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FORMATION CONTINUE

Prévention et traitement

Thrombose veineuse profonde

La thrombose veineuse profonde est I’une des deux manifes-
tations (I'autre est I’embolie pulmonaire) de la maladie
thromboembolique veineuse qui représente une des princi-
pales causes de morbidité et mortalité cardiovasculaire.
Le but de cet article est de réviser les connaissances concer-
nant la prévention et le traitement de la TVP.

La thrombose veineuse profonde (TVP) est ' une des deux manifes-
tations (l'autre est 1' embolie pulmonaire) de la maladie throm-
boembolique veineuse (MTEV) qui représente une des principales
causes de morbidité et mortalité cardiovasculaire avec une préva-
lence dans la population générale de 1-2/1000 (1).

Bien qu'une TVP puisse survenir secondairement a un facteur de
risque transitoire (p.e. chirurgie, traumatisme, immobilisation pro-
longée, etc.) ou persistant (cancer, antécédents MTEV, thrombophi-
lie, etc.), dans 20 a 40% des cas il n'y a pas de facteur déclenchant
évident. Dans ce cas nous parlons de TVP idiopathique ou non pro-
voquée (2).

Les symptomes classiques d'une TVP (douleur, cedéme et rougeur)
sont trés aspécifiques et pour cette raison la suspicion de TVP doit
toujours étre confirmé par un test objectif. Le duplex veineux est le
test de choix pour confirmer une TVP (3). Le but de cet article est
de réviser les connaissances concernant la prévention et le traite-
ment de la TVP.

Prévention

La plupart des patients hospitalisés ont au moins un facteur de
risque de MTEYV, et environ 40% ont trois facteurs de risque ou
plus (tab. 1) (4). Sans une thromboprophylaxie adéquate, la préva-
lence de TVP chez les patients hospitalisés est d' environ 10-20%
chez les patients médicaux, 10-40% apres chirurgie générale
et 40-60% apres chirurgie orthopédique majeure (notamment
chirurgie pour prothése de hanche, prothése de genou et fracture
du fémur) (tab. 2) (4).

En chirurgie orthopédique majeure, les héparines de bas poids
moléculaire (HBPM) ont longtemps représenté la pierre angu-
laire de la prévention de la MTEV (5). Les guidelines proposaient
comme deuxiéme choix également I'héparine non fractionnée
a doses abaissées (HNF-DB), le fondaparinux, les AVK et méme
1" Aspirine (5). La durée de la prophylaxie recommandée est de 35
jours post opératoires. Depuis quelques années, des nouveaux anti-
coagulants oraux directes (ACOD) sont disponibles (6). Rivaroxa-
ban, apixaban et dabigatran ont démontré une efficacité et sécurité
au moins superposable aux HBPM dans la prévention de la MTEV
apreés chirurgie orthopédique (7,8). A noter néanmoins que le dabi-
gatran n'a pas encore été autorisé en Suisse dans cette indication.
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Dans les cas de chirurgie non orthopédique, les HBPM, le fonda-
parinux et ' HNF-DB se sont révélés efficaces (9). Les ACOD n'ont
pas été testés et ne sont donc pas recommandés. La durée de 1'anti-
coagulation apres chirurgies majeures telles que gastro-intestinales,
gynécologique, cardio-thoracique, neurologique ou urologique
devrait étre d'au moins 5 - 7 jours, mais & poursuivre jusqu'a remo-
bilisation compléte (9). En cas de risque thrombotique élevé (p.e.
chirurgie oncologique abdominale ou pelvienne), une prolongation
de la prophylaxie jusqu'a 4 semaines est recommandée (9).

Chez les patients médicaux, une thromboprophylaxie est égale-
ment recommandée en cas de pathologie sévere aigué (pneumonie,
décompensation cardiaque, etc.), a mettre en balance avec le risque
hémorragique du patient. Plusieurs modeles (scores) pour identi-
fier les patients a risque thrombotique élevé ont été développés (10).
HBPM, fondaparinux et HNF-DB sont recommandées par les gui-
delines (11) pour une durée de 10-14 jours. Les ACOD ne sont pas
autorisés en Suisse dans cette indication.

