Embolie pulmonaire et
grossesse: une liaison
dangereuse!
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EP...mortalité maternelle!!

Pathologie veineuse thrombo-embolique :

0,3-1 cas/1000 grossesses (conception-

terme)
7-10 fois plus que la population génerale

Déces : 5 a 10/an (1/3 évitable)

James AH Am. J. Obstet. Gynecol 2006




Quand la thrombose survient...

Facteurs de risque

maternels

Facteurs de risque liés a la

grossesse
Type de délivrance

Anomalies
constitutionnelles ou

acquises de I'lhémostase

Anomaliedela coagulation XLl
Antécédents de phlébite ou dembolie pulmonaire ®2g
Antécédents familiaux x4
Phlébite superficiellz 4 [
Obesita ®z
Imrmabilisation %8
Reproduction medicalernent assistae %43
Tabagisme n2

Cesarienne X243
Age supérieur 3 35 ans ®21




Grossesse et Triade de Virchow

Altération vasculaire Hypercoagulabilité

Vascutar damage Hypercoagulabie
+ fastited or operatve delivery tFibrinogen, 1 factor¥, X, X,
+ IAnticaguiant actw Ity
pEs———

| Bourjeily et al. Lancet 2010 I




Changements physiologiques...
symptomatologie peu spécifique

® Le volume sanguin s’ accroit de | | @ Dyspnee, Tachypneée

la 88me semaine jusqu’au milieu , tachycardie
de la gestation
® Débit cardiaque augmente a ® Douleur, Lourdeur des
membres, ...

partir de la 5¢™¢ semaine +

augmentation de la frequence

cardiaque
® (CEdéme malléolaire
physiologique (50%)

( compression de la VCI et

augmentation de la volémie
9 ) « Essoufflée, moi ? Parait que c’est normal...»




Diagnostic difficile!!

Certitude du diagnostic

Signes cliniqgues peu specifiques et examens
para-cliniques nocifs

Scores de probabilité clinique inapplicables

Scores probabilité clinique et grossesse

Clinical Decision Rule Points

Original simplified
Version Version

Wells rule
Previous PE or DVT 1
Heart rate >100 beats/min €= 1
Surgery or immobilization within 4 wk -mm— 1
Hemoptysis 1
Active cancer 1
3
3

3
5
5

Clinical signs of DVT
Alternative diagnosis less likely than PE

Clinical grobabmty Slgnes Cllnlq ues de
el MVTE encore moins
Revised Geneva score sensibles et spécifiques
Previous DT of PE au cours de la grossesse

Heart rate
= =
P Aucun score validé!
=95 beats/min
Surgery or fracture within 1 mo
Hemoptysis
Active cancer
Unilateral lower limb pain
Pain on lower limb deep venous
palpation and unilateral edema
Age =65y
Clinical probability
PE unlikely
PE likely




Que faire?




Que faire?... Bon sens clinigue dans ce
contexte trompeur

B Prévalence accrue des

thrombophlébites Embols qui sont arrétés
au niveau des
arteres pulmonaires

+ A gauche (80%) _ _
(embolie pulmonaire)
+ Femoro-iliaques (72%),

<+ Risque élevé d’embolie
Fragment de caillot

qui s'est détaché (embol)
et qui va entrainer une
embolie pulmonaire

pulmonaire

+ Répartition des thromboses

selon le terme

Phlébite : caillot adhérent
qui obstrue la veine
(thrombose veineuse profonde)

* Premier trimestre: 25%

« Deuxieme trimestre: 50%

* Troisieme trimestre: 25%




Que faire?... Bon sens clinique
dans ce contexte trompeur

‘\\"‘éSymptomatologie variable et erratique
( douleur lombaire, dysurie, douleur

pelvienne, constipation)




Les investigations complémentaires
autres que l'imagerie

D-dimeres
= Physiologiguement - “_
2 ] N
augmentés au cours de la | { =] = -
2 : T I é
grossesse A b I

= valeur seuil a 500 ng/ml ?

Les box plots représentent 50% des valeurs, la bamre & l'intérieur

iro p b asse représerte la médiane, les barres inférieures et supérieures repré-

sentent respectivement les 102 et 902 percentiles.

= Faux positif !

F. Boehlen Rev Med Suisse 2005




Un test négatif élimine le diagnostic

D-dimeres
= Valeur prédictive négative VPN

VPN 100% pendant les 2 premiers

trimestres

= Méthode de dosage?

Chan WS Ann Intern Med 2007
ToMS J Obstet Gynecol 2008




Autres tests biologigues

B Complexes monomeriques de fibrine:
m prometteurs

= Faible taux de faux positifs

B Acidose métabolique a la gazométrie

——_ m Augmentation des troponines —

B Augmentation des BNP

—

Becattini C circulation 2007




Imagerie

Tenir compte des risques feetaux !!

