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Résumé

Introduction : La coronavirus disease 2019 (COVID-19) s’accompagne d’une incidence
élevée d’événements thrombotiques veineux (ETV). De nombreuses sociétés savantes
proposent différents niveaux d’intensité d’anticoagulation pour en prévenir la survenue.
Cependant peu de données sont disponibles pour mesurer 'efficacité et la sécurité selon
l'intensité de thromboprophylaxie. Une forme sévere de COVID-19 a différents niveaux de
gravité et d’'oxygénation possible. De méme, peu de données sont disponibles pour a la fois
déterminer le risque d’ETV en fonction du niveau de sévérité, et I'efficacité et la sécurité des
différents niveaux de thromboprophylaxie en fonction de la sévérité de la COVID-19. L’objectif
de notre étude était d’évaluer l'incidence des ETV et des hémorragies chez des patients
présentant une forme sévere de COVID-19 sous différents régimes de thromboprophylaxie et

sous différentes intensités de support ventilatoire.

Méthodologie : Nous avons réalisé une étude prospective, multicentrique incluant de maniére
consécutive les patients hospitalisés pour une COVID-19 séveére. Le dépistage des ETV était
réalisé par un écho-doppler veineux et une échocardiographie transthoracique systématiques
et répétés. Un angioscanner thoracique était réalisé en fonction de la clinique ou de
I'échocardiographie. Trois régimes de thromboprophylaxie initiale étaient choisis a la discrétion
de chaque centre : thromboprophylaxie standard, renforcée ou curative. Trois niveaux
d’intensité de support ventilatoire ont été analysés : oxygénothérapie simple, oxygénothérapie

a haut débit et ventilation mécanique.

Résultats : Au total, 133 patients ont été inclus : 19 (14%) étaient sous thromboprophylaxie
standard, 84 (63%) sous régime intermédiaire et 30 (23%) en curatif. Quarante-quatre patients
ont présenté un ETV (33 %) dont 63% étaient des thromboses veineuses profondes, 22.7%
des thromboses veineuses superficielles et 7.5% des embolies pulmonaires. La
thrombophylaxie standard était un facteur de risque de développer un ETV (OR : 7.8 (IC 95%
[2.7-25.9], p=0.001) alors que les régimes intermédiaire et curatif tendaient a en réduire
'occurrence. Trente-trois patients ont présenté un évenement hémorragique (24.8%) dont 19
étaient mineurs et 14 majeurs. Nous n’avons pas constaté de différence concernant les
évenements hémorragiques en fonction du régime de thromboprophylaxie initial et de
l'intensité du support ventilatoire. Mais nous n’avons pas non plus constaté de différence de

mortalité entre les différents régimes de thromboprophylaxie.

Conclusion : La COVID-19 sévére est responsable d’'une incidence élevée d’'ETV quel que
soit le régime de thromboprophylaxie. Une intensification de la thromboprophylaxie permet de

diminuer la survenue d’ETV sans majoration du risque hémorragique.
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Introduction

Depuis novembre 2019 I'épidémie de « Coronavirus disease 2019 » (COVID-19) causée par
le virus Sars-Cov-2 est devenue une pandémie mondiale. Bien que le tableau respiratoire de
la COVID-19 soit au premier plan, des manifestations extra-pulmonaires ont été observées,
notamment au niveau du systeme cardiovasculaire (1). De nombreuse études ont rapidement
rapporté une augmentation du risque de maladie thrombo-embolique veineuse notamment
chez les patients hospitalisés en secteur de réanimation chez qui une incidence d’environ 30%
a été objectivée (2-3). Des facteurs de risque d’événements thrombo-emboliques spécifiques
ont notamment été mis en évidence tels que l'intensité du syndrome inflammatoire, le sexe
masculin, 'absence de traitement anticoagulant durant l'infection (4). Ainsi, plusieurs sociétés
savantes se sont positionnées en faveur d’une intensification de la thromboprophylaxie dans
la COVID-19 (5). Cependant l'intensité de la thromboprophylaxie devant étre instaurée reste

encore débattue en particulier chez les patients hospitalisés en réanimation.

Peu de données sont disponibles pour mesurer l'efficacité et la sécurité en termes
d’hémorragie selon l'intensité de thromboprophylaxie sur la survenue d’ETV, la plupart des
études étant des analyses de cohorte rétrospective ou prospective mais dont I'évaluation de
l'incidence des ETV n’a pas été basée tout le temps sur un screening systématique (6-7-8).
De plus, peu de données sont disponibles pour déterminer le risque d’ETV en fonction du
niveau d’oxygénation notamment chez les patients sous oxygénothérapie a haut débit, et
I'efficacité et la sécurité des différents niveaux de thromboprophylaxie en fonction de la
seveérité de la COVID-19 (6-7-8).

