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AOD
AVK
EP
ETEV
GCS
HBPM
HNF
HTIC
IMC
MTEV
PaO2
PAS
PIC
TE
TIH
TVP

VD

ABREVIATIONS

: Anticoagulants oraux directs
: Anti-vitamine K
: Embolie pulmonaire.
: Evénement thromboembolique veineux
: Glasgow coma score .
: héparine de bas poids moléculaire.
: Héparine non fractionnée.
: Hypertension intracranienne.
. Indice de masse corporelle.
: Maladie thromboembolique veineuse.
: Pression artérielle en oxygéne
: Pression artérielle systolique.
: Pression intracranienne
: Thromboembolique.
: Thrombopénie induite par I’héparine
: Thrombose veineuse profonde.

: Ventricule droit .
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Les accidents thromboemboliques sont particulierement fréquents chez les
patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens en milieu de réanimation et leur
prise en charge est lourde de par les difficultés préventives , diagnostiques , et
thérapeutiques chez des patients ayant souvent des contre indications aux moyens
préventifs , en particulier au traitement pharmacologique anticoagulant; et en
absence d’un consensus clair autour de la prévention chez cette population , en
dépit du risque de complications hémodynamiques pouvant alourdir de surcroit le
pronostic (1) .

La maladie thromboembolique veineuse inclut la thrombose veineuse
profonde et I’embolie pulmonaire. En absence de statistiques exactes, son
incidence reste élevée chez les patients polytraumatisés vu la sévérité des lésions
souvent présentes : Traumatisme cranien compliqué d’une hémorragie méningée,
Traumatisme du rachis, Traumatisme du pelvis, Traumatisme des membres
inférieurs ... et la durée d’hospitalisation qu’elles imposent.

Sur le plan physiopathologique, la MVTE commence souvent par un thrombus
au niveau des MI migrant ensuite vers le tronc de I’artére pulmonaire ou une de ses
branches entrainant des complications respiratoires et hémodynamiques. Elle est
favorisée par la réaction inflammatoire systémique et par les troubles de
I’hémostase présentés par les éléments de la triade de Virchow presque toujours
présents chez ces patients. (2)

Le diagnostic positif fait appel a I’examen clinique, biologie, gazométrie, et
essentiellement moyens radiologiques qui doivent chercher le meilleur rapport
bénéfice risque chez des patients lourds, souvent intubés et ventilés avec une
fonction rénale altérée. La prise en charge préventive repose sur des moyens

mécaniques et des traitements pharmacologiques.
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Notre étude a comme objectif la détermination des facteurs de risque de la
maladie thromboembolique veineuse chez les patients polytraumatisés et
traumatisés craniens dans notre contexte ainsi que I’évaluation des protocoles de

prise en charge préventive et thérapeutique de la MTEV chez ces patients.
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1-Lieu et type de I’étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective et descriptive de type cohorte menée sur les
patients polytraumatisés et traumatisés craniens admis en service de Réanimation
médicale A1 durant la période allant de Juin 2018 a Juin 2019.

Le nombre total des patients était de 60 patients dont 6 ont présenté des

complications thromboemboliques veineux.

2-Criteres d’inclusion et d’exclusion :

Criteres d’inclusion :

- Tous les patients polytraumatisés et traumatisés craniens admis en service
de réanimation A1l pendant la période de Juin 2018 et Juin 2019.

Criteres d’exclusion :

- Patients décédés dans les premieres 24H

3-Méthodes :

On s’est basé sur les dossiers médicaux des patients afin de recueillir les
données utilisées pour remplir la fiche d’exploitation et qui concernent les aspects
épidémiologiques, cliniques, radiologiques, étiologiques, thérapeutiques des

patients.Le systeme informatisé Hosix a été utilisée en complément.

4-Contraintes de I’étude :

Vu le caractere rétrospectif de notre étude, des difficultés ont été rencontrés

lors de I’analyse des dossiers, notamment les dossiers incomplets.
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5-Analyse statistique des données :

Notre analyse a porté sur la statistique descriptive (fréquence, pourcentage,
moyenne, écart type) et sur I'analyse du tableau de contingence. Ainsi, on a pu
établir les différentes corrélations entre la maladie thromboembolique veineuse et
les différentes variables. Le seuil de signification retenu a été fixé p <0,05, et le

logiciel utilisé est le SPSS21.

6-Considérations éthiques :

Le recueil des données a été effectué dans le respect de I'anonymat des

patients et de la confidentialité de leurs informations.
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RESULTATS
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I-Etude descriptive :

1-Caracteres épidémiologiques :

a—-Répartition des patients admis selon I’'age :

- La moyenne d’age dans notre série est de 41 ans +- 20 ans, avec age extréme
(18-87 ans) .
- 61,7% des patients avaient un age inférieur a 40 ans et 38,3% supérieurs a 40

ans.

Répartition des patients selon I’age

m Age<40ans m Age>40ans

Graphique 1 : Répartition des patients selon I’age
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b) Selon le sexe :

Nous avons noté une nette prédominance masculine dans notre série, 85% de nos
patients sont de sexe masculin (51 hommes), contre seulement 15% de femmes (9

femmes).Le sexe ratio H/F est de 5,6.

Répartition selon le sexe

m Sexe masculin M Sexe féminin

Graphique 2 : Répartition des patients selon le sexe
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c—-Répartition selon le délai d’admission :

80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
. [ ]

Délai inférieur a 24H  Délai entre 24 et 48H  Délai supérieur a 48H

Graphique 3 : Répartition des patients selon le délai d’admission

Pour ce qui est du délai d’admission a I’hopital, 73% des patients ont pu étre
acheminés au sein de l'unité hospitaliere dans un délai inférieur a 24h , 22% ont été
hospitalisés dans un délai variant entre 12H et 24H , et 5% des patients ont été

admis dans un délai dépassant les 48H .
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d-Répartition des patients selon la pathologie d’admission :

Nous avons 60% des patients admis pour polytraumatisme, et 40% pour traumatisme
cranien isolé.

Les mécanismes sont répartis comme suit: 75% des patients ont été victimes
d’accidents de voie publique, 21% de chute d’une hauteur, et 4% suite a une

agression.

Répartition des patients selon la pathologie d'admission
70%

60%
60%
50%

40%

40%
30%
20%
10%
0%

Polytraumatisme Traumatisme cranien
isolé

Graphique 4 : Répartition des patients selon la pathologie d’admission
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2- Etude clinique:

Nous avons collecté les données relatives a I’état clinique de nos patients a
I’admission. Elles concernent I’état hémodynamique : nous nous sommes basés
sur les valeurs des constantes vitales : Fréquence cardiaque, tension artérielle,
et présence d’un état de choc. Ensuite, nous avons évalué I’état de conscience par le
biais du score de Glasgow, ainsi nous avons pu classer nos patients en 3 sous
groupes selon le GCS initial :
- Inférieur ou égal a 8, définissant le coma.
- Entre 9 et 12.
- Supérieur a 13.
Finalement, nous avons collecté les données qui renseignent sur I’état respiratoire :
Fréquence respiratoire, présence de dyspnée, bradypnée les autres signes
d’insuffisance respiratoire. Nous avons pu classer nos patients selon ces données en
patients stables ou instables sur le plan hémodynamique
et respiratoire, et I’état neurologique est évalué au moyen du GCS. Nous

représentons ces résultats dans I’histogramme qui suit :
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Etat respiratoire | (nstable 28%
T stable72%

S ] ccs <8 as%
entre 9 et 12

GCS

:126,7%
D s> i3 0% 30%
modmmiove I 'nstable22%
T N 20le 78%
0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%

Graphique 5 : Parametres cliniques des patients a I’admission

3- Bilan lésionnel radiologique initial :

Tous nos patients ont bénéficié, dés leur admission et stabilisation de leur
état hémodynamique, des examens radiologiques nécessaires a I’exploration des
différentes lésions. Ces examens variaient entre TDM cérébrale, Radiographie
thoracique, échographie abdominale, radiographie standard des membres et
radiographie du rachis,uroscanner, angioscanner....Au Body scanner, selon le
jugement du clinicien et I’état clinique du patient. Nous exposons les résultats de

ces explorations dans le tableau suivant :

Mlle. OUAZZANI IBRAHIMI Narjisse 20



PEC préventive et thérapeutique de la MTEV chez les patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens en milieu de réanimation These N°84/20

Atteinte cérébrale
Atteinte thoracique
Atteinte abdominale
Atteinte pelvienne
Atteinte du rachis
Atteinte du membre

inférieur

Nombre Fréquence
52 86,7%
30 50%
14 23,3%
16 26,7%
6 10%
10 16,7%

Type d'atteintes retrouvées au bilan radiologique lésionnel

Atteinte du membre inférieur

Atteinte du rachis

Atteinte pelvienne

Atteinte abdominale

Atteinte thoracique

Atteinte cérébrale

initial

) 16,70%

l 111 10,00%

e | 26,70%

s 23%

e || 50%

86,70%

Graphique 6 : Type d’atteintes retrouvées au bilan radiologique Iésionnel initial
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TDM cérébrale ; Foyer de contusion oedémato-hémorragique frontal droit
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TDM cérébrale ; HED frontal gauche
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TDM cérébrale ; HIP frontal gauche entouré d’une plage hypodense en rapport avec

de I'cedéeme
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TDM cérébrale ; HED temporal droit
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4- Facteurs de risque de la maladie thromboemboligue veineuse :

Différentes informations ont pu étre collectées pour tracer un profil de nos
patients selon les facteurs de risque de la maladie thromboembolique veineuse qui
leur sont liés. Ainsi, nous avons cherché dans la mesure de ce qui est disponible les
données suivantes :

Age ” 40 ans
Antécédents de MTEV
Insuffisance veineuse
Tabagisme
Néoplasie ou hémopathie
Obésité

Thrombophilie constitutionnelle

Graphique illustrant les facteurs de risque de MTEV
dans notre série
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Graphique 7 : Facteurs de risque de la MTEV relatifs aux patients
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A noter qu’une patiente a un antécédent de néoplasie : cancer colorectal, dont
elle a été déclarée guérie 4 ans avant la date de son traumatisme , mais prenant en
considération que la pathologie tumorale est retenue comme facteur de risque de
survenue de complications thromboembolique durant la phase active et au début du
traitement (3),en effet le risque s’annule a la guérison (4), nous n’avons pas factorisé

cet antécédent dans notre étude .

5-Prise en charge initiale, non spécifique :

Elle s’est axée sur la stabilisation de [I’état hémodynamique, respiratoire et
neurologique, ainsi que la réalisation d’interventions chirurgicales.

mmmmmm) 43 patients ont été intubés ventilés et sédatés.

mmmm) Une voie veineuse centrale a été posée chez 27 patients, dont 21 en voie
fémorale, 5 en jugulaire et 1 en sous claviere gauche.

)

12 Patients one nécessité une transfusion massive.

= ) patients ont été opérés pour différents motifs, dont plus de la moitié
(13) en neurochirurgie, 8 en traumatologie orthopédique et 1 en urologie.

mmm) Chez 11 patients des 22 qui ont subi des interventions chirurgicales, le

geste a duré plus de 2h.
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chez 27 patients ( 45%)
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Graphique 8 :A propos de |utilisation de la voie veineuse centrale chez nos
patients
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Graphique 9 : A propos des interventions chirurgicales réalisés chez nos
patients
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Post op : Déviation de la ligne médiane de 6.2 mm, responsable d’un engagement
sous falcoriel
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6-Maladie thromboembolique veineuse :
6-1 Incidence :

Dans notre série ,6 patients sur 60 (10%) ont présenté un événement
thromboembolique, dont 4 thromboses veineuses profonde et 2 embolies

pulmonaire.

4EP 2 confirmées
suspectées

6 TVP

; 4 confirmées
suspectées

6-2 Délai d’apparition :

Tous les cas d’embolie pulmonaire et de thrombose veineuse profonde sont
survenus au dela de 7 jours d’hospitalisation, avec un délai moyen de 13 jours une

extréme de 36 jours.
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6-3 Tableau clinigue :

4
PATIENTS

2 PATIENTS

0 0

Oedeme unilateral du Ml Cordon veineux Chaleur Douleur

Graphique 10 : Graphique sur les signes cliniques de la TVP

i [ 2 patients 2 patients
1patient
- 0
Douleur thoracique Dyspnée aigue Tachycardie Hémoptysie

Graphique 11 : Graphique sur les signes cliniques de ’embolie pulmonaire recensés

chez nos patients
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6-4 Retentissement respiratoire ou hémodynamigue :

Deux patients ont présenté des signes de détresse respiratoire aigue a type de :
Tachycardie, désaturation et cyanose, avec une hypoxie hypercapnie a la gazométrie

artérielle.

6-5 Moyens de confirmation :

4+ Non spécifiques :

Gazométrie artérielle :

Suspiscion d'embolie pulmonaire

1patient

3patients

M Hypoxie Hypocapnie W hypoxie hypercapnie

Graphique 12 : Résultats de la gazométrie artérielle chez les patients suspectés

d’avoir une embolie pulmonaire
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D-Dimeres :

Utilisés chez un seul patient, de jeune age, par la méthode ELISA, il est revenu

supérieur a la valeur seuil de 500ng/ml .

+ Spécifiques :

Echodoppler
-~ du membre

inférieur
)// /\

Y —
\ P\
.~ Echographie ¢ N
transthoraciqu
e

—

S R - Angioscanner .

thoracique

On a confirmé la TVP chez les patients suspects par I'intermédiaire de I’écho-
doppler du membre inférieur. Celle ci a également aidé a écarter le diagnostic de
TVP chez deux autres patients.

On a confirmé le diagnostic d’embolie pulmonaire chez un patient par
I’angioscanner thoracique qui est revenu en faveur d’une EP , et chez le deuxieme
patient par 'ETT qui a montré des signes directs et indirects : Coeur pulmonaire
aigu, VD dilaté de fonction systolique altéré, thrombus volumineux en intra OD,

HTAP modérée et septum paradoxal.
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L’angioscanner thoracique a servi également a écarter le diagnostic d’embolie
pulmonaire suspectée cliniqguement chez deux patients :

Chez un patient devant un tableau d’instabilité de détresse respiratoire
d’installation brutale avec désaturation jusqu’a 50% d’0O2 et instabilité
hémodynamique, le diagnostic alors retenu suite a cet examen radiologique est une
pneumopathie infectieuse compliquée de pleurésie.

Chez un deuxiéme patient vu un état respiratoire altéré malgré un drainage
d’un pneumothorax et une normalisation de la radiographie thoracique avec sur la
gazomeétrie artérielle une hypoxie hypercapnie, on a réalisé I’angioscanner qui a mis
en évidence un pneumothorax abondant bilatéral associé a un pneumo médiastin et
un pneumo péricarde.

La scintigraphie pulmonaire et I’angiographie pulmonaire n’ont été employées

dans aucun cas.
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Angioscanner thoracique montrant un défaut d’opacification de la branche droite de
I’artére pulmonaire en rapport avec une EP
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6-7 Traitement préventif pharmacologique :

+ Type :

Le traitement préventif pharmacologique a été administré chez 33 patients
(55%). Tous ont recu de I’HBPM (Enoxaparine). Chez un patient, apres 5 jours
d’administration d’Enoxaparine, on a changé le traitement par le Fondaparinux.
Aucun patient n’a été mis sous I’héparine non fractionnée ou les anticoagulants
oraux directs pour fin prophylactique.

+ Posologie :

Le schéma le plus utilisé est le suivant :

=) Enoxaparine 40Ul x 1/jr.

Chez 3 patients on a administré une dose réduite a 20Ul x 1/jr; Chez 1
patient mis sous cette posologie, on est passé a la dose 40Ul x 1/jr cing jours apres.

+ Durée du traitement :

15 patients ont recu le traitement préventif pharmacologique pour une durée
inférieure a 7 jours, et 18 I’ont recu pour une durée supérieure a 7 jours.

+ Délai entre le traumatisme et l'instauration du traitement préventif
pharmacologique :

Le délai moyen est de 5 jours, allant de 1 a 17 jours.

14 patients ont recu le traitement dans un délai égal ou inférieur a 3 jours
apres leur admission.

19 patients ont recu le traitement dans un délai supérieur a 3 jours apres leur
admission.

+ Observance et suivi du traitement :

Tous les patients ont recu correctement leur traitement. L’administration des
doses a été assurée par I’équipe soignante paramédicale et les horaires de prise ont

été datées méticuleusement sur les fiches de soins.
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+- Contre indications au traitement préventif pharmacologique :

La principale contre indications a la chimio prophylaxie rencontrée chez nos
patients est le risque de saignement majeur, essentiellement chez les traumatisés
craniens.

En effet, 24 patients sur les 27 patients qui n’ont pas recu le traitement
anticoagulant préventif présentaient des lésions cérébrales susceptibles de saigner.

Un patient admis dans un état d’instabilité hémodynamique présentait un
hématome pelvien.

Deux patients admis dans un état hémodynamique et respiratoire tres instable
sont décédés a J+3 avant qu’on puisse commencer le traitement prophylactique.

Treize de ces patients qui n’ont pas pu recevoir le traitement préventif
anticoagulant étaient en Coma (GCS<8).

Nous présentons ci dessous un tableau synthétisant les types de lésions
cérébrales retrouvées chez les patients qui n’ont pas recu le traitement préventif
pharmacologique, ainsi que les résultats du taux de plaquettes, renseignant sur le

bilan d’hémostase.
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Tableau : Types de lésions scannographiques cérébrales retrouvées chez les patients
n’ayant pas recu la chimioprophylaxie antithrombotique, ainsi que leurs chiffres

plaquettaires.

Patient Plaquettes Lésions tomodensitométriques sur scanner cérébral

Polytraum = Thrombopénie Foyers de contusions occipito-fronto-temporo-pariétal avec effet de masse sur le ventricule
latéral+ HM+HSD+HED

Polytraum | Thrombopénie = HM,HSD,Foyers de contusions bilateraux,engagement sous falcoriel temporal et amygdalien, fracture
embarrure ouverte

Polytraum Normal Foyers de contusions hémorragiques bilateraux +HM

TCisolé Normal 2 Hématomes intra parenchymateux
Polytraum Normal HSD aigu temporoparietal, HM , Fracture pariétale gauche
Polytraum Normal HM,HED frontal gauche de 6mm ,et HSD, inondation ventriculaire

Polytraum = Thrombopénie = HSD 7mm d'épaisseur, HED temporal 10mm,Foyers de contusions OH,oedeme généralisé, effet de
masse sur VL,déviation de la ligne médiane de plus 10mm, engagement sous falcoriel , HM
TCisolé Thrombopénie = Foyers de contusions OH temporaux bilateraux,HM bilatérale,oedeme cérébral, Hématome
PLQ a 37000 | intraparenchymateux 10cm+effet de masse sur VL latéral, engagement sous falcoriel

TCisolé Normal Hématome de 24mm d'épaisseur pariéto-temporal gauche avec engagement temporal homolatéral,
fracture embarrure gauche, hémorragie méningée de la faux du cerveau
TCisolé Normal HSD temporal droit 7mm+ HM+foyer de contusion frontal droit, fracture embarrure pariéto-
temporale gauche
TCisolé Normal HSD temporo pariétal gauche de 10mm+foyers de contusions diffus , H.M , effet de masse
Polytraum Normal Contusions cedémateuses frontales bilatérales avec fracture du canal carotidien

Polytraum = Thrombopénie = Multiples foyers de contusions fronto parieto temporal, HSD frontal gauche de 4mm et HSD frontal
droit de 10mm,Deviation de ligne médiane de 8mm et HM diffuse stade III ficher

Polytraum Normal HSD hémisphérique droit,HM,hématome intraparenchymateux , inondation ventriculaire , Déviation
de la ligne médiane

Polytraum = Thrombopénie = HSD, contusions oedémato-hémorragiques et aggravation des lésions cérébrales au cours de
I'hospitalisation

Polytraum Normal HM massive diffuse, contusions hémorragiques,HSD fronto-temporal bilatéral , HED temporal
gauche,engagement cérébral

Polytraum Normal Foyers de contusions frontal, pétéchies hémorragiques sous corticales, hématome lenticulaire avec
cedémepéri
Lésionnel
TCisolé Normal Foyers de contusions, volumineux hématome intracérébral frontal, HSD fronto pariéto temporal
gauche,HED temporal gauche avec HM
TCisolé Normal HED fronto-temporo-pariétal avec engagement sous falcoriel et temporal
Polytraum Normal Foyers de contusions hémorragiques multiples + HSD+HED+HM+ Déviation de la ligne médiane

réalisant un engagement sous falcoriel

TCisolé Thrombopénie = HSD fronto-pariétal droit , fracture temporale droite, multiples foyers de contusions OH et plusieurs
traits de fracture , engagement sous falcoriel avec début d'engagement amygdalien ,
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+ Complications liées a I'administration du traitement préventif
pharmacologique :

Dans notre série, trois patients ont présenté une thrombopénie au cours de
leur traitement préventif par I’Enoxaparine. Ce qui présente un taux de
complications a 5%.

Chez un patient la thrombopénie est survenue tres tardivement au cours de
I’hospitalisation et s’est résolue spontanément sans besoin d’interrompre le
traitement.

Pour le deuxiéme patient, la thrombopénie s’est révélée a J+5 du traitement et
on a did interrompre le traitement par Enoxaparine et le substituer par le
Fondaparinux, avec évolution favorable et correction des chiffres plaquettaires.

Chez le troisieme patient, le taux de plaquettes a avoisiné 30.000 ; On a interrompu

le traitement chez ce patient.
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7-Traitement préventif physique :

Le traitement préventif physique par bas de contention élastique était employé
chez 39 patients (65%), et qui sont tous porteurs de |ésions cérébrales , et 25 de ces
patients n’étaient pas mis sous traitement pharmacologique

Anticoagulant.

