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Maladie veineuse thrombo-emboliques



Thromboprophylaxie

9 études dont 7 en double aveugles → 19958 paƟents

Réduction :
- embolie pulmonaire (RR à 0,43), NST 345, réduction absolue de 0,23%
- embolie pulmonaire fatale (RR à 0,38), NST 400, réduction absolue de 0,25%
Réduction non significative :
- taux de phlébite symptomatique : RR à 0,47 (0,22 à 1)
- mortalité globale : RR à 0,97 (0,79 à 1,19)
Augmentation non significative :
- taux de saignement : RR à 1,32 (0,73 à 2,37)



Thromboprophylaxie

11 139 patients (cancer, insuffisance cardiaque, 
insuffirance respiratoire, maladie infectieuse). 
Age moyen 67 ans
→ 46% thromboprophylaxie durant le séjour*
→ 8% thromboprophylaxie au décours

366 (3,3%) ont présenté une TVP symptomatique, 
dont 179 dans les 3 premières semaines (pic à J8)

Plus de la moitié (56,6%) ont eu lieu au décours 
(NB : durée moyenne d'hospitalisation de 5,3 
jours)

*Acutely ill Hospitalized Medical patients : finding from the international medical prevention registry on venous thromboembolism. Tapson et al. Chest 2007



Thromboprophylaxie au décours

2978 patients groupe LOVENOX 28 jours après sortie
2988 patient groupe placebo

→ réduction MTEV (2,5% vs 4%)
→ majoration des saignements majeur (0,8% vs 0,3%)

Mais changement des critères d'égibilitié en cours d'inclusion (indicence plus faible 
qu'attendue –> prédominance de patients à risque)

90% des évènements thrombo-emboliques surviennent dans les 3 mois*

*A risk assessment model for the identification of hospitalized medical patients at risk for venous thromboembolism: the Padua Prediction Score S Barbar, F Noventa, V 
Rossetto J Thromb Haemost, 2010



Thromboprophylaxie au décours



Pour tous les patients ?

Population médicale tout venant, étude de 20 794 patients
70% ont bénéficié d'une thromboprophylaxie médicamenteuse

Incidence de 226 patients (pour 1 765 449 patients-jours)
Peu de différence entre le fait de recevoir une prophylaxie ou non



Pour tous les patients ?
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Thromboprophylaxie au décours



Thromboprophylaxie - rein

CALCIPARINE : toutes les données d'utilisation reposent sur des données 
pharmacologiques

PREVENTIF
Dialyse Clairance < 30mL/min Clairance < 30mL/min

ENOXAPARINE 0,4mL/j
A éviter (possibilité 

demi-dose si > 
20mL/min)

0,4mL/j

TINZAPARINE 4500UI/j sc 4500UI/j sc 4500UI/j sc



Thromboprophylaxie - rein



Thromboprophylaxie - rein



Thromboprophylaxie - Obésité

Etude rétrospective

Analyse de 9241 patients >  100kg avec analyse 
héparine haute dose (calciparine 3 injections/j 
ou HBPM double dose) vs prophylaxie 
standard



Prévention : questions non résolues

Efficacité des HBPM non remise en question, mais peu de 
certitude quand à la compression mécanique
→ étude GAPS en cours

Efficacité des HBPM préventive en médecine sur nos pratiques 
→ étude SYMPTOMS (CHU Brest) en cours 

Place de AOD et ratio coût-efficacité en prophylaxie



Protocole de prévention



Surveillance 
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Anatomie veineuse



Epidémiologie MTEV



Epidémiologie MTEV

Entre 2010 et 2011 : incidence de 184 / 100 000 personnes soit 119 670 évènements annuels
→ Thrombose veineuse profonde : 119 / 100 000 personnes soit 77 903 évènements annuels
→ Embolie pulmonaire : 64,2 / 100 000 personnes soit 41 767 évenements annuels

Sex ratio proche de 1
Âge moyen de 65 ans

Récurrence : 5,5% à 1 an

Mortalité de 6,2% à 1 an



Epidémiologie MTEV

Angio-TDM 
multibarette

Quelles sont les embolies pulmonaires qui comptent ?



