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Maladie thrombo-embohque vemeuse

300-1000 TVP asymptomatique

Prevention+++

L’iceberg



Objectifs

Limiter I’extension du thrombus
Prévenir (traiter) ’embolie pulmonaire

Eviter les sequelles de la maladie post-
phlebitique

Prévenir la survenue de MTEV




Principes

Urgence médicale

Le doute est une indication
(traiter des la suspicion clinique)...

..mais, confirmer le diagnostic en 24 - 48
heures




Prise en charge

Traitement bien codifie basé sur :
v'les anticoagulants
v'les nouveaux anti-thrombotiques
v'Les méthodes mécaniques

Importance de la prévention et de I’¢éducation



Moyens

Mécaniques
Héparines

(non fractionnee, bas poids moléculaire)
Antivitamines K
Thrombolytiques
Nouveaux antithrombotiques
Embolectomie chirurgicale ou mécanique



Le traitement cuga
maladie thrombé
embolique veiligus




Moyens mccaniques

Surelevation des membres
Compression pneumatique
Rééducation vasculaire

(amelioration de la pompe musculo-veineuse)
Kinésithérapie respiratoire



Moyens mécaniques

Contention veineuse +++
Ameéliore les symptomes
Reéduit le risque embolique
Previent la maladie post-phlébitique de 50 a 60%

Modalités
Initiation au lever (au premier mois +)
Durée de 2 ans +
Pression décroissante de bas en haut, éviter effet garrot
(30-40 mmhg a la cheville, classe 111-1V)
Bas ou bande éelastique
Pendant la journée ...et faites marcher




Moyens mécaniques

L_ever et déambulation

Risque de migration secondaire a la
distension veineuse

mais

Risque de thrombose li¢ a I’alitement

L_ever apres 24-48 heures
d’anticoagulation efficace avec contention




Moyens mccaniques

Interruption de la veine cave inferieure

TVP proximale avec contre-indication aux
anticoagulants

Récidive d’embolie pulmonaire malgré
anticoagulation efficace

Cceur pulmonaire post-embolique

Apres embolectomie ou thrombo- endartéeriectomie
American College of Chest physicians, Chest 2001;119 Suppl:176-193

Risques: hémorragie, thrombose, migration



Heéparines et nouveaux
anti-thrombeotiques

Traitement medicamenteux initial
Héparines non fractionnees
Héparines de bas poids moleculaires
Nouveaux antithrombotiques (Fondaparinux)



Heparines de bas poids
moléteculaire

Contre indication si insuffisance rénale sévere
(clearance de la créatinine < 30 ml/mn)

Survelllance antiXa
Clearance créatinine < 70 ml
Age > /5 ans

Obese ou faible poids (> 100 kg ou < 40 kg)
Hémorragie




Avantages HBPM sur HNF

Pharmacologiques Cliniques

Meilleure absorption; effet plus Meilleure anticoagulation; 0 surveillance
constant

Demi-vie pIUS IOngue 1-2 injections/j

Resistance inhibition F4 plaquettaire  \oins de thrombopénie (:10)

Moins d’activité I1a Absence d’effet rebond

Moindre fixation aux osteoblastes Moins d’ostéoporose



§ HBPM versus HNF

HBPM  HNF  Etude statistique
(NS)

Récidives apres OR:0,63

traitement par 1 494 2,4% 1C95%: 0,33-1,18
héparine

Récidives a 3% 4% OR:0,68

| 3 mois 1C95%0:0,42-1,09
= Hemorragies 1,4% 2,3% OR:0,67

O 1C95%: 0,36-1.27

1958 patients présentant une EP, 12 essais
Quilan DJ, Ann Intern Med 2004




Conduite du traitement

Quand préférer les HNF par rapport aux
HBPM?

Clearance de la créatinine < 30 ml/mn

Préférence d’une courte demi-vie

(EP massive avec état de choc,
MTEV en post-opératoire immédiat...)




Les nouveaux antithrombeotigues

Fondaparinux (Arixtra*) a la dose de 7,5 mg en une
Injection sous —cutanée par jour (poids entre 50 et

100 kg): équivalent a I’énoxaparine et P’HNF dans
le traitement de L’EP etla TVP

Autres : Idraparinux ...