Patients avec bas de contention

HOUl ENON

Graphique 13 : L’utilisation du traitement préventif physique chez nos patients.

La principale et seule contre indication au traitement préventif physique

rencontrée dans notre série est la fracture du membre inférieur.
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8- Traitement curatif :

L’Enoxaparine était utilisé chez un seul patient a fin curative a la dose de

70Ul x 2/jr.

Chez quatre patients le traitement curatif de la MTEV s’est basé sur le
Fondaparinux a la dose de 7,5 mg/jour.

Un seul patient, dont le traitement curatif était débuté par le Fondaparinux a
dose curative de 7,5 mg / jour pendant 4 jours, a bénéficié d’un changement de
classe thérapeutique par un anticoagulant oral direct non vitamine K: Le

Rivaroxaban.

Les cardiologues ont été sollicité pour une éventuelle thrombolyse d’un cas
d’embolie pulmonaire a haut risque avec un volumineux thrombus visualisé a

I’échographie cardiaque transthoracique mais I'indication n’a pas été posée.

Traitement curatif

B Enoxaparine M Fondaparinux M Rivaroxaban

Graphique 14 : Traitement curatif de la MTEV dans notre série.
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9-Mortalité :

32 patients ont survécu, 28 sont décédés au cours de leur hospitalisation.

Taux de mortalité global

m Deces B Survivants

Graphique 15 : Taux de mortalité

Nombre de patients décédes par cause.

8
7
6
5
1 1

choc septique choc mort cérébrale Arrét Insuffisance MTEV
hémorragique hypoxique  rénale aigue

Graphique 15 : Nombre de patients décédés par cause.
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Il - Etude analvtique :

1 - Selon I’'age :

MTEV- MTEV+ P
Age>40ans 40,7% 16,7% NS

Nous déduisons que l’age supérieur a 40 ans n’expose pas a plus de risque

thromboembolique.

2- Selon le sexe :

Deux femmes ont présenté une complication thromboembolique contre quatre
hommes, c’est a dire 22% des femmes ont présenté une complication
thromboembolique contre 7,8% dans la population des hommes. Toutefois, il n’y’a

pas de relation significative (P>0,05).

MTEV- MTEV+ P
Sexe féminin 77,8% 22,2% NS
Sexe masculin 92,2% 7,8% NS

3- Selon la pathologie d’admission :

Tous les patients qui ont présenté une complication thromboembolique
présentaient un polytraumatisme, dont 5 sur 6 patients avec atteinte cérébrale.

16,7% des polytraumatisés admis a notre service ont présenté une
complication thromboembolique veineuse, contre aucun patient présentant un
traumatisme cranien isolé. Nous constatons que les patients ayant plusieurs
atteintes, y compris |'atteinte cérébrale, ont plus de risque de développer une

complication thromboembolique veineuse.
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Nombre de patients Nombre de patients P

global MTEV+
Polytraumatisme 60% (n=36) 16,7% ( n=6) 0,05
Traumatisme cranien 40% (n=24) 0 NS

isolé

4 - Selon les parametres cliniques a I’'admission :

Le GCS :

Patients GCS >=13 9<GCS=<12 GCS<=8

MTEV+ 16,7% 33,3% 50%

MTEV- 29,6% 25,9% 44,4%
P NS NS NS

Nous ne retenons pas d’association significative entre le GCS initial a [‘admission et

la survenue de complications thromboembolique.

L’état hémodynamique :

Patients Etat HD stable Etat HD instable
MTEV+ 66,7% 33,3%

MTEV- 79,6% 20,4%

P NS NS

Nous constatons que les patients qui ont développé une complication
thromboembolique avaient plus fréquence a avoir un état hémodynamique instable
que le reste des patients; Cependant, la corrélation n’est pas statiquement

significative.
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5- Selon les types d’atteintes retrouvées sur le bilan Ilésionnel
radiologique initial :
MTEV- MTEV+ P
(n=54) (n=6)
Atteinte cérébrale 87% 83% NS
Atteinte thoracique 50% 50% NS
Atteinte pelvienne 25,9% 33,3% NS
Atteinte du rachis 8% 33,3% p<0,05
Atteinte du membre 13% 50% p<0,05

inférieur

Nous déduisons que les patients avec une atteinte du rachis ou du membre

inférieur ont plus de risque a développer des complications thromboemboliques.

6- Selon la prise en charge initiale, non spécifique :

MTEV-(n=54) MTEV+(n=6) P
Intubation mécanique 70,4% 83,3% NS
0,08
Transfusion massive 16,7% 50% NS
Voie veineuse centrale 40,7% 83,3% NS
0,08
Intervention chirurgicale 33,3% 66,7% NS
Chirurgie>2H 66,7% 38,9% NS

Nous constatons que les patients qui ont bénéficié d’une intubation
mécanique et d’une voie veineuse centrale ont plus tendance a présenter une
complication thromboembolique veineuse ; Cependant, sans que les résultats soient

statiquement significatifs.
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7- Selon I'administration du traitement préventif pharmacologique et

ses modalités :

MTEV- MTEV+
P
(n=54) (n=6)
Traitement préventif pharmacologique 53,7% 66,7% NS
Délai du traitement préventif>3jours 58,6% 75% NS
48,3% 16,7%
Durée du traitement<7jours NS
(n=14) (n=1)
8- Selon I'application du traitement préventif physique :
MTEV- MTEV+
P
(n=54) (n=6)
70,4% <0,05
Traitement préventif physique 16,7%

Nous constatons que le traitement préventif physique diminuait

significativement le risque de survenue de complication thromboembolique

veineuse.
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DISCUSSION
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|-Définition :

Le polytraumatisme est une urgence tres fréquente qui est greffée par un taux
de morbidité et de mortalité tres élevé et dont la principale cause dans notre pays
est les accidents de la voie publique.

Au Maroc selon le rapport d’analyse des statistiques des accidents de la
circulation routiere de I'année de 2017, I'incidence des AVP est de 96 133 accidents
avec 3485 morts et une moyenne de 9,5 déces chaque jour et plus de 136 974
blessés dont 8725 blessés graves[3] .

Classiquement , Un polytraumatisé peut étre défini par un blessé porteur de
deux lésions traumatiques ou plus dont une au moins met en jeu le pronostic
vital.[4] Une autre définition plus précise est celle selon laquelle un blessé est
polytraumatisé s’il présente au moins des fractures de deux os longs, ou bien une
[ésion associée au moins a un autre traumatisme, pouvant entrainer le déces
immeédiat, ou bien encore un traumatisme cranien sévere associé a au moins a une
autre lésion. [5]

Une des complications les redoutées chez les patients polytraumatisés et
traumatisés craniens en milieu de réanimation est représentée par la maladie
thromboembolique.

La maladie thromboembolique comprend la thrombose veineuse profonde et
I’embolie pulmonaire. Elles sont fréquentes avec une incidence variant de 5% a 63%
[6] et peuvent mettre en jeu le pronostic vital du patient ou I’aggraver de surcroit .

La prévention de la maladie thromboembolique veineuse est essentielle chez
ces patients a haut risque thrombotique, mais a nos jours il n’existe aucun
consensus sur cette question, et les cliniciens sont souvent confrontés a des
situations ou la balance entre le risque de saignement et le risque de thrombose est

difficile a réaliser.
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lI- Epidémiologie :

lI-1 : Selon L’age :

Le polytraumatisme est une urgence tres fréquente touchant essentiellement
la population jeune et active , plus de 50% des traumatismes dus aux accidents de la
circulation frappent des jeunes adultes agés entre 15 ans et 44 ans (9) . Le taux
dans ce groupe d’age est encore plus élevé dans les pays a faible revenu et revenu
moyen dont le Maroc .

Cependant, I’age avancé expose a plus de complications thromboembolique
(10). Une étude rétrospective sur 1233 patients réalisée en 2017 a trouvé que la
classe d’age entre 40 ans et 60 ans était la plus a risque de développer une
complication thromboembolique (11) .

Chez les polytraumatisés, I'incidence de I’embolie pulmonaire augmente
aussi avec l’age (12) .Dans une étude réalisée en Allemagne , Paffrah et al(13) a
trouvé une association significative entre I’age supérieur a 40 ans et le risque chez
les polytraumatisés de développer la MTEV (P=0,03) . Cependant dans I’étude menée
par Hamada et al. (14) , la moyenne d’age des patients polytraumatisés et
traumatisés craniens qui ont présenté un événement thromboembolique veineux est
de 46,8 +_ 18,4, qui n’est pas significativement différente des patients qui n’ont
pas présenté de complications thromboembolique : 43,6 +_ 19.8 (p=0,3505) . Modi
et al (15) n’a pas trouvé d’association significative entre I’age et la MTEV , la
moyenne d’age des patients qui ont présenté une complication thromboembolique
était de 54 ans (18-88) , et la moyenne d’age des patients sains 54 ans (18-96) .

Dans notre série , la moyenne d’age est de 41 ans , et tous les patients qui
ont présenté des complications étaient agés de moins de 40 ans . Nous ne retenons
pas d’association entre I’age supérieur a 40 ans et la survenue de complications TE

(p>0,05) .
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II-2 Selon le sexe :

Concernant les polytraumatisme et traumatismes craniens, une prédominance
masculine a été rapportée dans la littérature chez tous les auteurs. Chose qu’on
peut expliquer par la prévalence des activités a risque chez ’lhomme.Egalement, les
hommes sont plus a risque de développer une complication thromboembolique que
les femmes(4)(16) et particulierement, I'incidence de I’embolie pulmonaire post-
traumatique est plus importante chez le sexe masculin(17) .

Mais selon une étude plus récente réalisée par Geerts et Al (18) il n’y a pas
d’association entre le sexe et le risque de survenue de complications
thromboemboliques . Egalement , dans I’étude réalisée par Hamada et al (14) , les
hommes représentent 80,9 % de la population qui a présenté un évenement
thromboembolique , mais il présentent aussi 70% de la population saine , donc il
n’y’a pas d’association significative .

Nos résultats sont concordants avec ceux de la littérature, nous constatons
une prédominance masculine dans notre série avec 85% d’hommes ; Cependant ,
nous n’avons retenu aucune corrélation significative entre le sexe et la MTEV chez

les polytraumatisés et traumatisés craniens .

lI-3 Selon la Pathologie d’admission :

Plusieurs auteurs ont identifié le traumatisme cranien comme un facteur de
risque indépendant de la maladie veineuse thromboembolique (19)(20) (21) , mais
ces études n’ont pas pris en compte le role de la prophylaxie thromboembolique ,
vu que dans cette population le traitement préventif pharmacologique est souvent
retardé a cause de la crainte du risque hémorragique intra cérébral.

Pour Donald et al (22) le traumatisme cranien est associé a la formation de
complications thromboembolique indépendamment du traitement prophylactique et
de son délai d’administration . Cependant , Geerts et Al dans leur étude n’ont pas
trouvé d’association entre le traumatisme cranien et les complications

thromboembolique (18).
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Dans notre série , nous avons 60% des patients admis pour polytraumatisme,
et 40% pour traumatisme cranien isolé. La survenue de complications
thromboembolique était plus fréquente chez les patients présentant un
polytraumatisme ( y compris un traumatisme cranien ) qu’un traumatisme cranien

isolé , sans pourtant avoir de signification statistique ( p>0,05).

lI-4 Selon les circonstances du traumatisme :

Une grande variabilité des circonstances de traumatisme peut étre trouvée
dans les différents travaux d’épidémiologie en fonction des populations et leurs
caractéristiques sociologiques, économiques et démographiques. Selon des
statistiques officielles marocaines , les accidents de voie publique représentent la
cause la plus importante des polytraumatismes dans notre pays (23) . Dans une
étude britannique réalisée en 2010 , les accidents de voie publiques ont été
responsables de 60% a 83% des polytraumatisme (24) ; Cependant, dans une étude
réalisée en Hollande sur 1000 patients polytraumatisés et traumatisés craniens , la
chute d’une hauteur était le mécanisme le plus fréquent , suivi par les accidents de
bicyclette (25) . Dans notre série , Les mécanismes sont répartis comme suit : 75%
des patients ont été victimes d’accidents de voie publique, 21% de chute d’une

hauteur , et 4% suite a une agression .

lI-5 Selon le délai d’admission .

Pour ce qui est du délai d’admission a I’hopital, 73% des patients ont pu étre
acheminés au sein de l'unité hospitaliere dans un délai inférieur a 24h , 22% ont été
hospitalisés dans un délai variant entre 12H et 24H , et 5% des patients ont été

admis dans un délai dépassant les 48H .
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lll - Physiopathologie :

A-Rappel sur ’hémostase :

L’hémostase est un processus physiologique qui assure la prévention des
saignements spontanés et I’arrét des hémorragies en cas d’effraction vasculaire, par
la formation d’un thrombus. Elle implique des systemes cellulaires et plasmatiques
différents dont le fonctionnement doit étre coopératif afin de maintenir le sang
fluide dans les vaisseaux. Un désordre de I’hémostase entraine un risque de
saignement, spontané ou provoqué, ou, a I'inverse, de thrombose vasculaire.

Elle peut étre subdivisée en trois phases :

a-hémostase primaire ,qui aboutit a la formation du thrombus blanc , par
agrégation plaquettaire , permet d’obturer la breche vasculaire .Elle fait intervenir
les vaisseaux , plaquettes , facteur de Willebrand , et le fibrinogene . Elle se déroule
ainsi :

Une vasoconstriction du vaisseau : Aprés une lésion vasculaire, ’'hémostase
primaire est favorisée par une vasoconstriction immédiate du vaisseau [ésé,
réduisant ainsi son calibre, ralentissant le débit sanguin et diminuant les pertes
sanguines.

Adhésion et activation plaquettaire : La lésion vasculaire permet le contact
entre les plaquettes et le sous endothélium et leur adhésion par I'intermédiaire du
facteur de Willebrand . Il s’en suit une activation des plaquettes et |’activation du
complexe GPlIb-IIA . Les plaquettes ainsi activées liberent des substances qui
favorisent et stabilisent ’agrégation(Adrénaline , Noradrénaline , ADP ... ) . Elles vont
aussi exposer a leurs surfaces des phospholipides qui vont participer a I’étape de la
coagulation

La formation d’agrégats plaquettaires : le complexe GPllIb-lia sert de ligand
au facteur Willebrand et au fibrinogene. ces deux protéines permettent , en liant les

plaquettes entre elles , la formation d’agrégats plaquettaires . (26)
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b-La deuxieme phase est celle de la coagulation, elle correspond a la
conversion du fibrinogéne soluble en fibrine insoluble qui constitue I'armature du
caillot. Cette conversion est la conséquence d'une cascade de réactions
enzymatiques a laquelle participent plusieurs protéines plasmatiques appelées
facteurs de la coagulation.

Nomenclature des facteurs de la coagulation :
- | : fibrinogene, Il : prothrombine, Il : facteur tissulaire, IV : ions Ca++, V :
proaccélérine, VII : proconvertine, VIII :
facteur anti-hémophilique A, IX : facteur anti-hémophilique B, X : facteur Stuart, XI :
facteur Rosenthal (PTA), XII :
facteur Hageman, Xlll : facteur stabilisant de la fibrine (FSF), PK : Prékallicrine =
facteur Fletcher, KHPM : kininogene de haut PM.

- Accompagnés d’un -a- lorsqu’ils sont activés.

b-1-Déclenchement de coagulation = activation du X:

-Voie extrinseque, exogéne, tissulaire rapide :

- Lors d’une lésion vasculaire, la thromboplastine libérée par les tissus lésés,
active VII, en présence d’ions Ca++ : Vlla
- Le facteur tissulaire (FT) s’associe au facteur VIl pour activer rapidement le X.

- Voie intrinseque, endogéne, longue :

- L’exposition de collagene sous-endothélial est capable d’activer le systeme
contact

- Le KHPM permet le clivage de la PK en kallicreine.

- kallicreine active XII.

- Xlla active XI.

- Xla active IX.

- IXa se fixe sur les phospholipides de la membrane plaquettaire, par
I’intermédiaire du calcium et forme un complexe avec son cofacteur Vllla, avec
le Ca++ et le FP3. Ce complexe active X. Cette activation n’étant rapide qu’en

présence de facteur Vllla.
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b-2 :Thrombinoformation = voie commune :

- Xa fixé sur la surface plaquettaire (FP3) par I'intermédiaire du Ca++, active le
Va et forme un complexe prothrombinase avec lui : Il -> thrombine (lia).

-V est également activé par la thrombine formée, ce qui amplifie le
phénomene.

b-3 :Fibrinoformation :

- La thrombine agit sur le fibrinogene et permet de libérer des monomeres de
fibrines qui s’accolent entre eux ->formation du caillot.

- Xllla vient stabiliser le caillot de fibrine en rendant insoluble le polymere de
fibrine. L’activation du Xlll est accélérée par la thrombine et la fibrine.

- =Xllla établit des liens entre les monomeres de fibrine, et entre la fibrine et un

inhibiteur de la plasmine (27) .
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Figure 1 : schéma illustrant I’étape de la coagulation(26) .

b-4 :Inhibiteurs de la coagulation :

Tout systeme d’activation, comme celui de la coagulation, possede un systéeme
naturel inhibiteur afin d’éviter son emballement. L’inhibition de la coagulation a lieu
principalement grace a 4 inhibiteurs. L’antithrombine qui comme son nom l'indique
inhibe la thrombine mais également la plupart des facteurs activés (enzymes) de la
coagulation. Le couple de la protéine C et de la protéine S qui inhibent les facteurs
VIII et V de la coagulation et enfin le TFPI (inhibiteur de la voie du FT) qui inhibe le

facteur Vlla couplé au facteur tissulaire.(26)
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c - La fibrinolyse :

Une fois le saignement arrété la fibrine formée dans I'organisme doit étre
dissoute , c’est la fibrinolyse . De nouvelles enzymes interviennent dans cette phase

comme la plasmine qui va couper la molécule de fibrine et la rendre soluble .

B-Physiopathologie :

La maladie veineuse thromboembolique, que ca soit la thrombose veineuse
profonde ou I’embolie pulmonaire, a le méme point de commencement: un
thrombus au niveau du membre inférieur ( dans plus de 90% des cas ) . Ce thrombus
va ensuite migrer le long du réseau veineux du membre inferieur, en passant par les
veines fémorales vers les veines iliaques et puis veine cave inférieur pour aller dans
le ventricule droit d’ou il va migrer par la suite au niveau du tronc de l'artere
pulmonaire ou dans ses branches de division entrainant des conséquences
respiratoires et hémodynamiques.

Pour mieux comprendre pourquoi les patients polytraumatisés et traumatisés
craniens sont a haut risque de développer une complication thrombotique, nous
allons essayer d’étudier :
1-les particularités physiopathologiques de ces patients, notamment la réponse
inflammatoire systémiques et les troubles de ’hémostase post-traumatiques.
2-Mécanisme de formation du thrombus
Et enfin de ce rappel, nous allons souligner les particularités de la coagulopatie post
traumatiques dans sa relation avec la MTEV chez les patients présentant un

traumatisme cranien isolé.
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1-Caractéristiques physiopathologiques :

1-1 Réaction inflammatoire post-traumatique :

Le polytraumatisme est associé a une réaction inflammatoire qui peut
expliquer la survenue d’une défaillance multi viscérale avec un pronostic défavorable
chez certains patients méme en absence de toute lésion organique décelable et
accessible au traitement.(28)

Cette réaction est médiée par différents acteurs, essentiellement les
polynucléaires neutrophiles, les macrophages, les lymphocytes, et les cellules
endothéliales.(29) L’activation de ces différentes cellules résulte en la libération de
cytokines pro inflammatoires dont la TNF alpha et I'Interleukine 1 , qui , en
association a I’hypoxie souvent présente chez ces patients (30) , causent I’apoptose
des cellules endothéliales . (31)

Les cellules endothéliales en apoptose expriment a leur surface un facteur
pro-coagulant qui amplifie la réponse thrombotique.(32)

Les cellules endothéliales secretent dans I’état normal le NO et la
prostaglandine A2 qui, a coté de leur action vasodilatatrice,interviennent également
dans I’hémostase en inhibant les étapes de [I'activation et de [I’agrégation
plaquettaire lors de la formation d’un thrombus. (28) Cependant en cas d’exposition
des cellules endothéliales au TNF alpha, leur production est inhibée .(33)

En somme, aprés un traumatisme sévere, I’endothélium délaisse sa fonction
anticoagulante pour une autre pro-coagulante; et joue un role majeur dans
I'initiation et I'amplification de la réponse thromboembolique, et est associé au
syndrome de réponse inflammatoire systémique.(34)

1-2 Troubles de ’lhémostase post-traumatiques :

La triade décrite par Virchow en 19éme siecle est toujours d’actualité , elle est

définie par l’association de trois facteurs qui prédisposent a la formation de
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complications thromboemboliques : la stase veineuse , I’hypercoagulabilité , et la
[ésion pariétale ou endothéliale (35) . lls sont souvent réunis chez les patients
polytraumatisés, expliquant le risque élevé qu’encourent cette population. La Figure
ci dessous illustre les différents éléments qui encourent au phénomene de formation
de la MTEV suite a un traumatisme sévere, et qui sont les facteurs de risque de
I’hypercoagulabilité, et qui sont la triade décrite par Virchow, en plus d’un quatrieme

élément : 'inflammation.

* Paralysis-Immobilisation: stasis

1.
* Endothelium damage/Venous-trauma
8 2
5
c
o
% * Hypercoagulability/Multiples transfusion
b - 7
* Inflammation
4.