L’objectif de notre étude était de déterminer l'incidence des thromboses et des événements
hémorragiques en fonction du régime de thrombophylaxie initial et selon l'intensité du support
ventilatoire grace a un dépistage systématique effectué par écho-doppler veineux et

échocardiographie trans thoracique.
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Méthodologie
Population étudiée

Nous avons mené une étude prospective multicentrique sur une durée de huit mois (avril 2020-
Décembre 2020) dans trois unités de médecine intensive réanimation (33 lits dédiés a la prise
en charge de la COVID-19) et deux secteurs d’hospitalisation conventionnelle (20 lits dédiés
a la prise en charge de la COVID-19). Il s’agit d'une étude non interventionnelle descriptive
puisqu’elle n’a pas donné lieu a une modification de la prise en charge du patient. Notre étude
s’inscrit dans la COV-CardioVasc study (ClinicalTrials.gov number, NCT04335162; Agence
Nationale de Sécurité du Médicament et des Produits de Santé ID RCB number 2020-A01197-
32). Tous les participants consécutivement hospitalisés ont été inclus. Les patients ou leur
personne de confiance (si le patient n’était pas en capacité d’adhérer a la participation) ont été
informés de leurs participation a I'étude par un formulaire écrit. Les critéres d’inclusions de
I'étude étaient les suivants : un age supérieur ou égal & 18 ans, un prélevement naso-pharyngé
positif en RT-PCR confirmant l'infection a SARS COV-2, et une oxygénoréquérance. Les
critéres de non-inclusions a I'étude étaient la décision de limitation des thérapeutiques actives
lors de I'admission, ainsi qu’'une mesure de sauvegarde de justice. Les critéres d’exclusion de
I'étude était le manque de données échocardiographiques ou une mauvaise échogénicité

rendant 'examen non interprétable.

Dépistage d’événements thrombotiques veineux

Le dépistage d’une thrombose veineuse profonde, d’'une thrombose veineuse superficielle ou
d’'une embolie pulmonaire étaient considérés comme un événement thrombotique veineux
(ETV). Les événements thrombotiques artériels n‘ont pas été recensés en I'absence de

screening systématique possible.

La recherche systématique de thrombose veineuse a été réalisée par échographie doppler
veineuse (de la veine fémorale commune a la trifurcation poplitée, ainsi qu'au niveau des
veines jugulaires, sus et sous claviéres) par des opérateurs entrainés, a 'admission, puis de
maniere hebdomadaire, et lors de la sortie d’hospitalisation. De plus I'échographie-doppler
veineuse était répétée en cas de suspicion clinique de thrombose veineuse (inflammation
locale, douleur, dysfonction de cathéter ou bactériémie) ou ablation de voie veineuse
périphérique ou centrale. Une échographie doppler des membres supérieurs était également

réalisée devant des signes cliniques évoquant une thrombose veineuse.

La recherche d’embolie pulmonaire était réalisée par angioscanner thoracique. L’angioscanner

était réalisé en cas de 1) signes cliniques évocateur d’embolie pulmonaire (dégradation
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respiratoire ou hémodynamique inexpliquée, syncope, douleur thoracique sans cause
coronarienne, hémoptysie) 2) et/ou d’'une échocardiographie transthoracique (ETT) révélant
des signes de surcharge du ventricule droit (signes de dysfonction ventriculaire droite,
dilatation du ventricule droit, modification du septum inter ventriculaire, ou augmentation des
pressions artérielles pulmonaires) (9). L’angioscanner n’était pas réalisé de facon
systématique devant le risque d’insuffisance rénale aigue liée au produit de contraste chez les
patients présentant une infection a SARS- Cov-2 (10). Durant le séjour, 'ETT était toujours
couplée a I'écho-doppler veineux et réalisée systématiquement lors de 'admission puis de
maniére hebdomadaire et a la sortie d’hospitalisation. L'ETT était également répétée devant

une suspicion clinique d’embolie pulmonaire.