Le bénéfice d'une extension de la prophylaxie jusqu'a 4 semaines a
été démontré chez les patients agés > 75 ans, de sexe féminin et avec
mobilité réduite (12).

En paralléle d'une prophylaxie pharmacologique ou en cas de
contre-indication a celle-ci, des mesures de prophylaxie mécanique
peuvent étre utilisées de routine (11). Les bas de compression gra-
duée, les appareils & compression intermittente, ou des pompes au
niveau des pieds sont les systémes les plus utilisés avec une efficacité
équivalente (11).

Traitement

Traitement anticoagulant

Le traitement de la TVP se compose de trois phases (fig. 1):
initiale correspondant aux premiers 5-21 jours aprés le diagnostic;
au long terme (les premiers 3 - 6 mois) et traitement prolongé au-dela
des premiers 3 -6 mois. Les deux premiéres phases sont obligatoires
pour tous les patients avec TVP, la troisiéme est a considérer pour les
patients avec risque élevé de récidive thrombotique (3,13).

Durant la phase initiale les patients bénéficient d' un traitement paren-
téral (par HBPM, Fondaparinux ou HNF) avec un relais par AVK ou
utilisent les ACOD a doses élevées (fig.1). L' HBPM est le traitement
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parentéral de choix, mais le fondaparinux est une alternative égale-
ment efficace. L' HNF est préférable chez les patients avec insuffisance
rénale sévére (clairance de la créatinine <30mL/min) (3,13).

Pour le traitement au long terme les AVK ou les ACOD peuvent étre
utilisés. Ces derniers se sont révélés au moins aussi efficaces que les
héparines et AVK avec I'avantage d'étre donnés a dose fixe, sans
nécessité de monitoring de laboratoire et avec moins d'interactions
avec la nourriture ou d'autres médicaments pris en parallele. IIs
sont, de plus, probablement plus sfirs que le traitement par hépa-
rine/ AVK, notamment en terme de risque hémorragique (14). Les
ACOD doivent donc étre considérés comme premier choix chez
les patients présentant un épisode de TVP aigué (3,13). Etant éli-
minés principalement par les reins ils sont contre-indiqués en cas
d'insuffisance rénale sévére. Ils ne sont également pas recomman-
dés en cas de poids supérieurs a 120 kg (6). Dans ces situations, les
AVK sont préférables (3,6,13). Enfin, chez les patients avec TVP
dans un contexte de cancer actif, un traitement avec HBPM seule
pour au moins 3 - 6 mois est recommandé (3,13). Le traitement par
HBPM seule est supérieur au traitement par héparine/AVK avec
une réduction du risque de récidive thrombotique d'environ 50%
(15). Deux études ont récemment démontré une non-infériorité
de I'edoxaban (16) et du rivaroxaban (17) par rapport aux HBPM
dans le traitement des TVP cancer-associés mais au prix d'une aug-
mentation significative du risque de saignement majeur, surtout au
niveau gastro-intestinal (15-17).

Thrombolyse

Le rationnel pour [I'utilisation de la thrombolyse dans les patients
avec TVP est qu'une résolution précoce de la thrombose pour-
rait empécher le développement du syndrome post-thrombotique
(SPT). Toutefois, le réle de la thrombolyse a été considérablement
réduit aprés la publication de 1'étude ATTRACT (18). Dans cette
grande étude clinique, qui a recruté 692 patients avec TVP proxi-
male aigué, 1'ajout d'une thrombolyse par cathéter a 1'anticoagu-
lation n'a pas réduit le risque de SPT mais a, par contre, accru le
risque de saignement majeur (18). La thrombolyse doit donc étre
réservée a des cas sélectionnés (p.e. risque vital pour le membre a la
suite d'une TVP avec phlegmasie) (3,13).