Découvertes fortuites ?



Découvertes fortuites ?

Analyse de 487 scanners consécutifs pour motif extra-embolique (recherche ou suivi cancer 
notamment)



Découvertes fortuites ?

2017

* Ann Oncol, 22 (9), 2101-6 Sep 2011 Incidental Versus Symptomatic Venous Thrombosis in Cancer: A Prospective Observational Study of 340 Consecutive Patients
C Font  1 , B Farrús, L Vidal, T M Caralt, L Visa, B Mellado, D Tàssies, J Monteagudo, J C Reverter, P Gascon

Receuil prospectif 2006 à 2009 de 340 patients : 94 découverte fortuite (IVT) et 246 
symptomatiques (SVT)*



Découvertes fortuites ?

2017

* Thromb Res, 126 (4), e266-70 Oct 2010 Clinical Outcomes in Patients With Isolated Subsegmental Pulmonary Emboli Diagnosed by Multidetector CT Pulmonary 
Angiography   Anthony A Donato  1 , Swapnil Khoche, Joseph Santora, Brent Wagner

Receuil rétrospective de 93 embolies pulmonaires sous-segmentaires isolées*
De 2001 à 2007 :
- 10453 TDM analysables
- 1463 embolies pulmonaires
Identification 115 EP sous-segmentaire
93 retenues
→ 22 non traitées
→ 71 traitées

Données discordantes sur la 
question



Découvertes fortuites ?

2017

ESC 2019

SPLF 2019



Diagnostic MTEV
Algorithme diagnostic utilisant le score de Genève simplifié et l'angio-TDM thoracique

Et démarrer anticoagulation curative +++
Si probabilité forte
Si probabilité intermédiaire et délai angio-TDM > 4h
Si probabilité faible et délai angio-TDM > 24h

Grade 2 +

Si état de choc :
- patient transportable : 
angio-TDM en urgence
- patient non 
transportable : ETT 
(recherche dilatation VD)

TVP : score de Wells
Doppler veineux restant 
le gold standard



Facteur pronostic : PESI

sPESI

         35%                    40%                        20%                 5%

          1%                     1-10%                     10%              >15%

         Proportions patients

         Taux complication J30

ESC guidelines. Eur Heart J 2014; doi:10.1093. 



Traitement initial



Définition MTEV provoquée ou non



Définition MTEV provoquée ou non

?

?



Anticoagulation au long cours

Importante revue de littérature :
Dans les 6 premiers mois sous anticoagulant: N=11032 patients

- mortalité de 13,7% dont 0,5% directement imputable à la MTEV
- récidive de MTEV de 3,3%
- mortalité liée à l'anticoagulant : 0,2%
- saignements majeurs : 2,1%

Après arrêt de l'anticoagulation : N=4763 patients
- mortalité de 3,6%
- récidive de 7,6%
- mortalité MTEV de 0,3%

Chez les patients âgés ?



Anticoagulation au long cours

Etude prospective de 2015 sur 371 patients avec 1er épisode d'embolie pulmonaire non-
provoquée
→ groupe placebo : 6 mois AVK puis suivi simple (18 mois de placebo + 24 mois)
→ groupe AVK : 24 mois AVK  puis suivi simple (24 mois)

Plus de 70% de patient d'âge > 65 ans
20% d'insuffisants respiratoires chroniques
30% de TVP associée
70% des traitements AVK étaient de la WARFARINE
45% à haut risque hémorragique



Anticoagulation au long cours



Anticoagulation au long cours

Etude prospective de 2019 sur 104 patients avec 1er épisode de phlébite proximale non 
provoqué
→ groupe placebo : 6 mois AVK puis suivi simple (18 mois de placebo + 24 mois)
→ groupe AVK : 24 mois AVK  puis suivi simple (24 mois)

Âge moyen de 60 ans
10% d'insuffisants respiratoires chroniques
50% des traitements AVK étaient de la WARFARINE
50% à haut risque hémorragique



Anticoagulation au long cours

Pas de complication hémorragique
33% de récidive dont une embolie pulmonaire fatale



MTEV

Non provoqué par un facteur de risque 
majeur

Provoqué par un facteur de risque 
intercurrent majeur

Chirurgie, traumatisme, grossesse, post-
partum, oestrogène. Immobilisation ?

