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INTRODUCTION 

I. La fistule artérioveineuse (FAV) et ses complications 

La FAV est la voie d’abord vasculaire de 78% des patients en hémodialyse en France 

(1). Les dysfonctions de fistules artério-veineuses (FAV) natives (N) ou prothétiques 

(P) à type de thrombose ou de sténose sont des complications fréquentes. Elles sont 

responsables de 30% des hospitalisations des hémodialysés chroniques (2). Les 

facteurs principaux à l’origine de la formation de sténose vasculaire et de thrombose 

sont le contenant (le vaisseau) et le contenu (les éléments circulants). 

a) Anomalies anatomiques

L’anastomose artério-veineuse modifie la géométrie du flux sanguin. Elle est 

responsable de l’existence d’un flux turbulent et d’une augmentation du shear stress 

dans la portion veineuse. Ces anomalies conduisent à l’apparition d’une hyperplasie 

intimale pouvant évoluer jusqu’à la sténose hémodynamiquement significative (3,4). 

Les sténoses de FAV, en fonction de leur siège, peuvent aboutir à une réduction du 

débit sanguin et/ou à une augmentation des pressions de retour. Cette augmentation 

de pression de retour peut conduire à une recirculation sanguine et à une baisse de 

qualité de dialyse. Les sténoses prédisposent à la survenue d’une thrombose aiguë 

de FAV, pouvant entrainer la perte de l’accès vasculaire, potentiellement mortelle si 

une autre voie d’abord n’est pas disponible rapidement. 

b) Anomalies de l’hémostase

L’IRC est responsable de troubles de l’hémostase (5). Il existe une augmentation de 

la fréquence des saignements (6) mais aussi des événements thrombotiques artériels 

(7–9) et veineux (10,11). La physiopathologie de ces anomalies n’est pas entièrement 

élucidée. Plusieurs acteurs sont en cause : la thrombopathie acquise du patient 

urémique peut-être aussi bien pro ou anti-agrégante (12–15); le stress oxydant et 

l’inflammation chronique sont responsables d’une dysfonction endothéliale induisant  
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un phénotype pro-coagulant (16–20). Dans le contexte urémique, plusieurs facteurs 

circulants ont été identifiés comme favorisants ou associés à la thrombose de fistule : 

les toxines urémiques activatrices du facteur tissulaire (21,22), les facteurs de 

croissance tels que le Platelet Derived Growth Factor (PDGF) et le Transformed 

Growth Factor Beta (TGF-B) (23), les anticorps antiphospholipides, les déficits en 

antithrombine, protéine C et S, les mutation du facteur V Leiden ou encore les 

anomalie de la NO-synthase ou de PAI-1 (5).  

Prévenir la dysfonction de l’abord vasculaire est susceptible d’éviter la thrombose de 

cet abord et ses conséquences : sa perte et le stress lié à l’intervention chirurgicale 

de thrombectomie souvent traumatisante chez des patients déjà soumis à des 

souffrances physiques et psychologiques. La surveillance de la FAV n’est pas simple. 

La détection des signes de sténose et des états pré-occlusifs passent par une 

surveillance rigoureuse des paramètres de dialyse (débit sanguin, pression artérielle, 

pression veineuse, KT/V, taux de recirculation). Des stratégies de surveillance, axé 

sur l’échographie-doppler ont été proposées (24) permettant le dépistage précoce des 

sténoses dans le but de réduire les évènements thrombotiques de FAV (25,26). Dans 

notre centre, nous avons une politique proactive de surveillance de la survenue des 

sténoses hémodynamiquement significatives par la mesure du débit de la FAV. Elle 

se fait par méthode Transonic® et/ou échographie-doppler chez les patients à risque 

(sténose connue, récidive fréquente). Une baisse de débit jugée significative conduit 

à la réalisation d’une exploration et du traitement endovasculaire de ces sténoses. 

Aucun traitement médicamenteux préventif n’a, à ce jour, prouvé son efficacité. Les 

différents traitements antiagrégants, anticoagulants ou réducteur de l’inflammation 

vasculaire n’ont pas permis de mettre en évidence de bénéfice pour prévenir les 

dysfonctions de FAV (27–29). Ces études ont été réalisées sur des patients porteurs 

d’une FAV sans cibler spécifiquement les patients à risque de dysfonction, qui auraient 

le plus bénéficié de la thérapeutique préventive. Il n’existe pas de marqueur biologique 

simple, reproductible et peu couteux permettant d’identifier les patients présentant un 

surrisque de dysfonction de leur abord vasculaire. Certains marqueurs comme MCP-

1 ou IL-1 ont déjà été proposés (30) mais ils ne sont pas utilisés en pratique courante. 

L’identification d’un biomarqueur de dysfonction de la FAV permettrait de mieux cibler 

les patients à haut risque, en particulier ceux n’ayant pas encore fait d’évènement, en 

leur proposant une surveillance plus rapprochée et d’envisager des thérapeutiques 

préventives.  
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II. Les plaquettes au cours de l’insuffisance rénale chronique

Les plaquettes sont des acteurs essentiels de l’hémostase primaire. Elles circulent 

dans les vaisseaux sous forme inactive en absence de stimulation. Lors d’une lésion 

endothéliale, elles s’activent pour adhérer au sous-endothélium et entre elles, 

aboutissant à la formation du clou plaquettaire, étape essentielle du processus 

hémostatique. Au cours de l’IRC, des anomalies des fonctions plaquettaires ont été 

décrites. La thrombopathie urémique est caractérisée par des anomalies intrinsèques 

plaquettaires comme l’augmentation de l’exposition des phosphatidylsérines ou une 

surexpression de la P-selectine responsables d’un phénotype proagrégant (31). Au 

cours de l’IRC, la présence de microparticules procoagulantes, de monocytes 

procoagulants (5), et la dysfonction endothéliale jouent un rôle dans l’activation 

plaquettaire. Les toxines urémiques indoliques jouent un rôle dans la dysfonction 

endothéliale et plaquettaire de même que le TMAO (32,33). L’étude de l’activation 

plaquettaire pourrait être un moyen d’identifier les patients à risque de dysfonction de 

la FAV. Afin d’identifier un marqueur utilisable en pratique clinique, nous nous sommes 

intéressés au volume plaquettaire moyen (VPM). Il s’agit d’un marqueur d’activation 

plaquettaire, prédictif des évènements cardiovasculaires dans la population générale. 

III. Le volume plaquettaire moyen

Le VPM est mesuré en routine sur l’hémogramme classique. Sa valeur normale est de 

7,2 à 11fl. Il est inversement corrélé à l’âge de la plaquette. À l’état d’équilibre, il est 

inversement corrélé au nombre de plaquettes, ainsi la masse plaquettaire dans 

l’organisme est quasi constante (34). Dans les thrombopénies aiguës, son 

augmentation oriente vers une étiologie périphérique, expliqué par la production de 

thrombopoïétine aboutissant à générer des plaquettes jeunes plus grandes (35,36). 

Dans les thrombopénies chroniques, un VPM élevé signe une thrombopathie 

constitutionnelle. L’augmentation du VPM est un marqueur d’activité accrue de la 

plaquette, reflétant la présence de plaquettes jeunes, plus réactives aux stimuli (37–

40). Les différences de morphologie ou de physiologie plaquettaire sont déterminées 

pendant la thrombopoïèse, avant ou pendant la fragmentation du mégacaryocyte.  Les 

grandes plaquettes produisent plus de granules denses et alpha, agrègent plus 

rapidement après une stimulation par l'ADP et/ou le collagène et sécrètent davantage 

de PDGF, de TGF-β, de fibrinogène et de b-thromboglobuline. Elles ont une réactivité 
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fonctionnelle plus élevée. Le temps de saignement, moyen historique d’exploration de 

l’hémostase primaire, est inversement corrélé au VPM (41). 