Filtre veine cave inférieure

La pose d'un filtre dans la veine cave inférieure est indiquée chez les
patients présentant une TVP proximale aigué avec contre-indication
absolue a1'anticoagulation thérapeutique. En dehors de cette indication
la pose d'un filtre n'est pas indiquée (3,13). Parmi les complications
majeures nous retrouvons la thrombose du filtre et son déplacement
qui peut compromettre un retrait ultérieur. Pour cette raison, I'anticoa-
gulation doit étre débutée et le filtre retiré dés que possible.

Compression élastique

Le but de la compression est de soulager les symptomes veineux
et éventuellement de prévenir le SPT. L'efficacité des bas de com-
pression dans la prévention du SPT a été remise en question par
"étude SOX qui n'a pas montré des bénéfices dans la prévention
du SPT (19).

Toutefois, le port de bas de compression reste une option raison-
nable pour controler les symptémes de TVP proximale aigué (20).
A noter que la compression doit étre utilisée avec prudence chez
les patients avec artériopathie grave des membres inférieurs.
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1:\:FN BN Facteurs de risque pour TVP (adapté de réf. 4)

= Chirurgie

= Traumatisme (traumatisme majeur ou fracture des membres

inferieurs)

= Immobilité, parésie des membres inférieurs

= Cancer (actif ou occulte)

= Traitement du cancer (hormonale, chimiothérapie, inhibiteurs

de I'angiogenése, radiothérapie)

= Compression veineuse (tumeur, hématome, anomalie artérielle)

= Antécédents de MTEV

= Patients agés

= Grossesse et période post-partum

= Contraceptifs oraux contenant des cestrogeénes ou hormonothérapie

substitutive

= Modulateurs sélectifs des récepteurs aux cestrogénes

= Agents stimulant |' érythropoiese

= Maladie médicale aigué

= Maladie inflammatoire intestinale

= Syndrome néphrotique

= Syndromes myéloprolifératifs

= Hémoglobinurie paroxystique nocturne

= Obésité

= Cathétérisme veineux central

= Thrombophilie héréditaire ou acquise

Prévalence de TVP chez les patients hospitalisés

LRV (adapté de réf. 4)

Group patients Prévalence TVP*
Patients médicaux 10-20%
Chirurgie générale 15-40%
Chirurgie gynécologique majeure 15-40%
Chirurgie urologique majeure 15-40%
Neurochirurgie 15-40%
AVC 20-50%
Arthroplastie hanche et genou, fracture fémur 40-60%
Trauma majeur 40-80%
Lésion de la moelle épiniere 60-80%
Patients en soins intensifs 10-80%

*Taux obtenu dés les dépistages par test objectifs de la TVP asymptomatique chez les patient

qui n'était pas au bénéfice d' une anticoagulation prophylactique

TAB. 3 Facteurs de risque pour récidive (adapté de réf. 3)

= |ocalisation proximale de la TVP

= Obésité

= Age avancé

= Sexe masculin

= Groupe sanguin (tous les groupes non-0)

= Apparition précoce d'un syndrome post-thrombotique

= Persistance de thrombose résiduelle

= Niveaux élevés de D-dimeres avant d'interrompre |'anticoagulation
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m Traitement anticoagulant (adapté de réf. 3)

Traitement initial Traitement au long ;f::’?::;‘:;ﬂ;’:ge
(premiers 5-21 jours) terme (3-6 mois) 3-6 mois)
. 15 mg 2x/J pendant 20 mg 1x/j;
Ri .
[ Ivaroxaban] 21 jours AV 1840 10 mg 1x/jour aprés 6 mois
f 10 mg 2x/J pendant 7 5 mg, 2x/j;

