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Conflits	d’intérêts

• J’ai	obtenu	des	honoraires	de	conférencier	de	
la	part	de	BMS,	Pfizer	et	Bayer

• J’ai	obtenu	des	honoraires	pour	des	conseils	
consultatifs	de	BMS/Pfizer



Plan
• Revoir	les	dernières	recommandations	de	2016

• Revoir	les	définitions	d’une	TEV	:
– Provoquée
– Non	provoquée

• Revoir	la	rationnelle	derrière	les	recommandations

• Explorer	les	outils	permettant	potentiellement	de	trouver	
des	patients	moins	à	risque	de	récidive	à	l’arrêt	de	l’a/c	

• Discuter	des	dernières	lignes	directrices	publiées	et	à	venir



Objectifs

• Déterminer	la	bonne	durée	d’anticoagulation	
chez	nos	patients	avec	TEV		



Nous	traiterons

Réseau	proximal

TVP	proximale Embolie	Pulmonaire



Quels	sont	les	recommandations	
antérieurs	?

Non	provoquée	

3	mois		

Durée	indéterminée	si	risque	de	
saignement	léger	à	modéré

Provoquée

Phase	traitement	 aiguë Phase	traitement	 chronique

Arrêt

2016

Grade	1B

Arrêt	si	risque	hémorragique	élevé

Kearon C..	et	al.	CHEST	2016;	149(2):315-352

Grade	1B

Grade	2B



Qu’est	ce	qu’un	événement	provoqué	?
FDR	Majeur
(<	3	mois)
RR	>10

FDR	Mineur
(<	2	mois)
RR	3-10

FDR	Persistant

Chirurgie
(AG	>	30	min)

Chirurgie
(AG	< 30	min)

Cancer	actif

Hospitalisation	pour	
condition	aiguë

>	3	jours

Hospitalisation	pour	
condition	aiguë

<	3	jours

MII

Césarienne Thérapie	
Estrogénique

Grossesse/PP

Confiné au	lit	à	
l’extérieur	de	l’hopital

>	3	jours

Blessure	à	la	jambe	
avec	immobilisation	>	

3	jours

Kearon C.	et	Al.	J	Thromb Haemost 2016;	14:	1480-83



Récidives	à	l’arrêt	de	l’a/c	d’un	
événement	provoqué

Non	provoqué

Provoqué	par	chx

Provoqué	par	
FDR	mineure

Baglin T. et	al.	Lancet	2003;	362:523-26



Récidives	à	l’arrêt	de	l’a/c	d’un	
événement	non	provoqué
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Données	provenant	de	Khan	F.	et	AL,	BMJ	2019;366:I4363	



Balance	risques/bénéfices…

11	%	des	
saignements	
majeurs	sont	
mortels2

4	%	des	récidives	de	
TEV	sont	mortelles1

1Khan	F.	et	AL,	BMJ	2019;366:I4363	
2Carrier	M.	et	Al.	Ann	Intern Med	2010;	152(9):578-89



Et	le	risque	hémorragique	?

1Van	Es	N.	et	al.	Thrombosis Research 152	(2017)	52-60

• 15	scores	dont	7	dérivés	exclusivement	 chez	patients	 avec	MTE



1Kearon	C.	et	Al.	J	Thromb Haemost 2016;	14:	1480-83
2Kearon	C.	et	Al.	J	Thromb Haemost 2010;	8:	2313-15

5	%	de	récidives	à	1	an2



Pouvons	nous	identifier	des	patients	
avec	un	bas	risque	de	récidives	?

Sexe
D-Dimères

Séquelles

Thrombose	 résiduelle	à	
l’échographie	 doppler

Obstruction	 résiduelle	à	la	
scintigraphie	 V/Q
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Données	provenant	de	Khan	F.	et	AL,	BMJ	2019;366:I4363	
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1	an 8.9	% 11.9	%

5 ans 28.6	% 21.2	%

10	ans 41.2	% 28.8	%



Sexe Récidives	9%	après	1	
an	arrêt	a/c

D-Dimères

Séquelles

Thrombose	 résiduelle	
à	l’échographie	

doppler

Obstruction	 résiduelle	
à	la	scintigraphie	 V/Q



D-Dimères
1)	Quand	les	doser	?