IV. Le VPM dans la population non insuffisante rénale chronique

Le VPM a été étudié dans la population générale comme marqueur ou facteur de 

risque de survenue d’évènements cardio-vasculaires (42,43).  De nombreuses 

publications l’ont défini comme marqueur de risque biologique dans des pathologies 

prédisposantes aux évènements cardio-vasculaires comme l’HTA (44,45), le diabète 

(46), le syndrome métabolique (47), le syndrome d’apnée du sommeil (48), la 

preéclampsie (49). Le VPM est associé à un surrisque d’évènements thrombotiques 

au cours des pathologies néoplasiques, auto-immunes ou des infections chroniques 

(50). Au cours du diabète, son association avec la survenue des complications 

microvasculaires et sa corrélation avec l’HbA1c a été rapporté (51). Il a été proposé 

comme facteur pronostic de mortalité ou de récidive dans les pathologies cardio-

vasculaires aiguës : l’infarctus du myocarde (52)(53), l’AVC ischémique (54), 

l’ischémie mésentérique, l’artériopathie oblitérante des membres inférieurs. 

L’influence de certains médicaments a été étudiée : l’érythropoïétine augmente le 

VPM (55), tandis que les statines le diminue (56). Son élévation est prédictive d’une 

mauvaise réponse au clopidogrel (57). L’ensemble de ces travaux montrent que 

l’augmentation du VPM est un marqueur biologique de survenue d’évènements 

cardiovasculaires, de récidive et de gravité de ces évènements. 

V. Le VPM au cours de l’insuffisance rénale chronique 

Quelques études se sont intéressées au VPM dans la population des insuffisants 

rénaux chroniques non dialysés. Il est inversement corrélé au débit de filtration 

glomérulaire (DFG). Son augmentation est associée à la survenue de coronaropathies 

(58,59). L’épuration extra rénale est responsable d’une diminution du VPM pendant la 

séance d’hémodialyse, probablement par consommation des plaquettes les plus 

excitables, avec normalisation rapide après la fin de la séance (60,61). La membrane 

d’hémodialyse est à l’origine d’une activation plaquettaire (5). L’introduction de l’EPO 

est responsable d’une augmentation du VPM (62). La présence d’une carence 

martiale, fréquente dans cette population et altérant la megacaryopoièse, augmente 

le VPM (63). 



6 

Les données de la littérature sur l’impact de l’élévation du VPM chez les hémodialysés 

chroniques restent pauvres. Deux études ont retrouvé un lien avec la survenue de 

coronaropathie (64,65). Une étude récente portant sur une cohorte rétrospective 

nationale comportant 149 000 hémodialysés chroniques retrouvait une corrélation 

entre une augmentation du VPM et la mortalité (66) mais pas avec la survenue 

d’évènements cardiovasculaires. 

Nous proposons d’étudier prospectivement le VPM dans notre cohorte d’hémodialysés 

chroniques comme marqueur prédictif de dysfonction de la FAV (survenue de sténose 

et de thrombose aigue). Nous étudierons également la mortalité, la survenue 

d’événements cardio-vasculaires ou d’événements hémorragiques graves. 

MATERIEL ET METHODE 

I. Sujet 

Nous avons inclus en juin 2014 l’ensemble des patients en hémodialyse chronique de 

l’hôpital de la Conception (Assistance Publique des Hôpitaux de Marseille). Les 

critères d’exclusions étaient : données biologiques manquantes (numération 

plaquettaire, volume plaquettaire moyen), présence d’amas plaquettaire, 

thrombopénie < 50 G/L, début hémodialyse < 3 mois, refus de participer à l’étude, 

incapacité de donner un consentement éclairé. 

II. Populations étudiées

Les patients ont été suivis de manière prospective jusqu’au 1er juin 2016 (soit un total 

de 2 ans de suivi).  

Deux populations ont été étudiées :  

- Cohorte globale : l’ensemble des patients, 

- Cohorte FAV : l’ensemble des patients en excluant les porteurs d’un cathéter veineux 

central à l’inclusion. 

Chaque population a été divisée en 4 sous-groupes, déterminés par les quartiles du 

VPM : groupe 1 < 25% percentile ; groupe 2 entre le 25% percentile et la médiane ; 

groupe 3 entre la médiane et le 75% percentile ; groupe 4 ≥ 75% percentile.  
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Les caractéristiques cliniques et biologiques, les antécédents, les traitements ainsi 

que les paramètres d’hémodialyse ont été relevés. 

III. Définition des évènements

Evènement sur la FAV : critère composite comprenant soit la survenue d’une 

thrombose de la FAV (diagnostic clinique par abolition du pouls, du thrill à la palpation 

et du souffle vasculaire à l’auscultation) soit la survenue d’une dysfonction de la FAV 

nécessitant un traitement endovasculaire. Le diagnostic de dysfonction de la FAV est 

portée soit cliniquement (allongement du temps de compression, diminution du thrill, 

formation d’une circulation veineuse collatérale, œdème du bras porteur de la FAV, 

palpation d’une sténose), soit devant des altérations des paramètres de dialyse (chute 

du kt/v, augmentation significative des pressions veineuses, impossibilité d’obtenir le 

débit sanguin habituel) soit par une chute du débit de plus de 20% au Transonic® ou 

sténose à l’écho-doppler avec chute du débit sanguin d’au moins 20%. 

Évènements cardio-vasculaires majeurs : critère composite comprenant la survenue 

d’un infarctus du myocarde, d’une coronaropathie (épreuve d’effort positive ou angor 

fonctionnel ayant secondairement abouti à une coronarographie), d’artériopathie 

oblitérante des membres inférieurs avec atteinte trophique ou nécessité de 

revascularisation, d’ischémie aiguë des membres inférieurs, d’accident vasculaire 

cérébral ischémique, d’ischémie mésentérique, de thrombose veineuse profonde ou 

d’embolie pulmonaire.  

Évènements hémorragiques : hémorragie sévère ayant entrainé une hospitalisation 

ou nécessité une transfusion. 

Mortalité : les décès ont été relevés durant toute la période de suivi. 

IV. Données biologiques

Les bilans biologiques ont été réalisés lors du bilan mensuel habituel au moment de 

l’inclusion des patients (Juin 2014). Les tubes ont été prélevés en début de séance 

sur l’aiguille artérielle au cours de la séance du milieu de semaine. Le tube de 

numération formule sanguine est prélevé sur tube EDTA, et transmis au laboratoire 

dans un délai inférieur à 2h. L’analyse du VPM a été effectuée sur automate Sysmex 

par méthode d’impédancemétrie et de focalisation dynamique. Le VPM est calculé 

selon la formule plaquettocrite (%) / nombre total de plaquettes (G/L) x 105. Un second 

prélèvement à 6 mois (Janvier 2015) a été effectué dans les mêmes conditions. 
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VI. Analyses statistiques

L’objectif principal était d’observer s’il existe une différence d’incidence des 

évènements sur FAV en fonction du VPM.  

Les objectifs secondaires étaient d’observer : 

- La variation du VPM à 6 mois d’intervalle sur la cohorte FAV 

- La différence d’incidence de chacun des composants compris dans l’évènement 

composite « évènement de FAV » : thrombose aigue de FAV ou dysfonction 

significative de FAV en fonction du VPM 

- La corrélation du VPM et des toxines urémiques indoxyl sulfate (IS), indol acetic acid 

(IAA) et paracresyl sulfate (PCS) dans la cohorte FAV. 

- Etude du niveau moyen de VPM en fonction de l’abord vasculaire : FAV native, FAV 

prothetique, cathéter veineux central. 

- La différence d’incidence de la survenue d’un évènement cardio-vasculaire en fonction 

du VPM en incluant les patients porteurs de cathéter veineux centraux. 

- La différence d’incidence de la survenue d’un évènement hémorragique en fonction 

du VPM en incluant les patients porteurs de cathéter veineux centraux. 