Figure 2 : illustre les différents éléments qui encourent au phénomene de formation
de la MTEV suite a un traumatisme sévere, et qui sont les facteurs de risque de
I’hypercoagulabilité, constitués par la triade de Virchow , en plus d’un quatrieme

élément : I'inflammation .
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2-Mécanismes de formation du thrombus :

2-1 : L’état d’hypercoagulabilité ou la coagulopatie post traumatique :

La coagulopatie post traumatique est I'incapacité, d’origine multifactorielle, du
systéme a maintenir I’hémostase aprés un évenement traumatique sévere.Elle est le
principal facteur prédisposant a la thrombogenése chez les patients polytraumatisés
et elle est retrouvée chez 80% a 85% des patients (36). Elle est médiée
essentiellement par la voie de la protéine c activée (37) .

On assiste a une activation excessive de la coagulation, les études ont montré
gu’apres un traumatisme , la thromboplastine ( facteur tissulaire) et les marqueurs
de la génération de la thrombine sont augmentés (36), et que les taux des
anticoagulants naturels comme [|’antithrombine , protéine C et protéine S sont
diminués(38).

Ces changements résultent en une hypofibrinogémie avec une préservation et
méme une augmentation de la thrombinoformation initialement , une hyper
fibrinolyse , un dysfonctionnement endothélial , et une dysfonction plaquettaire
secondaire a I’activation plaquettaire excessive qui résulte en la modification de la
configuration plaquettaire et I’exposition des phospholipides de surface qui
assurent une amplification excessivement importante de la production de
thrombine(39)(40)

Ces évenements sont d’autant plus aggravés par des facteurs iatrogenes
comme une transfusion massive non balancée ou un remplissage par cristalloides
résultant en une hémodilution, ainsi que I’hypothermie et I'acidose.(41)

Il est aussi a noter que I'’hypo perfusion systémique a été associée a cette
coagulopathie selon plusieurs études récentes, dont une qui a un échantillon

significatif de 1245 patients polytraumatisés (39)(42) .
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Figure 3 : a propos de la coagulopathie post-traumatique
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3- Différences et similarés physiopathologiques avec un traumatisme

cranien isolé :

L’incidence de la coagulopathie post-traumatique en cas de traumatisme
cranien isolé ne differe pas des autres traumatismes (43).

Les différences observées sont au niveau du mécanisme, car on a moins de
troubles de la perfusion systémique,d’hémorragie, et d’état de choc qu’en cas de
polytraumatisme.Ceci confére un role un moins important a la voie de la protéine C
activée. On attribue la cause alors au taux élevé du facteur tissulaire dans le
parenchyme cérébral qui passe dans la circulation générale par atteinte de la
barriere hémato-encéphalique suite a I’agression traumatique, et qui interagit avec
les protéines plasmatiques enchainant une suite de réaction perturbant I’lhémostase,

et active la voie extrinseque de la coagulation.(44)(45)

IV- Facteurs de risque de la maladie thromboembolique veineuse:

lls concernent les facteurs de risque de la maladie thromboembolique
veineuse liés aux patients et qu’on a pu recueillir a partir des dossiers médicaux et
du systeme informatisés Hosix :

A-Age : I’age avancé expose a plus de complications thromboembolique (10).
Une étude rétrospective sur 1233 patients réalisée en 2017 a trouvé que la classe
d’age entre 40 ans et 60 ans était la plus a risque de développer une complication
thromboembolique (11) .

Chez les polytraumatisés, l'incidence de I’embolie pulmonaire augmente
aussi avec l’age (12) .Dans une étude réalisée en Allemagne , Paffrah et al(13) a
trouvé une association significative entre I’age supérieur a 40 ans et le risque chez
les polytraumatisés de développer la MTEV (P=0,03) . Cependant dans I’étude menée

par Hamada et al. (14) , la moyenne d’age des patients polytraumatisés et
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traumatisés craniens qui ont présenté un événement thromboembolique veineux est
de 46,8 +_ 18,4 , qui n’est pas significativement différente des patients qui n’ont
pas présenté de complications thromboembolique : 43,6 +_ 19.8 (p=0,3505) . Modi
et al (15) n’a pas trouvé d’association significative entre I’age et la MTEV , la
moyenne d’age des patients qui ont présenté une complication thromboembolique
était de 54 ans (18-88) , et la moyenne d’age des patients sains 54 ans (18-96) .
Dans notre série , la moyenne d’age est de 41 ans , et tous les patients qui
ont présenté des complications étaient agés de moins de 40 ans . Nous ne retenons
pas d’association entre I’age supérieur a 40 ans et la survenue de complications TE

(p>0,05).

B-Antécédents de MTEV :

C’est I'un des plus puissants facteurs de risque : un antécédent d’accident
thromboembolique expose le patient a en souffrir de nouveau, méme si ‘il est sous
traitement anticoagulant (4) .

Une étude a trouvé qu’apres 2 ans, il y a 17,5% de risque de récurrence, Apres
5 ans il y a 24,6% de risque de récurrence, et aprés 8 ans 30,3 % de chance de
récurrence.

Dans une étude réalisée aux états unis sur 1233 patients entre 2011 et 2015,
104 patients ont présenté un accident thromboembolique dont aucun avec un
antécédent de maladie thromboembolique veineuse .

Dans notre série également, aucun patient ne présente d’antécédent de

maladie thromboembolique veineuse.
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A- Insuffisance veineuse :

L’insuffisance veineuse est due a la dilatation veineuse et a la dysfonction
valvulaire veineuse. Elle est plus fréquente chez les sujets agés et est associé a
risque plus accru de complications thromboembolique (46) . Cependant , elle n’est
pas spécifique au polytraumatisés et la littérature est pauvre en travaux étudiant son

association aux complications thromboembolique chez cette population .

B- Tabagisme :

Bien que non spécifique aux polytraumatisés et traumatisés cranien , le tabac
a été incriminé comme un facteur de risque de la maladie thromboembolique et sa
présence chez les polytraumatisés peut majorer le risque (47).

Dans une étude réalisée sur une durée de 7 ans en Californie USA et publiée
en 2019 , Gambhir et al (48) ont trouvé une association significative (P=0,04) entre
le tabac et 'embolie pulmonaire survenue précocement dans un délai de moins de 4
jours chez les patients polytraumatisés et traumatisés craniens .

Paul and al (49) , dans leur étude qui a compris 56299 patients
polytraumatisés dont 473 (0,84) ont développé une MTEV n’ont pas retenu le tabac
comme facteur de risque (P=0,122) .

Dans notre série également , nous n’avons pas retenu le tabac comme facteur

de risque de la MTEV chez cette population de patients .

C- Néoplasie ou hémopathie

Une pathologie maligne active est un facteur de risque majeur de la maladie
thromboembolique veineuse. Les patients qui souffrent d’une néoplasie ou
hémopathie ont deux fois plus de risque de faire une thrombose veineuse profonde

ou une embolie pulmonaire(4).
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La période la plus critique est ’année ou le diagnostic est posé et juste apres
I'initiation du traitement (3) . Le taux le plus élevé de MTEV est observé chez les
patients porteurs d’un adénocarcinome (50) .Mais il est important a noter que ce
risque d’annule quand le patient a été jugé guéri et en rémission (4).

Concernant les patients polytraumatisés et traumatisés craniens , Paffrah et
al (13) a trouvé une association significative entre une néoplasie et la survenue de la
MTEV .

Dans notre série , une seule patiente présente un antécédent de tumeur
rectale traitée avec succes depuis 4 ans avant la date d’admission et la dite patiente

n’a pas présenté de complication thromboembolique .

D- Obésité

L’obésité a été longtemps identifiée comme un facteur de risque de la MTEV
(47). Une étude a conclu en une relation linéaire entre I'I[MC et la MTEV , en effet, les
personnes souffrant d’une obésité sévere (IMC>35) sont 6 fois plus prédisposés a
faire la MTEV que les patients avec un IMC normal (<25) (51).

Godzik et al (52) dans une étude réalisée sur 199000 patients avec
traumatisme musculo-squelettique sévere ont incriminé I’obésité morbide comme
facteur associé a la survenue de complication thromboembolique

Hamada et al (14) ne I’'a pas retenu comme facteur de risque , ni Meisozo el al
(11) . Egalement pour Donald et al (22) dans son étude qui englobe 18.144 patients
traumatisés craniens n’a pas trouveé de relation significative entre I'IMC et la MTEV .

Dans notre série également , nous n’avions pas de corrélation significative
entre l'existence d’une obésité morbide chez les patients et la survenue de

complications TE .
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E- Thrombophilie constitutionnelle :

La Thrombophilie est I’'ensemble des anomalies constitutionnelles ou acquises
prédisposant aux thromboses. Elle comprend entre autres: Le déficit en
antithrombine, qui était la premiere anomalie constitutionnelle de I’hémostase
expliquant un tableau familial de la maladie thromboembolique veineuse. D’autres
troubles ont été par la suite décrits : Déficit en protéine C et en protéine S .
Augmentation du facteur VIIl, hyperhomocystéinemie , mutation du gene de la
prothrombine (20210-A) , Facteur V leiden(53)(4).

Dans notre série , aucun patient ne s’est présenté avec un déficit de

Thrombophilie constitutionnelle avérée et documentée .

V-Polytraumatisés et traumatisés craniens :

A-Analyse clinique :

1-GCS initial :

le Greenfield Risk Assessement Profile (RAP), modele proposé par Greenfield et
al en 1997 (54)pour prédire la survenue d’évenements thromboemboliques chez les
patients polytraumatisés et traumatisés craniens , et largement utilisé aux états unis
et différentes parties du monde jusqu’a notre jour , admets le score de Glasgow
coma score comme facteur de risque . Il définit un GSC < 8 comme facteur prédictif
de MTEV chez cette population. Ce score a été validé par une large étude réalisée
ultérieurement au début de siecle par Gearhat et al (55) ,et par la suite par plusieurs
autres auteurs.

Plus récemment , dans une large étude sur 1233 patients(11) , les auteurs ont
essayé de réévaluer et simplifier ce RAP pour I'adapter a la pratique clinique , et ils
ont conclu en seulement cinqg facteurs de risque principaux sur les dizaines
d’origine dont un Glasgow coma score < 8 pendant plus de 4H .

Shackford et al (56) avait retenu un GCS<7 comme un facteur de risque .
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Tachino et al (57) dans leur étude réalisée en 2019 au Japan et qui englobe 859

patients n’ont pas trouvé d’association significative entre le GCS et la MTEV chez les

patients polytraumatisés et traumatisés craniens .

Tachino 2019 Karcutskie )
, Meizoso 2016- Notre série
Etude -Japan (859 2017 Usa
_ USA(1233 pts) (n=60)
patients) (n=813)
4% ont un
GCS chez les ccs 8 GCS d admission 10,7% ont 50% ont un
< =
VTE+ 11+_5(n=105) GCS <=8 GCS<=8
44,4%
GCS chez les 8% ont un GCS al’admission 31% ont un
ont un GCS
VTE- GCS<=8 13+_4 (n=1233) GCS<=8 g
<=
Valeur p NS <0,002 <0,001 NS

2-Etat hémodynamique :

Un état de choc initial a 'admission a été incriminé comme facteur de risque

de survenue de complication thromboembolique par certains auteurs, et trouvé

comme non significativement associé par d’autres.

Dans une étude prospective réalisée a I’hopital Bicétre - Paris sur 513 patients

, Hamada et al (14) a associé une PAS<80 mmHG comme prédicatrice de

complication TE .

Knudson et Al (20) a retenu une PAS<90mmHg

. Paffrah (13) a

constaté dans son étude sur 7937 patients, avec 27% des patients MTEV+ avec un

état hémodynamique initial

instable contre

,I’association est significative (p<0,001) .

17,2% chez

la population MTEV-

Cependant,dans une récente et large étude cohorte avec une base de donnée

provenant de plusieurs pays européens, de la chine, et des Emirats Arabes Unis et

publiée en 2015 en Allemagne a propos de 40.846 patients dont 1129 ont
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développé la MTEV, un état de choc initial a été constaté chez 13,2% des patients
avec une TVP , et chez 16,1% des patients avec une EP , et chez 11,3% des patients
sans événements thromboemboliques , I’association est non significative (58).

Dans notre série , 33% des patients ayant présenté des complications
thromboemboliques ont été admis dans un état d’instabilité hémodynamique |,
contre 20,4% seulement des patients n’ayant pas présenté des complications
thromboemboliques . Cependant , I’association n’est pas statiquement significative

(p>0,05).

B-Bilan radiologique :

1 -Atteinte cérébrale :

Comme nous l'avons cité , Plusieurs auteurs ont identifié le traumatisme
cranien comme un facteur de risque indépendant de la maladie veineuse
thromboembolique (19)(20) (21) ,

Dans notre pratique, la sévérité de I’atteinte cérébrale est estimée initialement
par le GCS , qui est un score basé sur I’examen clinique, bien avant la réalisation
d’examens radiologiques et indépendamment de leurs résultats . Il est également le
plus utilisé a travers le monde , mais il est soupconné de ne pas refléter la réalité de
la sévérité des lésions cérébrales(59) .

Un autre score qui se base sur la classification anatomique a partir des
résultats des examens radiologiques, du temps opératoire ou de |'autopsie a été
introduit en 1969 aux états unis et a connu depuis plusieurs modifications dont la
derniere en 2005, et il est largement utilisé aux états unis et dans les travaux de la
littérature(60) .

Ce score, I’AIS ( Abbreviated injury scale) classe les les lésions de 1 a 6, la

gravité allant de 1 pour mineur a 6 pour lésion incompatible avec la vie . Bien qu’il
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est largement utilisé aux états unis et plusieurs autres pays pour la classification des
patients traumatisés craniens , son utilisation est limitée par la nécessité d’un staff
spécialisé et de matériel et logiciels informatisés avancés , et a été de surcroit a
partir de cohortes de patients pris en charge par un systeme hospitalier différent de
systéme marocain, et donc ne peut pas étre adapté aux pays du tiers monde et les
pays en voie de développement dont notre pays .

Les études américaines les plus récentes utilisent ce score pour étudier
I’association entre [I’atteinte cérébrale et la survenue de complications
thromboemboliques . lls ont défini une atteinte cérébrale a partir d’un AIS >2 .
Paffrah et al (13) ,Yumoto et al (61) , Tachino el al (57) , et Lichte (58) n’ont pas
retenu ce score élevé comme un élément prédictif de MTEV chez les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens .

Les études qui ont trouvé une association significative entre ces 2 parametres
sont plus anciennes (62)(63).

Cependant, et loin du systéeme de scoring , plusieurs auteurs ont rapporté un
risque plus élevé de complications thromboembolique chez les patients qui
présentent une hémorragie intracranienne , en particulier une hémorragie méningée

post-traumatique (64)(65) .

2- Atteinte thoracique :

L’atteinte thoracique fait partie des éléments du score de RAP (The risk
assessement profile)(54) et plusieurs autres auteurs I’ont confirmé et ont trouvé une
association significative antre |’atteinte thoracique et le risque plus élevé de faire
une complication thromboembolique.

Knudson et al (66) estiment que les patients avec une atteinte thoracique

sévere ont plus de risque de faire une complication thromboembolique. lls ont
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expliqué cela par I'inflammation et I’état d’hypercoagulabilité que cause le
traumatisme thoracique sévere. Toutefois, ils précisent que méme si I’atteinte
thoracique peut étre retenue comme facteur de risque de la MTEV en général , elle
est plus pourvoyeuse d’embolie pulmonaire que de thrombose veineuse profonde .
En effet, elle augmente le risque d’EP de 42% , mais beaucoup moindre celui de la
TVP.

Schultz(62) avait estimé un RR de 4,51 de PE apres un traumatisme thoracique

Une étude australienne a décrit 16 cas de déces post traumatiques, et 62% de
ceux qui ont décédé présentaient une atteinte thoracique.

Suite aux résultats de I’étude de Knudson(66) ou sur les 3708 patients qui ont
présenté une embolie pulmonaire , 20% seulement avaient une TVP identifiable , Il a
élaboré une nouvelle théorie selon laquelle ces embolies pulmonaires qui font suite
aux traumatismes thoraciques seraient d’origine locale et non pas faisant suite a un
thrombus veineux au niveau des membres inférieurs qui aurait migré via la
circulation veineuse vers le coeur droit puis la circulation pulmonaire . Il a suggéré
que le traumatisme thoracique cause une importante inflammation locale,
caractérisée par une activation de I’endothélium et la sécrétion de granules connues
sous le nom de WEIBEL-Palade , qui contiennent le facteur de von Willebrand et la
p-sélectine, ceux deux molécules ont la capacité d’initier la formation de thrombus .
L’hypoxie aussi peut favoriser cette réponse. Selon les auteurs , cette théorie peut
expliquer pourquoi le traumatisme thoracique est associé la formation d’embolie
pulmonaire et non pas significativement a la thrombose veineuse profonde (67) .

Cependant , d’autres auteurs dans des études plus récentes n’ont pas trouvé
dans leurs études une association significative entre ces deux parametres .Nous
exposons dans le tableau suivant nos résultats comparés aux résultats d’autres

études internationales :
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Etude Hamada etal | Yumoto 2017 - | Paffrah 2010 - Notre série
2017 (14) Japan(61) USA (n=60 patients)
Bicétre-Paris n(204patients) n(7937)
n(153 patients)
Atteinte 22 patients sur | 26 patients sur | 89 patients | 3 patients sur 6
thoracique chez | les 47 MTEV+ les 65MTEV+ 146 (50%)
MTEV+ (46,8%) (40%) (61%)
Atteinte 39 patients 106 | 51 patients sur | 4260 patients | 27 patients sur
thoracique chez | MTEV- 204 (25%) sur 54 (50%)
MTEV - (36,8%) 7791(54,7%)
P NS 0,002 NS NS

3- Atteinte du rachis :

Les patients polytraumatisés présentant un traumatisme du rachis sont a tres

haut risque de faire une complications thromboembolique(68)(66) . Ce risque varie

de 67% a 100% en absence d’anticoagulation préventive(18).

Le risque élevé des complications thromboemboliques chez les patients qui

présentent un traumatisme du rachis peut étre explique par :

-La difficulté d’instaurer un traitement préventif pharmacologique chez cette

population vu le haut risque de complications hémorragique , et I'infériorité du

traitement mécanique seul en matiere de prévention des complications

thromboembolique (69).Les filtres caves a eux , majorent le risque de TVP chez ces

patients , d’autant plus qu’ils ne sont pas utilisés dans notre contexte .
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= Les lésions médullaires , si présentes , sont souvent associées a un déficit
moteur imposant une immobilisation trés prolongée qui constitue a elle
aussi un facteur de risque de MTEV(47) .

= Les traumatisme du rachis sont souvent a associés a une atteinte du pelvis
et des membres inférieurs , ce qui majore le risque thromboembolique .

- Hamada(14) dans son étude réalisée a I’hopital Bicétre de Paris a retenu la
[ésion médullaire comme facteur de risque de la MTEV chez les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens .

Dans notre série , I'atteinte du rachis a été associée significativement a la

survenue de complications thromboembolique . Elle était présente chez 33,3% des
patients qui ont présenté des complications TE contre seulement 8% des autres

patients sans MTEV ( p<0,05).

4-Atteinte du pelvis :

L’atteinte  pelvienne constitue un facteur majorant de risque
thromboembolique chez les patients polytraumatisés et traumatisés craniens .En
effet , c’est 'un des facteurs de risque les plus incriminé dans la littérature
(70)(71)(63)(66).

Godzik , dans une analyse de 199.00 patients traumatisés a trouvé une
association significative entre la fracture pelvienne et ’embolie pulmonaire.

A Iinstar du traumatisme du rachis , ceci peut étre expliqué par une durée
d’immobilisation prolongée de ces patients , mais aussi par la stase veineuse
résultante quelque fois de la présence d’hématome pelviens qui compriment les
vaisseaux adjacents et favorisent ainsi la constitution de TVP (72) .

Dans des études récentes , Paffrah(13) I’a retenu comme facteur de risque , et

Hamada(14) aussi . Cependant , Yumoto(61) n’a pas trouvé d’association
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significative entre I'atteinte pelvienne et la MTEV .Dans notre série également ,
malgré que I'atteinte pelvienne soit plus fréquemment trouvée chez les patients avec
complications thromboemboliques que les autres patients , ’association n’a pas été

statistiquement significative.

5- Atteinte abdominale -

L’atteinte abdominale est fréquente au décours des traumatismes faisant suite
aux accidents de la voie publique ou autres , elle peut comprendre des lésions des
organes pleins ou creux , ainsi exposant a des complications majeures
hémorragiques ou infectieuses ; En matiere de risque thromboembolique , la
question se pose essentiellement vis a vis de [linstauration du traitement
anticoagulant a la phase précise et le risque hémorragique qui peut en découler .

Sur ce point , Barbara Eberle(73) et son équipe ont conduit une étude sur une
population de 312 polytraumatisés avec atteinte spléniques , hépatiques ou rénales
afin de conclure que I'administration précoce ( dans 36h) du traitement préventif
pharmacologique a base d’HBPM n’augmentait pas le risque hémorragique chez les
patients ne présentant de contre indications au traitement anticoagulant
(Hémorragie intracranienne ,saignement actif , coagulopathie , hématome
perimédullaire ) , et qui ne présentaient également pas de hémoperitoine sévere ,
pseudo anévrysme , fistule arterioveinseuse . Un hémoperitoine sévere était défini
par un épanchement en périhépatique , péri splénique , et pelvien .