Antivitamines K

Relais des héparines (activité anticoagulante
retardée, liée aux facteurs vitamine K déependants)

Introduction précoce : 1¢"au 3°™¢ jour de préférence
Chevauchement de 5 jours au minimum

Preferer AVK a demi-vie longue

Dose cible: INR entre 2 et 3
(arréet héparine apreés 2 INR a ’objectif)




Conduite pratigue du
traitement

TVP
Contention

HBPM-+++/HNF > 5j

l

CI anticoagulants
Récidive sous

AVK au 1" anticoagulants

Arrét héparine si 2
INR entre 2-3

Filtre cave




Conduite pratique du
traitement

Phlegmatia ceerulea TVP distales TV m. supérieurs
® 25% d’extension) 9% d’EP
Antalgiques _
Héparines Anticoagulants
Thrombolytiques
Chirurgie




Prise en charge de

I’embeolie pulmonaire

oui Signes de gravite on
l Collapsus/choc, syncope l

Thrombolyse Relais AVK  — HBPM +/HNE

@ Hémorragie, recidive

Embolectomie | Filtrecave




Duréte du traitement

@
anticoagulant
Durée
1¢r ¢pisode de MTEV secondaire a un FDR transitoire (chirurgie,
traumatisme, immobilisation, traitements hormonaux) 3 Mois

1¢r ¢pisode de MTEYV idiopathique

1¢r épisode de MTEV avec un déficit en antithrombine, protéine C, 6a 12
protéine S ou FV ou mutation 20210 du facteur Il, homocystéinémie mois

1¢r ¢pisode avec cancer, 1°" épisode avec antiphospholipides?,
anomalies complexes (mutations hétérozygotes du facteur V et 1) >12 mois

Récidive de MTEV (traitement a vie)






Prcvention: les moyens

Méthodes physiques
Mobilisation et deambulation precoces
Contention éelastique (classe I: 10-15 mmhg)

Utilisées seules si risque thromboembolique faible
et risque hémorragique éleve

Anticoagulants
Héparines (HBPM+++)
Antivitamines K
Nouveaux antithrombotiques (Fondaparinux)



Prcvention
Risque de TVP en milieu medieal

Insuffisance
FESPIrAtOIre  p—

Infections

Insuffisance
Cardiague  p— 20%0

Infarctus du
MYOCArde  pe— 2300

AVC

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00%0




Prétvention
Bentéfices de la prophylaxie en milieu méedieal

RRR de 63%
Absence de différence en terme
d’hémorragie ou de thrombopénie

MEDENOX
1102 patients de plus
de 40 ans
Pathologie médicale aigue

avec immobilisation Enoxaparine
Enoxaparine 000U — 5,5%
2000 UI

Placebo
ou 4000 UI I 14 99

vs placebo 6-14 jours 0,00% 500% 10,00% 1500% 20,00%

% TVP a J14 (p < 0,001)



Precvention
Benéfices de 1a prophylaxie en milieun médiecal

ARTEMIS
RRR de 47% 2,5 Mg

I
p=0,0025
e

0,00 2,00 4,00 6,00 8,00 10,00 12,00
On on oh Oh Oh Oh on




Prophylaxie en Milieu Medical
Etude PREVENT

Evaluer Pactivite thromboprophylactique de la
Daltéparine chez des patients hospitalisés,

Immobilisés au moins 3 jours pour une pathologie
médicale severe

Etude multicentrique randomisee en double aveugle

3700 patients

Dalteparine 5000 Ul/j vs placebo entre 12 et 14 jours



Criteres d’inclusion

Patients agés de plus de 40 ans présentant une
nfection aigue nécessitant une hospitalisation d’au
moins de 4 jours

Insuffisance cardiaque congestive
Insuffisance respiratoire aigue
Affection rhumatologique chronique

Maladie inflammatoire de l’'intestin

avec au moins un autre facteur de risque pour développer une
MTEV: Age > 75 ans, Cancer, antécédents de phlébite, varice



Prcvention
Benéfices de 1a prophylaxie en milieun médiecal

Dalteparins
PREVENT 5000 Ul
I
RRR de 49%
p=0,0015

Placebo
e

0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00
0% %% 0% O% %% 0% 0%




Etude PREVAIL: AVC |

W HNF P = 0.0001 P = 0.0003 P = 0.096 P = 0.059
B Enoxaparine
RRR

PREvention of Venous
207 181 .

18 - RR Thromboembolism
= after Acute Ischemic
ol Stroke

2 with LMWH

Incidence (%)

Proximal Symptomatic PE
DVT \VAR=

VTE



Privention de 1a MTEV
en mcdecine

Evaluer rapport risque TEV / hémorragique

v v
Rapport benéfice/risque Rapport bénéfice/risque
convenable insuffisant
= v
Clearance de la créatinine _ _
et contre-indications Contention veineuse

|
} _l |

Daltéparin(_a 5000 Ul, ou ClI relative Enoxaparine
Enoxaparine 4000 Ul, et Daltéparine et absolue du
ou Fondaparinux 2,5 mg ou HNF Fondaparinux (CI < 20 ml/mn)

Contention veineuse associée HNF + Contention veineuse



S1 vous hésitez sur 1’origine
ulcéreuse ou cancéreuse d’une

douleur de I’estomac,
I’apparition d’une grosse jambe
ne permet plus d’avoir un doute

Armand Trousseau



Prevention: cas du cancer

HBPM sont supérieurs aux antivitamines K
(Etude CLOT, Daltéparine)
HBPM pendant 6 mois au moins

