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Résumé

Introduction : La traumatologie est un véritable probléme de santé publique, et reste une
des principales causes de déces chez les moins de 40 ans. L’hémorragie est la seconde
cause de mortalité précoce dans cette population, et la coagulopathie fait partie avec
I’acidose et I’hypothermie de la triade létale. Cette coagulopathie post traumatique est
présente chez 10 a 25% des traumatisés séveres, et est un facteur précoce et indépendant de
morbimortalité. Elle est complexe et multifactorielle et implique les voies de la fibrinolyse.
L’¢étude CRASH 2 s’est ainsi intéressée au potentiel d’un anti fibrinolytique, I’acide
tranexamique, dans la prise en charge du traumatisé sévere avec un résultat positif en terme
de mortalité. L’objectif de ce travail est d’évaluer les conséquences circulatoires et
thromboemboliques de I’administration précoce de cette molécule.

Matériel et méthode : Une étude « avant/aprés » l‘introduction d’un antifibrinolytique,
’acide tranexamique, a ét¢ menée sur une population de traumatisés sévéres, grade A et B,
de plus de 16ans, prise en charge par le SMUR et amenée au déchoquage du CHRA sur
une méme période (ét¢ 2011 et été 2012). L objectif principal est d’étudier I’impact de
I’administration précoce (dans les 3 heures suivant le traumatisme initial) de cette
molécule avec comme critéres de jugements principaux : le volume de remplissage
administré, le recours a la transfusion ou a 1’administration d’amines. Les critéres de
jugement secondaires sont la survenue d’éveénements thromboemboliques, et 1’adhésion au
protocole par les médecins du SMUR d’Annecy.

Résultats : Les groupes étudiés comportent respectivement 28 et 35 traumatisés séveres.
Le groupe de patient qui a bénéfici¢ d’'une administration d’acide tranexamique a regu en
moyenne 1900ml de remplissage contre 2400ml dans le groupe qui n’avait pas regu cette
molécule (p= 0,189), et 1,17 culots globulaires contre 1,46 (p = 0,702). Le recours aux
amines est similaire dans les deux groupes (46,4% et 48,6 ; p= 0,534). On constate un taux
de complications thromboemboliques de 18,2% (n=6) dans le groupe acide tranexamique
contre 7,1% (n=2) dans D’autre groupe (p= 0,188). L’administration pré hospitalicre
d’acide tranexamique a lieu dans 31,4% (n=11) des cas avec un délai moyen
d’administration de 40 minutes.

Conclusion : L’utilisation de 1’acide tranexamique montre une tendance en terme
d’épargne transfusionnelle et de remplissage vasculaire au cours des 24 premicres heures
de prise en charge. Au vu des données de notre travail et des données de la littérature, ce
traitement peu colteux et slir doit donc étre considéré comme un traitement de choix et non
plus comme un traitement d’exception dans la prise en charge d’un traumatisé sévere. Et si
I’amélioration de la mortalit¢ de ces patients est d’autant plus importante que
I’administration d’acide tranexamique est précoce, la diffusion de ce protocole dans un
systéme de soins médicalisé pré hospitalier devrait étre recommandée.



Abréviations

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

CHRA : Centre Hospitalier de la Région d’ Annecy
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1. Introduction

La traumatologie est un véritable probléme de santé publique et reste une des

principales causes de déces chez les moins de 40 ans (1).

Chez le traumatisé sévere, I’hémorragie est la principale cause de défaillance
circulatoire, et est la seconde cause de mortalité précoce. Elle représente 40%

des déces (1).

La coagulopathie post traumatique fait partie, avec I’hypothermie et 1’acidose,
de la triade 1étale. Elle est présente chez 10 a 25% des patients a la suite d’un
traumatisme sévere, et est considérée comme un facteur important de
morbimortalit¢. Brohi retrouvait 46 % de mortalité¢ chez les traumatisés
séveres présentant une coagulopathie a leur admission, contre 10,9 % pour
ceux ayant une coagulation normale (2). Cette coagulopathie aigue post
traumatique est un facteur indépendant de mortalité précoce, qu’il convient de
reconnaitre et de traiter spécifiquement (3). Mais elle est complexe et
multifactorielle. Elle implique notamment les voies de la fibrinolyse (4).
L hyperfibrinolyse est fréquente apres un traumatisme, et est la conséquence
directe de lésions tissulaires associées a un €tat de choc (5). C’est ainsi que
Roberts et Al ont voulu évaluer I’intérét de 1’administration précoce de I’acide
tranexamique, un anti fibrinolytique, dans le cadre d’une prise en charge post
traumatique. L’¢tude CRASH 2 a ainsi ét¢ menée dans 40 pays aupres de plus

de 20 000 victimes d’une hémorragie post traumatique ou a risque
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d’hémorragie. Les résultats positifs de cette étude en terme de mortalité ont
ainsi permis de conclure en I’effet bénéfique de cette thérapeutique dans la

prise en charge du traumatise (6).

Le but de notre ¢étude est d’évaluer les conséquences circulatoires et
thromboemboliques de D’introduction précoce de cette molécule, sur les

traumatisés seéveres pris en charge par le SMUR d’Annecy.
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2. Matériel et méthode

2.1 « Trauma system » et population étudiée

Le SMUR d’Annecy est intégré au sein d’un réseau appelé le REseau Nord
Alpin des Urgences (RENAU). Il s’agit d’un réseau de soins composé¢ de
médecins et d’équipes paramédicales ayant pour but d’ameéliorer la qualité¢ de
soins en développant des filieres spécifiques. Il regroupe toutes les disciplines
médicales et chirurgicales prenant en charge des pathologies aigues

d’urgence.