A notre connaissance , a part deux anciennes études (20)(74) qui ont évoqué
I’association entre I’atteinte abdominale et la MTEV , la plupart des auteurs ne sont
cependant pas d’accord(75) . Dans notre série également, on n’pas retenu

d’association entre |’atteinte abdominale et le risque de survenue de MTEV .
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6-Atteinte du membre inférieur :

Les patients qui présentent une ou plusieurs fractures des membres inférieurs

sont exposés a plus de risque de complications thromboemboliques a cause de

I'immobilisation prolongée qui en résulte et les lésions vasculaires et endothéliales

directes qui sont souvent associées(70).

A coté de I'atteinte pelvienne , I'atteinte des membres inférieurs constituent

'un des

facteurs de risque

significatifs

de MTEV

plus cités en

littérature(76)(62)(66)(12) . Dans les études récentes cités ci dessous, les auteurs ont

tous également trouvé une association significative entre l'atteinte du MI et la

survenue de complications thromboembolique, de méme que dans notre série.

Meissner
Yumoto 2017 - 2003 USA.
. Paffrah 2010 ;
Etude Japan(61) (n=101 Notre étude
USA (n=7937) _ _
n(204patients) patients)
Fracture du 82 patients sur | 22 patients sur | 11 patients _
3 patients sur 6 ont
membre 146 ont une 65 ont une sur 30 ont
. une fracture du Ml

inférieur chez fracture du fracture Ml une fracture (50%)
MTEV+ MI(56,2%) (34%) MI (36,7%) ’
Fracture du

3149 patients 13 sur
Membre 25 patients sur

] sur 7791 patients 71 7 sur 54 (13%)

inférieur chez 139 (18%)

(40,4%) (18,3%)
MTEV-
P 0,001 0,02 0,05 0,05
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C-Prise en charge initiale :

1-Prise en charge respiratoire :

La correction des troubles respiratoires souvent présents chez les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens est primordiale.

Ceci passe une une intubation trachéale systématique de tous les traumatisés
craniens grave des l'admission et autres patients présentant des indications a
I'intubation , et par le traitement des lésions thoraciques associés et la prévention et
traitement des pneumopathies nosocomiales(77) .

Apres libération mécanique des voies aériennes supérieures (débris, corps
étranger, I'intubation immédiate s’impose si(6) :

- Coma : GCS<8.

- Disparition des reflexes de déglutition.

- Troubles ventilatoires : hypoxémie, hypercapnie .

- Troubles du rythme ventilatoire : arythmie, hyperventilation spontanée.
- Insuffisance respiratoire, état de choc.

Cependant, malgré le caractere salvateur et le bénéfice vital que procure la
ventilation mécanique pour les patients chez qui [l'indication est posée |,
Knudson(66) dans large a étude a propos 888.653 a trouvé que la ventilation
mécanique pendant une durée supérieure a 3 jours exposait les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens a plus de de risque de complication
thromboembolique . Dans I’étude européenne conduite par Lichte (58) a durée de la
ventilation mécanique était également significativement plus élevée chez les patients
qui ont présenté des complications thromboembolique .

Dans une étude récemment conduite en Egypte en 2019 sur 250 patients
polytraumatisés et traumatisés craniens(78) , le taux de ventilation mécanique était
plus élevé dans le groupe des patients MTEV+ que dans le groupe des patients
MTEV- (79.8% contre 54.1% respectivement), |’association est significative

(p<0,005) .
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Dans notre série, tous les patients qui ont présenté une complication
thromboembolique sauf un ont bénéficié d’une ventilation mécanique pour une
durée supérieure a 3 jours, mais également plus que la moitié de nos patients MTEV
-, donc on n’a pas pu établir d’association entre la ventilation mécanique et la

survenue de complications thromboemboliques.

2- Prise en charge hémodynamique :

2-a-Générale : Elle est pratiquée sans discontinuité depuis la phase pré-
hospitaliere jusqu’au controle de ’hémorragie. Elle se base sur la correction du choc
hémorragique souvent présent chez les polytraumatisés avec un intérét particulier a
la question du dosage : un trop peu exposant a une hypo perfusion délétere et
I’exces inverse pouvant aggraver I’hémorragie , générer des troubles de
I’hémostase et compliquer la prise en charge (6).

Le remplissage vasculaire est débuté précocement et les patients hypotendus
sont traités comme des patients hypovolémiques. Le soluté de perfusion doit étre
choisi rigoureusement en prenant en compte 'effet sur ’cedeme cérébral en cas de
traumatisme cranien associé et sa dose doit étre optimisé selon son espace de
diffusion(79).

Le soluté de référence est le sérum salé a 0,9% . C’est un cristalloide qui est

Iso-osmolaire isotonique. il diffuse rapidement dans le tissu interstitiel et
procure une expansion volumique de 30% environ.(79)

En cas de traumatisme cranien grave, les solutés hypotoniques sont proscrits
car risquent d’induire un cedeme cérébral. Les solutés glucosés sont a elles
proscrites dans les premieres 48h post-traumatiques vu le risque d’acidose
cérébrale(80) .

En cas d’hypovolémie sévere le sérum salé isotonique peut se révéler

insuffisant donc le recours a des macromolécules est justifié .(81) .
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En I'absence de correction d’une hypotension artérielle ou en cas de
défaillance circulatoire aigue , on peut avoir recours aux amines vasopressines afin
de maintenir une TA correcte sans abus de perfusion excessive , ainsi que de
contrebalancer la vasoplegie induite par la sédation (82). Les drogues les plus
utilisés sont la dopamine, mais son effet tachycardant chez les patients
hypovolémiques nous pousse a favoriser la Noradrénaline a faible dose (0,05 a 0,1
ng/kg/min) .

Une hypotension (PAS<90 mm Hg) est délétere en cas de traumatisme cranien
d’ou la nécessité de maintenir une PAM>85mmHg dans le contexte d’une atteinte
du systéme nerveux central(83).

Dans, notre étude, tous les patients sont arrivés au service avec une voie
veineuse périphérique et une perfusion. Les solutés utilisés en majorité étaient les
cristalloides et les colloides. 80% (48 sur 60) des patients ont bénéficié d’une prise
en charge plus invasive, comprenant entre autres I’administration de drogues vaso-
actives et le monitorage par une ligne artérielle.

2-b : Transfusion sanquine :

Au décours de la perfusion de solutés de remplissage dont on a
précédemment parlé, le volume du liquide perfusé doit étre tout au long adapté afin
de maintenir un taux d’HB >10 et ainsi d’éviter la dilution. Le recours a une
transfusion sanguine peut étre alors indiqué. Néanmoins , la restauration de la
volémie reste prioritaire et I’objectif de la transfusion de culots globulaires n’est pas
la normalisation de I’'HB mais la correction ou la prévention d’une mauvaise
tolérance de I’anémie(81) .

En cas d’hémorragie aigue , avec déficit global des facteurs de la coagulation

une transfusion de plasma est indiquée(80) .
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Cependant , la transfusion a été incriminé comme facteur de risque de
survenue de complications thromboembolique chez les patients polytraumatisés et
traumatisés craniens(54) .

Dans une large et récente étude conduite aux états unis les auteurs (11) ont
trouvé que la transfusion de plus de 4 unités de Culots globulaires , plaquettes ,
plasma frais congelé dans les premieres 24h exposait a plus de risque
thromboembolique chez cette catégorie de patients(11) .Geerts (18) et Schultz(62)
avaient constaté le méme résultat bien avant.

Lichte (58) , quant a lui , n’a pas trouvé d’association entre la transfusion
sanguine et la MTEV .

En Tunisie , dans une étude portant sur 56 patients traumatisés et réalisée en
2010 par Pr Nabil Frikha et son équipe (84), la transfusion sanguine a été le seul
facteur significativement corrélé a la MTEV .

Dans notre série , le taux de transfusion chez les patients MTEV+ est plus
élevé que chez les patients MTEV- mais sans étre statistiquement significatif .

2-c La voie veineuse centrale :

Un cathéter est dit central quand son extrémité distale se situe au niveau de la
veine cave supérieure. Il faut néanmoins ajouter les cathéters veineux fémoraux,
dont I'extrémité est située au niveau des veines iliaques, voire de la veine cave
inférieure. Les voies les plus communément utilisées sont la veine jugulaire interne ,
la veine sous claviere ,et la veine fémorale (85)

Le cathétérisme veineux central permet : la mesure de la pression veineuse
centrale, un remplissage vasculaire rapide lorsque l'utilisation d’un abord vasculaire
périphérique est impossible ; la perfusion continue de drogues vasopressines
puissantes (Noradrénaline , Adrénaline , Vasopressine) ou de produits irritants
(Vancomycine , Amphotéricine B, ...) dont I'administration par un une voie veineuse

périphérique est déconseillée . La pose d’une VVC est également indiquée devant
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une situation d’urgence (Etat de choc , arrét cardiaque ... ) comme c’est le cas
souvent chez les patients polytraumatisés et traumatisés craniens , ou devant
I'impossibilité d’obtenir un acces veineux périphérique chez un patient(86) .

Cependant, ces dispositifs intravasculaires peuvent s’accompagner de
quelques complications ,soit immédiates comme le pneumothorax ou la ponction
vasculaire , soit retardées comme la thrombose sur cathéters et I'infection(87) .

Dans leur revue(88) , les experts de Cochrane ont incité a préférer la voie sous
claviere par rapport a la voie fémorale car elle exposerait un moindre risque de
complications thrombotiques ;

Plus récemment , Hamada et al(14) , de I’hdpital Bicétre de Paris a retenu la
voie veineuse centrale comme facteur favorisant de MTEV . 45 patients sur les 47
MTEV+ avaient une VVC (95,7%) contre 79 patients sur les 106 MTEV- (74,5%),
I’association a été significative (p=0,0041).

Dans notre série, 5 patients sur les 6 qui ont ont présenté la MTEV avaient une
VVC (83,3%) contre 22 sur 54 qui ne l'ont pas présenté (40,7%).Encore , la

corrélation n’est pas significative sur le plan statistique (p>0,05).

3-Prise en charge neurologique :

3-1 : Sédation :

La sédation est bénéfique chez les patients polytraumatisés et traumatisés
craniens par son action sur la stabilité hémodynamique, respiratoire,métabolique, et
sur |I’agitation motrice.

Ses objectifs quand elle est indiquée sont d’assurer une analgésie suffisante,
de permettre la réalisation d’une intubation supportée, de contrbler I’agitation et
limiter le risque d’extubation accidentelle et de permettre une bonne adaptation au
respirateur. Dans le cas du traumatisme cranien, elle diminue de ce fait le risque

d’hypertension intracranienne(89) .
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3-2 : Traitement des poussées d’HIC :

Cliniquement, une poussée d’HIC, voire méme d’engagement cérébral , se
manifeste par une anisocorie et une hypertonie . Devant une telle situation a risque
viral des mesures de réanimation neurologique doivent étre réalisés en urgence :
Sédation profonde, parfois administration de barbituriques, controle de
I’hyperthermie, prévention de la compression jugulaire , traitement d’une
hypoxémie et d’une hypercapnie , traitement d’une crise convulsive , et maintien
d’une normo volémie .

Inutile de rappeler la place capitale du monitorage de la PIC et de la qualité de
perfusion cérébral pour guetter toute complication et la traiter a temps. Chez nos
patients, le Doppler Transcranien, outil non invasif et d’une grande utilité, était le
plus utilisé .

Le traitement médical de référence en matiere de traitement de I’HIC est le
mannitol. En cas d’hypovolémie ou d’hypo osmolarité, on peut avoir recours au
sérum salé hypertonique.

D’autres moyens en cas d’échec du traitement de premiere ligne sont
I’hypothermie, I’hyperventilation, et 'usage du sérum salé hypertonique a 7,5%. Et
enfin en derniers recours, un drainage du LCR peut d’avérer
indispensable(90)(91)(92)(93)(94)(95) .

3-3 Traitement anticonvulsivant :

Les majorité des études scientifiqgues démontrent I'utilité du traitement
anticonvulsivant dans la réduction de l'incidence de I’épilepsie post-traumatique
précoce , et moins celle de I’épilepsie tardive ( survenant au dela de 7jours de
traumatisme ) , de ce fait , 'administration d’antiépileptique n’est conseillée que
chez le patients curarisés et chez les patients qui présentant un risque de
convulsions : GCS<10 , une contusion corticale , une embarrure , un hématome

cérébral et une plaie cranio-cérébrale(96)(97) .
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Sur la méme lignée de recommandations, il est indiqué que toute crise
comitiale doit étre traitée, car il s’agit d’un facteur d’augmentation de la PIC(98) .

Dans notre série , tous les patients ont bénéficié de prise en charge
neurologique , allant de I’analgésie jusqu’a la sédation profonde .

43 patients ont été intubée et sédatés , avec la l'utilisation de Dépakine chez
50 patients , réalisation de DTC chez 30 patients , et I’hypothermie protectrice chez

quelques patients .

4-prise en charge chirurgicale :

Les interventions chirurgicales constituent un facteur de risque important de
complications thromboemboliques en raison des lésions vasculaires et endothéliales
gu’elles peuvent provoquer et en raison de I'immobilisation post-opératoire qui
peut étre de tres longue durée(66) . Geerts et Knudson ont trouvé que la chirurgie
exposait les patients polytraumatisés et traumatisés craniens a plus de risque de
MTEV (74)(66) .

Meissner s’est basé sur le type de chirurgie pour stratifier le risque . En effet il
est estimé a 19% pour les chirurgies générales , 24% pour la neurochirurgie , et 48 a
61% pour la chirurgie du bassin ou du genou (99)

Meizoso , dans sa récente étude , a trouvé une corrélation significative entre
les interventions chirurgicales qui durent plus de deux heures et la survenue de
complications TE chez les patients polytraumatisés et traumatisés craniens(11) .

Yumoto , Dans une série de 204 patients , 49 sur les 65 MTEV+ (75%) ont subi
une intervention chirurgicale contre 127 sur sur 204 MTEV- (62%) , I’association est

significative ( p=0,009)
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Au contraire, dans une étude tunisienne sur 56 patients , 2 des 4 patients qui
ont présenté une MTEV ont subi une intervention chirurgicale , on a pas trouvé
d’association significative(84) .

Dans notre série, 4 patients sur 6 qui ont présenté la MTEV ont subi une
chirurgie (66,7%), contre 18 sur 54 MTEV- (33,3%) .

Tachino , dans son étude réalisée récemment en 2019 au Japon n’a pas trouvé
de corrélation significative entre la chirurgie >2h et la MTEV (57). Dans notre série
également, on n’a pas pu corréler la durée de chirurgie supérieure a 2H et la

survenue de MTEV chez les polytraumatisés et traumatisés craniens.

VI - MTEV :

1-Incidence :

Les incidences publiées dans la littérature d’ETEV aprés un traumatisme
majeur varient de 4,6 a 28% (100)(101)chez les patients ayant recu une prophylaxie ,
mécanique ou pharmacologique , jusqu’a 90% chez les patients ne recevant aucune
prophylaxie pharmacologique (18)(56) . _

Ces chiffres varient significativement selon les modalités de prophylaxie
suivies par I’équipe soignante et les moyens diagnostic utilisés et les modalités de
leur prescription (8)(61).

Historiquement , Sevitt et Gallagher’s (102) dans leur autopsie sur 125
patients en 1961 ont trouvé révélé 65% de TVP et 16% d’embolie pulmonaire .

Plus récemment, plusieurs centres ont mené des études prospectives et selon
des protocoles bien définis de prophylaxie et de dépistage systématique de MTEV
chez les patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens admis au sein de leurs
services ont vu l'incidence des complications thromboemboliques augmenter vu le

nombre non négligeable d’accidents TE cliniquement silencieux(14)(103) .
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En effet , Schultz (62)a conduit une étude prospective sur 90 patients victimes
d’un traumatisme sévere tous asymptomatiques en effectuant des examens
tomodensitométriques bihebdomadaires et a trouvé 22 cas d’embolie pulmonaire
chez ces patients .

Dans une population de patients traumatisés hospitalisés en réanimation a
I’Hopital Bicétre de Paris(14) pendant plus de 48H et mis sous un traitement
préventif précoce selon un protocole précis, la prévalence des complications
thromboemboliques diagnostiqués prospectivement a I’Echodoppler couleur réalisé
de facon systématique était de 31% (47/153) . Dans la méme série, les TVP avec une
manifestation clinique ne représentaient que 8% (5/59).

Les résultats d’autres études récentes avec un échantillon similaire au notre sont

présentés dans le tableau ci dessous :

Etude Incidence de complications thromboemboliques
Yumoto et al Japan 2017
Japa 32%
n=(204) prospective
Al fi et al Egypt 2019
mowafi et a g.yp 41.6%
(n=250) prospective
Dengler et al USA 2016
. . 12%
(n=155) rétrospective
Hachem et alCanada-2018
. 16%
(n=64)prospective
Frikha et alTunisie
. . 7,1%
(n=56 )Rétrospective
Notre série
10%

n=(60 )Rétrospective

Nous constatons que l'incidence est plus élevée dans les études prospectives,

nous expliquons cela par les examens systématiques utilisés pour dépister les
complications thromboemboliques chez tous les patients inclus dans ces études , y
compris les patients asymptomatiques ; mais aussi par les différences au niveau des

conduites thérapeutiques et surtout préventives.
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2-Type :

La complication majeure de la thrombose veineuse profonde est I’embolie
pulmonaire. Celle ci survient dans 10% des cas environ(104). Cependant , ’embolie
pulmonaire est silencieuse dans 25% jusqu’a 75% des cas en général (62)(105)(106)
et dans les suites d’'une TVP symptomatique , l'incidence de I'EP fortuitement
diagnostiquée par scintigraphie pulmonaire et angiographie a été rapporté dans la
littérature dans des études anciennes a 12% jusqu’a 50% (105)(107) , et dans une
étude plus récente réalisée par Schultz(62) a 25% en utilisant comme moyen
diagnostic ’'angioscanner thoracique , a 24% .

Hachem(108) dans son étude a propos de 64 cas , ou 10 patients ont
développé des complications thromboemboliques , 7 ont présentée une TVP , 2 une
embolie pulmonaires , et 1 patient les deux simultanément .

Frikha (84) et son équipe ont eu 4 cas de complications TE sur 56 patients , 3
étaient des TVP contre un seul cas d’embolie pulmonaire.

Dans notre série, sur 6 cas de complications TE, 4 étaient des TVP contre 2 cas

seulement d’embolie pulmonaire.

3-Délai d’apparition :

Le délai d’apparition des complications thromboemboliques chez les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens est trés variable d’une étude a l'autre, et
dépend entre autres des méthodes diagnostiques utilisées.

Dans [|’étude réalisée a Bicétre(14) le délai médian d’apparition des
complications TE était de 6 jours .

Chez Hachem (108) ce délai variait entre 3 et 13 jours avec une médiane de 7
jours . Yumoto(61) dans sa série a trouvé un délai médian entre I’hospitalisation et
la survenue de complications TE de 10 jours .

Dans notre série,tous les patients ont présenté la MTEV apres un délai de 7 jours,

avec un délai moyen de 13 jours et une extréme de 36 jours.
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4-Présentation clinique :

Les signes cliniques de la maladie thromboembolique veineuse sont frustes et
non spécifiques. Pour la TVP , moins de 10% des patients présentent des signes
cliniques manifestes (14). Ainsi, limiter les explorations uniquement aux patients
symptomatiques réduit faussement la prévalence. En ce qui concerne I’embolie
pulmonaire, le diagnostic est posé grace a un cortege de signes cliniques
aspécifiques (Douleur thoracique , fébricule , dyspnée ...) , qui sont souvent
présents chez la majorité des patients séverement traumatisés , et méme , ’embolie
pulmonaire peut étre silencieuse dans 25% jusqu’a 75% des cas (62)(105)(106) .
Récemment , des études ont révélé que la syncope ou méme la pré-syncope peut
étre un motif fréquent ( 17% dans une série ) de ’embolie pulmonaire , également ,
ces motifs ont été associé un pronostic plus sombre , par une association plus
fréquente a la dysfonction ventriculaire droite , et a I'instabilité hémodynamique ,
ainsi qu’a la mortalité (109)

Le clinicien doit chercher dans la mesure du possible :

4-1-Pour I'EP :

Douleur thoracique de type pleurale ; Parfois augmentée par la percussion
ou la pression des cotes. En cas d’EP centrale ,la douleur peut mimer I’angine de
poitrine , probablement causée par une ischémie du V.D , et imposant de faire le
diagnostic différentiel avec un IDM ou la dissection aortique (110)

Dyspnée isolée: Dyspnée souvent brutale, inexpliquée mais parfois
progressive .

Expectorations hémoptoiques souvent modérées

Etat de choc : Cyanose et hypotension sont en faveur du diagnostic. Avec ou

sans signes d’insuffisance cardiaque droite.
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Forme asymptomatique ou de découverte fortuite (110)

L’examen clinique peut trouver une tachypnée constante, tachycardie moins
constante, des signes d’insuffisance cardiaque droite (Turjuscence jugulaire , reflux
hépato-jugulaire..)(111) .

L’'auscultation pulmonaire est souvent normale(112), elle peut cependant
trouver un son de frottement pleural en cas d’EP avec infarctus pulmonaire(110). Un
syndrome pleural peut également étre présent en cas d’épanchement pleural, il
y’aura dans ce cas une matité déclive avec abolition des vibrations vocales et
disparition du murmure vésiculaire(113) .

4-2 PourlaTVP:

Recherche d’un cordon veineux palpable

(Signe de la veine thrombosée) .

Douleur locale unilatérale du MI d’apparition récente.