- La différence d’incidence de mortalité en fonction du VPM en incluant les patients 

porteurs de cathéter veineux centraux. 

Analyse univariée : les données descriptives sont exprimées pour les variables 

qualitatives en pourcentage et pour les variables quantitatives en moyenne et écart 

type ou en médiane et valeur extrême lorsque leur distribution est non gaussienne. Le 

test utilisé pour déterminer le caractère paramétrique ou non est le Shapiro-Wilk 

normality test. Si la distribution est gaussienne, le test utilisé est le one way analysis 

of variance. Si la distribution n’est pas gaussienne le Kruskal-Wallis test. Les 

corrélations entre les différentes variables sont déterminées par le test de Spearman 

et le test du chi-2. Les probabilités de survie et les incidences cumulées sont estimées 

par la méthode de Kaplan-Meier et comparées selon le test du log-rank. La survie est 

censurée par le décès ou la survenue du premier événement. L’arrêt de la technique 

ou le transfert vers un autre traitement, la transplantation rénale ou le changement de 

centre d’hémodialyse n’était prise en compte que si le patient était ensuite perdu de 

vue. Lorsque les patients présentent plusieurs évènements, seul le premier est utilisé 

dans l’analyse. Une valeur de p < 0,05 est considérée comme étant statistiquement 
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significative. Les analyses statistiques ont été réalisées avec le logiciel 

GraphPadPrism. 

Un modèle de Cox univarié pour chacune des variables cliniques et biologiques 

d’intérêt (VPM, taux de plaquette, FAV native, absence de traitement par AAP, d’AVK 

ou de statine, albumine, CRP, Hb, CST, traitement par EPO) permis d’individualiser 

les variables les plus significatives en analyse univariée (p < 0.20) 

Un modèle de Cox avec variables dépendantes du temps (analyse multivariées) à 

hasard proportionnel a été construit. Les covariables utilisées ont été choisies à partir 

des variables décrites dans la littérature comme pouvant avoir un impact sur la 

fonctionnalité de la FAV et/ou significative en modèle univarié à l’aide du logiciel R 

(67) et du package Survival. 

RÉSULTATS 

I. Inclusions 

226 patients hémodialysés ayant accepté le prélèvement étaient présents dans le 

centre de dialyse le 1/06/2014. 33 ont été exclus (8 pour thrombopénie, 1 pour amas 

plaquettaire, 22 pour début de l’hémodialyse inférieur à 3 mois). 193 patients ont 

finalement été inclus (flow chart figure 1). À la fin de la période de suivi soit le 

1/06/2016, 95 patients étaient toujours en dialyse dans le centre, 15 patients ayant 

changé de centre d’hémodialyse pour lesquels les données médicales étaient 

disponibles, 24 patients avaient été transplantés, 56 patients étaient décédés et 3 

patients perdus de vue (1 récupération rénale puis perdu de vue, 2 changements de 

centre de dialyse puis perdus de vue). La médiane de suivi était de 620 jours. La 

cohorte FAV est composée de 153 patients. A la fin du suivi, 81 patients étaient 

toujours en dialyse dans le centre, 11 avaient changé de centre de dialyse pour 

lesquels les données médicales étaient disponible, 20 patients avaient été transplanté 

rénal, 40 patients étaient décédés et un perdu de vue. La médiane de suivi était de 

644 jours. 
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Figure 1: Flow chart de l'étude 

1 juin 2014 : 
226 patients inclus 

33 exclus :
- 22 debut HD < 3 mois
- 8 thrombopénies < 50G/L
- 1 amas plaquettaire

Cohorte entière: 193 included

40 exclus : 
Dialyse sur catheter

Dialyse sur FAV : 153 inclus

Fin du suivi: 1 juin 2016

Etude de l’incidence:
- Evènements cardio-vasculaires
- Mortalité

Etude de l’incidence:
- Dysfonction de FAV
- Thrombose de FAV
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II. Caractéristiques

Le VPM moyen dans le groupe des patients dialysés sur FAV était de 10,8 fl [7,8-13,5] 

et les quartiles sont les suivants : groupe 1 : VPM ≤ 10fl ; groupe 2 : 10,1fl ≤ VPM < 

10,7fl ; groupe 3 : 10.7fl ≤ VPM < 11,5fl ; groupe 4 : VPM ≥ 11.5fl. Les caractéristiques 

de la population sont présentées dans le tableau 1 : les 4 groupes étaient 

comparables en dehors d’une créatinine (p=0.05) et d’une albumine (p=0.06) plus 

basses dans le groupe 1. On note une absence de différence dans les taux de toxines 

urémiques indoxyl sulfate, indol acetique acid et paracresyl sulfate entre les différents 

quartiles. Les caractéristiques de la population totale sont présentées dans le tableau 

en annexe (annexe 1). 

III. Association entre le VPM et la survenue d’un évènement de FAV

43 dysfonctions de la FAV et 29 thromboses de la FAV (72 événements) sont 

survenues chez 54 patients (35%), avec un délai médian de 259 jours. 18 patients ont 

présenté les deux évènements. Seul le 1er évènement a été pris en compte pour le 

critère composite. Le 1er évènement était chez 37 patients (69%) une dysfonction de 

la FAV et 17 patients (31%) une thrombose aiguë de la FAV. L’analyse en Kaplan-

Meier (figure 2) montre une différence statistiquement significative dans la survenue 

de cet évènement composite en fonction des groupes avec une incidence plus 

importante pour chaque augmentation de quartile : on note une incidence plus grande 

(p=0.001) dans le groupe 4 avec 23 évènements (59%), 14 (34%) dans le groupe 3, 

11 (27%) dans le groupe 2 et 6 (18%) dans le groupe 1. L’analyse multivariée (figure 

3) par méthode de Cox montre une association indépendante entre le VPM et le risque

de survenue d’un événement, l’Odd Ratio (OR) est de 1,66 [1.24-2.23] p=0.0007. Le 

fait d’avoir une FAV native et de ne pas prendre d’antiagrégant plaquettaire sont des 

facteurs protecteurs avec respectivement un OR 0.46 [0.19-0.95] p=0.04 et 0.50 [0.26-

0.98] p=0.04. 

Le tableau 2 présente les caractéristiques démographiques et biologiques 

comparatives entre les patients ayant présenté un évènement de FAV et ceux n’en 

ayant pas présenté. On note une tendance à une plus grande fréquence de fistule 

prothétique dans le groupe ayant présenté l’évènement composite (30% contre 17% 

p=0.10)  
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Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 Groupe 4

VPM<10.1 10.1≤VPM<10.8 10.8≤VPM<11.6 VPM≥11.6 cohorte FAV  p

n=33  n=40 n=41 n=39 n=153

  Age, années, moyenne (DS) 68,1(16,9) 64,8(15,9) 65,8(14.5) 63.7(19) 65,5(16,5) 0,66

Femme n(%) 16(48) 18(45) 13(32) 15(38) 62(41) 0,46

IMC (kg/m
2
), moyenne (DS) 23,6(4,4) 24,8(4,4) 25,2(5,2) 24,4(4,7) 24,6(4,6) 0,56

Ancienneté IRCT, années, moyenne (DS) 8,1(8,4) 6,9(10,5) 8,5(8,1) 7,9(8,7) 7,8(8,8) 0,44

Transplantation n(%) 5(15) 3(7) 6(15) 8(20) 22(14) 0,43

Acces vasculaires n(%)

FAV native 24(73) 31(78) 34(82) 31(79) 120(78) 0,76

FAV prothétique 9(27) 9(22) 7(18) 8(21) 33(22) 0,76

Nephropathies n(%)