Traitement poursuivi jusqu’a rémission du
cancer




Vols long courrier

(10 2 15 heures)

. HBPM

Etude LONFLIT Il et [l

 et/ou contention élastique

2-4 heures avant le vol

Autres mesures:
Eviter vétements serrés
Hydratation correcte
Etirement musculaire/2-3 heures



Risque de MTEV en chirurgie

Niveau de risque TVP EP
Faible : chirurgie mineure, < 40 ans, pas d’autres FDR 2,4% 0,2%
Modéré

Ch. mineure +FDR
Ch. majeure,40-60 ans,pas de FDR

Ch. majeure ,<40 ans, pas de FDR 12-24% 1-2%
Elevé
Ch. non majeure,>60 ans, ou autre FDR 24-48% 2-4%

Risque tres élevé

Ch. majeure,>40 ans,a. MTEV, cancer, thrombophilie

PTHou PTG

Fracture de hanche, trauma majeur, tr. medullaire 50-80% 4-10%




Prévention en chirurgie

« Meéta anayse de Collins (74 patients, 15 598
patients)

— Heéparines non fractionneées: reduction du risque
de TVP (67%) et d’EP (64%)

« HBPM: aussi efficaces et bien tolérees que les HNF

(méta analyse de Nurmohamed, Leizorovicz; études de Kakkar, Berggvist)



Prévention en chirurgie

Interét du Fondaparinux, pentasaccharide de synthese
(AMM dans la chirurgie orthopéedique a haut risque)
Etude EPHESUS (prothese totale de hanche)

Fondaparinux (2,5 mg) Enoxaparine p

value
Nombre 908 919
% TVP 4 9 <0,001
% TVP prox. 1 2 <0,002
% TVP distales 3,3 7,3 <0,001

TVP/EP, J 49 12 9 NS



Prévention en chirurgie

Posologie Délai injection pre- Nb. d’injection/
/24h opératoire et chirurgie  24h
Nadroparine 38 U/Kg 12 heures 1
57 U/kg a J4
Tinzaparine 4500 Ul 12 heures 1
antiXa
Enoxaparine 4000 Ul 4 heures (demi-dose)
antixa ou 12 heures 1
Daltéparine 5000 Ul 2 heures (demi-dose)

antiXa ou 12 heures 1



Stratcgies de prevention en chirurgie

Risque chirurgical Modalites Dureée de la prévention
Faible Mobilisation +/- contention
Modéré HBPM ou HNF,; 7 a 14 jours
Contention conseillée
Elevé HBPM, HNF PTH: 42¢™¢ jour post-op
ou Fondaparinux ou AVK  FH: 35¢™ jour post-op
(si hanche ou prothese Chirurgie carcinologique: 4
genou-INR:2,5) semaines
Contention conseillée Autres: < 14 jours sauf si

risque lié au patient élevé



Privention: cas de la grossesse

* Risque de MTEV multiplié par 5
« Tenir compte des autres facteurs de risque
(age, obésité, cardiopathie, thrombophilie, antecédent MTEV)

« HNF: a tous les termes

« HBPM: 2¢me gt 3¢me trimestre

« AVK: a éviter (téeratogene au 18" trimestre, risque
héemorragique, fausse couche)




Privention: cas de la grossesse

Evaluer le risque, contention veineuse

18" trimestre HNF
2¢Me trimestre HBPM
3¢me trimestre HBPM
Post-partum

(6-8 semaines) AV




Prévention

Que faire si le risque hémorragique est cleve?

Contention élastique
ou

Compression pneumatique

TANT QUE PERSISTE LE RISQUE HEMORRAGIQUE



Risumons nous

L_es heparines de bas poids moléculaire constituent
les medicaments de choix dans la préevention et le
traitement curatif de la TVP.

Elles sont aussi efficaces que ’héparine non
fractionnée dans le traitement de I’embolie
pulmonaire non grave.



Risumons nous

Les antivitamines K sont inities le plus rapidement
possible pour un chevauchement de 5 jours.

a contention veineuse doit étre debutée
précocement et poursuivie pendant 2 ans.



Risumons nous

La thrombolyse doit etre réalisée dans I’embolie
pulmonaire grave (critere clinique +++).

La durée du traitement « curatif » est de 3 a 6 mois
dans la MTEV secondaire a un facteur de risque
transitoire. Elle doit étre > 12 mois en cas de
MTEV idiopathique ou récurrente.



Risumons nous

Le traitement préventif doit couvrir la durée
d’immobilisation et peut dépasser 6 semaines en
cas de chirurgie lourde.

La prevention chez le malade cancéreux fait appel

de préference aux HBPM (AMM Daltéeparine) et
doit étre poursuivi jusqu’a la rémission.



10 EP
symptomatiques

50 EP
meéconnues

100 TVP
symptomatiques

00-1000 TVP
méconnues




evcl
A &AM