(Edeme ipsilateral avec différence de circonférence>3cm par rapport a I'autre
membre.

Chaleur locale

Erytheme ou dilatation des veines superficielles (Circulation collatérale) .

Le signe d’Homans est peu sensible et peu spécifique.

Il faut noter que la localisation des symptomes ne correspond pas forcément a
la localisation de la thrombose. La localisation exacte est fournie par l'ultrason et
non pas par les données de I’examen clinique .

Egalement , la présence d’une thrombose veineuse superficielle , ne permet
pas la présence d’une thrombose veineuse profonde sous-jacente , présente dans

25% des cas(114) .
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3-Scores de probabilité clinique :

Bien que I'anamnese et I’examen clinique sont d’une grande utilité dans la
démarche diagnostique, ils ne permettent cependant que de suspecter le diagnostic
car la sensibilité et la spécificité des signes et symptomes cliniques pris
individuellement est faible. Pour cette raison, différents scores de probabilités
cliniques peuvent étre utilisés pour établir une probabilité clinique d’EP, les plus
utilisés sont le Wells score pour I’EP ET la TVP, et le score de Geneve modifié pour
I’EP(115).Le score de Wells a été évalué chez les patients ambulatoires et
hospitalisés , alors que le score de Genéeve n’a été évalué que chez les patients non
hospitalisés , principalement ceux admis aux urgences .

Cependant, L’utilisation de ces scores chez la population de patients
polytraumatisés et traumatisés craniens en milieu de réanimation a été contestée
par plusieurs auteurs (116)(117)(118). Dans la plus grande étude menée pour
caractériser la fiabilité du WELLS score a prédire la survenue d’embolie pulmonaire
,chez une population de 6000 patients traumatisés entre 2001 et 2011 aux états
unis (119) , Young et son équipe ont conclu que le score de Wells est non utile dans
cette fonction .

Pour ce qui est de l'utilité du Wells score a prédire la TVP dans les patients
Polytraumatisés et traumatisés craniens ,Modi et al a mené en 2016 une étude de
type cohorte rétrospective sur 298 patients ou il a trouvé qu’une corrélation linéaire
existait entre le score de Wells et la TVP, avec une valeur significative (p=0,0016)
(15) . Cependant , cet avis est fortement contesté en milieu de réanimation médicale

et chirurgicale .
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Variables prédictives Points
Antécédents

Thrombose veineuse ou embolie pulmonaire +1,5
Chirurgie ou immobilisation pour fracture dans le mois +1,5
Cancer évolutif ou en rémission depuis moins de 6 mois +1

SymptOmes et signes cliniques

Signe de thrombose veineuse profonde +3
Hémoptysie +1
Fréquence cardiaque > 100 battements par minute 1,5

Diagnostic alternatif

Absence ou moins probable qu’une embolie pulmonaire +3

Pour un patient donné, le score permettant I’estimation de la probabilité clinique est obtenu en
additionnant les points correspondants a chaque variable.

La probabilité clinique est faible si le score est inférieur a 2.

Elle est intermédiaire si le score est compris entre 2 et 6 inclus.

Elle est forte si le score est supérieur ou égal 3 7.

Une embolie est « improbable » si le score est inférieur ou égal a 4.

Une embolie est « probable » si le score est supérieur ou égal a 5.

Figure 4 : Score de Wells pour la maladie thromboembolique

Hormis ces scores , le jugement clinique , ou ce qu’on peut appeler le test
empirique , de I’équipe médicale se basant sur les données de I'anamnese , de
I’examen clinique , des premiers tests de routine réalisés ( ECG , Radiographie
thoracique ) peuvent étre suffisants et de larges séries ont démontré leur non

infériorité aux autres tests élaborés pour prédire de la probabilité de I’EP (120)(121)
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5—-Evaluation pronostique et retentissement respiratoire  ou

hémodynamique :

5-1 Parameétres clinigues :

Tableau : Score de SEPSI pour évaluation pronostique d’une embolie pulmonaire

Paramétres Version originale Version simplifiée
(ISEP) (ISEP-s)
Age Age en années Age > 80 ans:1
Sexe masculin +10 -
Cancer +30 1
Insuffisance cardiaque chronique +10
1
Maladie pulmonaire chronique +10
Fréquence cardiaque =110 bpm +20 1
TA systolique <100 mmHg +30 1
Fréquence respiratoire
- - +20 -
> 30 respirations par minute
Température < 36 °C +20 -
Altération de I'état mental +60 -
Saturation artérielle en oxyhémoglobine
+20 1
<90 %

Stratification du risque de décés a un mois (% de risque selon les points)

Classe | < 65 points: o point:1,0 %
trés bas (0-1,6 %)

Classe Il de 66-85 points:
bas (1,7-3,5 %)

=1point:10,9 %

Classe lll: 86-105 points:
modéré (3,2-7,1 %)

Classe IV:106-125 points:
haut (4,0-1,4 %)

Classe V: > 125 points:
trés haut (10,0-24,5 %)

Le score de SEPSI calculé chez deux de nos patients ( version simplifiée) était O

point .

Mlle. OUAZZANI IBRAHIMI Narjisse 88



PEC préventive et thérapeutique de la MTEV chez les patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens en milieu de réanimation These N°84/20

5-2-Retentissement respiratoire et gazométrigue :

Le retentissement gazométriqgue de [I’embolie pulmonaire dépend
essentiellement de la taille du thrombus ,la durée de I'occlusion et aussi de I’état
cardiorespiratoire sous—jacent (122).

Dans le territoire de I’embolie pulmonaire, on assiste a une obstruction
vasculaire avec augmentation du rapport ventilation/perfusion par diminution de la
perfusion d’ou un effet espace mort. Dans le territoire sain ce rapport est diminué
par augmentation de la perfusion d’ou un effet shunt (4).

Par ailleurs, dans le coté atteint, I’hypoperfusion causera une baisse dans la
capnie dans les alvéoles pulmonaires. Cette hypocapnie est a l'origine d’une
bronchoconstriction réflexe ipsilaterale qui causera a son tour une redistribution de
I’air vers le coté sain et donc une amélioration du rapport

ventilation/perfusion du coté non atteint(123)(124).

Suite a ces modifications des rapports ventilation/perfusion, on aura une
hypoxémie. Elle peut étre secondaire a I’effet shunt, mais peut aussi €tre en rapport
avec un shunt vrai par atélectasie ou ouverture du foramen ovale ou une baisse de la
saturation veineuse en oxygene secondaire a la baisse du débit cardiaque(125) .

Ensuite, il va y avoir une hypocapnie qui résulte de I’hyperventilation réflexe
induite par I’hypoxémie. Cette hypocapnie pourra causer une alcalose respiratoire.

Au stade d’épuisement respiratoire du patient, une normo voire une
hypercapnie avec acidose respiratoire peut s’installer. Egalement, une hypoxémie
sévere ou non traitée pourra entrainer hypoxie cellulaire avec accumulation de

I’acide lactique ce qui résulte en la survenue d’une acidose métabolique(1) .

Mlle. OUAZZANI IBRAHIMI Narjisse 89



PEC préventive et thérapeutique de la MTEV chez les patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens en milieu de réanimation These N°84/20

5-3-Retentissement hémodynamique :

La gravité de I’embolie pulmonaire est étroitement liée a la survenue d’une
défaillance du ventricule droit. Celle ci survient quand, en cas d’embolie pulmonaire
massive (définie par plus de 50% d’obstruction) réalisant un obstacle mécanique a
I’éjection, la post-charge ventriculaire droite augmente tres rapidement et cause de
sérieuses conséquences qu’'on peut résumer par [|’hypertension artérielle
pulmonaire, la surcharge systolique du ventricule droit, la surcharge diastolique du
ventricule droit, I’hypertrophie ventriculaire droite, et la géne occasionnée au
remplissage du ventricule gauche et réduction de sa taille responsable d’une
diminution de la précharge qui conduit a une insuffisance circulatoire .(126) .

Ainsi , dans les formes modérées , cette insuffisance circulatoire se réduit a
une tachycardie en but de compenser la diminution de la précharge. Ensuite, a un
stade plus avancé, une chute de la pression artérielle systémique s’associe a cette
tachycardie rendant nécessaire un soutien hémodynamique. Le stade ultime est
I’état de choc (127).

L’existence d’une hypotension artérielle ou de signes périphériques de choc
lors de la phase initiale (moins de 5% des cas ) a été associé a une mortalité de 58%
dans le registre ICOPER qui porte sur plus de 2000 patients(128) . Egalement, une
dysfonction du VD méme en absence de signes de choc était liée a une surmortalité
précoce , méme si moindre(129).

Les patients qui ne présentent aucun signe de retentissement de I’EP sur le VD
a ’examen clinique et a I’échographie ont , sous traitement anticoagulant correct ,

un taux de mortalité égal a celui de I’EP tres faible(129)(130)(131) .
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Figure 6 : Schéma illustrant les conséquences physiopathologiques de I’embolie

pulmonaire massive.

Ainsi, les dernieres recommandations européennes en vigueur ont nommé

I’embolie pulmonaire grave comme : High risk Pulmonary Embolism, c’est a dire

embolie pulmonaire a haut risque , et ont défini les situations cliniques qui la

caractérisent , et ils sont représentés dans la figure suivante :

(1) Cardiac arrest (2) Obstructive shock™ ™
Need for cardiopulmonary Systolic BP < 90 mmHg or vasopressors required
resuscitation to achieve a BP >90 mmHg despite adequate
filling status
And

End-organ hypoperfusion (altered mental status; cold,

clammy skin; oliguria/anuria; increased serum lactate)

(3) Persistent hypotension
Systolic BP < 90 mmHg or systolic BP drop >40
mmHg, lasting longer than 15 min and not caused by

new-onset arrhythmia, hypovolaemia, or sepsis

Figure 5: L’embolie a haut risque est caractérisée par I'instabilité hémodynamique

qui peut revétir différentes situations(110)

Mlle. OUAZZANI IBRAHIMI Narjisse

91



PEC préventive et thérapeutique de la MTEV chez les patients polytraumatisés et/ou traumatisés craniens en milieu de réanimation These N°84/20

Dans notre série , les signes d’appel ayant guidé vers la suspicion de la TVP
étaient principalement une jambe rouge aigue , avec chaleur locale chez les patients
diagnostiqués pour TVP . Par Ailleurs , chez les patients qui ont développé une
embolie pulmonaire , les principaux signes étaient présentés par la dyspnée aigue et
I’aggravation d’une fonction respiratoire déja altérée , avec des signes d’hypoxie :
tachycardie et cyanose . Nous n’avons recensé aucun cas d’hémoptysie ou de
syncope .

Egalement , dans notre série , les deux patients qui ont présenté une embolie
pulmonaire n’ont pas présenté de signes de gravité clinique a type d’hypotension
persistante , d’état de choc , ou d’arrét cardiaque .Cependant , un patient a
présenté des signes de retentissement sur le cceur droit a I’échographie cardiaque
transthoracique , cet examen a permis de mettre en évidence :

e Un ventricule droit dilaté de fonction systolique altérée
e Un septum paradoxal
e HTAP modérée

e Thrombus volumineux en intra oreillette droite

6-Movyens de confirmation diagnostique :

6-1-Imagerie :

-Echo-doppler des membres inférieurs :

C’est la modalité de choix pour le diagnostic et le suivi de la thrombose
veineuse profonde symptomatique (132) . Cependant, son utilisation dans le but de
dépistage des patients asymptomatique est controversée: les derniéeres
recommandations européennes ne le recommandent que chez les patients a haut
risque thrombotique qui présentent des contre indications au traitement préventif et

non pas a titre systématique (133).
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La performance de ce I’écho doppler des MI est jugée selon des études de
niveau | et Il comme satisfaisante (Spécifié de 97-98% et une sensibilité variant de
61 a 92%)(134) ; par contre, son inconvénient c’est qu’il est un examen opérateur-
dépendant . De plus, chez les patients qui présentent une atteinte du membre
inférieur et bénéficient d’appareils orthopédiques (Fixateurs externes,
platres,attelles, pansements) I’exploration est limitée.

-Angioscanner thoracique :

L’examen clé pour le diagnostic de certitude de I’embolie pulmonaire
suspectée sur un faisceaux d’arguments cliniques non spécifiques et paracliniques
orienteurs (D-dimeres,ECG, gazométrie artérielle ) . Il a été désigné comme le
standard par la majorité des grandes études(135)(136) .II permet le diagnostic
positif et de gravité (137):

e Visualisation du thrombus (Hypodensité intravasculaire totalement occlusive
ou non).
e le caractere uni ou bilatéral , de niveau tronculaire/lobaire/segmentaire/sous

segmentaire .

e Index d’obstruction vasculaire se basant sur le nombre et la taille des arteres
occluses.
e rapport VD/VG >0,9 sur une coupe axiale (prédictif d’évenement clinique

grave) (111).

e ou de déces avec une sensibilité de 83% et une spécificité moindre de 49%.

e Rectitude ou inversion du septum interventriculaire.
Egalement, en cas d’absence d’embolie pulmonaire, il permet de préciser s’il existe
un diagnostic alternatif .
La valeur prédictive négative de I’angioscanner thoracique est de 98%. Couplé a

I’absence de TVP a | ‘écho-doppler des MI, il permet d’exclure une EP(137) .
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Cependant , selon les recommandations européennes concernant le diagnostic
de I’embolie pulmonaire (111), I'angioscanner thoracique doit étre couplé a la
probabilité clinique selon le score de WELLS , de ce fait , en cas de probabilité faible
ou intermédiaire , un angio-CT négatif a une valeur prédictive négative (96% ou 89%
respectivement ) contre une valeur prédictive négative seulement a 60% en cas de
probabilité clinique élevée . Chez cette population, la réalisation d’explorations
complémentaires est controversée méme si elle pourrait s’avérer nécessaire.

-I’Echocardiographiecardiaque :

Dans le cadre d’une EP , I’échocardiographie peut montrer des signes indirects
relatifs a la souffrance du ventricule droit comme une dilatation ventriculaire ou des
troubles de la cinétique segmentaire ( signe de gravité) , dilatation de I'artere
pulmonaire , la perméabilité du foramen ovale(138). Plus rarement, elle peut
visualiser un thrombus dans le VD , surtout par écho-cceur transoesophagienne que
par la trans thoracique.

Cependant, ces anomalies cardiaques ne se retrouvent pas systématiquement,
et leur absence ne permet pas d’exclure une EP . Ainsi, elles peuvent étre dues a
d’autres affections cardiaques ou pulmonaires que I’écho coeur permet de mettre en
évidence (tamponnade, dysfonction valvulaire aigué, dissection aortique,
hypovolémie, dysfonction ventriculaire gauche).

La dilatation du VD est retrouvée chez 25% des patients présentant une EP , et
sa détection, que ce soir par Echo-coeur ou par angio-CT est utile pour stratifier le
risque (111) . Egalement, I’échocardiographie n’est pas recommandée a visée
diagnostic chez les patients a suspicion non élevée d’EP qui sont dans un état
hémodynamique stable. A contrario, en cas de suspicion d’EP a haut risque,
I’absence de signes écho-cardiographiques de souffrance du VD permet d’exclure

que I’EP soit la cause de I’état de choc ou I'instabilité hémodynamique.
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Dans notre série , le diagnostic d’embolie pulmonaire a été posé chez un
patient grace a | apport de I'angioscanner thoracique , le patient considéré a la base
a haut risque de développer une complications thromboembolique veineuse ; Chez
un deuxieme patient , on a réalisé une échographie cardiaque transthoracique qui a
visualisé des signes directs et indirects et ainsi a permis de poser le diagnostic
positif d’embolie pulmonaire , le choix de méthode chez ce patient se justifie par le
fait qu’il a été jugé imprudent de le déplacer pour un examen a l’angioscanner
prenant en considération son état clinique instable. L’ETT , dans notre contexte , a
aidé a écarter le diagnostic d’embolie pulmonaire chez un autre patient , qui a
I’lexamen clinique , et aux résultats de la gazométrie et de la radiologie standard ,
présentait des résultats laissant penser a une embolie pulmonaire et chez qui
I’angioscanner thoracique n’était pas possible a I'immédiat avec une détresse
respiratoire d’installation brutale ; 'examen par ETT a permis a la fin a poser un
diagnostic précis et écarter le diagnostic d’embolie pulmonaire .

Pour les patients chez qui on a suspecté une thrombose veineuse profonde,
I’echodoppler du membre inférieur a été I’examen de choix , il a permis de poser le
diagnostic positif dans tous les cas , avec localisation de la thrombose.

6-2-Biologie et gaz de sang

-D-dimeres :

On connait la valeur prédictive négative de I'absence d’élévation des D-
dimeres dans la pathologie thromboembolique veineuse. Leur dosage n’intervient
donc jamais dans le but de confirmer le diagnostic(139)(110). Il existe différentes
méthodes dont ELISA qui est la plus précise. Celle ci permet, lorsqu’elle est négative
et associée a une probabilité clinique faible, d’exclure une EP pres de 40% des

patients(111).
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Cependant , les d-dimeres sont systématiquement augmentés apres un
traumatisme sévere , leur intérét dans le dépistage de la MTEV chez les patients
polytraumatisés et traumatisés craniens est donc tres limité (99). Le dosage est donc
particulierement intéressant chez les patients indemnes de pathologies associées
puisqu'il peut permettre d'éviter le recours a des examens radiologiques invasifs
pour infirmer le diagnostic, c’est le cas des embolies pulmonaires suspectées en
ambulatoire , et c’est notamment les dernieres recommandations européennes en la
matiere (110) .

Dans notre série, un seul patient a bénéficié du dosage des D-dimeres qui est
revenu élevé ( 1000ng/ml) .

-Gaz de sang :

Classiguement une hypoxie est associée a une hypocapnie. Mais l'intérét
diagnostique de cet examen reste limité : en effet, I'hypoxémie peut étre absente
(dans 26%des cas, la Pa02 est supérieure a 80 mm Hg ) ou témoigner d’une autre
affection (décompensation cardiaque, exacerbation d'une bronchite chronique
obstructive (BPCO), pneumopathie infectieuse...).

La profondeur de I'hypoxie témoigne de la sévérité du processus avec une
valeur seuil de la pression artérielle en oxygene (Pa02) a 60 mm Hg en dehors d’une
insuffisance respiratoire préexistante. Dans les formes d’EP grave ou massive avec
état de choc, l'alcalose respiratoire est remplacée par une acidose qui témoigne de
la gravité de la situation clinique(140) .

Autres examens :

Le taux de BNP reflete la sévérité de la dysfonction du VD. La troponinémie
peut étre augmentée, du fait d’un infarctus VD transmural malgré des arteres
coronaires perméables.

Dans notre série , un patient qui a présenté une embolie pulmonaire a

présenté un taux de troponine élevé a 3,2 et un taux de BNP a 140.
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Figures 7 : Algorithmes diagnostiques devant une embolie pulmonaire(141)
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7-Traitement préventif de la maladie thromboemboligue veineuse :

L’efficacité du traitement préventif permet de réduire l'incidence des
complications thromboemboliques. Chez les polytraumatisés, la prévention
pharmacologique peut exposer les patients a des complications hémorragiques qui
peuvent menacer le pronostic vital. La diversité des atteintes retrouvées fait que
certains moyens de prévention ne peuvent pas étre appliquées : c’est I'exemple des
moyens de prévention mécanique qui ne peuvent pas étre appliqués en cas de
traumatisme des membres inférieurs.

Une revue récente de la littérature menée par les experts de Cochrane data
base incluant 16 études (n = 3 005 patients), a conclu que tous les types de
prophylaxie permettent de réduire le risque d’ETEV : mécanique, pharmacologique
ou méme mieux avec I’association des deux (142) .

7-1-Traitement préventif pharmacologique :

7-1-a-Type :

L’Héparine :

Les HBPM sont les traitements de référence pour la prophylaxie de la maladie
thromboembolique veineuse depuis plus de 20 ans. Elles ont été prouvées plus
efficaces que les HNF avec une meilleure sécurité. Plusieurs méta-analyses ont
confirmé un meilleur rapport bénéfice/ risque avec des saignements moins
fréquents pour les HBPM et 10 fois moins de leur thrombocytopénie induite(143).

Pour la population spécifique des patients polytraumatisés, Jacobs BN et al.
ont montré dans leur étude réalisée sur 18.000 patients et publiée en 2017 que les
HBPM étaient plus efficaces que les HNF pour la prévention de complications TE avec
un effet bénéfique sur la mortalité , et qu’ils devraient étre le premier choix des

praticiens (144).
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Les recommandations de la SFAR de 2011 affirment que les HBPM réduisent le
risque de complications TE avec un risque hémorragique considéré comme
acceptable par rapport a I’HNF chez les patients traumatisés sévere. De ce fait, Les
HBPM représentent le traitement de référence dans cette population de patients (2).

Le tableau suivant présente les principales caractéristique des HBPM et de

I’HNF (145)(146):
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Tableau : Principales caractéristiques des héparines.

HNF

HBPM

Poids moléculaire

Supérieur a 5400d
(en moyenne =15.000d)

Inférieur a 5 400d
(poids moyen 5000D)

Mode d’action

Par le bais de I’antithrombine Ill , qui est un inhibiteur

physiologique de la coagulation .

Inhibe le facteur Xa et le facteur
lla (Thrombine)

Inhibent exclusivement le
facteur Xa

Mode d’administration

Intraveineuse ou sous cutanée

Voie sous cutanée

Surveillance de
|’efficacité

Nécessaire , par TCA

Non nécessaire .