Diabete 6(8) 7(17) 8(20) 10(26) 31(20) 0,80

Vasculaire 8(24) 9(22) 7(17) 6(15) 30(20) 0,73

Glomerulopathie 7(21) 8(20) 10(24) 4(10) 29(19) 0,41

Interstitielle 5(15) 6(15) 6(15) 6(15) 23 (15) 0,99

Polykystose 3(9) 1(2) 1(2) 3(8) 8 (5) 0,44

Indéterminé/autre 4(12) 9(22) 9(22) 10(26) 32(21) 0,54

Comorbidités n(%)

Insuffisance cardiaque 10(30) 10(25) 8(20) 10(26) 38(25) 0,45

Fibrillation auriculaire 9(27) 12(30) 11(27) 14(36) 46(30) 0,81

Cardiopathie ischémique 9(27) 12(30) 17(41) 16(41) 54(35) 0,45

Accident vasculaire cérébral 4(12) 6(15) 2(5) 7(18) 19(12) 0,32

Thrombose veineuse 8(24) 4(10) 4(10) 3(8) 21(14) 0,14

Dyslipidémie 13(36) 12(30) 17(41) 20(51) 61(40) 0,26

Tabac actif/ancien 11(35) 17(49) 18(50) 20(54) 66(43) 0,47

Diabete 10(30) 15(37) 15(37) 15(38) 55(40) 0,91

Hypertension artérielle 28(85) 37(92) 35(85) 35(90) 135(88) 0,69

Artériopathie oblitérante des membres inf 7(21) 10(25) 11(27) 12(31) 40(55) 0,83

Insuffisance respiratoire chronique 1(3) 5(12) 2(5) 3(8) 11(7) 0,41

Cancer 6(19) 10(25) 8(20) 6(15) 30(20) 0,76

Données biologiques moyenne (+-DS)

Hemoglobine (g/dl) 10,8(1,9) 10,6(1,4) 10,6(1,1) 10,7(1,0) 10,7(1,2) 0,9

Platquette (G/L) 219(76) 225(87) 205(60) 153(47) 200(74) <0,0001

VPM (fl) 9,5(0,5) 10,3(0,1) 11,0(0,2) 12,8(0,5) 10,8(1,1) <0,0001

VPM/Plaquette*100 49(15) 53(22) 59(18) 89(29) 62(27) <0,0001

Leucocytes (G/L) 6,8(1,9) 7,4(2,9) 6,6(2,7) 6,4(2,1) 6,7(2,5) 0,36

Neutrophiles (G/L) 4,6(1,6) 5,1(2,9) 4,4(2,4) 3,9(1,7) 4,5(2,3) 0,15

Lymphocytes (G/L) 1,2(0,5) 1,3(0,5) 1,2(0,4) 1,5(0,8) 1,3(0,6) 0,26

B2 microglobuline (mg/L) 28,4(7,8) 26,7(6,5) 29,4(5,3) 26,9(8) 27,9(6,9) 0,09

Urée (mmol/L) 20,1(4,6) 22,1(6,9) 21,7(7,7) 21,3(5,0) 21,3(6,3) 0,81

Creatinine (µmol/L) 704(228) 784(232) 849(265) 751(190) 776(234) 0,05

Potassium (mmol/L) 4,8(0,6) 5,1(0,8) 5,0(0,7) 4,9(0,6) 5,0(0,7) 0,32

Bicarbonate(mmol/L) 20,3(2,1) 20,6(2,4) 21,1(2,5) 21,3(2,4) 21,0(2,3) 0,53

Calcium (mmol/L) 2,34(0,11) 2,39(0,12) 2,38(0,17) 2,32(0,17) 2,36(0,17) 0,27

Phosphate (mmol/L) 1,54(0,51) 1,67(0,73) 1,68(0,71) 1,45(0,49) 1,60(0,60) 0,34

Albumine (g/L) 36,6(5,3) 38,2(4,8) 39,4(5,0) 38,7(4,9) 38,3(5,0) 0,06

PTH (pg/ml) 23,8(26,9) 29,8(31,2) 30,1(39,5) 29,3(41,2) 28,6(35,6) 0,91

25-OH vit D (ng/ml) 128(44) 131(39) 129(45) 133(44) 130(43) 0,92

Gammaglobuline (g/L) 10,5(3,4) 11,3(3,7) 11,9(3,2) 10,4(3,4) 11,0(3,4) 0,14

C reactive protein (mg/L) 19,1(25,5) 10,8(15,7) 17,5(41,7) 10,1(16,6) 14,2(27,3) 0,28

Coeff Sat Transférinne (%) 26(10) 27(18) 23(9) 31(14) 27(13) 0,05

Ferritine ( µg/L) 580(319) 465(278) 494(345) 530(291) 515(310) 0,38

Indol acetic acid (µmol/L) 5,1(4,5) 51(6,1) 6,7(6,4) 6(5,2) 5,8(5,6) 0,17

Indoxyl sulfate (µmol/L) 106(59) 88(43) 91(57) 92(42) 94(51) 0,71

Paracresyl sulfate (µmol/L/L) 148(90) 178(102) 181(94) 158(84) 167(93) 0,4

Modes de dialyse

Hemodialyse n(%) 13(40) 13(32) 14(35) 21(54) 61(40) 0,20

Hemofiltration/Hemodiafiltration n(%) 20(60) 27(67) 27(65) 18(46) 92(60) 0,20

  Kt/v, moyenne (DS) 1,41(0,25) 1,50(0,28) 1,53(0,30) 1,53(0,21 1,50(0,26) 0,31

Temps par semaine, heures, moyenne (DS) 12,3(1,7) 13,5(2,6) 13,5(2,63) 12,8(2,1) 13,1(2,2) 0,08

Predialyse TAs, mmHg, moyenne (DS) 136(22) 140(21) 146(28) 143(21) 141(23) 0,23

Postdialyse TAs, mmHg, moyenne (DS) 137(26) 143(26) 144(27) 141(22) 142(25) 0,74

Traitements

IEC/ARA2 n(%) 5(17) 11(27) 9(22) 13(33) 38(25) 0,32

Bbloquant n(%) 10(30) 19(47) 18(44) 20(51) 67(44) 0,31

Inhibiteur calcique n(%) 3(9) 9(22) 9(22) 11(28) 32(21) 0,25

Diuretique n(%) 10(30) 14(35) 18(43) 16(41) 58(38) 0,63

Antiaggregant plaquettaire n(%) 15(45) 19(47) 22(54) 23(60) 79(52) 0,64

Acide acetylsalicylique n(%) 11(35) 20(56) 20(53) 14(42) 65(42) 0,33

Clopidogrel n(%) 4(12) 8(20) 9(22) 11(28) 32(21) 0,42

Anti vitamine K n(%) 6(18) 7(17) 6(15) 12(31) 31(20) 0,29

Statine n(%) 7(21) 12(30) 17(41) 16(41) 52(34) 0,21

Fer IV n(%) 20(61) 24(60) 22(54) 24(62) 90(59) 0,90

  Erythropoietine, µg/s (SD) 57(52) 52(60) 62(70) 33(30) 51(55) 0,10

Tableau 1 : caractéristiques de la cohorte FAV 
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Figure 2 : Survenue d’évènement de FAV (angioplastie ou 
thrombose) selon le niveau de VPM (Kaplan Meier) 

  Figure 3 : Odds Ratios de survenue d'évènements de FAV 
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Evènement de FAV + Evènement de FAV - p

n=54  n=99

  Age, années, moyenne (DS) 66,0(18,1) 65,3(15,7) 0,62

Femme n(%) 21(39) 41(41) 0,86

IMC (kg/m
2
), moyenne (DS) 24,5(4,6) 24,6(4,6) 0,88

Ancienneté IRCT, années, moyenne (DS) 8,4(9,0) 7,5(8,5) 0,27

Transplantation n(%) 8(15) 14(14) 0,43

Acces vasculaires n(%)

FAV native 38(70) 82(83) 0,10

FAV prothétique 16(30) 17(17) 0,10

Nephropathies n(%)