1er épisode MTEV + thrombophilie ou SAPL
Ou 1er épisode EP « haut risque »

Ou MTEV récidivante

Homme
Femme HERDOO2 ≥2
Absence de facteur de 

risque transitoire

Continue

Oui

≥ 6 Mois à partir du contrôle de la 
maladie

3-6 Months

Non

Facteur de risque persistant

Cancer actif
Maladie inflammatoire chronique

Femme < 50 ans
(HERDOO2 ≤1)

Facteur de risque mineur
TVP

Risque hémorragique
Choix du patient

Algorithme thérapeutique



Algorithme thérapeutique

ESC 2019

SPLF 2019



Bilan étiologique ?

* Rosendaal, F.R. Causes of venous thrombosis. Thrombosis J 14, 24 (2016). https://doi.org/10.1186/s12959-016-0108-y



Cancer et MTEV

*  Cancer-associated Thrombotic Disease| September 5, 2013 Epidemiology of cancer-associated venous thrombosis, Jasmijn F. Timp,, Sigrid K. Braekkan, , Henri H. 
Versteeg, , Suzanne C. Cannegieter

Environ 20% des premiers épisodes de MTEV sont associés à un cancer*
Risque relatif de 5 de développer une MTEV *
Incidence de 1 à 8% de développer une MTEV dans les 2 ans*



Quid des patients avec 1er épisode ?

Revue de littérature de 2008 : analyse poolé de 9516 patients dont 3297 avec épisode 
provoqué
→ à 12 mois : prévalence cancer de 6,3% (10% si 1er épisode, seulement 2,6% si MTEV 
récidivante). La majorité dans les 6 premiers mois

Comparaison de stratégie « limitée » vs stratégie « extensive » : généralement réalisée dans 
les 4 semaines suivant l'épisode
→ suggère un apport du TDM abdomino-pelvien : majoration de la performance diagnostique 
de 20%



Quid des patients avec 1er épisode ?

1877 patients avec MTEV « non provoquée »

190 cancers
93 diagnostiqués sur stratégie limitée
134 diagnostiqués sur stratégie extensives

Et 56 survenus au décours

Jusqu'où aller ?



Quid des patients avec 1er épisode ?

Etude prospective : 
Stratégie limitée : examen clinique et anamnse attentive, NFS, créat, ASAT, ALAT, LDH, PAL, 
calcémie et radiographie pulmonaire +/- complément sur point d'appel
Stratégie extensive : idem + TDM thoraco-abodmino-pelvien
Inclusion de 630 patients, âge moyen 62 ans



Quid des patients avec 1er épisode ?
Après les 1ers examens, suspicion de néoplasie chez environ 20% des patients
Confirmation de 7 patients (2,4%) dans le groupe limité, et de 13 patients (3,5%) dans le 
groupe extensif

Mais... dans le groupe extensif : suspicion néoplasie majorée à 30% –> 50 examens nécessaire 
pour détecter un cancer. 

Durant suivi (moyenne de 2,5 ans) : 30 nouveaux cancers (dont 13 potentiellement curables) 
dans le groupe « extensif » soit 8,8% et 21 (dont 11 potentiellement curables) dans le groupe 
limité soit 7,3% 



MTEV et cancer : actuellement

Incidence révisée de 5% dont la moitié connue à la 
phase initiale* dont la plupart avec terrain 
tabagique** 

Echec d'un score prédictif de ces patients**

Pas d'apport du PET-TDM dans le screening des 
patients***

*  Thromb Res, 164, 79-84 Apr 2018 ; Real-world Incidence of Cancer Following a First Unprovoked Venous Thrombosis: Results From the EPIGETBO Study Aurélien Delluc et al.
** J Thromb Thrombolysis , 48 (1), 111-118 Jul 2019 A Clinical Practice-Based Evaluation of the RIETE Score in Predicting Occult Cancer in Patients With Venous  
Thromboembolism Axel Rosell  1 , Staffan Lundström  2   3 , Nigel Mackman  4 , Håkan Wallén  5 , Charlotte Thålin  6
*** Lancet Oncol, 17 (2), 193-199 Feb 2016 Limited Screening With Versus Without (18)F-fluorodeoxyglucose PET/CT for Occult Malignancy in Unprovoked Venous 
Thromboembolism: An Open-Label Randomised Controlled Trial, Philippe Robin et al.

