TVP

Dose préventive : Dose préventive : 
Enoxaparine : 41 patients
HNF 8 patients

Dose curative 
7 patients 

• Dose préventive standard insuffisante en réanimation ?
• Résistance à l’héparine



• En réanimation 80 % on une résistance à l’HNF et 50%

ont une activité anti Xa suboptimale avec les HBPM

• Le mécanisme n’est pas complétement élucidé mais il• Le mécanisme n’est pas complétement élucidé mais il

peut être attribué au taux élevé de facteur VIII et

fibrinogène et le faible taux d’antithrombine.

White D et al. J Thromb Res. 2020; 50:287-291



Tacquard C. CHEST 2021; 159(6):2417-2427

• Etude observationnelle, 8 réanimations françaises
• Suivi J1 à J14: Anticoagulation, thromboses, hémorragies
• 538 patients inclus



Tacquard C. CHEST 2021; 159(6):2417-2427

Anticoagulation à dose intermédiaire ou curative est associée
à une réduction significative du risque de complicationà une réduction significative du risque de complication
thromboembolique (hazard ratio, 0.81; 95% CI, 0.66-0.99)
sans augmentation du risque de saignement (HR, 1.11; 95%
CI, 0.70-1.75)









JAMA. 2021;325(16):1620-1630

Enoxaparine 1 mg/kg Enoxaparine 40 mg/jEnoxaparine 1 mg/kg Enoxaparine 40 mg/j







Gabara C et al Medicina Intensiva (in press)





• 07 études : ERC

Ortega-Paz et al European Heart Journal - Cardiovascular Pharmacotherapy (2021) 0, 1–10

• 07 études : ERC
• 5154 patients suivi 33 jours
• Critère principal de jugement: mortalité et saignement
• Critères secondaires :  MTV, Infarctus myocarde, AVC, 

thrombose artérielle systémique











Faut-il étendre la durée après 
la sortie du patient ?la sortie du patient ?



Roberts LN et al. Blood. 2020;136(11):1347-1350

• La proportion de patients COVID-19 qui développent une MTE après leurs
sortie est de 4,8 pour 1000 sorties (42 jours après la sortie ) comparable
au patients médicaux (3,1 pour 1000 sorties)

• Pas d’indication à l’extension de la thromboprophylaxie à la sortie chez• Pas d’indication à l’extension de la thromboprophylaxie à la sortie chez
tous les patients

• Seul les patients à haut risque (mobilité réduite, cancer, antécédents de MTE,
IMC>30Kg/m2, D-Dimer > 2 fois le niveau supérieur de la normale, Sujets âgés >
75 ans, Réanimation, thrombophilie) et ayant un faible risque de
saignement peuvent avoir une extension de la thromboprophylaxie

• Durée ≥ 14 j jusqu’à 30 jours.



Anticoagulation curative 
• Médicament dépend de

• Fonction rénale et hépatique
• Throbocytopénie
• Tractus digestif

• Hôpital : HBPM
• Hors hôpital : anticoagulation orale (interaction

médicamenteuse)
• Durée de traitement ≥ 3 mois





Merci pour 
votre 

attention