Diabete 11(20) 20(20) 0,99

Vasculaire 10(19) 20(20) 0,83

Glomerulopathie 9(17) 20(20) 0,41

Interstitielle 10(19) 13(13) 0,48

Polykystose 3(6) 5(5) 0,99

Indéterminé/autre 11(20) 21(21) 0,99

Comorbidités n(%)

Insuffisance cardiaque 16(30) 22(22) 0,33

Fibrillation auriculaire 17(31) 29(29) 0,86

Cardiopathie ischémique 19(35) 35(35) 0,99

Accident vasculaire cérébral 10(19) 9(9) 0,12

Thrombose veineuse 8(15) 13(13) 0,52

Dyslipidémie 19(35) 42(42) 0,40

Tabac actif/ancien 22(41) 44(44) 0,60

Diabete 18(33) 37(37) 0,72

Hypertension artérielle 48(89) 87(88) 0,99

Artériopathie oblitérante des membres inf 16(30) 24(24) 0,56

Insuffisance respiratoire chronique 3(5) 8(8) 0,74

Cancer 9(17) 21(21) 0,52

Données biologiques moyenne (+-DS)

Hemoglobine (g/dl) 10,7(1,4) 10,6(1,2) 0,68

Platquette (G/L) 161(56) 222(74) <0,0001

VPM (fl) 11,3(1,2) 10,6(0,9) <0,0001

VPM/Plaquette*100 79(15) 53(22) <0,0001

Leucocytes (G/L) 6,3(0,3) 6,9(2,7) 0,23

Neutrophiles (G/L) 4,1(1,8) 4,7(2,5) 0,13

Lymphocytes (G/L) 1,3(0,7) 1,2(0,5) 0,89

B2 microglobuline (mg/L) 27,7(7,2) 27,9(6,7) 0,99

Urée (mmol/L) 20,7(8,0) 21,7(5,0) 0,08

Creatinine (µmol/L) 775(259) 776(222) 0,84

Potassium (mmol/L) 5,0(0,8) 5,0(0,6) 0,87

Bicarbonate(mmol/L) 21,2(2,6) 20,9(2,2) 0,29

Calcium (mmol/L) 2,36(0,16) 2,36(0,27) 0,73

Phosphate (mmol/L) 1,57(0,0) 1,60(0,60) 0,36

Albumine (g/L) 38,4(5,5) 38,2(4,8) 0,57

PTH (pg/ml) 31(40) 27(33) 0,62

25-OH vit D (ng/ml) 137(27) 127(46) 0,22

Gammaglobuline (g/L) 10,8(3,1) 11,1(3,7) 0,60

C reactive protein (mg/L) 11,5(17,6) 15,7(31,3) 0,61

Coeff Sat Transférinne (%) 28(14) 27(13) 0,69

Ferritine ( µg/L) 488(285) 530(323) 0,69

Indol acetic acid (µmol/L) 6,8(6,4) 5,2(5,1) 0,11

Indoxyl sulfate (µmol/L) 92(48) 96(53) 0,65

Paracresyl sulfate (µmol/L/L) 183(100) 158(88) 0,12

Modes de dialyse

Hemodialyse n(%) 25(46) 36(36) 0,30

Hemofiltration/Hemodiafiltration n(%) 29(54) 63(64) 0,30

  Kt/v, moyenne (DS) 1,51(0,31) 1,50(,23) 0,94

Temps par semaine, heures, moyenne (DS) 13,2(2,2) 13(2,3) 0,50

Predialyse TAs, mmHg, moyenne (DS) 140(22) 142(26) 0,58

Postdialyse TAs, mmHg, moyenne (DS) 141(26) 142(50) 0,91

Traitements

IEC/ARA2 n(%) 16(30) 23(23) 0,43

Bbloquant n(%) 27(50) 41(41) 0,39

Inhibiteur calcique n(%) 13(24) 18(18) 0,40

Diuretique n(%) 14(26) 43(43) 0,39

Antiaggregant plaquettaire n(%) 26(48) 53(52) 0,61

Acide acetylsalicylique n(%) 21(39) 45(45) 0,50

Clopidogrel n(%) 14(26) 15(15) 0,13

Anti vitamine K n(%) 10(19) 21(21) 0,67

Statine n(%) 22(41) 30(30) 0,28

Fer IV n(%) 30(56) 60(61) 0,49

  Erythropoietine, µg/s (SD) 50(56) 51(58) 0,45

Tableau 2 : caractéristique de la population 
dysfonction de FAV +/- 
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IV. Objectifs secondaires :

a) Sur la cohorte FAV

Dysfonction de FAV (fistulographies) (figures 4 et 5) : 43 dysfonctions de FAV sont 

survenues (28% des patients) avec un délai médian de 268 jours. L’analyse en 

Kaplan-Meier montre une différence statistique dans la survenue de cet évènement 

en fonction des groupes avec une incidence plus importante pour chaque 

augmentation de quartile : on note une incidence plus grande (p=0.005) dans le 

groupe 4 avec 19 évènements (49%), 11 (27%) dans le groupe 3, 7 (17%) dans le 

groupe 2 et 6 (18%) dans le groupe 1. L’analyse multivariée montre un OR à 1.58 

[1.14-2.21] p=0.006 pour le VPM.  

Thrombose aiguë de FAV (figures 6 et 7) : 29 thromboses de FAV sont survenues 

(19% des patients) avec un délai médian de 322 jours. L’analyse en Kaplan-Meier ne 

montre pas de différence statistiquement significative dans la survenue de cet 

évènement en fonction des groupes : on note une tendance non significative (p=0.14) 

à une incidence plus grande dans le groupe 4 avec 11 évènements (28%), 7 (17%) 

dans le groupe 3, 8 (20%) dans le groupe 2. 3 (9%) dans le groupe 1. Le modèle de 

Cox montre une tendance pour le VPM avec OR à 1.37 [0.95-1.97] p=0.10.  

Étude de la variabilité du VPM au cours du temps (figures 8 et 9) : chez les patients 

porteurs d’une FAV, il existe une corrélation significative entre les deux dosages de 

VPM à M0 et M6 (p<0.0001 r=0.71) et il n’y a pas de différence significative (p=0.26) 

pour la médiane de VPM qui est à 10.83 fl (1.06 DS) à M0 et 10.79 fl (0.92 DS) à M6. 

Corrélation du VPM avec le taux de toxines urémiques : il n’existe pas de corrélation 

entre le niveau de VPM et celui d’IS (r= - 0.6 p=46), d’IAA (r=0.13 p=0.13) et de PCS 

(r=0.03 p=0.76) (Annexe 2). 
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Figure 5 : Odds ratios de survenue des dysfonctions de la FAV 

Figure 4 : Survenue de dysfonctions de la FAV (fistulographies) 
selon le niveau de VPM (Kaplan Meier) 
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Figure 6 : Survenue de thrombose de la FAV selon le 
niveau de VPM (Kaplan Meier) 

Figure 7 : Odds ratios de survenue des dysfonctions de 
FAV 
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Figure 8 : corrélation VPM mesuré à M0 et M6 

Figure 9 : comparaison des VPM mesuré à M0 et M6 (médiane) 
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b) Sur la cohorte entière

Niveau moyen de VPM selon la voie d’abord vasculaire : le VPM moyen était similaire 

entre les 3 groupes : 11.01fl (+/-1.11) dans le groupe cathéter veineux central, 10.73fl 

(+/-1.29) dans le groupe FAV N et 10.86fl (+/-1.00) dans le groupe FAV P (annexe  3) 

Évènements cardio-vasculaires majeurs (annexes 4 et 5) : 60 évènements cardio-

vasculaires sont survenus durant le suivi, soit chez 31% des patients de la cohorte 

totale avec un délai médian de 334 jours. L’analyse en Kaplan-Meier montre une 

différence statistique dans la survenue de cet évènement composite en fonction des 

groupes avec une incidence plus importante pour chaque augmentation de quartile : il 

existe une incidence augmentée (p=0.032) dans le groupe 4 avec 21 évènements 

(42%), 16 (33%) dans le groupe 3, 13 (27%) dans le groupe 2, 10 (21%) dans le groupe 

1. En analyse multivariée par méthode de Cox, le VPM n’est pas associé de façon

significative à la survenue des événements cardiovasculaires majeurs avec un OR à 

0.87 [0.67-1.13] p=0.32. 

