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Pathologie fréquente 

 

OgerE et al. ThromHaemost2000; SilversteinM, et al ArchInt Med 1998  Journée du printemps  ATR juin 2012 

 Incidence avec l’âge : 0.28% entre 20 et 40 ans; 5% >75 ans 

Introduction 



 

Heit. ArchInternMed 2000; 

Roy AnnInternMed 2006;  

Goldhaber. Lancet1999; ICOPER  

Mortalité à 3 mois en  

cas de récidive : 46,8% 

Pathologie récidivante 

Journée du printemps  ATR juin 2012 



Facteurs de risque indépendants de 

mortalité à 3 mois 

Mortalité> 15% à 3 mois 

GoldhaberSZ, et al. Lancet1999 Journée du printemps  ATR juin 2012 

Pathologie mortelle 

 Une des premières causes de mortalité hospitalière 

 9 % des cas autopsiés (dg pré mortem fait dans 18 % des cas) 

 Principale cause non carcinologique de mortalité des cancéreux. 

 Première cause extra obstétricale de décès des parturientes 
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BARRIT (1960) 

EP cliniquement suspectée 

HNF x 36 h +        

AVK x 2 semaines 

Pas de 

traitement 

Récidive (%) - - 

Hémorragie (%) - - 

Décès (%) 0 26 

BRANDJIS (1992) p 

TVP proximale 

HNF x 7j + AVK 

(n=60) 

Placébo + 

AVK (n=60) 

7 20 0.058 

3 

 
5 NS 

- - - 
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Hull (1986) 

TVP proximale 

HNF en IV continue 

dose thérapeutique 

HNF en S/C  

Dose infra thérapeutique 

Récidive (n,%) 1 (1.6) 13 (24.5) 

Pas de traitement ou insuffisance de traitement : 

 Risque d’EP fatale 

 Risque de récidive 



Questions 

 Quelle prise en charge initiale d’une TVP proximale/ EP? 

 Quel traitement au long cours (prévention de la récidive) ? 

 Quel traitement des TV distales et des TV superficielles ? 
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Objectifs du traitement 

 Prévenir l’extension du thrombus 

 Prévenir l’embolisation si TBPH 

 Prévenir les complications locales et générales 

 Prévenir les récidives 



En urgence : quelle stratégie thérapeutique 
devant une MTEV? 

 Nombreuses publications 

 Nombreuses recommandations 

 ACCP 2004, 2008, 02/2012 

 ESC 2008 

 Recommandations Afssaps 2009 
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La gravité de l’EP doit aujourd’hui être 

interprétée en fonction du risque de décès lié au 

phénomène thromboembolique, et non plus en 

fonction de la sévérité de l’amputation vasculaire 

pulmonaire.  
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Nouvelles recommandations (SEC) : 

remplacer la terminologie des EP massives, 

sub-massives, ou non massives, par une 

terminologie basée sur le risque de décès 

précoce intra hospitalier ou à 30 jours.  
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L’EP peut être stratifiée en plusieurs niveau de 

risque de mortalité à l’hôpital et à 30 jours basée 

sur la présence de marqueurs évaluant l’existence : 

D’une instabilité hémodynamique  

D’une dysfonction ventriculaire droite 

D’une ischémie myocardique 
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Quel traitement initial d’une TVP 
proximale/EP? 

 Thrombolyse/HNF/HBPM/Fondaparinux/ 

chirurgie/interruption cave/? 

 Hospitalier/ambulatoire 
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11 RCT (5 incluant EPM) : 748 patients 

Métanalyse : Thrombolyse vs heparin  Wan et al, 2004 Journée du printemps  ATR juin 2012 



  bénéfice sur taux de décès ou récidive d’EP 

Thrombolyse Héparine OR [IC 95%] 

RCT  

incluant EPM 

 

9% 

 

19% 

0.45 

[0.22-0.92] 

RCT  

excluant EPM 

 

5.3% 

 

4.8% 

1.07 

[0.5-2.3] 
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Stabilisation hémodynamique : 
Remplissage vasculaire 

13 patients EP avec IC<2.5 l/mn/m² sans hypoTA, 500 cc colloïdes : 

 Diamètre TDVD et l’IC     p<0.05 

 sans RAP.  