Définition des événements hémorragiques

Un événement hémorragique était considéré comme majeur en cas de: décés lié a
I’'hémorragie, d’une localisation critique d’un saignement (saignement intra-cranien, médullaire,
péricardique, rétropéritonéal, intramusculaire avec syndrome des loges), d’un saignement
causant la perte de deux g/dL d’hémoglobine et/ou la nécessité d’une transfusion de deux

concentrés globulaires rouges sur une journée secondairement a I’hémorragie (11).

Les événements hémorragiques étaient considérés comme mineurs en cas de : saignement
nécessitant une intervention médicale (tamponnement d’'une épistaxis, compression d’un
hématome), d’'une modification du traitement anticoagulant, d’'une transfusion de concentrés

globulaires rouges n’excédant pas une poche.

Nous avons évalué 3 incidences différentes d’hémorragies : 1) lI'incidence d’hémorragie au
cours de tout le séjour en fonction du régime de thromboprophylaxie a I'admission, 2)
lincidence d’hémorragie en fonction de [I'anticoagulation administrée au moment de
'hémorragie (en raison de possible modification de l'intensité de I'anticoagulation au cours du
séjour), et 3) Tlincidence des hémorragies ayant eu directement lieu durant la
thromboprophylaxie (en excluant les hémorragies pouvant avoir lieu apres une intensification
de l'anticoagulation pour traiter un ETV ou prévenir un accident cardio-embolique lié a une

arythmie supra-ventriculaire par exemple).

Définition des différents régimes de thromboprophylaxie

La thromboprophylaxie introduite initialement lors de I'hospitalisation a été recueillie pour
chaque patient et n’était pas randomisée. Le régime d’anticoagulation initialement introduit

était choisi a la discrétion du clinicien de chaque centre participant a I'étude. L’intensité de

'anticoagulation était définie de la maniére suivante : thromboprophylaxie préventive
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(enoxaparine sous-cutanée 4000 Ul/jour, daltéparine sous-cutanée 5000 Ul/jour, enoxaparine
sous-cutanée 6000 Ul/jour si l'indice de masse corporelle était supérieur a 30 kg/m?,
fondaparinux sous-cutanée 2.5 mg/jour, calciparine sous-cutanée 5000 Ul deux fois par jour) ;
thomboprophylaxie intermédiaire (enoxaparine sous-cutanée 4000 Ul deux fois par jour,
enoxaparine sous-cutanée 2000 Ul deux fois par jour si l'indice de masse corporelle était
inférieur a 20 kg/m?, enoxaparine sous-cutanée 6000 Ul deux fois par jour si I'indice de masse
corporelle était supérieur a 30 kg/m?) et thromboprophylaxie curative (enoxaparine sous-
cutanée 100 Ul/kg deux fois par jour, héparine non fractionnée intra-veineuse adaptée a une

activité anti-xXa).

Définition de l’intensité du support ventilatoire

Nous avons constitué trois groupes de patients selon l'intensité de leur support ventilatoire :
1) oxygénothérapie aux lunettes avec des débits allant jusqu’'a sept litres/minute; 2)
oxygénothérapie a haut débit recevant une oxygénation a haut débit (OHD) par canule nasale
avec des débits allant jusqu’a 60 litres/minute et des taux de fraction inspirée d’0; allant jusqu’a
100 % (les patients ayant nécessité par la suite une ventilation invasive n’ont pas été inclus
dans ce groupe) ; 3) ventilation invasive (comprenant les patients ayant nécessité initialement

une oxygénothérapie a haut débit).

Recueil des autres données

Les caractéristiques démographiques, les antécédents, les données cliniques et biologiques,
la nécessité d’'un support transfusionnel ainsi que les principaux éveénements de morbi-
mortalité (durée de séjour en réanimation, durée d’hospitalisation, nombre de défaillance
d’organe, mortalité) ont été recueillis. Les pathologies cardiovasculaires ont été définies par la
présence d’'une coronaropathie, d’'une maladie neuro-vasculaire, d’'un anévrisme de l'aorte
abdominale, d’'une maladie carotidienne extra-cranienne, ou d’'une artériopathie oblitérante

des membres inférieurs.

Pour chaque patient nous avons calculé le score de Caprini pour évaluer le risque
d’événement thrombotique veineux (ETV) ainsi que le score VTE-bleed pour évaluer le risque
de saignement (12-13). Pour les patients hospitalisés en Médecine intensive Réanimation la
localisation de chaque voie veineuse centrale a été collectée ainsi que le nombre de séances
de décubitus ventral réalisé (séances de 16 a 20 heures). Pour les patients présentant une
thrombose durant leur hospitalisation, le nombre de séances de décubitus ventral avant

I’événement a été recueilli.
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Nous avons évalué lincidence des ETV et des hémorragies en fonction du régime de

thromboprophylaxie et du support ventilatoire utilisé.