Évènements hémorragiques : 24 évènements hémorragiques graves sont survenus 

(12%) chez des patients de la cohorte totale, avec un délai médian de survenue de 

339 jours. L’analyse en Kaplan-Meier ne montre pas de différence statistiquement 

significative dans la survenue de cet évènement en fonction des groupes : 5 

évènements (11%) dans le groupe 1, 7(15%) dans le groupe 2, 5 (10%) dans le groupe 

3, 7(14%) dans le groupe 4 (p= 0.97) . 

Mortalité : Après les 2 ans de suivi, 56 patients de la cohorte totale sont décédés (29%) 

avec une survie moyenne de 380,6 jours. L’analyse en Kaplan Meier ne montre pas 

de différence statistiquement significative dans la survenue de cet évènement en 

fonction des groupes : 20 décès (42%) dans le groupe 1, 9 (19%) dans le groupe 2, 

14 (29%) dans le groupe 3 et 13 (26%) dans le groupe 4 (p=0.16). 



20 

DISCUSSION 

Le VPM est un marqueur prédictif de survenue d’évènements (dysfonction et 

thrombose aigue) sur une fistule artérioveineuse en hémodialyse chronique. Nous 

montrons une forte significativité entre l’augmentation du VPM et la dysfonction de la 

FAV, caractérisée par la survenue d’une sténose avec retentissement 

hémodynamique. Nous montrons une tendance entre augmentation du VPM et 

survenue d’un premier évènement de thrombose aigue de la FAV. La comparaison 

des caractéristiques des patients ayant présenté des évènements de FAV à ceux n’en 

ayant pas présenté montre bien que ces deux populations ne se différencient que par 

leur niveau de VPM et par une proportion de FAV native plus importante dans la 

population n’ayant pas présentée l’évènement, comme nous le confirmons en modèle 

de Cox. 

Les plaquettes, et notamment les plaquettes les plus excitables avec VPM élevé, 

pourraient être impliquées dans la formation de la sténose de la FAV par leur rôle dans 

la genèse de l’hyperplasie intimale  (68). Il a été démontré la présence de plaquettes 

au niveau de l’hyperplasie intimale sur l’analyse de prothèses vasculaires explantées 

(69). Les plaquettes activées relarguent leurs granules alpha contenant le PDGF et le 

TGF-B (70,71). Le PDGF est un facteur de croissance impliqué dans le 

développement de la plaque d’athérome (72). Il joue un rôle d’attraction sur la 

prolifération des cellules musculaires lisses et des cellules inflammatoires (73) 

responsables en partie de l’hyperplasie intimale. Le TGF-B est une cytokine pro-

inflammatoire également impliquée dans le développement de la plaque d’athérome. 

Il a été montré que le PDGF (68) et le TGF-B (74) étaient présents en grande quantité 

dans l’intima au niveau des sténoses de FAV. La FAV est une zone à risque 

d’hyperplasie intimale et de thrombose de par les contraintes hémodynamiques qu'elle 

subit, à l’origine d’une plus grande activation endothéliale et d’une prolifération des 

cellules musculaires lisses. Elle est également exposée au sérum urémique. Ces deux 

éléments peuvent contribuer conjointement à l’activation plaquettaire par une 

sécrétion cytokinique. Ainsi, l’augmentation du VPM est décrit comme étant associée 

à l’échec primaire de création de FAV (75) et la prolifération intimale est un élément 

clé de la formation de la sténose anastomotique après stress chirurgical (68). Le taux 

d’indoxyl sulfate est associé au risque de thrombose de l’accès vasculaire mais pas 

de sténose (22,76). Dans notre étude nous ne mettons pas en évidence de lien entre 

taux de toxines urémique (IS, IAA et PCS) et le niveau de VPM. VPM et toxines 
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urémiques pourraient agir en synergie ou de façon indépendante pour précipiter la 

perte de l’abord vasculaire d’hémodialyse. Une étude a montré une agrégabilité 

plaquettaire plus élevée chez les patients ayant des FAV dysfonctionnelles (77). La 

formation de sténose est souvent à l’origine de la thrombose aiguë. Dans notre étude, 

le VPM n’est pas associé aux évènements thrombotiques de FAV ce qui peut être 

expliqué par le faible nombre d’évènements mais aussi par notre politique de 

dépistage des sténoses par mesure de débits systématiques par doppler ou transonic 

des patients à risques ayant déjà présenté des sténoses et/ou thromboses. Cela 

permet de prévenir les thromboses par un traitement des sténoses que ce soit par voie 

endovasculaire ou chirurgicale. Le VPM pourrait constituer un marqueur biologique de 

sténose mais probablement aussi de thrombose puisque quand le VPM est supérieur 

à 11.5fl, les thromboses ont tendance à être plus fréquentes. Ce seuil ne nous parait 

pas extrapolable à des patients en dehors de notre centre, bénéficiant de mesure de 

leurs VPM par des automates ou des techniques différentes. Chaque équipe doit 

effectuer une mesure dans sa population afin de déterminer les patients ayant les plus 

hautes valeurs de VPM.  L’effet protecteur de l’absence de traitement antiagrégant 

s’explique par le fait que les patients sous antiagrégants plaquettaires ont déjà 

présenté des évènements cardio-vasculaires. Ceci pourrait être le reflet d’altération 

endothéliale et d’une activation plaquettaire plus importante, comme le montre 

notamment dans notre étude une tendance à une proportion d’utilisation de clopidogrel 

plus importante pour le groupe 4. Nous ne retrouvons pas de différence entre les 

groupes concernant les traitements par statines ou EPO, évoqués par la littérature 

comme pouvant modifier le VPM. Notre étude ne permet pas de confirmer le lien entre 

les niveaux de VPM et la survenue d’évènements cardio-vasculaires, même si nous 

retrouvons une tendance entre un VPM élevé et une augmentation du risque 

cardiovasculaire. Notre travail pourrait manquer de puissance pour retrouver cet effet 

déjà rapporté dans la littérature (64,65)  

Nous montrons que le VPM n’est pas corrélé aux taux de toxines urémiques 

indoliques, ce qui à notre connaissance n’a jamais fait l’objet de publication. De même, 

les paramètres de qualité de dialyse comme le kt/v, le temps de dialyse par semaine 

ou encore le taux de β2-microglobuline et d’urée avant dialyse sont identiques entre 

les groupes dans notre population. Il semble donc que dans notre population la qualité 

de dialyse et les taux de toxines urémiques n’influence pas le VPM. Cette donnée 

semble confirmée par l’absence de modification du VPM après transplantation chez 

les patients transplantés de cette cohorte alors que leur fonction rénale et leur taux de 
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toxines baissent La question est de savoir pourquoi les patients ont des niveaux de 

VPM différents dans notre population. Le niveau de VPM pourrait être constitutionnel, 

nous montrons que son niveau est stable au cours du temps. Nous ne retrouvons pas 

de lien entre le type d’abord vasculaire et le niveau de VPM. Le VPM pourrait aussi 

être un reflet de l’activation plaquettaire secondaire à la présence de sténoses 

vasculaires, avec une consommation plaquettaire à minimas augmentée, sans 

qu’apparaisse une thrombopénie vraie, comme l’atteste la corrélation inverse que 

nous retrouvons entre le niveau de VPM et la formule plaquettaire (cf tableau 

caractéristiques de la population). Cette consommation accrue de plaquettes pourrait 

être responsable d’une production médullaire accrue et d’une augmentation de 

plaquettes circulantes jeunes avec un VPM plus élevé. Il serait intéressant d’étudier 

l’évolution du VPM après fermeture de FAV, notamment les plus dysfonctionnelles.  

