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de  la  reperfusion  vasculaire  au  cours  de
l’embolie  pulmonaire  à  la  phase  aiguë  ?
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phase  of  pulmonary  embolism?
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Support respiratoire et hémodynamique

L’oxygénothérapie

L’administration  d’une  oxygénothérapie  est  indiquée  en  cas
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de  saturation  artérielle  en  oxygène  <  90  %  sous  air  ambiant.
La  présence  exceptionnelle  d’une  hypoxémie  réfractaire
doit  conduire  à  rechercher  un  foramen  ovale  perméable
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econdaire  à  une  élévation  de  la  pression  de  l’oreillette
roite.  Le  recours  à  une  ventilation  mécanique,  parfois
écessaire,  peut  être  associé  à  une  baisse  du  retour  veineux
t  une  aggravation  du  débit  cardiaque  chez  les  patients  avec
éfaillance  ventriculaire  droite.

e traitement de la défaillance ventriculaire
roite

a  défaillance  ventriculaire  droite  peut  conduire  à  une
les  indications  et  les  modalités  de  la  reperfusion
e  aiguë  ? Revue  des  Maladies  Respiratoires  (2019),

aisse  sévère  du  débit  cardiaque  à  l’origine  du  décès  chez
es  patients  avec  embolie  pulmonaire  (EP)  à  haut  risque.
n  remplissage  vasculaire  limité  (≤  500  mL)  améliore  l’index
ardiaque  des  patients  ayant  une  EP  avec  insuffisance
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Tableau  1  Méta-analyse  de  Chatterjee  et  al.  [9]  com-
parant  fibrinolyse  associée  à  l’héparine  à  l’héparine  seule
dans  l’embolie  pulmonaire.

Résultat
[référence]

Fibrinolyse  vs
anticoagulants
OR  (IC95 %)

Nombre  de
sujets  à  traiter

Mortalité  toutes
causes  [55]

0,53  (0,32—0,88) 59

Récidive  EP  [56] 0,40  (0,22—0,74) 54
Hémorragies

majeures  [55]
2,73  (1,91—3,91)  18

Hémorragies
cérébrales  [56]

4,63  (1,78—12,04)  78

Hémorragies
majeures
(pts  >  65  ans)
[57]

3,10  (2,10—4,56)  11

Hémorragies
majeures
(pts  ≤  65  ans)
[57]

1,25  (0,50—3,14)  176

EP  à  risque
intermédiaire
(n =  8  études)

Mortalité  toutes
causes  [27]

0,48  (0,25—0,92)  65

Hémorragies 3,19  (2,07—4,92)  18
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irculatoire  de  repos  et  pression  systémique  conservée
1,2].  Un  remplissage  vasculaire  plus  important  est  suscep-
ible  d’aggraver  la  distension  du  ventricule  droit,  de  limiter
e  remplissage  ventriculaire  gauche  et  à  terme,  de  réduire  le
ébit  cardiaque  systémique  [3].  Le  recours  aux  amines  pres-
ives  est  souvent  nécessaire  en  attendant  que  le  traitement
e  reperfusion  (pharmacologique,  chirurgical  ou  instrumen-
al)  soit  efficace.

’assistance circulatoire

a  mise  en  place  d’une  assistance  circulatoire  (extracorpo-
eal  membrane  oxygenation  [ECMO])  peut  être  utile  chez
es  patients  avec  EP  à  haut  risque  et  défaillance  circulatoire
u  arrêt  cardiaque.  Les  données  disponibles  se  limitent  à
e  petites  séries,  rétrospectives  le  plus  souvent,  et  font
tat  d’une  survie  oscillant  entre  35  et  70  %  [4—6]. Une
érie  française rétrospective  portant  sur  52  patients  avec
P  à  haut  risque  laisse  à  penser  que  l’ECMO  ne  doit  pas  se
oncevoir  comme  un  traitement  à  part  entière  de  l’EP,  mais
omme  une  thérapeutique  d’appoint  s’inscrivant  dans  une
tratégie  de  reperfusion  par  embolectomie  chirurgicale  ou
ercutanée  [7].