Un électrocardiogramme douze dérivations était réalisé pour chaque patient a 'admission afin
de rechercher des signes de surcharge ventriculaire droite (fibrillation auriculaire, négativation
des ondes T dans les dérivations V1 a V4, un pattern QR ou S1Q3, ou un bloc de branche

droit complet ou incomplet) (9).

L’ensemble des échocardiographies doppler a été réalisé par des opérateurs entrainés selon
les recommandations (14). Une mauvaise échogénicité était définie selon les critéres
suivants : pas de visualisation des valves atrio-ventriculaires, impossibilité de détecter deux
segments et impossibilité d’aligner correctement le faisceau doppler pour obtenir un tracé
satisfaisant. Nous avons recueilli les paramétres suivants : fraction d’éjection ventriculaire
gauche (FEVG), les pics de vélocité de I'onde E et de 'onde A en doppler transmitral, les pics
de vélocité de l'onde €’ septale et latérale a 'anneau mitral en doppler tissulaire, le rapport
E/A, le rapport E/e’, les pressions artérielles pulmonaires sytoliques, I'excursion systolique du
plan de I'anneau tricuspide, le pic systolique (S) de la vitesse de I'anneau tricuspide en doppler
tissulaire et le rapport de la surface télédiastolique ventriculaire droite/surface télédiastolique

ventriculaire gauche.
Analyse statistique

Les analyses statistigues ont été réalisées en utilisant le logiciel Rstudio (RStudio Team (2020).
RStudio: Integrated Development  for R. RStudio, PBC, Boston, MA

URL http://www.rstudio.com/.). Les variables continues sont présentées sous forme de

médiane avec leurs 25°™ et 75°™ quartiles. Les variables catégorielles sont présentées sous
forme de pourcentages. Pour comparer les variances des variables suivant une loi de
distribution normale nous avons utilisé le test de Fischer ou du Chi-2 en fonction de I'effectif.
Pour les variables n’ayant pas une distribution normale le test non paramétrique de Kruskall
Wallis a été utilisé. Pour déterminer des odds ratio concernant limpact du régime
d’anticoagulation sur la survenue d’un ETV nous avons réalisé une régression logistique
univariée puis multivariée en ajustant sur le type de support ventilatoire. Le modéle utilisé a

été sélectionné en utilisant le critére d’'information d’Akaike.
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Résultats

Durant la période de I'étude, 223 patients ont été hospitalisés pour une forme sévere de
COVID. Onze patients n'ont pas été inclus en raison d’une limitation des thérapeutiques
actives. 79 patients ont été exclus : 68 pour manque de données échocardiographiques et 11

pour mauvaise échogénicité.

Au total, 133 patients ont été inclus : 38 patients sous oxygénothérapie simple, 24 patients
sous oxygénothérapie a haut débit, et 71 patients en ventilation mécanique (Flow Chart,
Figure 1).

Caractéristiques de la population

L’age médian de la population était de 69 ans [59-75] avec un sex ratio en faveur d’'une
population masculine (77%/33%). Les principaux antécédents retrouvés étaient 'hypertension
artérielle (50%), la dyslipidémie (40%), le diabete (36%) et les pathologies cardio-vasculaires
(26%). L'indice de masse corporelle médian était de 27.5 [24.6-35]. Les caractéristiques

générales de la population sont décrites dans le Tableau 1.

Caractéristiques des patients selon la présence d’un ETV et caractéristiques des ETV

Toutes les caractéristiques des patients selon la présence d'un ETV ou pas, et les

caractéristiques des ETV sont présentés respectivement Tableau 1 et 2.

Au total, 44 patients ont présenté un évenement thrombotique veineux correspondant ainsi a
un taux d’incidence de 33% parmi toute la population. Parmi ces ETV, 28 étaient des
thromboses veineuses profondes (63 % des ETV), et 10 des thromboses veineuses
superficielles (22.7% des ETV). Les thromboses étaient principalement localisées aux
membres inférieurs (55.5%). Les thromboses diagnostiquées aux membres supérieurs et dans
le territoire cave supérieur (31.8%) étaient liées a I'implantation d’'un cathéter périphérique ou

central.