Notre étude nous a permis d’établir un groupe de sujet à risque d’évènements sur 

FAV, ceux au VPM les plus élevés, afin de renforcer la surveillance clinique et/ou 

paraclinique par Transonic© ou echo-doppler mensuel. Cette population 

particulièrement à risque d’évènements, pourrait bénéficier d’un traitement préventif. 

Il nous semble envisageable de réaliser une étude interventionnelle en évaluant l’effet 

des antiagrégants plaquettaires ou des anticoagulants dans cette population. 

En conclusion, nous avons montré dans notre cohorte d’hémodialysés chronique que 

le risque de survenue d’un évènement sur fistule artérioveineuse (dysfonction 

nécessitant la réalisation d’une fistulographie ou thrombose aigue) est prédit par la 

mesure du VPM (OR de 1.66 [1.24-2.23] p=0.0007). Il est un facteur influençant la 

survenue de cet évènement dans notre étude, avec le fait de posséder une fistule 

prothétique, facteur déjà bien décrit dans la littérature et que nous confirmons. Le VPM 

permet ainsi d’identifier les patients à risque d’évènements sur la FAV. Cette 

population à risque pourrait bénéficier d’une surveillance renforcée voire de 

thérapeutiques antiagrégantes ou anticoagulantes. Limiter le nombre d’évènements 

sur la FAV permettrait de réduire la survenue de thromboses voire de perte de l’accès 

vasculaire exposant le patient à un risque vital. 
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ARA2 : Antagoniste du Recepteur de l’Angiotensine 2 

AVK : Anti Vitamine K 

CST : coefficient de saturation de la transférine 

DS : dérivation standard 

EPO : érythropoïétine 

Hb : hémoglobine 

IEC : Inhibiteur de l’Enzymes de Conversion 

FAV N : Fistule ArtérioVeineuse Native 

FAV P : Fistule ArtérioVeineuse Prothétique 

IL-1 : Interleukine 1 

MCP-1 : Monocyte Chemoattractant Protein-1 

NO : Nitric Oxyd 

PAI : Plasminogène Activator Inhibitor 

TMAO : Trimethylamine N-Oxide 
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ANNEXES 

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 Groupe 4

VPM<10.1 10.1≤VPM<10.8 10.8≤VPM<11.6 VPM≥11.6 Cohorte totale p

n=47  n=48 n=48 n=50 n=193

60.4 (16.1) 67,9(14,6) 67.3 (19.9) 65,2 (16,5) 0.09

22(46) 18(37) 21(44) 82(42) 0,71

26,1(5,3) 24,3(4,8) 24,0(4,7) 24,6(4,9) 0,23

6,59(9,24) 7,33(8,47) 7,41(8,43) 7,2(8,6) 0,8

  Age, années, moyenne (DS) 67,2(16,6)

Femme n(%) 21(45)

IMC (kg/m
2
), moyenne (DS)

s 

24,0(4,6)

Ancienneté IRCT, années, moyenne (D 7,28 (8,55)

Transplantation n(%) 6(13) 5(10) 6(12) 9(18) 26(13) 0,65

Accés vasculaire n(%)

FAV native 29(62) 30(62) 31(65) 30(60) 120(62) 0,47

FAV prothétique 10(21) 10(21) 5(10) 8(16) 33(17) 0,46

Catheter 7(15) 8(17) 12(25) 13(26) 40(21) 0,53

Nephropathies n(%)

Diabete 7(15) 11(23) 8(17) 13(26) 39(20) 0,48

Vasculaire 14(30) 5(10) 10(21) 9(18) 38(20) 0,12

Glomerulopathie 9(20) 9(19) 12(25) 5(10) 35(18) 0,28

Interstitielle 7(15) 11(23) 6(12) 7(14) 31(16) 0,51

Polykystose 3(6) 1(2) 1(2) 3(6) 8(4) 0,56

Indéterminé/autre 6(13) 11(23) 11(23) 13(26) 41(22) 0,41

16(34) 11(23) 14(29) 16(32) 57(30) 0,68

12(26) 12(25) 13(27) 19(38) 56(29) 0,44

12(25) 13(27) 20(41) 20(40) 65(34) 0,2

9(19) 4(8) 5(10) 8(16) 26(13) 0,39

6(13) 4(8) 4(8) 9(18) 23(12) 0,4

20(43) 22(46) 16(33) 25(50) 83(43) 0,44

18(38) 17(35) 19(40) 20(40) 74(38) 0,96

14(30) 14(29) 20(42) 24(48) 72(37) 0,15

42(89) 42(87) 41(85) 43(86) 168(87) 0,94

12(25) 9(19) 13(27) 16(32) 50(26) 0,51

4(8) 6(12) 5(10) 4(8) 19(10) 0,93

Comorbidités n(%)

Insuffisance cardiaque

Fibrillation auriculaire

Cardiopathie ischémique

Accident vasculaire cérébral

Thrombose veineuse 

Dyslipidémie

Tabac actif/ancien

Diabete

Hypertension artérielle

Artériopathie oblitérante des membre

Insuffisance respiratoire chronique

Cancer 10(21) 12(25) 12(25) 9(18) 43(22) 0,96

10,8(1,3) 10,7(1,4) 10,9(1,1) 10,5(1,2) 10,7(1,0) 0,4

233 (81) 218(83) 207(60) 161(72) 204(79) <0,0001

9,6(0,5) 10,4(0,2) 11,1(0,2) 12,3(0,5) 10,9(1,1) <0,0001

46(16) 55(21) 58(18) 86(28) 62(26) <0,0001

7,3(2,7) 7,2(2,7) 6,7(2,6) 6,7(2,6) 6,9(2,1) 0,41

5,1(2,3) 4,7(2,5) 4,4(2,3) 4,2(1,9) 4,6(2,5) 0,13

1,2(0,5) 1,2(0,6) 1,3(0,4) 1,5(0,8) 1,3(0,6) 0,6

27,4(7,1) 27,5(6,2) 28,7(6,5) 27,0(7,8) 27,6(6,9) 0,66

20,2(5,5) 21,9(7,1) 21,8(8,0) 21,6(5,2) 21,4(7,0) 0,67

628(238) 852(272) 774(296) 724(205) 762(260) 0,05

4,8(0,6) 5,2(0,7) 5,0(0,8) 4,8(0,6) 4,9(0,7) 0,03

20,7(2,3) 20,7(2,4) 21,3(2,5) 21,1(2,7) 20,9(2,5) 0,64

2,34(0,19) 2,38(0,15) 2,36(0,17) 2,32(0,16) 2,35(0,17) 0,068

1,57(0,62) 1,72(0,69) 1,60(0,74) 1,50(0,49) 1,60(0,64) 0,53

36,2(6,0) 38,4(6,0) 38,5 (5,0) 38,3 (4,9) 37,9(5,5) 0,079

23,5(24,6) 30(30,1) 27,0(36,7) 26,3(38,3) 26,8(33) 0,52

122(47) 127(43) 125(44) 131(44) 127(45) 0,82

11,3(4,2) 10,7(2,9) 12,2(4,0) 10,5(3,3) 11,1(3,7) 0,25

20,9(30,0) 11,4(16,9) 16,6(39,6) 11,7(16,9) 15(27,5) 0,42

24(10) 26(15) 27(14) 31(14) 27(14) 0,066

584(315) 434(312) 562(388) 576(281) 540(329) 0,04

4,99(4,21) 5,04(5,74) 5,9(5,0) 5,56(4,82) 5,39(5,21) 0,25

99,0(56,9) 94,3(44,9) 84,3(57,1) 92,2(40,8) 92,3(50,3) 0,24

Données biologiques moyenne (DS)