e traitement thrombolytique dans l’EP

ne  revue  de  la  base  Cochrane  fait  état  de  18  études  rando-
isées  en  46  ans,  ayant  inclus  un  total  de  2197  patients  et
ui  ont  comparé  différents  agents  thrombolytiques  à  un  trai-
ement  anticoagulant  par  héparine  non  fractionnée  (HNF)
8].  Cinq  méta-analyses  ont  été  publiées  entre  2014  et  2015
9—13].  L’interprétation  des  données  issues  des  essais  ran-
omisés  nécessite  de  prendre  en  considération  un  certain
ombre  de  limitations.  La  sévérité  de  l’EP,  le  critère  de
ugement  principal,  la  nature  de  l’agent  thrombolytique
tilisé,  sa  posologie,  sa  durée  d’administration  varient  en
ffet  d’une  étude  à  l’autre.  En  outre,  les  critères  cliniques
’instabilité  hémodynamique,  de  choc  ou  d’hémorragie  ne
ont  pas  définis  de  façon  standardisée.

Une  désobstruction  vasculaire  pulmonaire  et  une  dimi-
ution  plus  rapide  de  la  pression  artérielle  pulmonaire  et
es  résistances  pulmonaires  et  de  la  dilatation  ventriculaire
roite  sont  observées  sous  traitement  thrombolytique  com-
arativement  à  l’HNF  [14—26].  Les  études  focalisées  sur  des
ritères  d’évaluation  cliniques  sont  rares  et  souffrent  d’un
anque  de  puissance  statistique  qui  limite  l’interprétation
e  leurs  résultats  [17,27,28].  Une  réduction  de  la  mortalité
t  des  récidives  emboliques  est  rapportée  dans  les  données
ssues  des  méta-analyses  dans  les  études  qui  ont  inclus  des
atients  avec  EP  à  haut  risque  définie  par  un  état  de  choc
u  une  hypotension  artérielle  systémique.  Ce  bénéfice  est
revé  d’un  risque  accru  d’hémorragie  sévère  (9,2  %),  en  par-
iculier  intracrânienne  (1,5  %)  [9,10]  (Tableaux  1  et  2).  Il
onvient  toutefois  de  noter  que  la  majorité  de  ces  données
st  issue  d’études  anciennes  avec  des  procédures  diagnos-
iques  invasives  et  des  doses  de  thrombolytiques  élevées.

La  place  de  la  thrombolyse  dans  les  EP  à  risque
Pour  citer  cet  article  :  Meyer  G,  et  al.  Quelles  sont  
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ntermédiaire,  définies  par  la  présence  d’une  dysfonction
entriculaire  droite  et  une  élévation  de  la  troponine  chez
es  patients  stables  sur  le  plan  hémodynamique,  a  été  éva-
uée  dans  l’étude  PEITHO  ayant  inclus  1006  patients  [27].

(
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p

majeures  [27]

e  traitement  thrombolytique  était  associé  à  une  réduction
es  épisodes  de  décompensation  hémodynamique  (1,6  %  vs
,0  %,  p  =  0,002)  au  prix  d’un  risque  accru  d’hémorragies
évères  extracrâniennes  (6,3  %  vs  1,2  %,  p  <  0,001)  et  intra-
râniennes  (2,0  %  vs  0,2  %,  p  =  0,003),  sans  impact  sur  la
ortalité  (1,2  %  vs  1,8  %  ;  p  =  0,43)  ;  la  différence  en

ermes  de  saignements  était  plus  particulièrement  nette
hez  les  malades  âgés  de  75  ans  ou  plus,  alors  que  le  rap-
ort  risque/bénéfice  semblait  meilleur  chez  les  malades  plus
eunes  [27].