En 2007, le RENAU initie une démarche de type « trauma system » afin de
créer une filiere de prise en charge des traumatisés séveres, et d’améliorer la
qualité des soins. Il va s’appuyer sur les principales caractéristiques des
différents « trauma system » internationaux en les associant a I’expertise d’un
systeme meédicalis€ pré hospitalier. Ainsi le RENAU met en place en 2008 un
réseau de traumatologie, le TRENAU, qui regroupe des médecins de toutes
les disciplines concernées exercant dans les 3 départements du nord des Alpes
frangaises. La gravité des patients est ainsi gradée, de A a C selon les criteres
de Vittel (Annexe 1), et les centres hospitaliers sont catégorisés par niveau, de

[alI (Annexe 2).
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La procédure de tri pré hospitalier par les médecins urgentistes integre ces
données pour orienter au mieux le traumatis€ sévere, vers le centre qui

possede le plateau technique approprié a son état clinique (Annexe 3) (7, 8).

Ceux-ci sont acheminés vers le déchoquage du centre hospitalier de niveau
adapté a 1’état clinique et au bilan lésionnel posé par le SMUR. La salle de
déchoquage est un lieu d’accueil des patients ayant une détresse vitale
existante ou potentielle. Cette salle est régit par un certain nombre de

procédures standardisées avec un personnel médical et paramédical spécialisé.

La population étudiée dans cette étude monocentrique est représentée par les
traumatisés séveres grade A et B (Annexe 1), pris en charge en pré hospitalier
par le SMUR d’Annecy en Haute Savoie, selon le trauma system du RENAU

et amenés au déchoquage du CHRA, centre hospitalier de niveau II e et n.

2.2 Caractéristiques et déroulement de I’étude

L’introduction de 1’acide tranexamique dans la procédure de prise en charge
du traumatisé grave du SMUR d’Annecy a ét€¢ mise en ceuvre en juin 2012, en
s’appuyant sur I’¢tude CRASH 2 (6). Les modalités d’administration de
I’acide tranexamique sont de 1g en 10 minutes en intra veineux, dans les 3
premieres heures suivant le traumatisme initial des patients grade A et B et
suivi soit d’une nouvelle injection de 1g en 15 minutes si la situation
hémorragique est contrdlée, soit d’une injection en IVSE (4g dans 40 ml

vitesse 10) si la situation hémorragique n’est pas controlée (Annexe 4).

13



Des informations sur ce protocole ont été délivrées par e-mail et par affichage
au sein des locaux du SMUR d’Annecy, pour sensibiliser les équipes amenées

a prendre en charge des traumatisés severes.

Les patients consécutifs, agés de 16 ans et plus, avec un traumatisme sévere
grade A ou B ont ¢€té inclus. Nous avons comparé les patients pris en charge
entre le 26 juin 2011 et le 30 septembre 2011 avant ’introduction d’acide
tranexamique (groupe témoin), avec les patients pris en charge sur la méme

période en 2012 incluant cette thérapeutique (groupe acide tranexamique).

Les traumatisés séveres de moins de 16 ans et ceux catégorisés grade C ont
¢té exclus de I’¢tude. De méme, les patients ayant recu de [’acide
tranexamique aprés la 3°"° heure suivant le traumatisme initial n’ont pas été

inclus. Les patients décédés en pré hospitalier ont également été exclus.

Pour le recueil de données, plusieurs sources ont été consultées [fiche de
régulation, fiche d’intervention SMUR, fiche du TRENAU (Annexe 5),
dossier informatisé du patient, avec les comptes rendus d’hospitalisation en
réanimation ou dans 1’unité de soins continus, puis les comptes rendus

d’hospitalisation dans les services de médecine ou de chirurgie].

Les données recueillies pour ce travail sont les suivantes :

14



Données épidémiologiques : Age, grade A ou B, caractere pénétrant ou non

du traumatisme, heure du traumatisme et de la prise en charge médicale, prise

d’un traitement antiagrégant et/ou anticoagulant

Données cliniques : Constantes cliniques (FC, PAM, PAS, PAD, Sa02, score

de Glasgow, température) a la prise en charge pré hospitalicre et au

dechoquage

Données paracliniques : Hémocue N° 1 et 2, hémoglobine, plaquettes,

TP/TCA, fibrinogene, lactates.

Données thérapeutiques : heure d’administration d’acide tranexamique et

delai par rapport au traumatisme initial, nécessit¢ d’une IOT, d’une
thoracostomie ou d’un drainage thoracique, d’un tamponnement nasal, du
traitement d’une plaie, d’une contention de bassin, d’une osmothérapie, d’une
transfusion (si oui Nombre de CGR, PFC, MCP), de I’administration de
fibrinogene, de 1’administration d’antidote d’anticoagulant, de remplissage (si
oui quantité et type de soluté), d’amines vasopressives, d’une embolisation,

d’une chirurgie (si oui de quel type).

Données de morbi-mortalité : Survenue d’un déces dans les 24 premicres

heures, déceés au cours de I’hospitalisation, survenue d’événements
thromboemboliques (IDM, EP, AVC, TVP), durée de s¢jour en réanimation et

durée de séjour hospitaliere, Score ISS.
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2.3 Critére de jugements principaux et secondaires

Les criteres de jugement principaux de cette étude sont le volume de
remplissage administré, le recours a une transfusion ou I’administration d’
amines vasopressives. Ainsi le but est d’¢tudier la conséquence de
I’administration précoce « pré hospitaliere » de 1’acide tranexamique chez le

traumatisé grave sur la réanimation circulatoire des 24 premieres heures.