Biodisponibilité

30%

90%

La demi vie d’élimination
moyenne est d’environ :
1h30min apres injection IV 2h
apres injection SC

Celle ci peut étre :

Demi-vie , , _ Elle est dose-dépendante .
Allongée en cas d’augmentation
de la posologie.
Diminuée en cas de phénomene
thrombotique par consommation.
L’élimination se fait par
dégradation hépatique et
I’inactivation est réalisée par le o _
L . L L Principalement par voie
Elimination systeme réticulo-endothélial, le i
] rénale
facteur 4 plaquettaire et le
fibrinogéne
L’excrétion est rénale, que
L’excrétion se fait par voie I’héparine soit encore
L urinaire sous forme inactivée. Il activée ou non, avec un
Excrétion

n’a donc pas d’accumulation en
cas d’insuffisance rénale

risque d’accumulation en
cas d’insuffisance rénale.
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Avant d’instaurer un traitement a base de HBPM ou d’HNF il est indispensable de
réaliser un bilan pour s’assurer de I'intégrité de I’hémostase :

e Numération plaquettaire, TP, TCA. La numération de plaquettes est réalisée la
premiere semaine puis toutes les semaines en cas de traitement prolongé
pour guetter la survenue d’une thrombopénie induite par I’héparine.

e Et de la fonction rénale , qui sera estimée selon la formule MDRD , a partir
d’un poids récent du patient et d’'un dosage de la créatinine plasmatique ,
particulierement au dela de 75 ans et avant linitiation d’un traitement
prophylactique(145) .

Les antiagrégants plaquettaires :

Les antiagrégants plaquettaires sont une nouvelle piste de recherche pour la
prévention de complications thromboemboliques en pathologie post-traumatique.
Harr et al ont démontré dans leur travail le role prédominant des plaquettes par
rapport au fibrinogene sur la fermeté du caillot en situation clinique post-
traumatique(147) .

L’aspirine est le seul type d’antiagrégants antiplaquettaire utilisé pour la
prévention des complications thromboemboliques, mais son utilisation reste
controversée (148) .Son action antiplaquettaire est due l'inhibition de la fonction
plaquettaire par I’acétylation des plaquettes cyclo- oxygénase (COX), entrainant une
inhibition irréversible de la formation de thromboxane(1438).

L’aspirine trouve son indication dans les cas ou les autres moyens de
préventions sont contre indiqués, en association avec les moyens mécaniques.
Cependant , il n’existe pas de recommandations en ce qui concerne la dose
préconisée [142] .

Cependant , a I’heure actuelle , [l'incidence des complications TE avec

I’aspirine par rapport a I’HBPM demeure controversée (148). Jason et al ont
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recommandé I’aspirine comme traitement préventif adjuvant de I’héparinotherapie
et ont démontré un bénéfice thérapeutique en prévention des complications TE dans
la catégorie des patients traumatisés(149) .

Le Fondaparinux :

Le fondaparinux est un pentasaccharide synthétique, qui lie I’antithrombine Il
et inhibe le facteur Xa indirectement. Il est recommandé pour une utilisation chez
les patients chirurgicaux a haut risque lorsque HBPM ou HNF ne sont pas disponibles
ou contre-indiqués. La dose est de 2,5mg par voie sous-cutanée en une seule dose
quotidienne , qui améliore la compliance et I'observance . Il est contre-indiqué en
cas d’une insuffisance rénale sévere (clairance < 30 ml/kg) et en cas de saignement
actif. Son utilisation par rapport a I’héparine permet de réduire a néant le risque de
la thrombopénie induite par I’héparine , cependant , il n’existe pas d’antidote au
fondaparinux contrairement aux héparines .(150).

Dans une étude multicentrique et randomisée réalisée par Turpie et al(151) ,
ils ont trouvé une supériorité du Fondaparinux a prévenir les complications TE par
rapport a I’Enoxaparine chez les patients bénéficiant de lourdes chirurgies
orthopédiques . L’incidence de la MTEV chez les patients recevant le Fondaparinux
était de 6,8% (182 de 2682 patients) contre 13,7%(371 de 2703 patients) dans le
groupe recevant I’Enoxaparine . Jong-Ping Lu a confirmé I’efficacité et la sécurité de
I'utilisation du Fondaparinux chez la catégorie de patients polytraumatisés (100).
Les anticoagulants directs :

Le rivaroxaban ( Xarelto *)est un inhibiteur sélectif du facteur Xa qui bloque le site
actif du Xa et ne nécessite pas un cofacteur (152) . Plusieurs études randomisées
comparant le rivaroxaban par voie orale (10mg une fois par jour) avec I’énoxaparine
(40mg une fois par jour ou 30mg deux fois par jour) pour la prévention des

complications thromboemboliques apres chirurgie de la hanche (153)(154) ou du
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genou (155)(156) ont démontré toutes I’'efficacité du rivaroxaban a prévenir les
complications TE et a réduire significativement la mortalité toutes causes
confondues par rapport aux schémas de base de I’enoxaparine , avec notamment ,
moins de risque hémorragique.

Le dabigatran est un inhibiteur direct de la thrombine par voie orale qui empéche la
formation de la thrombine. Sa demi-vie est de 12—14h. La forme orale est un pro-
médicament qui est administré une ou deux fois par jour. Environ 80 % du produit
est excrété sous forme inchangée par les reins(157). Indication : prévention primaire
des événements thromboemboliques veineux chez les patients adultes ayant
bénéficié d’une chirurgie programmeée pour prothese totale de hanche ou de genou.
L’edoxaban est un inhibiteur sélectif du Xa administré par voie oral avec une demi-
vie de 8—10 h. Environ un tiers de la dose est éliminé par les reins. Il est
recommandé a 30mg par jour (158). Une étude randomisée comparant I’Edoxaban
contre I’énoxaparine pour la prévention des complications thromboemboliques ont
démontré une efficacité similaire apres chirurgie du genou(159) .

L’apixaban est un inhibiteur sélectif du Xa qui est rapide- ment absorbé apres
administration par voie orale et qui une élimination rénale (25 %) la plus faible par
rapport aux autres anticoagulants directs. La dose recommandée est de 2,5 mg
deux fois par jour. Environ 27 % de la dose est excrétée sous forme inchangée dans
les urines.

Danaparoide (héparinoide) .

Il agit en inhibant I'antithrombine Ill, ce qui provoque une inhibition indirecte du
facteur Xa et la thrombine. Son utilisation est recommandée dans la prévention des
complications thromboemboliques uniquement en cas de présence d’une

thrombopénie induite par I’héparine(150) .
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Dans notre série , le traitement préventif pharmacologique a été administré chez 33
patients (55%). Tous ont recu de 'HBPM (Enoxaparine). Chez un patient, apres 5
jours d’administration d’Enoxaparine, on a changé le traitement par le
Fondaparinux. Aucun patient n’a été mis sous I’héparine non fractionnée ou les
anticoagulants oraux directs pour fin prophylactique.

7-1-b-Complications liées a ’'administration des anticoagulants:

Les accidents liés aux anticoagulants sont dans la majorité des cas liés a
I’ladministration de I’héparine non fractionnée (qui n’est plus utilisée a fin préventive
selon notre protocole) , ou d’héparine de bas poids moléculaire , ou a la prise d’anti

vitamines K (également non utilisés a fin prophylactique en intra-hospitalier) .

e Complications liées a I’'administration d’héparines(160)(161) :
Complications hémorragiques :
Leur fréquence au cours des traitements préventifs varie de 1 a 2%. Elle peuvent
survenir lors d’un traitement par HNF ou par HBPM et elle varient selon plusieurs
facteurs : I’age, le sexe féminin ,le faible poids corporel , I'intensité et la durée de
I’anticoagulation .
Les facteurs suivant sont susceptibles d’augmenter ce risque :

e pathologie digestive ou cérébrale a risque hémorragique ;

insuffisance hépatocellulaire ;

traumatisme ou chirurgie récente ;

thrombopénie ;

troubles congénitaux de la coagulation a risque hémorragique ;

insuffisance rénale surtout pour les HBPM.
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L’administration concomitante d’un autre anti thrombotique majore aussi ce risque

(AVK,antiagrégants plaquettaires).

Cliniguement, elle peuvent étre asymptomatiques et ne se manifester que par un

surdosage biologique par un TCA> 3 pour I’HNF , ou activité anti-Xa élevée pour les

HBPM (le taux d’accidents hémorragiques augmente nettement lorsque I’activité

anti-Xa est > 1,0 Ul/ml). Ou bien provoquer une anémie sans hémorragie apparente

ou un hématome ou une hémorragie extériorisée grave ou non.

Pour prévenir ces accidents, il faut tenir a respecter certaines regles de prescription :
e adaptation des doses en fonction du poids ;

surveillance quotidienne du TCA en cas de traitement par HNF ;

contre-indication des HBPM en cas d’insuffisance rénale sévere ;

prescription prudente des HBPM chez les sujets agés du fait de leur fonction

rénale souvent altérée (pas au-dela de 75 ans) ;

respect des contre-indications pouvant entrainer un risque hémorragique.
Devant un accident hémorragique lié aux héparines, il faut tout d’abord évaluer la
gravité par examen clinique, recherche de signes de choc hémorragique, dosage
hémoglobine et hématocrite.
En cas d’accident mineur réadapter les doses et surveiller cliniguement et
biologiquement.
En cas d’accident majeur :
o Mettre en balance le niveau de risque hémorragique et le niveau de risque qui
pourrait résulter de I'arrét du traitement anticoagulant (chez les porteurs de
valve mécanique, par exemple) .
o Remplissage par des macromolécules puis compensation des pertes sanguines

par transfusion de concentrés de culots globulaires si nécessaire ;
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« Evaluer I'intérét de I'administration de I’antidote de I’héparine : le sulfate de
protamine.

e Administration en IV lente ;

o Neutralisation de I'action anticoagulante de I’'HNF : 1000 UAH (1 ml)
neutralisent environ 1000 unités d’héparine. La dose de sulfate de protamine
a injecter doit étre adaptée a I’héparinémie constatée et non pas a la dose
d’héparine injectée ;

« Neutralisation de I’action anticoagulante des HBPM : le sulfate de protamine
inhibe unité par unité I’activité anti-lla des HBPM, mais ne neutralise que
partiellement (50 a 60 %) leur activité anti-Xa .

o Effets secondaires du sulfate de protamine : hypotension, bradycardie,
hypertension pulmonaire aigué (rare), choc anaphylactique.

Thrombopénie induite par I'héparine :

Deux types de thrombopénies peuvent survenir chez les patients traités par
HNF ou HBPM :

- la thrombopénie de type | (thrombopénie précoce), bénigne, d’origine non
immune , d’apparition précoce et sans complication thrombotique et qui
régresse malgré la poursuite du traitement .

- la thrombopénie de type Il, potentiellement grave, d’origine immune et
généralement d’apparition tardive, c’est ce qu’on appelle la thrombopénie
induite par I’héparine .

Sur le plan physiopathologique , la thrombopénie résulte de I’activation
plaguettaire et de la phagocytose des plaquettes sensibilisées par les
anticorps.

Les thromboses résultent d’une activation des plaquettes, des cellules

endothéliales, et des monocytes.
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La fréquence de la TIH est beaucoup plus élevée avec I’'HNF qu’avec I’HBPM. Celle ci

varie de 1 a 5% pour HNF et inférieure a 1% pour I’HBPM. Son délai de survenue est

entre 5 et 8 jours en moyenne, il peut étre plus court si le patient a été exposé a

I’héparine dans les 3 derniers mois , et il peut étre plus long, allant jusqu’a 3

semaines , pour les patients sous HBPM .

- En ce qui concerne le tableau clinique, selon la Haute Autorité de la Santé , le
diagnostic doit étre évoqué devant:

e Une numération plaquettaire < 100 000/mm3 et/ou une chute relative des
plaquettes sur deux numérations successives (de 30 a 50 %) sous traitement
par une héparine .

e apparition de thromboses veineuses ou artérielles sous traitement par
héparine ;

e résistance au traitement par héparine avec extension du processus
thrombotique.

e méme si le patient n’est plus sous héparine, devant la survenue d’une
thrombose ou d’une thrombocytopénie (peu apres I’arrét de I’héparine).
La thrombopénie est comprise entre 30000 et 70000 chez la majorité des
patients.

e Une coagulopathie de consommation (CIVD) est rapportée dans 10 a 20 %
des cas.

e Les thromboses veineuses profondes peuvent concerner 50 % des patients
avec une TIH, ce qui justifie leur recherche systématique . Une embolie
pulmonaire survient dans 10 a 25 % des cas.

Devant cette complication il faut éliminer les autres causes possibles de
thrombopénie, réaliser des tests biologiques spécifiques pour confirmation (Elisa a

la recherche d anticorps anti F4P, Test d’activation plaquettaire.) , arréter le
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traitement par héparine et le substituer par le danaparoide sodique, rechercher une
TVP et continuer la surveillance clinique et biologique pendant toute la durée de
I’hospitalisation .
Autres complications rares par héparines :

- nécrose cutanée au point d’injection .

- Manifestations d’hypersensibilité: intolérances cutanées, allergie au point de

piqlre, rarement choc anaphylactique.

- Ostéoporose dans les traitements au long cours.

e Complications liées a 'administration du fondaparinux(100) :
Le fondapariux expose a des complications hémorragiques, mais contrairement aux
héparines il n’existe pas d’antidote.
Fondaparinux et TIH : Il n’est pas nécessaire de surveiller la numération plaquettaire
du fait de I’absence de survenue de TIH sous fondaparinux .
Dans notre série, trois patients ont présenté une thrombopénie au cours de leur
traitement préventif par ’Enoxaparine. Ce qui présente un taux de complications a
5% .
Chez un patient la thrombopénie est survenue trés tardivement au cours de
I’hospitalisation et s’est résolue spontanément sans besoin d’interrompre le
traitement.
Pour le deuxiéme patient, la thrombopénie s’est révélée a J+5 du traitement et on a
dd interrompre le traitement par Enoxaparine et le substituer par le Fondaparinux,
avec évolution favorable et correction des chiffres plaquettaires.
Chez le troisieme patient, le taux de plaquettes a avoisiné 30.000 ; On a interrompu
le traitement chez ce patient.

7-1-c-Dose du traitement préventif pharmacologigue :

La posologie optimale du traitement prophylactique par I’héparine de bas poids

moléculaire est toujours débattue, et malgré que les guidelines conseillent
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I'utilisation de ’THBPM comme agent prophylactique contre les complications TE chez
les patients victimes de traumatisme sévere, ils ne recommandent pas de posologie
spécifique.

Les études comparant les 2 schémas habituels de Enoxaparine 30 Ul x 2/jr ou
40Ul x 1/jr n'ont pas montré de différence significative dans l'incidence des
complications thromboemboliques(162)(163) .Toujours est-il , il n’est pas
actuellement recommandé de monitorer I’administration de I’enoxaparine chez la
majorité des patients(164) .

Cependant, Ko et al. ont montré que des niveaux sub-prophylactiques d’anti-
Xa étaient retrouvés chez 73 des 87 patients (84 %) avec une injection biquotidienne
d’Enoxaparine a 30 mg dans leur étude de type prospective(165). Berndtson dans
une étude de type cohorte prospective sur 147 patients , n’a trouvé des taux d’anti-
Xa correspondant au seuil prophylactique recommandé (0,2-0,4 ml/Ul) que chez
29,5% des patients , et il a ensuite réadapté la posologie chez ces patients selon
I’aXa et a comparé I'incidence de les complications TE avec le groupe témoin chez
qui on a pas réalisé d’ajustement du traitement selonl’anti-Xa : Berndston et son
équipe n’ont pas trouvé de diminution significative de I'incidence de la MTVE par
rapport au groupe témoin (166). Cette conclusion est partagée également par les
auteurs d’une autre étude réalisée plus récemment en 2018(167) .

En ce qui concerne les patients obeses (IMC>35kg /m2) , un ajustement de la
dose administré selon le poids est recommandée(0,5 mg/kg chaque
12H)(168).Toutefois , les dernieres recommandations européennesen vigueur
recommandent une dose de 30-40 mg/12h pour les patients avec un IMC>40kg/m?2
(111).De méme , une réduction de dose doit étre envisagée chez les patients avec

une insuffisance rénale (150).

Les résultats de ces études sont variables, mais on peut retenir que la
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surveillance précoce et l'adaptation de la prophylaxie anticoagulante chez les

patients a haut risque reste un domaine de recherche pour diminuer I’échec de la

prévention de la maladie thromboembolique veineuse .

Dans notre série , le schéma le plus utilisé est le suivant :
=) Enoxaparine 40Ul x 1/jr.

Chez 3 patients on a administré une dose réduite a 20Ul x 1/jr; Chez 1

patient mis sous cette posologie, on est passé a la dose 40Ul x 1/jr cing jours apres.

7-1-d-Contre indications(169)(170):

Contre indications a 'administration des HBPM :

Hypersensibilité connue a I'Enoxaparine ou a I'héparine ou a ses dérivés dont
les autres HBPM ou a I'un des excipients .

Antécédents de thrombopénie induite par I'héparine.

Manifestations ou tendances hémorragiques liées a des troubles de
I'hémostase .

Lésion organique susceptible de saigner.

Saignement évolutif cliniquement significatif.

Hémorragie intracérébrale

Clairance de la créatinine < 30 ml/min , dans ce cas , utiliser I"HNF.
Anesthésie péridurale ou rachianesthésie lors d’un traitement curatif.
Relativement, chez le sujet agé de plus de 65 ans : acide acétylsalicylique aux
doses antalgiques, antipyrétiques et anti-inflammatoires ; AINS (voie générale)

, dextran 40 (voie parentérale).

Contre indications a I’administration du fondaparinux :

X/
L X4

X/
o

X/
o

Hypersensibilité au fondaparinux ou a I’'un des excipients
Saignement évolutif cliniquement actif

Endocardite aigué bactérienne
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% Insuffisance rénale sévere avec clairance de la créatinine < 30ml/min
% Treés grande prudence en cas de clairance de la créatinine < 50 ml/min

Dans la érie tunisienne de Nabil Frikha et al(84) , 15 patients sur 56
(26%)seulement ont recu le traitement prophylactique et les 41 autres patients tous
présentaient un risque hémorragique élevé contre indiquant l'instauration du
traitement prophylactique .

Dans la série de Hachem réalisée au Canada(108) , 53 sur 64 (83%) patients
ont recu un traitement prophylactique par I’Enoxaparine . Les 11 patients qui ne
I’ont pas recu présentaient tous des contre indications.

Gentile et al (171), dans leur série ,ont rapporté un taux de 37% de patients
chez qui on a pas pu administrer le traitement prophylactique

pharmacologique .

Cohen et al (172) dans une étude multinationale englobant 68 183 patients de

358 hopitaux de 32 pays a rapporté que le traitement prophylactique

pharmacologique était non utilisé chez 60% de patients hospitalisés a haut
risque thromboemboliques.

Dans notre série,33 sur 60 (55%) patients ont recu le traitement
prophylactique pharmacologique. Le reste des patients (27 sur 60) présentaient une
contre indication au traitement prophylactique par ’Enoxaparine , dont vingt cing a
type de lésions susceptibles de saignement majeur , et deux patients sont décédés a
J+3 de leur hospitalisation , avant qu’on puisse instaurer le traitement préventif .De
ces patients qui n’ont pas recu le traitement prophylactique ,treize patients étaient
en Coma(GCS<8) et huit patients avaient un traumatisme cranien isolé.

Pour ce qui est du traumatisme cranien, une étude prospective sur 106
patients avec des lésions hémorragiques intracraniennes qui ont recu I’enoxaparine

dans les 24H suivant I'admission : I’hémorragie intracranienne a évolué seulement
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chez 4% des patients (173) .Dans une autre étude aussi prospective portant sur 120
patients traumatisés craniens séveres qui ont recu I’enoxaparine dans un délai
maximal de 24H ,en dehors d’une hémorragie intracranienne active , on a reporté
seulement 1 cas d’aggravation d’hémorragie intracranienne sur les examens
tomodensitométriques de controle(174).Une revue de la littérature a ce sujet a
retrouvé qu’une introduction de la prophylaxie pharmacologique durant les
premieres 72h suivant le traumatisme cranien ne conduisait pas a I’aggravation de la
pression intracranienne (175) . En pratique , pour la surveillance des lésions
cérébrale , il est recommandé de réaliser une tomodensitométrie cérébrale de
controle dans les 24-48h post-traumatique afin d’objectiver la taille maximale des
atteintes intracérébrales(176) . En cas de lésions cérébrales stables , la balance
bénéfice/risque semble basculer en faveur de I'introduction de I’héparinothérapie.

7-1-e-Délai entre traumatisme et |'instauration du traitement prophylactique

pharmacologique :

La littérature tend a encourager [l’instauration précoce de la chimio
prophylaxie assagissant la peur vis a vis des complications hémorragique , et ce ,
méme chez les patients souffrant de lésions d’organes pleins et du cerveau (177) .

Idéalement, tous les patients doivent étre mis sous héparinothérapie dans les
36h suivant le traumatisme , une fois I’hémostase obtenue(74) . Une prophylaxie
précoce a été associée a 5% de risque de complications thromboemboliques chez les
patients souffrant de choc hémorragique post-traumatique , alors qu’un délai
supérieur a 4jours était associé a trois fois plus de risque (178) .

Gentile et al, dans une étude sur des patients polytraumatisés en 2013 , ont
rapporté un délai moyen d’introduction de la chimio prophylaxie par héparine de 13

jours(171). Mathhew et al ont rapporté un délai d’introduction du traitement
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prophylactiquea base d’héparine de bas poids moléculaire de 12 jours , dans un
essai portant les traumatisés craniens séveres .