Les  données  épidémiologiques  tendent  à  confirmer  les
ésultats  des  études  randomisées.  Parmi  les  72  230  patients
vec  EP  à  haut  risque  pris  en  charge  aux  États-Unis  entre
999  et  2008,  le  recours  à  un  traitement  thrombolytique,
roposé  à  30  %  d’entre  eux,  était  associé  à  une  réduction
e  80  %  de  la  mortalité  hospitalière  comparé  au  traite-
ent  anticoagulant  conventionnel  (RR  =  0,20  [0,19  ;  0,22]  ;

 < 0,001)  [29].  À  l’inverse,  un  risque  de  mortalité  accru  a
té  observé  chez  les  patients  du  registre  RIETE  soumis  à
ne  thrombolyse  en  l’absence  d’hypotension  artérielle  sys-
émique  (OR  = 2,32  [1,15  ;  4,68]  ; p  =  0,018)  [30].

Les  agents  thrombolytiques,  leurs  posologies  et
ontre-indications  sont  rapportés  dans  le  Tableau  3.
’administration  intraveineuse  d’une  perfusion  courte
’altéplase  (100  mg  sur  2  h)  est  aujourd’hui  privilégiée
ar  rapport  à  celle  des  thrombolytiques  de  1re génération
streptokinase  et  urokinase).  L’héparine  non  fractionnée
les  indications  et  les  modalités  de  la  reperfusion
e  aiguë  ?  Revue  des  Maladies  Respiratoires  (2019),

eut  être  administrée  simultanément  en  perfusion  continue
vec  l’altéplase.  Elle  doit  être  interrompue  pendant  la
erfusion  de  streptokinase  ou  d’urokinase  [31].

https://doi.org/10.1016/j.rmr.2019.05.004
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Tableau  2  Méta-analyse  de  Marti  et  al.  [10]  comparant  fibrinolyse  associée  à  l’héparine  à  l’héparine  seule  dans  l’embolie
pulmonaire.

Études  incluant  des
EP  à  haut  risque
OR  (IC95 %)

EP à  risque
intermédiaire
OR (IC95 %)

EP à  bas  risque  ou  à
risque  intermédiaire
OR  (IC95 %)

Différence
inter-groupes
p

Mortalité  0,48  (0,20—1,15)  0,42  (0,17—1,03)  0,96  (0,41—2,24)  0,36
Mortalité  liée  à  l’EP  0,15  (0,03—0,78)  0,17  (0,05—0,67)  0,63  (0,20—1,97)  0,23
Décès  ou  escalade
thérapeutique

0,18  (0,04—0,79)  0,37  (0,20—0,69)  0,35  (0,18—0,66)  0,67

Récidive  EP  0,97  (0,31—2,98)  0,25  (0,06—1,03)  0,46  (0,17—1,21)  0,33

Tableau  3  Agents  thrombolytiques  approuvés  dans  le  traitement  de  l’EP,  posologies  et  contre-indications.

Molécule  Régime  Contre-indications  à  la  fibrinolyse

Streptokinase 250  000  U  en  dose  de  charge
sur  30  min,  suivi  de
100  000  U/h  sur  12—24  h

Absolues  :  AVC  hémorragique  ou  de  nature
indéterminée  ; AVC  ischémique  datant
de  <  6  mois  ;  traumatisme  SNC  ou
néoplasme  ;  traumatisme  majeur,  chirurgie,
ou  traumatisme  crânien  dans  les  3  semaines
précédentes  ; hémorragie  gastro-intestinale
au  cours  du  dernier  mois  ;  risque
hémorragique  documenté
Relatives  : AIT  au  cours  des  6  derniers  mois  ;
traitement  par  anticoagulant  oral  en  cours  ;
grossesse  ou  < 1  semaine  post-partum  ;
impossibilité  de  compression  au  point  de
ponction  ; manœuvres  de  ressuscitation  ;
hypertension  réfractaire  (PAS  >  180  mmHg)  ;
insuffisance  hépatique  sévère  ;  endocardite
infectieuse  ;  ulcère  gastrique  évolutif

Régime  accéléré  : 1,5  million
U  sur  2  h

Urokinase 4400  U/kg  de  poids  corporel
en  dose  de  charge  sur  10  min,
suivi  de  4400  U/kg/h  sur
12—24  h
Régime  accéléré  : 3  million  U
sur  2  h