© Privilégier les examens non invasifs

¢/ Recherche diagnostique prime!!




Imagerie...précaution !!!

Imagerie + Injection de produit de contraste
Chez |la femme enceinte

Passage du produit

Irradiation foetus Circulation materno-foetale



Tous les examens d’imagerie sont realisables...il
faut privilégier les examens les moins
invasifs...faire le diagnostic!!!

Irradiation induite par les examens radiologiques
doses absorbées par le foetus

Radiographie thoracique: < 0.01 mGy
Scintigraphie pulmonaire

— Perfusion 0.1a0.2mGy dose > 100 mGy

— Ventilation 0.3a0.5mGy - Risques

— Dose absorbée par la mére 0.28 mGy
Angioscanner spiralé

— 1er trimestre 0.003 4 0.02 mGy feetales nuls si dose

— 2¢éme frimestre 0.008 a 0.08 mGy < 50 mGy

— 3°eme frimestre 0.05a0.13 mGy - Risques de

— Dose absorbée par la mére (seins) 10 mGy
Angiographie pulmonaire

— Voie brachiale

— Voie fémorale 20 a 30 mGy <10 mGy

* ITG conseillee si

malformations

leucémie et cancer

0.5 mGy induits nuls si dose

Torbicki Eur Heart J 2008;29:2276-315




Tous les examens d’imagerie sont réalisables...il
faut privilégier les examens les moins
invasifs...faire le diagnostic!!!

Injection de produit de contraste iodé

|
[Hypottyside atse posstie |

Avertir pédiatre
Dosage de TSH




Principe de precaution...

MTout examen non urgent autre que
I’échographie pouvant étre realisé apres
I'accouchement doit étre repoussé au-dela de
cette date

M Si l'indication de I'imagerie est indiscutable et
si I'injection du produit de contraste est
Indispensable, il est possible de realiser cet
examen a n'importe quel moment du terme
de la grossesse!!!




Radiographie thoracique

Peu d'interét diagnostique propre
Si auscultation anormale

Abdomen protége

Dose foetale: < 0,01 mGy

et dose maternelle: 0,1 mSv

American Thoracic Society Am J Respir Crit Care Med 2011




Radiographie thoracique...
Avant scintigraphie P/V

RX RX
normale anormale

-
Scintigraphie de
perfusion

Angioscanner 1

| Cahill Obstet Gynecol 2009 l



Echo-doppler veineux des membres
inférieurs ...en premieéere intention

Score LEFt

» Atteinte du membre inférieur G (Left)
* Asymétrie de périmetre des mollets =2 cm (Edema)

* Presentation au premier trimestre (First trimester)

Nombre d’'items du score Prevalence de TVP %
(1C 95%)
0 0% (0-4,2%)
= | 16,4% (10,5-24,7%)
=2 58,3% (35,8-75,5%)




Echo-doppler veineux des membres
inférieurs ...en premieéere intention

¢J

Thrombose +

l

EP retenue
Arrét investigations

Thrombose veineuse profonde ?
Veines iliagues

IV

Doute dg / non contributif

!
7\

EP retenue Poursuivre
Investigations




Angioscanner ou Scintigraphie V/P?

® Angioscanner

Non invasif
et disponible

Performance
diagnostique (éliminer
d’autres diagnostics
graves)

Peu irradiant pour le
foetus mais injection
d’'iode

Irradiation de la poitrine
de la mere

B Scintigraphie

Moindre disponibilité
Rentabilite
diagnostique
supérieure pendant la
grossesse

Irradiation du foetus
supérieure

Moindre irradiation de
la mere

Absence d’injection
d’'iode

Marie-pierre Revel

Radiology 2011




Angioscanner ou Scintigraphie V/P?...tenir
compte de la disponibilité, colt et de
I’acceptabilité

® Angioscanner B Scintigraphie

Con.f!rmg’lg dg o Valeur predictive
positif , I'élimine si L
négative+++

néegatif o |
Réglage spécifique Scintigraphie normale
( modification des parametres, exclut une EP

cache-seins en bismuth,tablier
plombé...) +++

Quel que soit I’examen, aller jusqu’au bout d’une

stratégie validee

Konstantinides SV et al, Eur HeartJ 2014



American Thoracic Society
Documents: An Official American
Thoracic Society/Society of Thoracic
Radiology Clinical Practice
Guideline—FEvaluation of Suspected
Pulmonary Embolism in Pregnancy’

Suspected PE in Pregnancy

l

l LiEsent Leg Symptoms Absent i
cuUS Negative »  CXR
Abnormal / \ Normal
N - 241 s
Positive CcTPA |« ondiagnostic v/Q
Negalive, Tt:chnlicﬁlb\]'ﬂsitivc [‘ositiveAc tive
[nadequate l l
\ 4 v
TREAT STOP CUsS, CTPA| | TREAT STOP

Diagnostic algorithm for suspected PE in pregnancy.