Plusieurs criteres secondaires sont €également étudi€s a travers cette étude.

Tout d’abord I’étude des différentes thérapeutiques intervenant dans la prise
en charge du traumatisé sévere qui « saigne » ou qui est « a fort risque de
saigner », telle la mise en place d’une contention pelvienne, le recours a une

chirurgie d’hémostatse ou a une embolisation dans les 24 premieres heures.

Nous avons également répertori¢ la  survenue  d’événements
thromboemboliques indésirables (TVP, EP, IDM, AVC) par un suivi du

dossier médical du patient pendant son hospitalisation.

Enfin, I’adhésion des médecins urgentistes du SMUR d’Annecy au protocole

et a I’utilisation de cette nouvelle thérapeutique a €té analysée.
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2.4 Analyses statistiques

Pour la comparaison des moyennes des deux groupes, le test ANOVA a été
utilisé. Pour les comparaisons de pourcentages le test du CHI de Pearson ou le
test exact de Fisher ont été utilisés. Le seuil de significativité des tests a été

fixé a 0,05.
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3. Résultats

3.1 Caractéristiques de I’étude et de la population étudiée (tableau 1)

Cette étude comprend deux groupes de patients inclus successivement sur une
période donnée, identique. Le groupe témoin est composé de 28 patients
traumatisés séveres (grade A et B) inclus successivement et
rétrospectivement, du 26 juin 2011 au 30 septembre 2011. Le groupe acide
tranexamique comprend 35 patients traumatisés séveres (grade A et B) inclus
de facon prospective et successive sur la méme période, au cours de I’éte

2012.

Les deux groupes sont jugés comparables sur les parametres représentés dans
le tableau 1, en effet aucune différence statistiquement significative n’est
observée. L’dge moyen est de 43 ans et il y a une majorit¢é d’hommes
(respectivement 82% et 88%). La plupart des traumatisés pris en charge au
cours de ces périodes (éte 2011 et été 2012), par le SMUR d’Annecy, sont
gradés B et présentent des traumatismes non pénétrants. Le délai de prise en
charge moyen par une équipé médicalisée est de 35 minutes environ dans
chacun des deux groupes €tudi€s. Pour I’administration d’acide tranexamique
le délai moyen est de 101 minutes, avec un minimum de 15 minutes et un
maximum de 180 minutes. La majorité des perfusions d’acide tranexamique

(soit 65,7%) est administrée entre 60 et 180 minutes apres le traumatisme.
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Tableau 1 : Caracteristiques de la population

témoin (n=28) acide tranexamique (n=35) Significativi

Age (ans) 43,5 (16-75) 42,5 (16-85)

Grade

grade A 7 (25%) 5 (14,3%) NS
grade B 21 (75%) 30 (85,7%) NS

Delai moyen prise en charge médicale 35,6 (7-90) 32,8 (8-103)

en minutes

Critéres cliniques

PAS (mmhg) 115 114 NS
PAM(mmhg) 84 85 NS
FC (/min) 85 96 NS
Glasgow 11 11 NS
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3.2 Réanimation circulatoire et thérapeutiques associées (tableau 2)

3.2.1 Réanimation circulatoire

La population étudiée est représentée par des traumatisés séveres « qui
saignent » ou qui sont « a risque de saigner ». Des mesures thérapeutiques
telles le remplissage, le recours a la transfusion ou I’administration d’amines
sont parfois nécessaires. On n’observe pas de différence statistiquement
significative entre le groupe témoin et le groupe acide tranexamique en terme

de réanimation circulatoire.

Le remplissage des patients se fait principalement par des cristalloides (serum
salé isotonique a 0,9%) avec un volume d’environ 2000ml (respectivement
2410ml pour le groupe témoin, et 1900ml pour le groupe acide

tranexamique).

Il'y a 28,6 % (n=8) des patients du groupe témoin, et 31,4% (n=11) des
patients du groupe acide tranexamique, qui sont transfusés dans les 24 heures
suivant le traumatisme initial. On observe une moyenne de 1,46 et 1,11
culots de CGR, et de 1,11 et 0,80 culots de PFC. La majorité des patients

transfusés en CGR (environ 92%) recgoivent au plus 4 CGR.
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Le recours aux amines vasopressives comme la noradrénaline, est nécessaire
dans environ la moitié des cas, respectivement 46,4 % (n=13) et 48,6 % (n=

17) des traumatisés.

3.2.2 Thérapeutiques associées

La mise en place d’une contention pelvienne en pré hospitalier fait souvent
partie du conditionnement du traumatis¢ sévere, notamment en cas de
suspicion de traumatisme grave du bassin. Dans cette étude, 35,7% (n= 10)
des traumatisés séveres du groupe témoin sont conditionnés avec la mise en
place d’une ceinture pelvienne contre 62,9% (n= 22) dans le groupe acide

tranexamique. Cette différence est statistiquement significative (p = 0,029).

La réalisation d’une chirurgie d’urgence dans les 24 premieres heures a lieu
dans 39,3% (n= 11) des cas dans le groupe témoin et dans 48,6% (n=17) des
cas dans le groupe acide tranexamique. Il existe une prédominance pour les

chirurgies orthopédiques.