Altéplase 100  mg  sur  2  h  (bolus  initial
de  10  mg  suivi  de  90  mg  en
2  h)
Régime  accéléré  : 0,6  mg/kg
sur  15  min  (dose  maximale
50  mg)

R5.1  —  En  cas  d’EP  à  haut  risque  [état  de  choc  ou  en  cas
d’instabilité  hémodynamique  (PAS  <  90  mmHg  pendant
au  moins  15  minutes)]  et  en  l’absence  de  contre-
indication  absolue,  il  est  recommandé  d’administrer  un
traitement  thrombolytique  intraveineux  (grade  1+).

R5.2  —  En  cas  d’EP  de  gravité  intermédiaire  élevé,
il  est  recommandé  de  ne  pas  administrer  un  traitement
thrombolytique  intraveineux  en  première  intention
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été  conduite  qui  a  inclus  59  patients  avec  EP  à  risque
(grade  1−).

Embolectomie chirurgicale

La  place  de  l’embolectomie  chirurgicale  dans  la  prise
en  charge  de  l’EP  aiguë  n’a  fait  l’objet  d’aucune  étude
randomisée.  Les  données  disponibles  sur  cette  approche
thérapeutique  sont  très  limitées  et  essentiellement  rétros-
pectives.

L’embolectomie  chirurgicale  ne  se  conçoit que  dans  le
cadre  des  EP  à  haut  risque  en  particulier  lorsqu’une  indi-
cation  de  thrombolyse  est  retenue  et  qu’elle  est  contre
Pour  citer  cet  article  :  Meyer  G,  et  al.  Quelles  sont  
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indiquée  ou  s’est  soldée  par  un  échec  [31—33].  La  pré-
sence  de  thrombus  intracavitaire  en  échocardiographie,
en  particulier  lorsqu’il  est  enclavé  dans  un  foramen  ovale

i
v
é

erméable  peut  également  constituer  une  indication  chirur-
icale  [34,35].

Sur  le  plan  technique,  l’embolectomie  chirurgicale  est
éalisée  sous  circulation  extracorporelle,  sans  clampage  aor-
ique  ni  cardioplégie,  et  doit  être  pratiquée  par  une  équipe
xpérimentée.  En  l’absence  d’instabilité  hémodynamique
réalable,  la  mortalité  opératoire  des  EP  est  de  l’ordre  de

 %  [36—39].  La  survie,  la  symptomatologie  fonctionnelle
t  la  qualité  de  vie  se  révèlent  également  satisfaisantes  au
ong  cours  [40—43].  La  réalisation  d’une  embolectomie  au
écours  d’une  thrombolyse  majore  le  risque  hémorragique
ais  ne  constitue  pas  une  contre-indication  absolue  à  la  chi-

urgie  [32,33].  Elle  est  associée  à  une  évolution  hospitalière
lus  favorable  qu’une  nouvelle  thrombolyse  en  cas  d’échec
e  la  première  [32].

eperfusion instrumentale percutanée

es  données  scientifiques  concernant  la  place  de  la  reper-
usion  instrumentale  percutanée  dans  le  traitement  de
’EP  aiguë  sont  limitées.  Une  seule  étude  randomisée  a
les  indications  et  les  modalités  de  la  reperfusion
e  aiguë  ? Revue  des  Maladies  Respiratoires  (2019),

ntermédiaire  définie  par  la  présence  d’une  dysfonction
entriculaire  droite  échocardiographique  [44].  Trente-cinq
tudes  ont  été  publiées  regroupant  1253  patients  et  ayant

https://doi.org/10.1016/j.rmr.2019.05.004
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R5.3  —  Chez  les  patients  avec  une  EP  à  haut  risque
et  ayant  une  contre-indication  ou  après  échec  du
traitement  thrombolytique,  il  est  recommandé  de
prendre  l’avis  d’un  centre  expert  (grade  1+).  Les
centres  experts  ont  été  définis  par  la  possibilité
de  mettre  en  œuvre  une  technique  de  suppléance
cardiovasculaire  et  une  embolectomie  chirurgicale
et/ou  percutanée.