EMBOLIE
PULMONAIRE

Les houvelles recommandations de 'ESC

PC forte

Echographie de compression
veineuse proximale des M|

Suspicion d'EP
‘ PC non forte |
‘ D-diméres
|
Négatifs Pasitifs >
¥ |
Pas de traitement Absence de TVP proximale

Y

Scintigraphie de perfusion ou scanner thoracique

TVP proximale

Diagnostic d'EP retenu

v

Traitement




N 308, juin 2014 (remplace n® 95, septembre 2000)

Thromboembolie veineuse et traitement
antithrombotique pendant la grossesse

Figure 2 Algorithme visant le diagnostic de I'embolie pulmonaire chez les
patientes enceintes au moyen de la scintigraphie de VQ privilégiée

Présence soupgconnée
d'une EP

Examen échographique bilatéral des
membres inférieurs*

TVP TVP non
diagnostiquée diagnostiquée
Démarrer le Secinti hie de VQ
traitement cintigraphie de
Normal Non diagnostique Forte probabilité

. . Prétest
Prétest faiblef élevé / modérét
Examens ATDM EP
échographiques des hélicoidalet diagnostiquée
membres inférieurs
en série”

*L'échographie bilatérale devrait comprendre I'examen des veines iliagues au moyen de manceuvres Doppler
TPrétest determiné par I'évaluation subjective du clinicien
fLa modification du protocole de TDM hélicoidale devrait &tre envisagee pour les patientes enceintes



Suspicion
ETT § d'embolie e i
hémodynamique at
Stabilité . D-dimbres
~ CRA hémodynamigue fm:’:ﬁ
’ ECHOGRAPHIE-DOPPLER
des membres inférieurs VP
Traitement et vaksseaux I”Efﬂlﬁ E— Trate ment
Pasde TVP
- Angioscanner
EP dliminge | thoracique (1** intention) Ep
Surveillance |« au — 5 Trate ment
- Scintigraphie de
ventilation-perfusion
EP
on éliminée
IRM Angiographie
pulmonalre pulmonaire

Lonjaret etal. AFAR 2013




EP et grossesse ...attitude
pragmatique

Stratégie diagnostique:
moyens non invasifs a privilégier
Information sur risque de l'irradiation
La famille et la femme ont aussi la parole!

== 1 Prise en charge individuelle et pluridisciplinaire

( surveillance maternelle et foetale)



Spéeécificite du traitement de ’'EP
pendant la grossesse

Contexte
= Hospitalisation

= Suivi en externe si stabilité ( 2 semaines apres
le diagnostic)




Choix d’un anti-coagulant ...
HBPM: clé de volte

HBPM préféeres a HNF
Pas de passage de la barriere
placentaire

Sans conséquences sur
I'allaitement

Pas d’effets malformatifs ou
foeto-toxiques chez I'animal

Moindre risque d’ostéoporose
que 'HNF

Risque de thrombopénie plus
faible que 'HNF

B Pharmacocinétique influencée

par I'état gestationnel (clairance

croissante)

Surveillance de l'anti-Xa
(0,5-1 U/ml) controversée

Pas d’anesthésie péridurale:
Risque d’hématome épidural et
d’hémiplégie si non arrétés a

temps!

9th ACCP Bates Chest 2012;141:691-736




Choix d’un anti-coagulant ...

gquelle HBPM?

Dose initiale d'heparine de bas poids moleculaire (HEPM)
le poids en début de grossesse.

recommandee, basee sur

HEPM Posologie (Hors AWM
:Ilnzaparlne 175 Ulkg = 1 par jour
Enoxaparine 1 meglke = 2 par jour
Daltéparine 100U kg = 2 par jour

Disponibilité, cout

Pas de supériorité d’'une HBPM

en particulier




Choix d’un anti-coagulant ...
Héparine non fractionnée

Indications
Si insuffisance rénale
Haut risque hémorragique
Chirurgie imminente
Modalités :

HNF par voie IV (seringue
électrique) pendant 5 jours
puis relais HNF SC jusqu’a
I'accouchement

Surveillance

TCA 2 a 3 fois témoin en
curatif

Numération plaquettaire :

2 | semaine pendant 3
semaines puis 1 / semaine
jusqu’a l'arrét du traitement

9th ACCP Bates Chest 2012;141:691-736




Choix d’un anti-coagulant ...autres
anticoagulants

Fondaparinux et le danaparoide
Si thrombopénie induite par I'héeparine
Si reaction allergique aux HBPM
Nouveaux anticoagulants ( dabigatran,rivaroxaban,

apixaban)
Faible poids moléculaire
Passage placentaire,
donc contre-indiqués

Wee-shian Chan JOGC 2014




Traltement anticoagulant en cas
d’EP grave

Instabilité
hémodynamique

Hypoxémie
réfractaire

Thrombolyse
rt-PA

Dysfonction

ventriculaire droite



Le management du peri-partum
( 37 semaines- terme + 10 jours)

Transfert a une
maternité de

reférence
\ Héparine
EP pres duterme P
Filtre cave ?