Hemoglobine (g/dl)

Platquette (G/L)

VPM (fl)

VPM/Plaquette*100

Leucocytes (G/L)

Neutrophiles (G/L)

Lymphocytes (G/L)

B2 microglobuline (mg/L)

Urée (mmol/L)

Creatinine (µmol/L)

Potassium (mmol/L)

Bicarbonate(mmol/L)

Calcium (mmol/L)

Phosphate (mmol/L)

Albumine (g/L)

PTH (pg/ml)

25-OH vit D (ng/ml)

Gammaglobuline (g/L)

C reactive protein (mg/L)

Coeff Sat Transférinne (%)

Ferritine ( µg/L)

Indol acetic acid (µmol/L)

Indoxyl sulfate (µmol/L)

Paracresyl sulfate (µmol/L/L) 147,1(88,7) 171,0(106,8) 177,8(94,2) 152,5(86,8) 162(94) 0,36

15(31) 19(40) 25(50) 78(40) 0,19

Modes de dialyse

Hemodialyse n(%) 19(40)

Hemofiltration/Hemodiafiltration n(%) 28(40) 33(69) 29(60) 25(50) 115(60)

  Kt/v, moyenne (DS) 1,49(0,34) 1,49(0,29) 1,49(0,30) 1,54(0,21) 1,50(0,29) 0,69

13,5(2,8) 13,2(2,2) 12,7(2,1) 13,0(2,3) 0,14

142(20) 144(32) 141(23) 141(25) 0,74

Temps par semaine, heures, moyenne 12,4(1,6)

Predialyse TAs, mmHg, moyenne (DS 138 (26)

Postdialyse TAs, mmHg, moyenne (D 141(30) 147(25) 140(29) 140(24) 142(27) 0,57

8(17) 12(25) 10(21) 13(26) 43(22) 0,7

16(34) 22(46) 20(42) 23(46) 81(42) 0,55

3(6) 12(25) 11(23) 10(20) 36(19) 0,087

17(36) 27(56) 25(52) 27(54) 96(50) 0,19

19(40) 15(31) 25(52) 22(44) 81(42) 0,22

14(30) 23(48) 22(46) 19(38) 78(40) 0,25

5(11) 7(14) 10(21) 13(26) 35(18) 0,21

12(28) 8(20) 9(22) 17(35) 46(24) 0,43

8(17) 12(25) 19(40) 18(36) 57(30) 0,061

29(61) 25(52) 25(52) 26(52) 105(54) 0,72

Traitements

S

IEC/ARA2 n(%)

Bbloquant n(%)

Inhibiteur calcique n(%)

Diuretique n(%)

Antiaggregant plaquettaire n(%)

Acide acetylsalicylique n(%)

Clopidogrel n(%)

Anti vitamine K n(%)

Statine n(%)

Fer IV n(%)

Erythropoietine, µg/s (SD) 53(48) 52(56) 63(69) 44(48) 52(54) 0,25

Annexe 1 : caractéristiques de la cohorte totale 



32 

6 8 1 0 1 2 1 4

0

1 0

2 0

3 0

4 0

V P M  ( f l)

In
d

o
l 

a
c

e
ti

c
 a

c
id

 (
µ

m
o

l/
L

)

r= 0 .1 3

p = 0 .1 3

6 8 1 0 1 2 1 4

0

1 0 0

2 0 0

3 0 0

4 0 0

5 0 0

V P M  ( f l)

P
a

ra
c

re
s

y
l 

s
u

lf
a

te
 (

µ
m

o
l/

L
) r= 0 .0 3

p = 0 .7 4

6 8 1 0 1 2 1 4

0

1 0 0

2 0 0

3 0 0

V P M  ( f l)

In
d

o
x

y
l 

s
u

lf
a

te
 (

µ
m

o
l/

L
)

r= -0 .6

p = 0 .4 6

Annexe 2 : Corrélation du VPM avec les taux d’IS, IAA et PCS 
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Annexe 3 : VPM moyen selon le type d’abord vasculaire 
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Annexe 5 : Odds ratios de survenu des évènements cardio-
vasculaires majeurs

Annexe 4 : Survenue d’évènement cardio-vasculaires selon le 
niveau de VPM (Kaplan Meier) 
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RESUME 

Introduction : La fistule artérioveineuse (FAV) est la voie d’abord vasculaire de 78% des 

patients en hémodialyse en France. Les dysfonctions de la FAV à type de thrombose ou de 

sténose sont des complications fréquentes. Elles sont responsables de 30% des 

hospitalisations des hémodialysés chroniques. Un des principaux facteurs à l’origine de ces 

dysfonctions est une anomalie de la coagulation dépendante des plaquettes hyperactives au 

cours de l’insuffisance rénale chronique. Les plaquettes jeunes plus excitables sont de plus 

grande taille. Le volume plaquettaire moyen (VPM) est un marqueur de risque d’événements 

cardiovasculaires majeurs.  

Objectifs : Etudier prospectivement le VPM dans notre cohorte d’hémodialysés chronique 

comme marqueur prédictif de dysfonction de la FAV (survenue de sténose et de thrombose 

aigue). Nous étudierons la mortalité, la survenue d’événements cardio-vasculaires et 

d’événements hémorragiques graves. 

Matériels et méthodes : L’étude inclus l’ensemble des patients hémodialysés chronique de 

l’hôpital de la Conception au CHU de Marseille entre Juin 2014 et Juin 2016, soit 226 patients. 

L’objectif principal était d’observer s’il existe une différence d’incidence des évènements sur 

la FAV en fonction du VPM. La population était divisée selon 4 niveau de VPM déterminés 

selon les quartiles du VPM dans notre cohorte. Le critère de jugement principal est un élément 

composite dénommé « évènement de FAV » regroupant : thrombose aigue de FAV et 

dysfonction de FAV ayant nécessité une fistulographie avec traitement endovasculaire. 

L’analyse statistique a été faite de façon univariée par un modèle de survie Kaplan-Meier et 

de façon multivariée par un modèle de COX 

Résultats : 193 patients ont été inclus dans l’étude avec une médiane de suivi de 620 jours. 

Le VPM moyen était de 10,8 fl [7.8-13.5] et les quartiles suivants : groupe 1 : VPM≤10fl, groupe 

2 : 10,1fl≤VPM<10,7fl, groupe 3 : 10,7fl≤VPM<11,5fl, groupe 4 : VPM≥11,5fl. Il n’existait pas 

de différence concernant les caractéristiques de ces 4 groupes. On note une incidence plus 

grande (p=0,001) dans le groupe 4 avec 23 évènements (59%), 14 (34%) dans le groupe 3, 

11 (27%) dans le groupe 2 et 6 (18%) dans le groupe 1. L’analyse multivariée montre une 

association indépendante entre le VPM et le risque de survenue d’un événement, l’OR est de 

1,66 [1,24-2,23] p=0.0007. Il n’existait pas de différence significative concernant la mortalité, 

la survenue d’événements cardio-vasculaires ou d’événements hémorragiques graves. 

Conclusion : Nous avons montré dans notre cohorte d’hémodialysés chronique que le risque 

de survenue d’un évènement sur fistule artérioveineuse (dysfonction nécessitant la réalisation 

d’une fistulographie ou thrombose aigue) est prédit par la mesure du VPM. Il permet ainsi 

d’identifier les patients à risque d’évènements sur la FAV. Cette population à risque pourrait 

bénéficier d’une surveillance renforcée voir de thérapeutiques antiagrégantes ou 

anticoagulantes. Limiter le nombre d’évènements sur la FAV permettrait de réduire la survenue 

de thromboses voire de perte de l’accès vasculaire exposant le patient à un risque vital. 

Mots clés : Hémodialyse, plaquette, VPM, dysfonction et thrombose de FAV 
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