R5.4  —  Chez  les  patients  avec  une  EP  à  haut
risque  et  ayant  une  contre-indication  au  traitement
thrombolytique,  ou  après  échec  des  thrombolytiques,  il
est  suggéré  de  réaliser  une  embolectomie  chirurgicale
ou,  en  alternative,  une  reperfusion  percutanée  (grade
2+).  Le  choix  entre  ces  deux  techniques  dépend
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ait  l’objet  de  4  méta-analyses  ou  revues  systématiques
45—54].

Le  principe  de  la  reperfusion  instrumentale  repose  sur  la
ise  en  place  d’un  cathéter  dans  les  artères  pulmonaires,

ntroduit  par  voie  veineuse  fémorale.  Différents  types
e  cathéters  sont  aujourd’hui  disponibles  qui  permettent
ne  approche  mécanique  par  fragmentation,  ou  aspiration
u  thrombus,  ou  plus  souvent  une  approche  pharmaco-
écanique  associant  une  fragmentation  du  thrombus  par

ltrasons  et  une  thrombolyse  in  situ  à  dose  réduite.  Le  succès
rocédural  de  cette  approche  percutanée  est  de  l’ordre  de
7  %  défini  par  une  stabilisation  hémodynamique,  une  cor-
ection  de  l’hypoxie  et  l’absence  de  décès  hospitalier  [46].
es  chiffres,  issus  de  la  compilation  de  petites  séries  sont
usceptibles  d’être  le  sujet  de  biais  de  publication.

Comparée  au  traitement  héparinique  conventionnel,
ette  approche  instrumentale  a  montré  une  améliora-
ion  significative  du  rapport  des  diamètres  ventricule
roit/ventricule  gauche  en  échographie  à  24  heures  dans
’étude  ULTIMA,  sans  majoration  du  risque  hémorra-
ique  [44].  Deux  registres  prospectifs,  multicentriques,
es  registres  SEATTLE  2  et  PERFECT  [50,53]  ont  confirmé
’amélioration  significative  de  la  fonction  ventriculaire
roite  ou  des  pressions  artérielles  pulmonaires  chez  les
atients  avec  EP  à  risque  intermédiaire  ou  élevé.  Aucune
émorragie  cérébrale  n’a  été  observée  dans  ces  deux
egistres  ayant  regroupé  au  total  251  patients,  mais  un  taux
e  complication  hémorragique  grave  de  10  %  a  été  rapporté
ans  le  registre  SEATTLE  2  [53].

L’interprétation  de  ces  résultats  doit  prendre  en  compte
e  caractère  limité  des  données,  l’absence  d’étude  com-
arative  avec  un  traitement  thrombolytique  intraveineux
t  l’absence  d’informations  sur  l’évolution  clinique  au  long
erme  des  patients.  Des  biais  de  publication  ne  sont  pas  à
xclure,  compte  tenu  des  taux  très  faibles  de  complications
émorragiques  graves  rapportés  dans  la  littérature  chez  des
atients  ayant  fait  l’objet  d’un  abord  veineux  fémoral  et
’un  traitement  thrombolytique.  En  outre,  il  convient  de
rendre  en  considération  qu’en  plus  d’infrastructures  appro-
riées,  une  expertise  médicale  locale  est  nécessaire  à  la
éalisation  de  ce  type  d’intervention.  Les  matériels  utili-
és  et  l’instabilité  des  malades  nécessitent  une  maîtrise  de
a  technique  et  un  environnement  de  réanimation  et  de
hirurgie  cardiaque  de  façon  à  pouvoir  mettre  en  œuvre
apidement  une  technique  de  suppléance  cardiovasculaire
u  une  embolectomie  chirurgicale.  Enfin,  aucun  des  cathé-
ers  actuellement  disponibles  sur  le  marché  ne  fait  l’objet
’un  remboursement  en  France.
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