Apixaban jours 5mg 2x/J 2,5 mg 2x/j aprés 6 mois

Dabigatran LMWH 5-10 jours 150 mg 2x/J >

Edoxaban LMWH 5-10 jours 60 mg 1x/J (30 mg 1x/j en cas de CICr 30-50 ml/min)

AVK LMWH 5-10 jours™

Dose a adapter pour un INR 2-3

*Au moins 5 jours et jusqu'a 2 INR consécutif >2,0

Durée anticoagulation/prolongation du traitement

Apreés un premier épisode de TVP, le risque de récidive a 12 mois
apres arrét de I'anticoagulation est faible (1%) si I'événement était
secondaire a un risque transitoire majeur (p.e. chirurgie); intermé-
diaire (4-5%) si secondaire a un facteur transitoire médical (p.e.
maladie inflammatoire aigué); élevé (jusqu'a 9-10%) en cas de TVP
non provoquée; trés élevé (jusqu'a 15-20%) en cas de facteurs de
risque persistants (cancer actif, syndrome anticorps antiphospholi-
pides et autre thrombophilie sévére).

Une durée d'anticoagulation de 3mois est recommandée apres
le premier épisode de TVP pour les patients avec faible risque de
récidive (3,13). Pour tous les autres patients, la durée de 1'anticoa-
gulation doit étre individualisée en considérant le risque de réci-
dive sans anticoagulation (tab. 3), le risque hémorragique sous
anticoagulation et les préférences du patient (3, 13).

En cas de prolongation du traitement, les ACOD a dosage standard
etles AVK (INR 2,0-3,0) peuvent étre utilisés. Deux études cliniques
récentes ont montré I'efficacité et la sécurité de 1'apixaban (21) et du
rivaroxaban (22) & dosage abaissé (apixaban 2,5 mg, 2x/j et rivaroxa-
ban 10 mg, 1x/j) aprés 6 mois de traitement standard (cf fig. 1).

Conclusion

La TVP représente une des principales causes de morbidité et
mortalité cardiovasculaire. Chez les patients hospitalisés une pro-
phylaxie adéquate doit étre adopté en cas de facteurs de risque
thromboemboliques. Les ACOD et les HBPM sont les molécules
de premier choix en chirurgie orthopédique majeure. Les HPBM
lors de toutes autre conditions de risque thromboembolique. Des
mesures de prophylaxie non-pharmacologiques peuvent étre utili-
sées en association avec les médicaments chez les patients a risque
élevé ou comme alternative en cas de contre-indication a l'anticoa-
gulation.

Les ACOD ainsi que l'association HBPM/AVK et I HBPM seule
(chez les patients avec cancer actif) sont les options thérapeutiques

disponibles pour le traitement de la TVP. La durée de I'anticoagu-
lation recommandée est de 3 mois si risque faible de récidive. Pour
tous les autres patients, la durée de I' anticoagulation doit étre indi-
vidualisée.

Cet article a été publié dans «info@coeur+vaisseau 5/2018».
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Conflit d’intéréts: Les auteurs n'ont déclaré aucun conflit d'intéréts
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Messages a retenir

@ Chez les patients hospitalisés une prophylaxie adéquate doit étre
adoptée en cas de facteurs de risque thromboemboliques.

@ Les ACOD et les HBPM sont les molécules de premier choix pour la
thromboprophylaxie en chirurgie orthopédique majeure. Les HPBM
lors de toutes autres conditions de risque thromboembolique.

@ Les ACOD ainsi que I'association HBPM/AVK sont les options théra-
peutiques disponibles pour le traitement de la TVP.

@ L HBPM seule est le traitement de choix chez les patients avec TVP et
cancer actif. L'edoxaban et le rivaroxaban sont une alternative pos-
sible chez les patients a risque hémorragique faible.

@ La durée de I'anticoagulation recommandée est de 3 mois en cas de
faible risque de récidive. Pour tous les autres patients, la durée de
|"anticoagulation doit étre individualisée.
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