Dix embolies pulmonaires ont été diagnostiquées (22.7% des ETV) soit un taux d’incidence
de 7.5%, six dépistées aprés dégradation respiratoire ou hémodynamique et quatre aprés
réalisation d’une échocardiographie. Quatre des patients (40%) présentant une embolie

pulmonaire avait une thrombose veineuse profonde localisée aux membres inférieurs.

Les patients ayant présenté un ETV avaient un score de Caprini plus élevé (9 [8-10] contre 7
[7-9] p= 0.003), ainsi qu'un niveau de D-Diméres, leucocytes, et de troponine plasmatique

significativement plus élevé a I'admission.
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La mortalité était plus importante en présence d’'un ETV (10 (23%) vs. 9 (10%) décés, p=0.05).
La survenue d’'un ETV était également associée a une morbidité plus importante : durée
d’hospitalisation plus longue (15 [8-33] contre 9 [6-14] jours, p=002), plus de recours aux
amines vasopressives et a la ventilation mécanigue (respectivement 70% vs. 40% et 68% vs.
46%, avec p=0.005 et p=0.016).

Incidence des hémorragies

L’ensemble des caractéristiques des patients selon la présence d’'un événement hémorragique

est détaillé Tableau 3.

Trente-trois patients ont présenté un événement hémorragique soit 24.8% de toute la
population : 19 (14%) événements hémorragiques étaient mineurs et 14 (11%) étaient majeurs.
Les hémorragies majeures dépistées étaient les suivantes: hémorragie digestive (6),
hématome musculaire (2), saignement sur cathéter (2), saignement sur trachéotomie (1),
hémoptysie sur atélectasie (1), rupture de rate (1) et hématome intra cérébral (1). Deux
hémorragies ont été directement responsables d’un déces (hématome du psoas et hématome
intra-cérébral). Les hémorragies mineures dépistées étaient les suivantes : hématurie (6),
hémorragie digestive (4), épistaxis (3), saignement sur cathéter (2), hématome musculaire (2),
hémorroides (2).

Le score VTE-bleed n’était statistiguement pas plus élevé chez les patients ayant présenté
une hémorragie (3.5 [1.5-3] vs. 3 [1.5-3.25], p=0.5). Les patients ayant présenté une
hémorragie avaient un score SOFA a I'admission plus sévére (8 [2-9] vs. 3 [2-6], p=0.007) et
ont présenté plus d’ETV (18 (55%) contre 26 (26%), p=0.002). La survenue d’'un événement
hémorragique n’était pas associée a une augmentation plus significative de la mortalité (6
(18%) vs. 10 (10%) déces, p=0.230). Cependant, les patients ayant eu une hémorragie avaient
une durée de séjour plus longue (22 [11-38] vs. 9 [6-14] jours, p=0.003) et ont nécessité plus

de suppléance d’organe.

Incidence des ETV et des événements hémorragiques en fonction du régime
d’anticoagulation

L’ensemble des caractéristiques selon le régime de thromboprophylaxie intiale est présenté
Tableau 4.

Au total, 19 patients (14.3%) ont recu initialement une thromboprophylaxie préventive simple,
84 (63.1%) une thromboprophylaxie intermédiaire et 30 (22.6%) une thromboprophylaxie
curative. La survenue d'un ETV était d’autant plus basse que [lintensité de la

thromboprophylaxie était élevée (thromboprophylaxie standard : 14 (74%), renforcée : 23
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(27%), et curative: 7 (23%) ETV, p=0.001). En régression logistique univariée,
I'anticoagulation préventive simple était associée a la survenue d’un ETV avec un odds ratio a
7.8 (IC 95% [2.7-25.9], p=0.001), alors que les régimes intermédiaire et curatif tendaient a en
réduire le risque (respectivement odds ratio a 0.5 ([IC 95% [0.2-1.05], p=0.06]] et 0.5 [IC 95%
[0.19-1.33], p=0.004]). En analyse multivariée aprés ajustement sur le niveau de support
ventilatoire le régime préventif reste associé a la survenue d’'un ETV avec un odds ratio a 9.9
(IC 95% [3.01-39.9], p=0.01).

Il N'a pas été constaté de différence de survenue d’hémorragie en fonction du régime de
thromboprophylaxie initiale (régime préventif : 5 (26%), intermédiaire : 17 (20%), curatif : 11
(37%) évenements hémorragiques, p= 0.180), de méme que pour les besoins transfusionnels.
Aucune différence de mortalité n’a été constatée entre les différents régimes de
thromboprophylaxie. Cependant, 2 déces ont été en lien direct avec une hémorragie

compliquant une anticoagulation curative.