SPLF 2019

ESC 
2019



Bilan étiologique proposé

Hémogramme +++ : recherche syndrome myéloprolifératif
Calcémie et phosphore : recherche argument pour lyse osseuse
ASAT, ALAT, GGT, PAL : recherche argument pour lésion hépatique
Ferritinémie : recherche argument indirect pour saignement digestif occulte
TP, TCA : pré-thérapeutique + recherche argument pour allongement spontané TCA évoquant 
SAPL
Urée, créatinémie : pré-thérapeutique
Radiographie pulmonaire si TDM thoracique non réalisé
Mise à jours des dépistages préconisés : 

- Mammographie jusqu'à 74 ans
- Frottis cervico-utérin jusqu'à 64 ans
- Hemoccult jusqu'à 74 ans
- PSA jusqu'à 69-74 ans

+ si siège atypique ou récidive sous anticoagulation bien conduite : JAK 2, clone HPN, 
électrophorèse des protides recherche anticoagulant circulant (2 tubes citratés, avant toute 
mise sous anticoagulant), anti-B2GP1 et anticardiolipine, TDM thoraco-abdomino-pelvien et 
éventuellement anti-thrombine III

Et suivi ++++++++++



Modalité pratique de l'anticoagulation

RE-COVER : 2564 patients, âge moyen 55 ans 
EINSTEIN-DVT : 3349 patients, âge moyen 56 ans
EINSTEIN-PE : 4832 patients, âge moyen 57 ans
HOKUSAI-VTE : 8292 patients, âge moyen 57 ans
AMPLIFY : 2609 patients, âge moyen 57 ans
RE-COVER II : 2589 patients, âge moyen 55 ans

(toutes en accès libre)

* Kakkos SK, Kirkilesis GI, Tsolakis IA.  Efficacy and safety of the new oral anticoagulants dabigatran, rivaroxaban, apixaban, and edoxaban in the treatment and secondary 
prevention of venous thromboembolism: a systematic review and meta-analysis of phase III trials. European Journal of Vascular and Endovascular Surgery 2014; 48(5): 565-575
.

Patients âgés ?

Récidives 
symptomatiques

Récidives TVP

Mortalité EP

Récidives EP



Modalité pratique de l'anticoagulation

AMPLIFY-EXT
Récurrence :
Pleine-dose : 1,7%
Demi-dose : 1,7%
Placebo : 8%

Saignement :
Pleine dose : 0,2%
Demi-dose : 0,2%
Placebo : 0,5%

Mortalité :
Pleine dose : 0,5%
Demi-dose : 0,8%
Placebo : 1,7%

* N Engl J Med , 368 (8), 699-708 2013 Feb 21    Apixaban for Extended Treatment of Venous Thromboembolism Giancarlo Agnelli  1 , Harry R Buller, Alexander Cohen, Madelyn 
Curto, Alexander S Gallus, Margot Johnson, Anthony Porcari, Gary E Raskob, Jeffrey I Weitz, AMPLIFY-EXT Investigators

Exclusion patient à 
haut risque 
hémorragique ou EP 
avec signe de gravité



Modalité pratique de l'anticoagulation

RE-COVER : 2564 patients, âge moyen 55 ans 
EINSTEIN-DVT : 3349 patients, âge moyen 56 ans
EINSTEIN-PE : 4832 patients, âge moyen 57 ans
HOKUSAI-VTE : 8292 patients, âge moyen 57 ans
AMPLIFY : 2609 patients, âge moyen 57 ans
RE-COVER II : 2589 patients, âge moyen 55 ans

259 patients 
1283 patients 

768 patients 
1004 patients 

Analyse poolé des patients de plus de 75 ans des principales études 



Modalité pratique de l'anticoagulation