Dans les résultats de I’étude canadienne de Hachem (108) portant sur les
traumatisés craniens également , la majorité des patients (81%)ont recu le
traitement prophylactique par Enoxaparine apres le 3&me jour , le délai dinitiation
variant de 1 a 20 jours; Toutefois , on ne note pas de différence significative entre
I'incidence de la MTEV chez les patients qui ont recu le traitement préventif dans un
délai précoce (<3jours ) et ceux qui l'ont recu tardivement , ainsi que sur la
progression ou I’aggravation des lésions cérébrales hémorragiques . A "opposé de
Hachem , B.Skrifvars de I’Allemagne a trouvé une association significative entre le
délai d’initiation de la chimiopophylaxie et la survenue de complications TE , ce délai
de 4 jours chez les patients MTEV- contre 6 jours chez les patients MTEV+
(p<0,001)(179) .

Cependant , le délai d’introduction du traitement préventif pharmacologique
est de plus en précoce dans les études , méme dans les cas de traumatisme craniens
et atteinte d’organes pleins(180)(177). Il est de 1 jours chez Hamada et al dans leur
étude réalisée a I’hopital Bicétre de Paris sur des patients polytraumatisés admis en
réanimation (14) et de 3 jours chez Dengler (181) avec une population de 155
patients traumatisés craniens séveres ; Dans une analyse multi systémique de type
cohorte rétrospective menée aux états unis sur 153 464 patients polytraumatisés et
traumatisés craniens publiée en 2017 , les patients ont été répartis selon le type de
prophylaxie : HBPM ou HNF ; Le délai moyen d’initiation était de 2 jours(1-4jours)
pour les deux types de chimio prophylaxie, et I'auteur a conclu qu’un retard de
I'introduction du traitement prophylactique au dela de 1 jour exposait a un plus

grand risque d’événement thromboembolique(182) .
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Dans notre série, le délai d’introduction du traitement prophylactique variait
de 24h a une extréme de 17 jours dans un cas , avec une moyenne de 5 jours . On
note que 39 % des patients ont recu la chimio prophylaxie avant un délai de 3 jours
et 61% apres. Trois patients qui ont recu le traitement tardivement ont présenté une
complication TE contre un seul patient qui a recu le traitement dans un délai
précoce, I’association n’est toutefois pas significative. Nos résultats rejoignent ceux
de plusieurs travaux de littérature suggérant que l'initiation du traitement préventif
anticoagulant est souvent retardé du a la crainte de complications hémorragiques et
I’aggravation des lésions hémorragiques intracérébrales(183)(108) .

7-1-f Durée et suivi du traitement:

Actuellement , la chimio prophylaxie chez les patients polytraumatisés et
traumatisés craniens est recommandée pendant toute la durée de I’hospitalisation et
jusqu’a ce que le patient ne soit plus immobilisé et capable de mener une activité
physique autonome (74)(150). Or , en tenant en compte la tendance a durées
d’hospitalisations plus courtes et la persistance du risque thromboemboliques pour
de plus longue durée dans le cas de chirurgies lourdes comme la chirurgie de
hanche, il est recommandé de mettre le patient sortant sous anticoagulants oraux
pour une durée de 10 a 14 jours .

En ce qui concerne le suivi du traitement préventif, une observance
méticuleuse doit étre assurée par I’équipe soignante en assurant I’administration
réguliere du traitement et sa datation sur les fiches de soins du patient . En effet ,
Haut et al(184) a démontré une corrélation entre la mauvaise observance du
traitement qui peut étre simplement une ou quelques doses ratées et la survenue de
complications thromboemboliques . Louis et al (185) ont mené un travail similaire
en évaluant la prise du traitement préventif chez une population de patients
polytraumatisés ou opérés , ils ont trouvé que la MTEV est survenue chez 23,5% des

patients qui n’ont pas recu une ou plusieurs doses , et seulement chez 4,8% des
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patients qui ont recu le traitement sans aucune dose ratée (p<0,05) .
Dans notre série , tous les patients ont recu correctement leur traitement et
les horaires de prise ont été datées sur les fiches de soins .

7-2-Traitement préventif physique :

Le traitement préventif par moyens mécanique n’augmente pas le risque de
complications hémorragiques et de ce fait, peut étre utilisé des I'admission du
patient en unité hospitaliere. Pour les patients présentant des contre indications au
traitement pharmacologique et qui encourent un risque de MTEV , la prévention
mécanique est recommandée via des moyens de compression du membre inférieur ,
et son intérét est certain(186). Quand la prévention mécanique est associée avec les
traitements anti thrombotiques pharmacologiques, la sommation de leurs différents
effets est bénéfique.

Le principe des méthodes physiques est de s’opposer a la stase veineuse en
suppléant la fonction « pompe » du mollet et de la volte plantaire pour accélérer le
flux sanguin dans les membres inférieurs et permettre le retour veineux, toutefois,
quelques différences dans le mécanisme existent selon le type de méthode choisie.

Différents moyens sont disponibles : Contention élastique (Bas, chaussettes,
bandes de contention), compression pneumatique intermittente, pompe plantaire, et
plus récemment, la stimulation électrique neuromusculaire.

o 7-2-a : Contention élastique :

La pose de la contention est un acte médical. Il s'agit d'appliquer sur un
segment de membre une pression par un matériel élastique (bandes ou chaussettes,
bas, collants). Cette pression, qui se caractérise par une tension élastique constante,
sera dégressive de la cheville a la jambe ou a la cuisse en raison de la morphologie

du membre : selon la loi de Laplace, la force (F) appliquée en un point est exprimée
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en fonction de la tension élastique (T) et a I'inverse du rayon de courbure (r) du
segment du membre : F = T/r.

Le corollaire de la loi de Laplace est l'utilisation nécessaire de coussinets
permettant de combler les creux et d'arrondir les angles pour une obtenir une
transmission de la force de compression homogéne et optimale.

La contention réduit la dilatation des veines et veinules et augmente la vitesse
d'écoulement du sang veineux. Elle diminue le volume du membre avec un effet anti
cedeme. De plus il existe un effet bénéfique sur la microcirculation cutanée et
lymphatique. Cependant,’amélioration de la pompe musculaire du mollet est
optimale pendant la marche et son utilisation chez des personnes alités et
immobilisés peut réduire I'efficacité.

Pour les bas et collants de contention, il existe quatre classes en fonction de la
pression exercée au niveau de la cheville, allant d’une contention faible pour la
classe | a une contention trés forte pour la classe IV selon la classification francaise
(187) ; Des bas de contention avec une pression de 18 mm Hg a la cheville ,
14mmHg au niveau de la cheville et 8mmHg a la cuisse serait capable d’augmenterla
vitesse du flux sanguin et d’améliorer le retour veineux a I'aide de compressions
externes de 75%(188) , cela correspond a la classe Il francaise. Une pression
supérieure ne donne cependant pas de meilleurs résultats dans la prévention de
MTEV comme il a été démontré par Kakkar depuis 1980 (189) .

L’efficacité de la contention élastique en matiere de prévention de la MTEV a
été revue par une étude multicentrique récente portant sur 19 essai randomisés de
patients en milieu hospitalier : on a remarqué une diminution significative de
I'incidence de la TVP chez les patients bénéficiant de contention élastique (9%) par
rapport au groupe de patient sans aucune prophylaxie ( 21%) , OR de 0,33 en faveur
du traitement par la contention élastique ( p<0,00001) , le résultat similaire a été

noté dans l'incidence de I'EP , avec seulement 2% dans le groupe de contention
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élastique contre 5% chez le groupe sans aucune prophylaxie , OR de 0,33 ,
(p=0,004) (190) .

En ce qui concerne la longueur des moyens de contention élastique , une autre
revue multicentrique a évalué trois essais cliniques randomisés avec un total de 496
patients afin de comparer I'efficacité des bas de contention arrivant jusqu’au genou
a ceux dont I’extrémité supérieure arrive jusqu’aux cuisses , et on n’a pas conclu en
une supériorité des ces derniers; En faveur d’une utilisation des moyens de
contention élastique arrivant jusqu’au niveau du genou pour leur moindre cout ,plus
grande facilité d’utilisation et meilleure observance par le patient (191) .

. 7-2-b Compression pneumatique intermittente :

Historiquement utilisée dans le traitement de [insuffisance veineuse
chronique et le lymphoeedéeme du membre inférieur, la compression pneumatique
intermittente est devenue un indispensable pilier dans les protocoles de prévention
de la MTEV a travers le monde. Le bénéfice de ce moyen est a la fois mécanique et
biochimique : mécanique, parce que selon le type, une pression uniforme ou
séquentielle est exercée sur le membre permettant le changement de gradient de
pression, et améliorant ainsi le flux sanguin veineux et diminuant sa stase. Cette
augmentation du gradient de pression artério-veineux permet aussi ’augmentation
du flux artériel et la diminution de la résistance vasculaire périphérique(192)(193).
Pour ce qui est du bénéfice biochimique, la compression pneumatique intermittente
semblerait réduire le taux de I'inhibiteur de I’activateur du plasminogéne 1 et aussi
favoriser I'activité fibrinolytique (194) .La compression pneumatique intermittente
offre alors a la fois un effet local et systémique . Cependant, lors des essai cliniques
ou on a étudié son effet quand appliquée a un seul membre ( pendant que |'autre
est traumatisé ) cet effet systémique n’a pas été retenu (195) .

Afin d’étudier I'efficacité de la compression pneumatique intermittente et d’en

tirer une conclusion globale, une méta-analyse a été effectuée en ce sens incluant
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70 essais qui portent sur 16164 patients, et dont 8 essais portent spécifiquement
sur les patients polytraumatisés et traumatisés craniens.

Dans les résultats, nous notons que le taux de thrombose veineuse profonde
et d’embolie pulmonaire est supérieur chez les patients qui n’ont recu aucun
traitement prophylactique par rapport a ceux qui ont bénéficié de compression
pneumatique intermittente (CPI) : pour la TVP (16,7% et 7,3 % respectivement, RR
0,43, p<0,005 ) et pour 'EP ( 2,8% et 1,2% respectivement , RR 0,48% p<0,005)
Quand a leur comparaison avec la contention élastique, ils semblent procurer plus
de protection face a la TVP ( RR 0,61 , p=0,02) mais pas face a I'EP ( RR 0,64 ,
p=0,04) .(196)

De surcroit, la compression pneumatique intermittente s’avere aussi efficace
que le traitement prophylactique pharmacologique dans la prévention des
complications TE , mais sans association significative dans la méta-analyse conduite
par HO KM et al ( RR 0,93 pour la TVP, 95% CI 0,69 - 1,26 ,p=0,66 , et pour I’EP:
RR 1,19 , 95% Cl 0,44-1,90 , p=0,81 )(196) ; Cependant , dans une large étude
randomisée et prospective comparant le traitement par CPl seul et le traitement
prophylactique pharmacologique par Enoxaprine seul dans une population de
patients polytraumatisés graves , les auteurs ont exclu toute différence dans le
I'incidence de TVP ( 2,7 % versus 0,5% respectivement , p=0,122 ) (195) . Un autre
essai randomisé comparant cette incidence chez les patients traumatisés craniens et
traumatisés du rachis sous IPC seul et sous HBPM seuls ont conclu le méme résultat
que I’étude précédente, avec une incidence de TVP de 6,6% versus 5%
respectivement ( p=0,05) .

Quand associée au traitement prophylactique pharmacologique retardé chez
les patients polytraumatisés a haut risque hémorragique, la compression
pneumatique intermittente a été jugée efficace et ce protocole a donné un résultat

aussi satisfaisant que la chimio prophylaxie démarrée précocement ( 24-48h) .
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En fait, les auteurs de cette étude n’ont pas enregistré de différence
d’incidence de TVP et d’EP entre le groupe recevant une prophylaxie précoce a base
d’Enoxaparine et celui recevant une prophylaxie mécanique précoce , des
I’ladmission , et une chimio prophylaxie retardée de quelques jours (197). Cette
étude présente une alternative sure et efficace pour les soignants confrontés au
choix difficile de I'instauration du traitement pharmacologique chez les patients a
haut risque hémorragique, sauf qu’elle est limitée par le petit nombre de patients y
inclus.

e 7-2—-C : Autres moyens :

Depuis la découverte de pompe veineuse plantaire en 1983 , plusieurs
dispositifs ont été crées afin de reproduire cet effet physiologique et utilisés pour
une fin médicale . Parmi ces dispositifs on trouve la pompe plantaire ou ce qu’on
appelle en anglais : “ AV foot pump devices “’ ; Or , les muscles du pied sont moins
compressibles que ceux au niveau de la jambe et le volume du sang au niveau du
plexus veineux plantaire est aussi moins important ce qui impose que la pression y
appliquée pour parvenir a un résultat satisfaisant doit étre beaucoup plus
importante par rapport aux moyens physiques classiques , et de ce , exposer a plus
de complications et interférer avec la bonne compliance du patient (198) . En
comparaison avec les autres moyens de compression appliqués au niveau de la
jambe , cette pompe plantaire est jugée moins efficace (199).

La stimulation électrique neuromusculaire est une autre alternative qui fournit
son effet thérapeutique par I’activation des nerfs moteurs , causant ainsi la
contraction des muscles de la jambe et I’amélioration de la circulation veineuse et
microcirculatoire (193) . Cependant, peu d’études concernent son application chez

des malades polytraumatisés.
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e 7-2-d : Contre indications du traitement physique :

Ces moyens puvent étre contre indiqués en cas d’atteinte du membre inférieur
a type de : lésions vasculaires, brulures, fasciotomie , platre, fixation externe, ou
insuffisance artérielle . L’obésité morbide peut aussi constituer un obstacle a
I’application correcte des moyens physiques a cause de |’absence de matériel
approprié a ces patients , et d’un taux de complications rapporté chez eux de 19% a
59%(200)(201) .De méme, l'insuffisance cardiague congestive a été citée dans la
littérature comme contre indication aux moyens physique en estimant que
Ilaugmentation du flux veineux pourrai étre mal tolérée et ainsi décompenser
I'insuffisance cardiaque. Cette théorie a été démentie par Ringley et ses collegues
qui ont étudié I'utilisation de la compression pneumatique intermittente chez des
patients porteurs de cathéters artérielles pulmonaires. lls ont noté , au contraire ,
une amélioration des chiffres de pression artérielle moyenne , pression artérielle
pulmonaire , et la résistance vasculaire systémique(202) .

Dans notre série , le traitement préventif physique par bas de contention
élastique était employé chez 39 patients (65%) , et qui sont tous porteurs de lésions
cérébrales , et 25 de ces patients n’étaient pas mis sous traitement
pharmacologique anticoagulant. La principale et seule contre indication au
traitement préventif physique rencontrée dans notre série est la fracture du membre
inférieur . Nous avons aussi constaté que |'application du traitement préventif
physique réduirait significativement le risque de complications thromboemboliques
veineuses chez nos patients , et ainsi , nos résultats rejoignent ceux de plusieurs

travaux de la littérature.
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8- Traitement curatif de la maladie thromboemboligue veineuse :

8-1 Généralités :

En général, on peut distinguer 3 phases de traitement de la maladie
thromboembolique veineuse : la premiere (5 a 10 premiers jours), a long terme ( de
la fin de la phase aigue a 3-6 mois ) et la période prolongée ( au dela de 3 - 6 mois )
. Les avantages de I’anticoagulation, y compris la prévention de I'extension du
caillot, de I’EP, du risque de récurrence, de l'instabilité hémodynamique et le déces
doivent étre soigneusement pesés contre le risque de saignement pour déterminer
le choix de I'anticoagulant et la durée du traitement prescrit.

Afin d’estimer le risque de récurrence , les événements thromboemboliques
sont classifiés comme provoqués ou non provoqués en absence de tout facteur
identifié de MTEV(203). Ainsi, un évenement thromboembolique au décours d’une
chirurgie est faible et a peu de chance de se reproduire (<1% apres un an et 3%
apres 5 ans)(204) ; Il est intermédiaire en cas d’immobilisation ( 5% aprés 1 an et
15% apres 5 ans ) (204), et dans les deux cas , I’anticoagulation est recommandée
pour une durée de 3 mois(205).Ceci peut étre appliqué au cas de notre catégorie de
patients traités et c’est notamment le cas dans notre protocole .

8-2 Cas de la thrombose veineuse profonde distale isolée:

Si I'intérét de proposer un traitement anticoagulant a dose curative pour une
durée d’au moins 3 mois en cas de TVP proximale ou d’EP est incontestable et fait
I'objet de recommandations de haut grade (205)(110) , il ne I’est pas de méme pour
les TVP distales isolée provoquées par un évenement transitoire et en dehors d’un
cancer ou d’un facteur de risque persistant ou l'utilité d’un traitement anticoagulant
et son intensité sont débattues . En effet , moins de 1% des patients présentant une
TVP distale non traitée et suivie par Echo Doppler ont présenté une EP

symptomatique a 3mois dans des séries de patients publiées (206) . Ainsi , dans
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I’étude multicentrique T7reatment of isolated calf thrombosis ( TICT) , incluant des
patients présentant un premier épisode de TVP distale , seuls les patients ayant
présenté une TVP non provoquée ou associée a un cancer ou un facteur de risque
persistant ont présenté une récidive de MTEV a 3 mois apres un traitement a base de
HBPM a dose curative pendant une semaine suivi de 3 semaines a demi dose (207) .

Un autre essai portant sur le méme sujet n’a pas retrouvé de bénéfice en terme
d’évenements thromboemboliques a 3 mois de 10 jours de traitement par HBPM a
dose curative associée a une compression élastique par rapport a un traitement
reposant sur la compression élastique seule en cas de TVP distale isolée ( 3,7%
d’extension proximale dans les 2 groupes , ne dépassant jamais la veine poplitée )
(208) . Une surveillance de I’évolution ou de la progression de la thrombose devra
étre réalisée que le patient ait été traité ou non. Il est a noter que le caractere distal
de la TVP constituait un critere d’exclusion des essais thérapeutiques sur les
anticoagulants oraux directs (209)(210).

Cependant, dans la pratique quotidienne , les AOD sont fréiquemment utilisées
dans cette indications et sont méme considérés comme traitement de premiere
intention pour certains médecins compte tenu de leur simplicité d’utilisation
L’étude de la phase IV Xalia a retrouvé qu’un traitement par Rivaroxaban était aussi
efficace et sur qu’un traitement conventionnel par HBPM et relais par AVK , vy
compris en cas de TVP distal (211) .

8-3 Traitement curatif de la TVP :

Les phases de traitement initiale et a long terme sont obligatoires(212). Pour le
traitement prolongé au dela de 3-6 mois il faut peser la balance bénéfice-risque
selon le profil de chaque patient(213).

Pour les patients atteints d’insuffisance rénale sévere (clairance de la créatinine

< 30ml/min ) , fonction rénale altérée , ou risque hémorragique important , le
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traitement par HNF est préféré (demi-vie courte et antidote ) . L’évidence en ce sens
est moins solide en ce qui concerne les patients avec poids extrémes
(IMC>40kg/m2 et Poids<50 kg ) . Pour les autres patients , ’HBPM reste le
traitement de choix , pour ce qu’elle est aussi efficace que I’HNF et plus sure , avec
notamment plus de facilité d’utilisation , non nécessité d’ajustement de dose , et
moins d’effets secondaires (214) . Le fondaparinux peut également étre utilisé dans
cette indication(215).

Récemment , les anticoagulants oraux directs ont émergé comme option
thérapeutique valide et innovante pour le traitement de MTEV (216). Dabigatran et
Edoxaban ont été étudié comme traitement faisant suite a une phase initiale de 7 a 9
jours par un agent parentéral . Apixaban et Rivaroxaban ont été utilisés seuls des le

départ ( voir figure ) .

Initial treatment Long term treatment Extended treatment

(first 5-21 days) (first 3-6 months) (following initial 3-6 months)

| Apixaban 10 mg bid for 7 days | Apixaban Smg bid; Apixaban 2,5mg bid beyond 6 months |

| Dabigatran 150 mg bid preceded by LMWH for 5-10 days |

I Edoxaban 60 mg od (30mg od if ClCreat 50-30<ml/min or concomitant potent P-P inhibitors) preceded by LMWH for 5-10 days |

I Rivaroxaban 15 mg bid for 21 days | Rivaroxaban 20mg od; Rivaroxaban 10 mg or 20 mg od beyond 6 months |

[ VKA to achieve INR 2-3 preceded by LMWH for 5-10 days |

Figure 3 Deep vein thrombosis treatment phases. ClCreat: creatinine clearance; LMWH: low molecular weight heparin; P-P inhibitors: proton

pump inhibitors; VKA: vitamin K antantagonist.

Figure 8 : sur les différents protocole de traitement de le TVP selon les derniéeres

recommandations européennes(212).
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Il est a noter que les patients avec une insuffisance rénale sévere , ou fonction
hépatique altérée ( Child-Pugh classe B ou C ) , femmes enceintes ou en lactation ,
et patients présentant une thrombopénie ont été exclus de la phase Il des essais
cliniques . Les patients avec un néoplasie ont été représenté a la hauteur de 3 a 8%
de la population étudiée(212).

Les AOD sont au moins aussi efficaces et probablement plus surs que la
thérapie conventionnelle par héparine et AVK(216) . Une méta-analyse de

27 023 patients a montré une incidence égale d’évenements TE chez les
patients recevant les AOD et ceux sous thérapie conventionnelle. Les taux de
saignement hémorragique majeur ou fatal , du saignement intracranien , et de
saignement clinique mineur étaient inférieurs chez les patients sous AOD(216) .
Selon les recommandations de I’ACCP , les AOD sont plus préférables pour le

traitement a long terme que les AVK(205) .