Dans le groupe témoin un patient sera embolisé et deux le seront dans le

groupe acide tranexamique.
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Tableau 2 : Prise en charge thérapeutique ; Réanimation circulatoire et
thérapeutiques associées

témoin (n=28) Acide tranexamique (n=35) Significativi
Réanimation circulatoire
Remplissage (ml) 2410 1900 NS
Recours a Transfusion 8 (28,6%) 11 (31,4%) NS
CGR (volume moyen) 1,46 (0-19) 1,17 (0-6) NS
PFC (volume moyen) 1,11 (0-17) 0,80 (0-8) NS
Recours au fibrinogene 4 (14,3%) 12 (34,3%) NS
Dose moyenne (g) 0,64 1,11 NS
Recours aux amines 13 (46,4%) 17 (48,6%) NS
Recours a une chirurgie 11 (39,3%) 17 (48,6%) NS
neurochirurgie 1 (3,6%) 6 (17,1%) 0,09
CMF-ORL 1 (3,6%) 3 (8,6%) NS
thoracique 4 (14,3%) 0 0,03
abdominale 4 (14,3%) 2 (5,7%) NS
orthopédique 5 (17,9%) 7 (20%) NS
Intubation Oro-trachéale 15 (53,6%) 16 (45,7%) NS
Osmothérapie 5(17,9%) 7 (20%) NS
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3.3 Evénements thromboemboliques et mortalité (tableau 3)

Un des criteres de jugement secondaires de cette ¢tude est d’¢tudier la
survenue d’événements indésirables thromboemboliques tel I’infarctus du
myocarde, 1’accident vasculaire cérébral, ’embolie pulmonaire ou encore la

thrombose veineuse profonde.

Dans le groupe témoin on constate la survenue d’une EP et d’'une TVP chez
deux patients différents, soit un taux de complication thromboembolique de

7,1% (n=2).

Dans le groupe acide tranexamique, on retrouve un taux de complication
thromboembolique de 18,2 % (n= 6). A noter I’effectif total ¢tudi¢ dans le
groupe acide tranexamique quant a la survenue d’événements
thromboemboliques porte sur 33 patients. En effet, 2 patients ont été perdus
de vue car transférés dans d’autres établissements au cours de leur séjour

hospitalier.

On a constaté la survenue précoce chez un patient d’un infarctus du
myocarde, 3 patients ont présenté une embolie pulmonaire dont I’un d’entre

eux présentait une TVP, enfin 2 patients ont développé une TVP.

Il n’existe pas de différence statistiquement significative concernant la
survenue d’événements thromboemboliques entre le groupe témoin et le

groupe acide tranexamique.
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Le taux de déces dans cette population de traumatisés séveres est de 14,3 %
dans les deux groupes soit 4 déces dans le groupe témoin et 5 dans le groupe
acide tranexamique. La survenue du déces est fréquente dans les 24 premicres
heures. On constate 2 déces précoces dans le groupe témoin et 4 dans le
groupe acide tranexamique. Il n’y pas donc pas de différence significative
entre les deux groupes en terme de mortalité précoce ou plus tardive au cours

de I’hospitalisation.

Tableau 3 : Evenements thromboemboliques et morbimortalite

témoin (n=28) acide tranexamique(n=35)
événements thromboemboliques 2/28 (7,1%) 6/33 (18,2%)
AVC 0 0
IDM 0 1 (3%)
EP 1 (3,6%) 3 (9,1%)
TVP 1 (3,6%) 3 (9,1%)
Décés H24 2 (7,1%) 4 (11,4%)
Déces lors hospitalisation 4 (14,3%) 5 (14,3%)
Durée moyenne séjour en rénamiation 11,25 (1-63) 8,97 (1-38)
(jours)
Durée moyenne séjour hospitaliére 15,25 (1-63) 17 (1-53)
(jours)

significati\
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS

NS
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3.4 Adhésion au protocole des médecins urgentistes du SMUR d’Annecy

et administration pré hospitaliére de ’acide tranexamique

Parmi la population étudiée dans le groupe contrdle, 11 patients ont regu
I’acide tranexamique en pré hospitalier soit 31,4 % des patients inclus avec un
delai moyen d’administration de 40,5 minutes. Le reste de la population soit
24 patients ont recu 1’acide tranexamique au déchoquage avec un délai moyen

de 129 minutes.
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Discussion

La population étudiée a travers ce travail, est représentée par des traumatisés
séveres « qui saignent » ou qui sont « a risque de saigner ». Des mesures
thérapeutiques telle le remplissage, le recours a la transfusion ou encore
I’administration d’amines, sont donc souvent nécessaires. Cette étude avait
pour but principal, de s’intéresser a 1’apport d’une administration précoce
d’acide tranexamique, un anti fibrinolytique, en terme de réanimation
circulatoire post traumatique. Aucune différence statistiquement significative
n’a été mise en €évidence sur le remplissage, la transfusion ou I’administration

d’amines vasopressives méme si des tendances se dégagent.

En effet 'utilisation d’anti fibrinolytiques a fait la preuve de son efficacité
pour réduire les pertes sanguines per et post opératoires et le recours a la
transfusion (9; 10) notamment au cours des interventions de chirurgie
cardiaque. De plus la réponse hémostatique post traumatique parait identique
a celle observée au cours d’une chirurgie (11). Le bénéfice de cette molécule
est également établi dans la prise en charge de ’hémorragie de la délivrance
(12). Dans cette situation I’anti fibrinolytique qu’est I’acide tranexamique, fait

parti de la prise en charge thérapeutique.