Induction du
travall




Le management du peri-partum

Début de travall

Décision de césarienne

Stopper Héparine

protamine

Le diagnostic d’EP sans signe de gravité ne doit pas

faire recourir a une cesarienne systématique




Le management du peri-partum

* Héparine redémarrée

PVTE < 2-4

semaines apres délivrance

éparine redémarrée
PVTE depuis us de 12 heures
plusieurs mois orés la délivrance




Le management du peri-partum

« EP massive ou s’aggravant apres 37
semaines d’ameénorrhee

« Approche multidisciplinaire

 Extraction foetale !

« Embolectomie chirurgicale ou percutanée !?
* Thrombolyse?

Kumar N Chest 2007



EP confimmée
Non massive (sans Massive [avec choc
choc cardiogénique) candiogénique]
Terme> 1 Terme < 1 Terme > 1 Terme <1
Mmois mois mois Mmois
= Cécarienne en
- HNF - Héparine NVSE urgence
HEPM - Filtre cave - Embaol ectomie
temporaire - Thrombo lyse chirurgicleou
percutanée

Lonjaret etal. AFAR 2013




Les anticoagulants oraux

é Passage placentaire

é Tératogeénicité et risques malformatifs

é Ano

é Heé

é Ris

é Risques hémorragiques pendant la grossesse et le
travall

9th ACCP Bates Chest 2012;141:691-736




Anticoagulants...combien de temps?

Poursuivre les anticoagulants au moins 6

semaines apres l'accouchement

3 mois apres l'accouchement si

iImmobilisation > 72 h ou chirurgie

6 Mmolis si aucun facteur n’est identifié!

Conti E J Thromb thrombolysis 2014



Anticoagulants...allaitement?

® Warfarine autorisée aux USA
© Héparine non fractionnée (grade
© HBPM (grade B)

® Fondaparinux: passage dans le
lait maternel (Cl grade C)

® Nouveaux anticoagulants ( ClI
grade C)

géme conférence du consensus de 'ACCP 2008



Prévention...qui doit bénéficier d’'une
prophylaxie durant la grossesse et apres

Tableau V. Evaluation du risque individuel selon les scores de Dargaud

et de Chauleur.

Score de Dargaud Score de Chauleur

Age> 35 ans 1 0
=) |MC > 30 1 0

FYL/FI 202104 hétérozygote 1 3

Antecédent TVP proximale/EP* + FR fransitoire 3 3

Antecédent TVP distale/EP + FR transitoire 1 0
mm)  Antécédent TVP/EP pendant la grossesse 6 6
mm)  [Déficit en antithrombine b 10

Plusieurs antecedents 3 12

*EP : embulie pulmonaire ; FR : facieur de risque.
" Enaddifonnant les points, selon Dargaud : Selon Chauleur

— & le fotal ezt inféreur 4 3 ; pas de prophyaxie pendant la - 143 pas de prophyaxie ;

grossesRe ] —4 ; propfpaxie au 3 fimeske ;

— entre 3 et 5 prophylaxie (HEPM) au 7 Frimestre ; —entre 5 et 11 ; prophylaxie toute la grossesse;

-z & prophylaxie bulfe la grossesse —z 12 ; HBPM a doses curalives ajusies.




Prévention

Contention élastique:

Recommandée (grade B) quelgue soit le niveau
de risque

Lt ceffe
histoire de_ jpries,
a3 duser Swas,
ausn 7




Conclusion

L'EP est une complication redoutée au cours de
la grossesse

Sa gravité est due a un retard ou 'absence de
diagnostic
Un diagnostic de certitude est indispensable




Aucun examen d'imagerie n’est formellement
contre-indiqué: I’examen le plus irradiant
étant celui qui n’apporte aucune

Information contributive!!

Ne pas garantir un « bébé normal !! (2-3%

de malformations naturelles?»



Conclusion

Protocoles visant a réduire
au maximum l'irradiation et
les examens se doivent non
redondants, sans
compromettre la fiabilité du
diagnostic.

Traitement curatif;: HBPM

Prise en charge
multidisciplinaire pour

I’accouchement