 Corrélation inverse entreIC et le ratio VD/VG initial    p<0.05 

Mercat et al, Crit Care Med 1999 

• Optimisation du remplissage sous contrôle ETT avec une 

limite de ratio VD/VG à 1 

• Prudence si hypotension : risque d’aggravation de 

l’ischémie VD  plutôt vasopresseurs  
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Catécholamines 

 Noradrénaline 

 études animales (1971-1991):  

 amélioration de l’IC et du pronostic 

 veinoconstriction : Maintien précharge VD 

 vasoconstriction systémique : réduit l’ischémie du VD 

 effet inotrope β1 

 peu d’effet péjoratif sur les RVP 

 Dobutamine :  

 2 études non comparatives : efficacité sur l’IC et le TO2 

 Parfois effet hypoxémiant par altération des V/Q 

 Action vasodilatatrice β2 

 Utile à un degré moindre de défaillance (TA conservée) : Gare 

à l’aggravation de l’ischémie VD 
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Ventilation mécanique 

 Traitement de l’hypoxie et de la défaillance circulatoire 

 Effets délétères de la VM en Ppositive 

 Diminution du retour veineux 

 Augmentation des RVP.  

 Baisse du DC peut être majeure dans ce contexte 

 tonus sympathique entravé par la sédation  
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 Pas de controverse sur le traitement de l’EP 

avec instabilité hémodynamique 
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 Qu’en est-il de l’EP sans instabilité 

hémodynamique mais avec dysfonction VD? 
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-Circulation bronchique collatérale de recours 

-Risque hémorragique notamment encéphalique 

-Coût supérieur 

-RCT : pas de diminution de mortalité  

CONTRE 

- Cause de décès par EP = IVDroite 

- Signes de dysfonction VD = marqueurs 
pronostiques 

- RCT : amélioration de certains de ces 
marqueurs après TL 

- Traitement étiologique rapide en situation 
encore compensée 

- Diminution des récidives 

- Diminution du risque d’HTAP II  

 

POUR  
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 Plusieurs articles récents démontrent que la 

dysfonction droite est associée avec une moins 

bonne évolution 
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Étude personnelle 

61 patients thrombolysés 

 43 pour CPA échographique (5 décès) 

 18 pour état de choc (18 décès) 

Facteurs prédictifs d’échec de la thrombolyse chez les patients en CPA (analyse multivariée) 

Variables OR IC 95% P 

IGS (≥28) 11,945 1,79-79,72 0,01 

Fg (≤ 3,3) 18,248 1,427-233,356 0,026 

PAPs (>68) 9,456 1,138-78,558 0,038 

Ce travail suggère qu’une THL précoce chez les patients à risque 

intermédiaire de mortalité pourrait être bénéfique 



Journée du printemps  ATR juin 2012 



Thrombolyse et thrombophlébite 
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 TVP extensive iliofémorale  

 Avec des symptômes < 7 js,  

 Risque hémorragique faible et  

 Âge < 60 ans 

 Phlegmacia caeruléa dolens ou phlébite 

bleue en l’absence de contre indications 

 Accord du malade 
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Traitement anticoagulant 

Molécule Site d’action 
Surveillance 

biologique 

Héparine non 

fractionnée, 

pentasaccharide 

Facteur IIa et Facteur 

Xa 

Héparinémie 

TCA 

HBPM, Facteur Xa Facteur anti Xa 

Antivitamine K II, VII, IX et X INR 

Hirudine  

Hirulog 

Lepirudine 

antithrombine 

Fondaparinux 

(Arixtra*) 

non 
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Molécule Dose Dosage  Surveillance 

HNF 500UI/kg/j IVSE 

1mg = 100UI 

4 h début et 4h après 

chaque modif dose 

TCA (2-3 x témoin), 

héparinémie (0.3-0.6)  

Plaquettes 2X/sem 

HBPM 100UI anti Xa/kg   

2 fois/j à 12 

d’intervalle en SC 

4h après la 

deuxieme injection 

Anti Xa pas nécessaire sauf 

cas particuliers 

Plaquettes 2X/sem 

Fondaparinux 

(Arixtra*) 