Des études ont donc €té en ce sens en partant du principe que I’administration
d’anti fibrinolytiques, dont 1’acide tranexamique, pouvait réduire les
saignements secondaires au traumatisme et donc la morbimortalité qui en
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découle (13). Partant de ce postulat nous avons décidé d’intégrer cette
nouvelle molécule dans le protocole de prise en charge du traumatis¢ grave et
d’étudi¢ son impact en terme de réanimation circulatoire (remplissage,
transfusion, amines). Le recours a ces thérapeutiques n’est pas statistiquement
significatif entre les deux groupes mais des tendances apparaissent. On
observe une tendance en terme d’épargne transfusionnelle et de remplissage
vasculaire. En effet dans le groupe ayant bénéficié d’une administration
d’acide tranexamique, les patients paraissent moins remplis (1900 ml contre
2410ml) et moins transfusés en volume globulaire (1,17 CGR pour 1,46 CGR

dans I’autre groupe) et en PFC (0,80 pour 1,11).

La littérature internationale qui s’intéresse de pres a cette molécule et a son
potentiel, n’a pas mis en évidence de différence statistiquement significative
en terme de réanimation circulatoire et notamment en ce qui concerne la
transfusion sanguine. Ainsi I’étude CRASH ne montre pas de différence
significative sur le recours a la transfusion sanguine, 50,4 % des patients du
groupe acide tranexamique ont été transfuseés contre 51,3 % dans le groupe
placebo (6). Nous observons cependant que notre taux de transfusion est
nettement inférieur puisqu’il est de 28,6% dans le groupe témoin et de 31 ,4%
dans le groupe acide tranexamique. Notre systeme de soin meédicalis€ preé

hospitalier est probablement a 1’origine de cette différence par un
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conditionnement et une prise en charge thérapeutique meédicale adaptée et

rapide.

Cependant cette ¢étude prospective randomisée, portant sur un nombre
important de patients traumatisés séveres, présentant une hémorragie ou a
risque de saigner, a montré un bénéfice en terme de mortalité toute cause
confondue (6). Une autre étude réalisée dans le domaine de la médecine de
guerre, va en ce sens, en retrouvant ¢galement un bénéfice de 1’administration
de cette molécule en terme de survie et particuliecrement chez les patients
ayant nécessité une transfusion massive (14). Ce bénefice a d’autant plus
d’intérét si I’administration se fait précocement, la mortalit¢ diminue de 31 %
si I’acide tranexamique est administré dans I’heure suivant le traumatisme et
de 21% entre la deuxieme et la troisiéme heure. Apres la troisiéme heure le
bénéfice chute considérablement, et la balance bénéfice risque ne serait plus
en faveur (15). A travers notre étude, quand I’administration d’acide
tranexamique a lieu en pré hospitalier, ¢’est a dire dans 31,4 % des cas, le
delai moyen est de 40 minutes. L’adhésion au protocole et a 1’utilisation de
cette nouvelle molécule, a donc été relativement bien suivi par les équipes du
SMUR d’Annecy. Notre systeme de santé francais, qui possede des équipes
médicales pré hospitalieres est donc propice a I’administration d’une telle
molécule, dont on sait que son efficacité est d’autant plus puissante qu’elle est

administrée précocement (15). Ces données incitent a inclure cette
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thérapeutique comme molécule de choix en médecine pré hospitaliere, et a ne
plus la considérer comme un traitement d’exception. En effet il est clairement
¢tabli qu’une coagulopathie complexe et multifactorielle (4, 5) s’installe
rapidement (16) aprés un traumatisme grave et la combattre est donc
primordiale. La notion de coagulopathie endogene a été récemment identifice
et se caractérise entre autre par une hyperfibrinolyse. Le mécanisme d’action
de I’acide tranexamique reste imprécis, mais son efficacité pourrait venir de
sa capacité a augmenter la fermeté du caillot en supprimant la composante

fibrinolytique avec donc une action sur cette composante endogene (17).

Mais des interrogations persistent sur les conséquences thromboemboliques
que cette molécule anti fibrinolytique pourrait avoir. En effet il existe
théoriquement un risque thrombotique secondaire a I’utilisation de molécules
anti fibrinolytiques, de part leur action procoagulante. La littérature rapporte
la survenue d’accidents thrombotiques avec la plupart des molécules
antifibrinolytiques (11), méme si la méta analyse du groupe Cochrane 2001
n’a pas confirmée ce risque au niveau veineux et artériel (18,19). Dans une
population de traumatisés séveres, il est difficile de mettre en relation la
survenue de tels événements avec I’administration d’acide tranexamique. Il
est clair que cette population de traumatisés seéveres est particulicrement a
risque de développer des pathologies thromboemboliques (20). Parmi les

patients ayant recus de 1’acide tranexamique, 3 d’entre eux ont présenté au
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cours de leur hospitalisation une EP accompagnée ou non d’une TVP, et 2 ont
développé une TVP. Ceci représente un taux de complication
thromboembolique de 15,1% (a noter que I’IDM présenté par un patient était
précoce et contemporain voir antérieur a 1’administration de 1’anti
fibrinolytique, donc son imputabilit¢ ne peut €tre établie). En effet dans le
groupe de patient n’ayant pas recu d’acide tranexamique la survenue
d’évenements indésirables est de 7,1%. Cependant aucune différence
significative n’est mise en évidence dans cette étude, tout comme dans I’étude
CRASH (6). De plus il est évident qu’il existe des biais de confusion chez ces
patients traumatisés séveres. Dans notre étude, tous ceux ayant développes
une complication thromboembolique, présentaient des fracas de membres, de
bassin ou de colonne avec la nécessité d’ une chirurgie et donc le recours a
une prophylaxie thromboembolique médicamenteuse retardée et donc non
optimale. De tels facteurs de risque rendent les patients vulnérables au
développement de complications thromboemboliques, comme le montre
Thorson, méme en cas de prophylaxie bien menée (notamment pour les
traumatisés du bassin) (21). L’imputabilit¢ de la molécule anti fibrinolytique
administrée est donc difficile a établir, notamment par le manque d’études a

ce sujet dans cette population a risque.