2)	Quel	types	de	D-Dimères	?
– Qualitatif
– Quantitatif	avec	seuil	fixe
– Quantitatif	avec	seuil	ajusté

Anticoagulation

3	mois

Arrêt



D-Dimères

D-
dimères Tous Hommes Femmes

Palareti G.	et	Al
20061,2

1 mois	après	
arrêt 6.2	% 7.4	%

(5.5	– 8.2%)
4.3	%

(2.9	– 6.2%)
Palareti G.	et	Al

20143
Avant	arrêt	et	
plusieurs	 fois	
après	arrêt

4.7	%
(3.2	– 6.9%)

4.7%
(2.5	– 8.2%)

4.8%
(2.5	– 8.2%)

Kearon C.	et	Al
20154

Avant	arrêt	et	1	
mois	après

6.7	%
(4.8	– 9.0%)

9.7	%	
(6.7	– 13.7%)

5.4	%
(2.5	– 10.2%)

1Palareti	G.	and	al.	N	Engl J	Med	2006;355:1780-9
2Cosmi	B.	et	Al.	J	ThrombHaemost.	2010;8(9):1933-42
3Palareti	G.	et	Al.	Blood.	2014;124(2):196-203
4Kearon	C.	and	Al,	Ann	InternMad.	2015;162:27-34	



Sexe Récidives	9%	après	1	
an	arrêt	a/c

D-Dimères Problèmes	 techniques
Pas	vraiment	de	

groupes bas	 risque	
même	si	négatif

Séquelles

Thrombose	 résiduelle	
à	l’échographie	

doppler

Obstruction	 résiduelle	
à	la	scintigraphie	 V/Q



Obstruction	résiduelle	au	doppler
• Environ	50	% des	patients	avec	événement	non	provoqué

• Définitions	hétérogènes	

Carrier	M.	et	Al,	Journal	of	Thrombosis and	Haemostasis,	9:	1119-1125	



Obstruction	résiduelle	au	V/Q

• Environ	50	% des	patients

• Quantifiable	le	score	Meyer1

Meyer	G.	et	Al.	Eur J	Nucl Med	1990;17:315-331



• Étude	de	cohorte	prospective	multicentrique

• F/U	36	mois

• 647 patients	 avec	1er épisode	 EP

• Scintigraphie	 de	perfusion	faite	6	mois	post	événement	 chez	tous

• Outcome :	Composite	 récidive	MTE	et	HTP	2o MTEC

Pesavento R.	and	al.	Eur Respi J	2017;	49:	1601980	



Résultats

*Obstruction	 résiduelle	 demeure	 associée	 avec	une	augmentation	 du	
critère	d’efficacité	même	après	analyse	multivariée



Obstruction	résiduelle

REVERSE1

HR	2

HR	5

1Wan	T et	al.	Thrombosis Research 162	(2018)	104-109
2Tromeur	C	et	al.	Eur Respi J	2017;	51:	1701202

PADIS	PE2



D-Dimères Récidives	9%	après	1	
an	arrêt	a/c

Sexe	 Problèmes	 techniques
Pas	vraiment	de	

groupes bas	 risque	
même	si	négatif

Séquelles

Thrombose	 résiduelle	
à	l’échographie	

doppler

Définition	hétérogène
Faiblement	ou	non	
prédictif	de	récidive

Obstruction	 résiduelle	
à	la	scintigraphie	 V/Q

Pas	de	validation	
prospective	
décisionnelle



Qu’en	est-il	des	scores	?
• Il	existe	plusieurs	 règles	aidant	à	prédire	 le	risque	de	récidive

DASH	1

• Sexe	♂

• Âge	<	50

• Hormones

• D-dimères	

(après	tx)

HERDOO2	3

• Sexe	♂

• Signes	ins.	veineuse

• IMC	≥	30

• D-dimères	

(sous	tx)

• Âge	>	65

Vienna	2

• Sexe	♂

• Localisation	(prox.)

• D-dimères

(après	tx)

1Tosetto	A.	et	Al,	J	Thromb Haemost 2012;10:	1019-1025
2Eichinger	S.	et	Al,	Circulation	2010;121:	1630-36
3	Rodger	M.	et	Al,	CMAJ	2008;179:	417-26

*Exclusion	des	thrombophilies fortes	dans	tous	les	 scores

**Inclusion	TVP	distales	dans	Vienna

***Inclusion	de	provoqué	par	hormone	dans	HERDOO2	et	DASH



Rodger M.A	and	al.	BMJ	2017;356:j1065	

• Étude	prospective	multicentrique	 de	2785	patients	 (EP	et	TVP)	après	traitement	 de	
5-12	mois

• F/U	1	an

• Critère	d’efficacité	primaire	 :	Récidive	 de	MTE

• Femme	avec	score	≤	1	;	arrêt	a/c et	Homme/femme	 ≥	2	;	au	choix

Âge ≥	65 1

IMC ≥	30 1

Signes Insuffisance	 veineuse	 ;
Rougeur,	Œdème,	 Hyperpigmentation

1

D-Dimères	≥	250	(sous	traitement)	 1

Score	;	He	Do and	HERDOO2



23	%	
« éligible »	à	

arrêt



Rodger M.A	and	al.	BMJ	2017;356:j1065	

Groupe	
réellement	
à	bas	risque

<	5	%	de	
récidives



>	5	%	de	
récidives



Dernières	recommandations

Anticoagulation	long	terme	:

ASH1	à	venir ESC2	2019

2ième événement	 non	provoqué ✔ (IB)

Événement	 non	provoqué ✔ ✔ (IIA)

Événement	 associé	 à	un	FDR	chronique ✔ ✔ (IIC)

Événement associé	 à	un	FDR	mineur ✔ (IIC)

1Unpublished.	Open	to	public	comments,	Subject to	change
2Konstantinides	S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-61



FDR	mineur	?

Konstantinides S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-61



Dernières	recommandations
ASH	à	venir1

Contre l’utilisation	des	scores	de	prédiction,	des	d-
dimères	et	de	la	mesure	de	l’obstruction	résiduelle

ESC	20192

Pas	de	mention	de	l’utilisation	des	scores	de	prédiction,	
des	d-dimères	et	de	la	mesure	de	l’obstruction	
résiduelle

1Unpublished.	Open	to	public	comments,	Subject to	change
2Konstantinides	S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-61



Konstantinides S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-19



Comment	anticoaguler ?
• Les	AOD	sont	maintenant	le	traitement	de	
choix

CHEST1
2016

ASH2	à	
venir

ESC3	2019

Favoriser	AOD* au Coumadin ✔ (IIB) ✔ ✔ (IA)

*	Dabigatran,	Edoxaban,	Rivaroxaban et	Apixaban

1Kearon	C..	et	al.	CHEST	2016;	149(2):315-352
2Unpublished.	Open	to	public	comments,	Subject to	change
3Konstantinides	S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-61



Van	Es	N.	et	Al.	Blood.	2014;124(12):1968-75	



½	dose	AOD	après	6	mois	?

Récidive	de	MTE	et	Mortalité	par	MTE

Agneli.	G.	et	al.	N	Engl	J	Med	2013;368:699-708	

Saignement	majeur

Récidive	de	MTE	et	Mortalité	par	MTE

L’Apixaban	½	dose	(2.5	mg	PO	BID)	et	le	
Rivaroxaban	½	dose	(10	mg	PO	ID)	sont	sécuritaires	

et	efficaces	pour	prévenir	la	récidive	de	TEV	

3Weitz	J.I.	et	Al.	N	Engl	J	Med	2017;376:1211-1222	



Dernières	recommandations

Anticoagulation	long	terme	:

ASH1	à	venir ESC2	2019

Après 6	mois	d’a/c	considérer	 les	AOD*	
½	dose	si	 l’anticoagulation	 est	
poursuivie

✔ ✔ (IIA)

1Unpublished.	Open	to	public	comments,	Subject to	change
2Konstantinides	S.	et	Al,	EuropeanHeart Journal	(2019)	00,	1-61

*	Uniquement	Rivaroxaban 10	mg	PO	ID	et	Apixaban 2,5	mg	PO	BID	



Conclusions
• Après	la	phase	initiale	de	traitement	;

– L’anticoagulation	 devrait	être	arrêtée si	l’événement	 a	été	provoqué	
par	un	FDR	majeur

– L’anticoagulation	 devrait	être	continuée indéfiniment	 si	l’événement	
est	non	provoqué

• L’utilisation	de	marqueurs	 seuls	(D-Dimères et	Séquelles)	 n’est	pas	
conseillée	 pour	décider	de	l’arrêt	de	l’a/c

• Le	score	HERDOTOO permet	d’identifier	 un	sous-groupe	de	femme	
avec	événement	 non	provoqué	 chez	qui	l’arrêt	de	l’a/c	serait	
sécuritaire

• Chez	la	majorité	des	patients,	 l’AOD	peut-être	donné	à	½	dose	après	
la	phase	initiale	de	traitement





Récidives	mortelles

0
0,2
0,4
0,6
0,8
1

1,2
1,4
1,6

1	an 2	
ans

3	
ans	

4	
ans

5	
ans

6	
ans

7	
ans

8	
ans

9	
ans

10	
ans

Décès

Décès

1,5	%

0,4	%

Données	provenant	de	Khan	F.	et	AL,	BMJ	2019;366:I4363	



Pourquoi	indéfinie	?

Placebo	=	a/c	6mois

Warfarin =	a/c	24	mois

Même	si	 l’anticoagulation	 initiale	 est	prolongé,	le	taux	de	récidive	
1	an	après	l’arrêt	est	comparable

Couturaud F.	et	Al.	JAMA	2015;314(1):31-40	