1 injection SC/j de 

2.5mg à la même 

heure 

non Adaptation à la clairance 

créatinine et   

respect strict horaires 
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Héparine : HBPM  

 2 injections / jour : 

 Énoxaparine (Lovenox) 100 UI/kg/12h 

 Nadroparine (Fraxiparine) 0.1 ml/kg/12h 

 Daltéparine (Fragmine) 100 UI/Kg/12h 

 1 injection /jour : 

 Tinzaparine (Inohep) 175 UI/Kg 

 Nadroparine (Fraxodi) 0.1 ml/10kg 

 



Les études comparant HBPM et HNF sont :  

 Nombreuses  

 S’accordent pour dire que HBPM :  

 Aussi efficaces que HNF 

 Équivalentes pour les récidives TE 

 Et des complications hémorragiques 

 Moins de complications hématologiques  

 Pharmacocinétique plus stable 

 ½ vie prolongée 

 Ne nécessitent pas de surveillance biologique 
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A Meta-analysis Comparing Low-Molecular-Weight Heparins With Unfractionated Heparin in the Treatment of 

Venous Thromboembolism 

Arch Intern Med. 2000;160(2):181-188. doi:10.1001/archinte.160.2.181 

775 articles 

 33 études randomisées 

20 études éliminées (méthodologie…..) 

13 études retenues 

 4657 patients 

Journée du printemps  ATR juin 2012 



A Meta-analysis Comparing Low-Molecular-Weight Heparins With Unfractionated Heparin in the Treatment of 

Venous Thromboembolism 

Arch Intern Med. 2000;160(2):181-188. doi:10.1001/archinte.160.2.181 

The effects of low-molecular-weight heparin (LMWH) vs unfractionated heparin (UFH) in the acute treatment of venous 

thromboembolism. 
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A comparison of once-daily or twice-daily low-molecular-weight heparin (LMWH) vs unfractionated heparin (UFH). 
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A Meta-analysis Comparing Low-Molecular-Weight Heparins With Unfractionated Heparin in the Treatment of 

Venous Thromboembolism 

Arch Intern Med. 2000;160(2):181-188. doi:10.1001/archinte.160.2.181 



A comparison of different low-molecular-weight heparin (LMWH) products vs unfractionated heparin (UFH). 
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A Meta-analysis Comparing Low-Molecular-Weight Heparins With Unfractionated Heparin in the Treatment of 

Venous Thromboembolism 

Arch Intern Med. 2000;160(2):181-188. doi:10.1001/archinte.160.2.181 



Surveillance de la réponse 
anticoagulante 

 HNF :  

 TCA 2 – 3 fois le témoin 

 Anti Xa : 0.3 – 0.6 u/ml 

 HBPM :  

 La réponse anticoagulante est prévisible 

 Elle est dose dépendante 

 Dose est ajustée au poids 

 Pas de surveillance biologique  

 sauf si obésité > 120kg  

 ou insuffisance rénale 

 Activité anti Xa : 0.6 – 1 U/ml si 2 injections et 1 – 2 UI/ml si 

1 injection (4h après l’injection) 
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Complications 

 Les complications hémorragiques 

 Allergie   

 TIH : type 1 et 2 

 Alopécie 

 Ostéoporose 

 Nécroses cutanées 

 Augmentation des transaminases  
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Contre indications aux HBPM 

 Absolues :  

 Sensibilité (TIH2, allergie)  

 Enfant < 3 ans  

 AVCH récent  

 Insuffisance rénale (clairance < 30 ml) 

 Anesthésie péridurale 

 Relatives 
 AVCI 

 Clairance créatinine < 30 ml/min en préventif 
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Problème de résistance à 
l’héparine 

 Doses d’héparine > 35000 U I/ 24 h avec TCA normal 

 Dosage de l’activité anti Xa 

 Causes de résistance:   

 Déficit du facteur antithrombine 

 Augmentation de la clairance de l’héparine 

 Augmentation du facteur VIII 

 Augmentation heparine binding protein  

 Augmentation fibrinogène 

 Augmentation platelet factor 4 
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Fondaparinux (Arixtra) 