En effet le traumatisé sévere peut étre un traumatisé du bassin avec donc un

risque de saignement interne conséquent, puisque les fractures du bassin sont
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les principales causes d'hématome retro péritonéal. Environ 20% d’entre elles
sont responsables de tels saignements et a l’origine de véritables chocs
hémorragiques. L’utilisation de la ceinture pelvienne (Annexe 6) en pré
hospitalier est importante du fait de son probable intérét dans I’hématome
important du bassin. Elle permet de rétablir la capacité de tamponnement du
saignement veineux du bassin et donc d’assurer une hémostase (22). Dans
cette étude on observe une utilisation plus importante de ce dispositif, dans le
groupe de traumatisés séveres inclus cet €té (juin a septembre 2012). Une
stratégie de prise en charge des traumatisés du bassin existe et des formations
ont eu lieu au cours de cette année ce qui explique probablement cette
différence.

Ce travail comporte des limites. Tout d’abord le faible effectif des
populations étudiées est responsable d’une faible puissance. De plus il s’agit
d’une ¢étude non randomisée, monocentrique et de type « avant/apres ». Celle
ci a également des biais d’interprétation.

L’objectif principal de ce travail <¢tait d’étudier les bénéfices de
I’administration précoce d’acide tranexamique, hors la plupart des
administrations ont eu lieu au déchoquage et non en pré hospitalier comme
souhaité initialement. I1 est donc possible qu’il existe une sous estimation de
I’effet bénéfique de cette molécule en terme de réanimation circulatoire. 1l
existe aussi des biais de confusion quant a I’interprétation de I’imputabilité de

cette molécule en terme d’épargne transfusionnelle, de part les nouvelles
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procédures transfusionnelles qui se basent sur le ROTEM (23) (disponible au
CHRA depuis fin 2011).

En ce qui concerne la survenue d’évenements thromboemboliques, des biais
de confusion existent de part la population étudi€e particuliérement a risque.
De plus le suivi des patients s’est limité¢ a la durée d’hospitalisation et parait
donc insuffisant. Dix patients ont bénéficié d’un dépistage de thrombose
veineuse profonde par un doppler veineux en 3 points, malheureusement la
poursuite de ce dépistage systématique n’a pas eu lieu jusqu’a la fin de notre

travail.
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THESE SOUTENUE PAR : LUME Marion

TITRE : Bénéfices de ’administration précoce pré hospitaliére d’acide

tranexamique dans la prise en charge du traumatisé sévere

5. Conclusion

Dans cette ¢tude de type « avant/apres », 1’utilisation d’un anti fibrinolytique
chez le traumatisé¢ sévere permet de soulever un nombre de points
intéressants.

L’utilisation de I’acide tranexamique montre une tendance en terme d’épargne
transfusionnelle et de remplissage vasculaire au cours des 24 premieres
heures de prise en charge, méme si I’effectif limité¢ de cette étude ne permet
pas de montrer de différence statistiquement significative. Ces données
rejoignent les données retrouvées dans la littérature en terme de réanimation

circulatoire.

De méme, concernant les événements thromboemboliques dans notre
population particulierement a risque, une tendance se dégage. En effet dans le
groupe ayant bénéficié d’une perfusion d’acide tranexamique, le taux de
complication semble plus ¢levé, méme si cette différence n’est pas
significative au vu du faible effectif de ce travail et I'imputabilité¢ de la

molécule est difficile a établir.
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Au vu des donndes de notre travail et des données de la littérature
scientifique, ce traitement peu cofiteux et sfir doit donc étre considéré comme
un traitement de choix et non plus comme un traitement d’exception dans la
prise en charge d’un traumatisé sévére. Et si I’amélioration de la mortalité de
ces patients est d’autant plus importante que 1’administration d’acide
tranexamique est précoce, la diffusion de ce protocole dans un systeme de
soins médicalisé pré hospitalier devrait étre recommandée. L’adhésion de
notre SMUR & ce protocole est encourageante. Il devrait €tre étendu a

I’ensemble du TRENAU.
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ANNEXES

Annexe 1. Grades des traumatisés

Grade A : Patient instable

- PAS <90 mmHg malgreé la réanimation préhospitaliere

- Transfusion préhospitaliere

- Détresse respiratoire et/ou ventilation mécanique difficile : SpO2 <
90%

Grade B : Patient stabilisé

- Détresse respiratoire stabilisée avec SpO2 = 90 %

- Hypotension corrigée

- Trauma cranien avec score de Glasgow =< 12 ou score de Glasgow
moteur < 5

- Trauma pénétrant de la téte, du cou, du thorax, de 'abdomen, et au
dessus des coudes ou des genoux