Recommandations ACCP 2016

Antithrombotic Therapy for VTE Disease

CHEST Guideline and Expert Panel Report

=ZCHEST

In patients with DVT of the leg or PE and no cancer, as long-term (first 3
months) anticoagulant therapy, we suggest dabigatran, rivaroxaban, apixaban
or edoxaban over VKA therapy (Grade 2B)

En France en 2018, seuls le Rivaroxaban et I’Apixaban ont ’AMM dans le traitement
de la MTEV . Les molécules qui peuvent étre utilisées comme antidotes sont
actuellement en essai. ldarucizumab ( antidote de Dabigatran ) est maintenant

disponible pour utilisation clinique(217) .
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Recommandations de Bonne Pratique pour la prise en
charge de la MVTE chez I'adulte 2019

En France en 2018, seuls le RIVAROXABAN et 'APIXABAN ont 'AMM et |e prix de
remboursement et peuvent donc étre prescrits dans le traitement d’une MVTE.

* R86 - Il est recommandé d’utiliser le rivaroxaban et I'apixaban comme ils ont été évalués dans les
études a savoir :
sans traitement préalable par HNF, HBPM ou fondaparinux (Grade 1+),
selon une posologie fixe, sans adaptation aux caractéristiques cliniques des patients ou aux tests biologiques (Grade
1+).
» R87 - Comme cela a été évalué dans les études cliniques, il est recommandé de ne pas prescrire
I'apixaban ou le rivaroxaban :

en cas d’insuffisance rénale sévere (clairance de la créatinine selon la formule de Cockcroft et Gault < 30 ml/mn pour le
rivaroxaban et 25 ml/mn pour I'apixaban) (Grade 1-),

en cas d’instabilité hémodynamique (Grade 1-).
* R88 - Il est suggéré de délivrer une information thérapeutique au patient (Grade 2+).

* [R89 - Il est suggéré de prescrire un traitement par rivaroxaban ou apixaban en premiére
intention plutét qu’un traitement par AVK au cours des trois premiers mois de traitement
d’une TVP proximale ou d’une EP a risque faible ou intermédiaire faible (Grade 2+).

(218) Figure 9 : Recommandations de la bonne pratique pour la prise en charge de

la MTEV chez I’adulte 2019

Selon les recommandations de I’ESC 2019 : en absence de contre indications,
les anticoagulants oraux directs doivent étre considérés comme la premiere ligne
thérapeutique chez les patients non cancéreux présentant une TVP proximale(212) .

En ce qui concerne les autres lignes de traitement, éventuellement non
médicamenteux , et selon ces méme derniéres recommandations de I'ESC , la
thrombolyse-thrombectomie locale dirigée par cathéter (Catheter-Directed
Thrombolysis=CDT) peut étre considérée chez quelques patients avec thrombose
ilio-fémorale commune , et dont les symptomes datent de moins de 14 jours , avec
une espérance de vie > 1 an, dans un centre expérimenté .

Par contre, la thrombectomie mécanique et le stenting primaire n’est pas
recommandé. Egalement , les filtres caves peuvent &tre utilisés en cas de contre
indications absolues a I’anticoagulation , mais leur utilisation en addition de

I’anticoagulation n’est pas recommandé et ne semble pas améliorer la survie (219) ,
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excepté chez les patients avec une EP grave avec état hémodynamique instable ou
apres thrombolyse . Finalement, la compression élastique, avec mobilisation précoce
et exercices de marche, quand possibles , sont un moyen sur d’amélioration des
symptomes aigus de TVP (220)(221) .

8-4 Traitement curatif de I’EP :

8-4-a-Support hémodynamique et respiratoire :

Il faut corriger I’hypoxémie qui résulte de [I'altération du rapport
Ventilation/Perfusion (222). L’administration d’O2 est indiquée chez les patients
victimes d’EP avec une Sa02<90% . Les autres techniques d’oxygénation ont
également leurs place , y compris ’O2 a haut débit par canule nasale(223) , et la
ventilation mécanique ( Invasive et non invasive ) dans les cas d’insuffisance
respiratoire , en tenant en compte que la correction de I’hypoxémie ne peut étre
réussie sans reperfusion pulmonaire simultanée (110).

Les patients avec une dysfonction du ventricule droit sont souvent hypotendus
ou sont susceptibles d’avoir une hypotension sévere durant l’'induction par
anesthésie, I'intubation et la ventilation par pression positive(224). Pour cela, on ne
doit recourir a I’intubation que si le patient ne tolére pas ou ne s’améliore pas sous
ventilation non invasive(110). L’oxygénation par masque nasal a haut débit d’02
doit étre préférable si possible(110). Dans le cas contraire, si la ventilation
mécanique est inévitable, on doit Ilutter contre ses effets secondaires
hémodynamiques. En particulier, la pression positive intra thoracique causée par
cette ventilation mécanique peut causer une diminution du retour veineux et
aggraver le taux bas du CO lié au dysfonction ventriculaire droit accompagnant les
EP a haut risque(110). Egalement, en cas d’intubation, les drogues d’anesthésie

susceptibles de causer ou d’aggraver I’hypotension devront étre évitées .
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Le remplissage vasculaire doit étre réalisé avec précaution. Il est nécessaire en
cas de pression veineuse centrale basse mais en petit volume (< 500 ml , SS ou
ringer lactate ) et peut étre approprié en cas de pression artérielle basse avec une
pression de remplissage non élevée(110) . Dans les autres cas, il peut aggraver la
dysfonction du ventricule droit(225) . Quand aux drogues vasoactives , elles sont
souvent nécessaires et doivent étre utilisées quand I'indication se pose , notamment
en cas d’état de choc(110)

8-4-b : Traitement pharmacologique anticoaqulant :

Pour les patients chez qui le diagnostic d’embolie pulmonaire est fortement
suspect , I’anticoagulation doit étre démarrée avant méme le résultat d’examens de
confirmation (110) . On peut utiliser soit un anticoagulant par voie parentérale :
HBPM , Fondaparinux , ou HNF(224) . Si on est devant une suspicion d’EP a risque
haut ou intermédiaire avec une décompensation hémodynamique imminente , un
bolus de HNF doit étre administré en dehors de contre indication au traitement
anticoagulant , sous forme d’un bolus de 80 Ul/Kg suivi d’une dose adaptée au
poids de 18Ul/Kg/h , avec surveillance biologique . Toutefois , en dehors de cette
indication et du cas d’insuffisance rénale ou obésité morbide , 'HBPM et le
fondaparinux sont plus préférables que I’'HNF(110)(224) .

En se basant sur les données pharmacocinétique , un effet anticoagulant rapide
peut également étre obtenu par un anticoagulant oral direct , et les essais clinique
de phase Ill ont démontrée I'efficacité non inférieure d’un protocole a médicament
unique a une dose plus élevée d’Apixaban pour 7 jours ou Rivaroxaban pour 3
semaines , et en cas de disponibilité et absence de contre indications , ils doivent
étre considérés comme la ligne thérapeutique de premier choix(110) . Pour le
traitement a long cours ( 3 a 6 mois ) on peut avoir recours aux AVK , qui seront

données en parallele avec HNF , HBPM , ou le Fondaparinux pendant >5 jours
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jusgu’a ce que I'INR soit entre 2-3 pendant 2 jours consécutifs et avec surveillance
clinique et biologique tout au long du traitement . Le deuxieme choix thérapeutique
sont les anticoagulants oraux directs , qui par leur facilité d’utilisation ( dose fixe et
non nécessité de surveillance biologique ) constituent un excellent choix
thérapeutique . Hormis leur moindre interactions avec d’autres médicaments pris
simultanément par rapport aux AVK (226) , les anticoagulants oraux directs ont été
démontré capables d’assurer une efficacité non inférieure a celle de I’association
conventionnelle HBPM suivie par AVK dans la prévention des récurrences
symptomatiques ou mortelles d’événements thromboemboliques tout en assurant
un risque moindre de saignement majeur (227) . Ci dessous nous exposons une
figure représentant les différents résultats des essais cliniques et études récentes
comparant le rivaroxaban aux AVK chez des patents sous traitement anticoagulant

pour MTEV dont des patients victimes d’EP :

XALIA (Ageno & al, Lancet Haematol 2015) Rivaroxaban (n=2619) AVK (n=2149)

Hémorragie majeure 0,7% 2,3%

Tout saignement 11,4% 10,1% 1%:;6
Récidive 1,4% 2,3%

Critére composite : décés, hémorragie

majeure et cliniquement significative, 7,9% 14,6%

récidive EP
F!én]qrragie majeure et cliniquement 5 4% 9.4% 88%
significative ’ ’

Récidive 1,4% 3,1%
Rivaroxaban (n=1751)
Hémorragie majeure (patients-années) 2,4% 2,0% EP
Récidive (patients-années) 9,9% 13,1% 37%

Figure 10 : Résultats des dernieres études sur le Rivaroxaban (211)(211)(228)
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8-4-c Autres traitements :

Différents traitements de reperfusion peuvent étre nécessaires en fonction de
I’état du patient et de la gravité de la situation, ainsi que des moyens disponibles au
centre hospitalier et ’expertise de ses praticiens en la matiere . Le premier moyen
est la thrombolyse systémique , elle est réservée aux patients avec une EP a haut
risque car, méme si elle joue en faveur de la diminution de la mortalité totale et liée
a ’EP , et du risque de récurrence de la MTEV , elle expose a risque élevé de
saignement hémorragique majeur et d’hémorragie intracranienne ( avec des taux de
9,9% et 1,7% respectivement ) (110)(229) . Un autre moyen est la perfusion
mécanique percutanée par cathéter , une technique pharmaco mécanique qui , a ce
jour , manque de data suffisante sur son application et ses bénéfices-risques malgré
gu’elle soit prometteuse (230)(231). L’embolectomie chirurgicale est une autre
méthode , souvent se basant sur un bypass cardio-pulmonaire , sans clampage
aortique ou cardioplégie , suivie par 'incision des arteres pulmonaires et le retrait
de I'embole , une étude récente a exposé des résultats prometteurs chez des
patients hospitalisés pour EP entre 1998 et 2013 a New York comparant la
thrombolyse systémique et I’embolectomie chirurgicale ; celle ci a été associée a un
risque moindre de reintervention a 30 jours ou d’IDM; Cependant , aucune
différence n’a été enregistrée sur la survie a 5 ans méme si le taux de récurrence de
MTEV a été supérieur dans le groupe thrombolyse ( 7,9% vs 2,8%) (232) . Finalement
, des études récentes semblent encourager I’embolectomie chirurgicale combinée a
I’ECMO ( Oxygénation par membrane extracorporelle ) (233) .

Dans notre série , L’Enoxaparine était utilisé chez un seul patient a fin curative

a la dose de 70Ul x 2/jr.
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Chez quatre patients le traitement curatif de la MTEV s’est basé sur le
Fondaparinux a la dose de 7,5 mg/jour.

Un seul patient, dont le traitement curatif était débuté par le Fondaparinux a
dose curative de 7,5 mg / jour pendant 4 jours, a bénéficié d’un changement de
classe thérapeutique par un anticoagulant oral direct non vitamine K: Le
Rivaroxaban.

Les cardiologues ont été sollicité pour une éventuelle thrombolyse d’un cas
d’embolie pulmonaire a haut risque avec un volumineux thrombus visualisé a

I’échographie cardiaque transthoracique mais I'indication n’a pas été posée.
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CONCLUSION
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La maladie thromboembolique veineuse est un probleme majeur chez les
patients polytraumatisés et traumatisé craniens, et en absence de consensus clair
sur les modalités de prévention chez ces patients , les cliniciens sont confrontés a
des décisions difficiles dans leur pratique quotidienne ; lls doivent en effet équilibrer
la balance entre le risque hémorragique accru chez ces patients et le risque
thromboembolique élevé qu’ils présentent . Ainsi, un ensemble de mesures devront
étre respectées pour assurer une minimisation optimale du risque de complications
TE chez ces patients ; Cela commence par l'identification des patients porteurs
d’atteintes majorant le risque TE : dans notre étude , nous avons trouvé que les
patients victimes d’un polytraumatisme encourent un risque supplémentaire de
MTEV , ainsi que les patients avec atteinte rachidienne et/ou du membre inférieur .

Quand a la thrombophylaxie , méme en absence de consensus définitif sur la
meilleure méthode de prévention de la MTEV chez ces patients , et qu’aucune
méthode n’offre une prévention complete , il est démontré qu’en absence de
prophylaxie , I'incidence de la MTEV occulte et non occulte serait plus élevée avec un
risque accru de morbidité et de mortalité . De ce fait, Il convient de mettre en ceuvre
une thrombophylaxie médicamenteuse dans les 36h suivant I'admission et de la
poursuivre en absence de contre indications, et d’évenement hémorragique . L’HBPM
et le Fondaparinux représentent deux moyens prophylactiques de premiere
intention. Les moyens mécaniques sont utilisés en adjuvant pour réduire le risque
TE , mais aussi seuls en cas de contre indications au traitement anticoagulant ,
notamment chez les patients cérébrolésés . Dans notre étude nous avons conclu que
I'apport de la prévention mécanique dans la thrombophylaxie chez cette catégorie
de patients était considérable.

Quand exposé a un cas suspect de MTEV , le clinicien doit savoir amorcer une

stratégie diagnostique d’optimisation d’outils ou I'approche empirique tient une
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place centrale en milieu de réanimation et les moyens de confirmation diagnostiques
exploités dans la bonne indication . Ainsi , les d-diméres n’ont pas de place dans
I'unité de soins intensifs ou ils sont le plus souvent élevés a cause de I’'inflammation
présente chez ces patients victimes de traumatismes séveres . Finalement , la
stratégie thérapeutique repose essentiellement sur I’anticoagulation , qui devra étre
instaurée des le diagnostic de TVP ou d’EP , et aprés la stratification en risque faible
, intermédiaire , ou haut , en cas d’EP . Elle a pour objectif de prévenir a la fois un
déces prématuré et une récidive de la MTEV. La durée standard du traitement
anticoagulant est d’au moins 3 mois. A la phase aigue, I'anticoagulation est
parentérale, dans notre étude, et suivant les recommandations, elle est basée sur
I’HBPM ou le Fondaparinux, et aussi les anticoagulants oraux directs
essentiellement le Rivaroxaban . Les résultats des essais des AOD dans le traitement
de la MVTE indiquent que ces agents ne sont pas inférieurs (en termes d’efficacité)
au traitement standard héparine/AVK et possiblement plus slirs (particulierement
par moindres hémorragies majeures). Ainsi, et suivant les dernieres
recommandations en vigueur, nous avons intégré |'utilisation de ces molécules au
sein de notre protocole pour tous les bénéfices dont elles sont dotées. En
complément, et si I'indication d’impose, d’autres panels de traitement peuvent étre
proposés, visant la perfusion rapide, soit par moyens pharmacologiques,

percutanées, ou chirurgicaux.
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RESUME

La maladie thromboembolique veineuse englobe la thrombose veineuse
profonde et I’embolie pulmonaire. C’est une complication qui est particulierement
fréquente chez les patients polytraumatisés et traumatisés craniens en milieu de
réanimation.

Les accidents thromboemboliques veineux augmentent la morbi-mortalité a
court et long terme, et alourdissent de surcroit la prise en charge de patients
gravement blessés. Leur cout socio-économique est tres important.

Dans notre étude, nous avons colligé 60 cas de malades présentant un
polytraumatisme et/ou un traumatisme cranien isolé. 85% de nos patients sont de
sexe masculin, et la moyenne d’age est de 41 ans. 60% des patients présentaient un
polytraumatisme et 40% un traumatisme cranien isolé. La notion d’intoxication
tabagique est retrouvée chez 40% des patients et I’obésité chez 7% .A la prise en
charge initiale,71% des patients ont bénéficié d’une intubation mécanique, 45%
d’une voie veineuse centrale,20 % ont recu une transfusion massive, et 37% ont subi
des interventions chirurgicales, dont la moitié a duré plus de 2 heures.

le traitement préventif pharmacologique a été administré chez 55% des
patients, les deux molécules utilisées ont été I’Enoxaparine et le Fondaparinux. Le
délai moyen d’administration est de 5jours. Le risque majeur de saignement
hémorragique a constitué la principale contre indication a la chimioprophylaxie ;
Tous les patients cérébrolésés ont bénéficié de la tomodensitométrie cérébrale de
controle pour juger de I’évolution des lésions cérébrales et de la possibilité
d’instauration du traitement anticoagulant. Quant aux complications, le taux a été
de 5%, essentiellement une thrombopénie.

Le traitement préventif physique a été employé chez 65% des patients,
essentiellement cérébrolésés et présentant une contre indication au traitement

anticoagulant pharmacologique.
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10% des patients ont développé une complication thromboembolique
veineuse : 4 thromboses veineuses profondes et 2 embolies pulmonaires, tous
symptomatiques. Les moyens utilisés pour le diagnostic de confirmation sont 'ETT
et I’Angioscanner thoracique pour I’EP, et I’écho-doppler du membre inférieur pour
les TVP, éventuellement guidés pat des moyens non spécifiques. Nous avons
procédé a la stratification du risque d’EP a I’aide de parameétres cliniques et de
moyens biologiques et radiologiques. Aucun patient ne présentait une EP a haut
risque. Pour le traitement curatif, il était basé sur le Fondaparinux,I’Enoxaparine, et
le Rivaroxaban, qui est un anticoagulant oral direct. Tous a dose curative.
L’évolution a été favorable chez tous les patients sauf un qui est décédé suite a une
autre complication.

Au cours de I'analyse statistique des différentes données, il a été démontré que
certains facteurs augmentent I'incidence de la MTEV chez les patients
polytraumatisés et/ou traumatisés craniens :

e Un polytraumatisme par rapport a un traumatisme cranien isolé.

e [’atteinte du membre inférieur.

e [’atteinte du rachis
Egalement, le traitement préventif physique semble réduire significativement le

risque de complications thromboemboliques chez nos patients.
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ABSTRACT :

The venous thromboembolic disease includes deep vein thrombosis and
pulmonary embolism . It is particularly frequent among major trauma patients in
intensive care units .

The venous thromboembolism increases the morbi-mortality in the short and
long term , and makes the management of patients who are already severely injured
more difficult . Its socio-economic cost is important .

In our study , we have collected the data of 60 patients who were admitted for
polytrauma ( 60%) or isolated brain injury (40%) . 85% of our patients are male , and
the average age is 41 years old . Notion of smoking was found in 40% of the
patients, and obesity in 7%. During the initial therapeutic management, 71% of the
patients have had a mechanical intubation, 45% had a placement of a central venous
catheter , 20% have received a massive blood transfusion , and 37% of the patients
have received surgery operations, half of which lasted more than 2 hours .

The anticoagulant chemoprophylaxis was administrated to 55% of the
population of this study, it was based on either Enoxaparin or Fondaparinux . The
average delay to initiate the treatment is 5 days. The patients who did not receive
anticoagulant prophylaxis were mainly those with severe cerebral injuries that
present high risk of bleeding. All of our patients have benefited from repeated head
CT scan screening to search for evidence of intracranial hemorrhage progression.
Complications have occurred in 5% of our study population , essentially a low
platelet count.

Mechanical prophylaxis treatment was applied to 65% of our patients, they were
basically those with severe head injuries who couldn’t receive anticoagulant
prophylaxis.

Six patients (10%) developed venous thromboembolism during their
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hospitalization, 4 patients had deep vein thrombosis, 2 developed pulmonary
embolism . All of the patients were symptomatic. The diagnosis was established by
radiological means: transthoracic electrocardiography and CT pulmonary angiogram
for pulmonary embolism , and lower extremity duplex ultrasound screening for deep
vein thrombosis . We have assessed patients into low, intermediate or at high risk
based on clinical features and biological and radiological means . No case of high-
risk pulmonary embolism was reported in our study . For the curative treatment,
Enoxaparin , Fondaparinux and Rivaroxaban were used . All of the patients with VTE
have had favorable outcome except one who died from another complication .
Statistical analysis has enabled us to identify factors that seem to increase the
incidence of VTE in major trauma patients. These are: multitrauma (more than 2
severe injuries) , lower extremity injury , and spine injury . Furthermore, we have
concluded that the application of mechanical prophylaxis seems to offer protection

to patients against VTE disease.
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Fiche d’exploitation

Identité
Patient
Age
Sexe
Pathologie d'admission

Délai d'admission
< 24h entre 24 et 48h > 48h

Présentation clinique :

Bilan lésionnel radiologique

Facteurs de risque de la maladie veineuse thromboembolique :
Facteurs de risque liés au patient :

Age > 40 ans

Antécédents de MTEV

Insuffisance veineuse

Tabagisme

Néoplasie ou hémopathie

Obésité

Thrombophilie constitutionnelle

Autre

Prise en charge thérapeutique :
Oxygenothérapie

Prise en charge hémodynamique
Neurologique

Chirurgie
oui non
Type de chirurgie

Présence de cathéter veineux central
oui non
Site :
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Autre:

Prévention MTVE
Maladie veineuse thromboembolique

Type : TVP Embolie pulmonaire
Délai d'apparition

Présentation clinique

Retentissement respiratoire ou hémodynamique : oui non
Moyen de confirmation

Traitement préventif :

Traitement pharmacologique : oui non

Sioui:
HBPM HNF Fondapirnux Autres:

Sinon:
Contre indications (type) :

Dose thérapeutique instaurée :

Délai entre le traumatisme et l'instauration du
traitement :

Durée du traitement :
Suivi du traitement :

Bonne observance
Mauvaise observance

Traitement physique : oui non
Type :

Complications du traitement : oui non
Type :

Pronostic et mortalité :
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