 Produit synthétique, inhibiteur spécifique du facteur Xa 

 Anticoagulant injectable puissant 

 ½ vie longue (17h) 1 seule prise /jour 

 Élimination rénale   

 Efficacité démontrée pour le traitement de la TVP et de 

l’EP 

 TIH peu probable mais numération plaquettes 

souhaitée 

 Pas d’antidote 

 Attention aux sujets fragiles : Ice rénale ,age> 75 ans, 

poids < 50 kg 

 

Journée du printemps  ATR juin 2012 



Journée du printemps  ATR juin 2012 



Journée du printemps  ATR juin 2012 



Journée du printemps  ATR juin 2012 



Journée du printemps  ATR juin 2012 



Médicament 
Demi-vie 

(h) 

Durée d’action 

(h) 

Posologie 

(mg/j) 

Dose par cp 

(mg) 

Sintrom (acénocoumarol) 8-9 48-96 2-10 1 ou 4 

Pindione (phénindione) 5-10 24-48 50-100 50 

Tioclomarol (Apegmone) 24 48-72 4-8 4 

Préviscan (fluindione) 30 48 5-40 20 

Coumadine (warfarine) 35-45 96-120 2-15 2 ou 10 

AVK 

 Traitement au long cours de la MTEV 

 Action retardée : démarré même jour que l’héparine 

 Efficacité testée par dosage de l’INR : 2 – 3 fois        

(2 prélèvements consécutifs à 24 h d’intervalle)  
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 Prospective, randomisée 

 738 patients traités par Warfarin 

 2 groupes comparables :  

 Low intensity group : INR = 1;5 – 1.9 (369 malades) 

 Conventionnal intensity group : INR = 2 – 3 (369 malades) 
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2.1% 

6% 
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 Multicentrique, randomisée 

 Anticoagulants 6 semaines : n = 443 

 Anticoagulants 6 mois : n = 454 

 

Durée du traitement 
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Récidive à 6 mois : 12.1 vs 24.1 

Récidive à 24 mois : 9.5 vs 18.1 

Pas de différence pour  

 la mortalité et  

 les événements hémorragiques   
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 Étude randomisée 

 Anticoagulants  

 3 mois (n = 134) vs 

 1 an (n = 133) 
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Embolectomie percutanée 

 Techniques : aspiration, fragmentation, pulvérisation 

 Indications : Contre Indications à la thrombolyse 

                        Echec de thrombolyse 

 Gare à l’impact hémodynamique des produits de contraste 

 Séries rétrospectives :  

       80% d’efficacité immédiate sur l’hémodynamique 

       Mortalité variable  de 0 à 25% 

       succédant ou couplé à la thrombolyse le plus souvent 
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Embolectomie 
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A retenir 

 Nette diminution du taux de mortalité chirurgicale au 

cours des années (57% à 6%) 

 Approche diagnostique agressive (ct/écho) 

 Besoin d’un embole central pour faire embolectomie 

 Mauvais pronostic demeure pour ceux avec arrêt cardio-

respiratoire préalable 
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 Filtre définitif ou temporaire (jusqu’à 1 an) 

 

 Indications : 

 Contre indication absolue d’emblée aux ATC 

 Obligation d’interrompre les ATC 

 Décès probable si récurrence d’EP 

 échec traitement médical et avant embolectomie 

         (Aklog et al, Circulation 2002)      

 

 Incidence de TVP > avec FC vs sans FC.  

    (PREPIC study group, Circulation 2005)   
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Filtres Caves 
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A Meta-analysis Comparing Low-Molecular-Weight Heparins With Unfractionated Heparin in the Treatment of 

Venous Thromboembolism 

Location of Treatment, Product Type, and Dosing Frequency 

Arch Intern Med. 2000;160(2):181-188. doi:10.1001/archinte.160.2.181 

A comparison of inpatient vs outpatient treatment with low-molecular-weight heparin (LMWH) vs unfractionated heparin (UFH). 
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Hospitalier/ambulatoire 
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