- Volet thoracique

- Amputation, dégantage ou écrasement de membres

- Suspicion de traumatisme grave du bassin

- Suspicion de traumatisme vertébro-médullaire

Grade C : Patient stable

- Chute de plus de 6 métres

- Patient traumatisé victime d’une éjection, d’une projection, d’'un
écrasement et/ou d’un blast

- Patient décédé et/ou traumatisé grave dans le méme véhicule de
I’accident

- Patient victime d’'un accident a haute cinétique selon I'appréciation
de I'équipe préhospitaliére
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Annexe 2. Niveau des traumas centres du Trauma system du Réseau Nord

Alpin des Urgences (TRENAU)

Niveau | Ressources disponibles dans 1’établissement
Niveau | Service d'urgence, anesthésie réanimation spécialisée, toutes
spécialités chirurgicales, radiologie interventionnelle, moyens de
I transfusion massive 24h/24
Niveau | Service d'urgence, anesthésie réanimation, chirurgie générale,
radiologie conventionnelle (scanner), moyens de transfusion
11 massive 24h/24
Niveau Il Embolisation : Niveau II standard et radiologie
interventionnelle 24h/24
Niveau II Neuro : Niveau II standard et possibilité d’évacuer un
hématome extradural en urgence
Niveau | Service d'urgence. Réalisation d'un bilan lésionnel complet (scanner
corps entier injecté) 24h/24
111
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GRADE A GRADE B
l—
w h 4
HED ?
~— TRAUMA DU BASSIN ? Suspiclon o' homatome extra dursl
(Intervalle libre, focalisation motrice,
asymatrie puplalre)
[ou [NoN|
h 4
NIVEAU | NIVEAU |

NIVEAU Il EMBOLISATION

NIVEAU Il STANDARD

NIVEAU |

l NIVEAU Il NEURO

GRADE C

h 4

NIVEAU |
NIVEAU Il
NIVEAU 1l
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CENTRE HOSPITALIER DE LA REGION D’ANNECY

HEMORRAGIE GRAVE

stratégie hemostatique
SAMU

DECHOCAGE

ROTEM, HémoCue

‘Situation|incontrolée) J L Situation contrélée
Transfusion avant résultats ’ EXACYL 1g/ 50 mlen 15 min
‘ 6 CGR/4 PFC/3g fib / +-1CP ‘ e oROIEN

‘ EXACYL 4g /40 ml v ‘

‘ Calcium 1g /50 mlen 15 min ‘

Monitorage ROTEM !
Génération o
ibrinogé Fibrinolyse
de thrombine Fibrinogéne Plaquettes y:
CT EXTEM > 80s A5 FIBTEM < 5mm A10 EXTE!{A <40mm
el
AWFBTENS I A10 FIBTEM > 10mm

RECI10/a15/mllkg (7/PECI200/ml);
PPRSB)(Kanokad)|0/5 mi/kg izt
Fadeur.Vlla“’(Nwoge‘/zenb 00mcg/kg

siTCG et/ou/Hemorragie m
GG

+-100'mcg/kg HA[etH

Lutte contre I’acidose pH > 7,20
Maintien Température > 34°
Calcium 1g/ 50 ml tous les 4 a 6 CGR
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Anne

xe 5. Fiches du TRENAU

3

Y

TRENAL S gtm

-

REGISTRE TRENAU - 1
PRISE EN CHARGE PREHOSPITALIERE

SMUR - MCS - MSP

1.1
NOM = e
P 7
A [ Prénom @i
T
| | Date de naissance : .......... oo YA
ﬁ (ou Age: ..oovvennnene ) Sexe: UM QF
T | numéro de téléphone :@.........ccccevuviiiiiicnenine
121 SMUR / MCS / MSP d€ ..o
g Nom du médecin @........cooiiiiiiieeeee e
LIJ URoutier  QOHélicoptére  OSecours montagne
P Qlntervention primaire
E QTransfert inter hospitalier
QJonction avec smurde @........coevvviiiiinnens
1.3 Département: .........
A Commune / lieu-dit: ......cccoovriviieiiiiiiecieenn
g Q Trauma fermé Q Trauma pénétrant
| AVP 4 Occupant VL/PL QO Piéton
2 QO Motocyclette Q Vélo
¥ Q Chute d'un lieu élevé
O Accident de sport U Montagne
O Suicide O Agression / Rixe
T AULrE: L
1.4 .
—FC: .. /min PA: ... Lo mmHg
1ére|
P |FR: ... min T ... °C SpO2: ........... %
é Echelle de GlaSgOW: ............ (cocher les cases ci-dessous)
E ouverture réponse réponse
D des Yeux Verbale otrice
E |@spontanée  E@normale @aux ordres
c @a la demande @confuse QAlocalise la douleur
o Q@a la douleur | @incohérente @Aréflexe de retrait
N |Daucune Rincompréhensible  @flexion
s Qaucune Rlextension
T @aucune
Il: Pupilles gauche droite
T serree @ QO
E | intermédiaire O a
S mydriase a

1.5
Date: ...... /o..... [oiiiiiianns
Heure d'appel des secours: ~ ......... h.o.... min
ﬁ Heure d'arrivée des 1er secours: ......... h.o...... min
g Heure d'arrivée
N | SMUR/MCS/MSP: ... h...... min
o
Heure de départ des lieux: ... h.o...... min
Heure d'arrivée hopital: ... h...... min
QDécés L h.o... min
(Voir avec le centre 15 lors de la transmission du bilan)
1.6 OGradeA O GradeB Q Grade C
D Lésions de Sévére Léger Absent
| | Téte et Cou ] ] m]
é Face Qa ] a
g Thorax a a a
S | Abdomen ] a a
T Bassin u d a
C | Rachis a o 0
Membres a a Q
.71 O Intubation / U Drainage thoracique
T | Ventilation mécanique  q cristalloide: ................. mi
; U Amines vasopressives [ Gojipide: ....................... ml
Q Transfusion O Osmothérapie
1'i'8 QRoutier QOHeélicoptere
R | Centre Hospitalier
A | destinataire @........ccccceeeee i e
N
g QDéchocage QUrgences box
(o] QRéanimation QBloc opératoire
$ QRadio - Scanner QRadio interventionnelle
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REGISTRE TRENAU - 2
PRISE EN CHARGE HOSPITALIERE INITIALE
URGENCES - DECHOCAGE

2.1
NOM & e
P
A 4 .
T Prénom ... e A T i n e e
IIE Date de naissance : .......... Y [
¥ (OU AGE: oo ) Sexe: OM QOF
2.2| Provenance:
QSmur primaire QONon médicalisé
2 QOTransfert du CH de: ...coveveeiiceiee e
R |Service receveur
\'
|
C
E | QDéchocage QUrgences box
QRéanimation QBloc opératoire
URadio - Scanner QRadio interventionnelle
2.3
orel Q Grade A O Grade B O Grade C
ere
g FC: i /min PA: ............. Lo mmHg
N[FR: min T ... °C SPO2: oo %
T
ﬁ Patient intubé a l'arrivée: 0 Oui O Non
E Echelle de Glasgow: ............ (cocher les cases ci-dessous)
S ouverture réponse réponse
des Yeux Verbale otrice
A |@spontanée @normale @aux ordres
L Qa4 la demande @confuse Alocalise la douleur
v |@aladouleur @incohérente @réflexe de retrait
A |@aucune Qincompréhensible @flexion
R @aucune Qlextension
? @aucune
V | Pupilles gauche droite
E serrée a
E |intermédiaire O O
mydriase a

2.4 Date: ...... lo..... Loviiiiinin.
Heure d'entrée dans le service: ... h... min
Heure d'entrée au scanner: ... h.... min
ﬁ Heure de fin de prise en charge aux
R |urgences ou déchocage: ... h... min
g U Bloc opératoire - heure d'entrée :  ......... ho... min
o .
0 Embolisation - heure d'entrée: ... h.... min
O Hospitalisation Réanimation QO Service de soins
NOM dU SEIVICE ©...ieiiiiiiiiiiii e
Q Sortie au domicile
QDéces: L h.... min
12.5| O Radio thorax O Radio bassin
)F: O Echo (Fast) au déchocage QO Echo en radiologie
O Scanner corps entier Q Doppler trans-cranien
0 Scanner segmentaire: ........cccoeveevvierieveeieniieeieeieens
12.6 | Q Intubation / Q Traitement d'une plaie
Ventilation mécanique (par le chirurgien)
T |4 Drainage thorax O Contention du bassin
1. O Amines vasopressives [ Ballon d'occlusion aortique
Q Transfusion O Tamponnement nasal
O Osmothérapie O Thoracotomie
2.7 . . R
= ORoutier QHélicoptére
2 Centre Hospitalier destinataire:...................cccccociies
g SerVICe de v
F
E Heure de départ du patient: ... h.... min
T

RemMarques EVENTUBIIES : ........ ..o e e e e e s a e e e s e

Merci de joindre les compte-rendus et courriers de sortie.
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REGISTRE TRENAU - PRISE EN CHARGE HOSPITALIERE

3 - REANIMATION - USli

3.1 3.4 Thérapie dans les 24 premiéres heures
P NOM & e (préhospitalier et déchocage compris)
‘% Prénom ... U A T e e Cristalloides : e, mi
IIE Date de naissance : .......... Y Joveeeeeiieannn Colloides: ml
T ire:
N | ouAge: oo ) Sexe: OM OF T Nbr de C_UIOt gIobuIau;e. """"""""""""
T T Nbr d'Unité plaquettaire: ..ol
NUMEFO de tEIEPRONE ..o Nbr de Plasma frais congelé:  .........cccceeeeee.
Fibrinogéne: ar
13.2| provenance: Facteur VIl activé Q Oui QO Non
E ODéchocage  QUrgences QScanner PPSB QOui O Non
s UBloc opératoire  URadio interventionnelle Q Dialyse/Hémofiltration pendant le séjour en réa
1 | QOService de soiNS: ...
c ou
E | QTransfert du CHde: ..o 35 - - - - , -
[-) O Service de soins chirurgie ou médecine
D | Service de réanimation receveur : i ot
E g QO Autre service de réanimation
R ':' Q Service réadaptation
i 5 O Domicile
T NOM dU SEIVICE @ .o
(o]
3.3 N [Centre Hospitalier destinataire:...................c..ccoevverenene
. Date d'entréeenréa:....../.....c.ofoieeecnnnn.
H |Datede sortiederéa :......../cc..coocooviiiinins
g 3.6
N j intubé /ventilé : ...................
N ombre de jours intubé / ventilé (S: SAPS I o
o
Décés en réanimation 0O Oui QO Non 3 ISS:
Date ..oooiforeoreeieoeeeeeee 5
Remarques BVENTUBIIES & ... e s

Merci de joindre les compte-rendus et courriers de sortie.



Annexe 6. Dispositif de compression pelvienne externe
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