Au total, 61% des patients ont vu leur régime d’anticoagulation modifiée en faveur d’une
anticoagulation curative soit aprés diagnostic d’'une thrombose veineuse profonde soit aprés
diagnostic d’'une arythmie supra-ventriculaire potentiellement cardio-embolique. L'incidence
d’hémorragie en fonction de I'anticoagulation administrée au moment de ’hémorragie était
proportionnelle a l'intensité de I'anticoagulation (anticoagulation préventive simple : 0 (0%),
anticoagulation préventive renforcée 7 (12%), et anticoagulation curative 26 (37%)

événements hémorragiques, p=0.004).

En analysant uniquement les hémorragies ayant lieu durant la thromboprophylaxie initiale et
exclu celles ayant survenue apreés intensification de I'anticoagulation, I'incidence était aussi
proportionnelle mais sans que cela soit significatif (régime préventif : 0 (0%), intermédiaire :

11 (13%), curatif : 5 (17%) évenements hémorragiques, p=0.210).

Incidence des ETV et des événements hémorragiques en fonction du niveau de
support ventilatoire

L’ensemble des caractéristiques des patients selon le niveau du support ventilatoire est

détaillé Tableau 5.

Trente-huit patients ont bénéficié d’'une oxygénation simple (28.5%), 24 d’'une OHD (18.8%)
et 71 ont nécessité le recours a une ventilation mécanique (53.3%). Le régime de
thromboprophylaxie était plus agressif (intermédiaire renforcée ou curative) chez les patients
en OHD et sous ventilation mécanique que les patients sous oxygénothérapie simple. Malgré
cela, lincidence des ETV tendait a étre d’autant plus élevée que l'intensité du support

ventilatoire était importante (8 (21%) pour les patients sous oxygénation simple, 6 (25%) pour
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les patients sous OHD et 30 (42%) pour les patients sous ventilation invasive, p=0.053). Cette
tendance plus importante de présenter un évenement thrombotique veineux pour les groupes
OHD et ventilation mécanique était confirmée en régression logistique univariée avec un odds
ratio a 2.74 (IC 95% [1.14-7.19], p=0.049). Malgré une thromboprophylaxie plus agressive
chez les patients graves (sous OHD et en ventilation mécanique), I'incidence d’ événements
hémorragiques n’était significativement pas différente selon l'intensité du support ventilatoire
(8 (21%) pour le groupe oxygénation simple, 3 (12%) pour le groupe OHD et 22 (31%)
hémorragies pour le groupe ventilation invasive, p=0.160).

Discussion

Dans notre étude, nous avons retrouvé chez les patients hospitalisés pour une COVID-19
sévere un taux d’incidence globale d’événements thrombotiques veineux de 33%. La présence
d’'un ETV était associé a une majoration de la morbi-mortalité. Ces résultats confirment une
incidence de thromboses élevée dans la COVID-19 (12-13-14) et une surmortalité chez les

patients présentant un événement thrombotique (3-4).

Notre étude est la premiere a notre connaissance a analyser de maniere prospective
l'incidence de thromboses et de saignements selon les 3 niveaux d’anticoagulation et les 3

niveaux de support ventilatoire couramment utilisés.

Elle est également la premiére a étudier une stratégie de dépistage d’embolie pulmonaire par

échocardiographie dans la COVID-19.

Une thromboprophylaxie préventive simple était associée a un surrisque d’ETV comparé aux
régimes de thromboprophylaxie intermédiaire renforcée et curative qui tendaient a en réduire
le risque. Cependant, aucune différence de mortalité n’était retrouvée entre les différents
régimes de thromboprophylaxie, en particulier ni la thromboprophylaxie intermédiaire

renforcée ni 'anticoagulation curative n’ont amélioré la mortalité.

Concernant les événements hémorragiques, nous avons observé une incidence de 24.8 %.
L’'incidence des hémorragies ayant directement eu lieu pendant la thromboprophylaxie
semblait proportionnelle a lintensité de la thromboprophylaxie mais sans que cela soit
statistiquement significatif en raison probablement d’'un manque de puissance. Au total, 61%
des patients ont vu leur anticoagulation majorée aprés la thromboprohylaxie initiale et
lincidence des hémorragies était alors statistiquement proportionnelle a lintensité de
I'anticoagulation utilisée au moment de 'hémorragie. En analysant les hémorragies durant la
globalité du séjour selon la thromboprophylaxie initiale et non en fonction de I'anticoagulation

administrée durant I'hémorragie, lincidence n’était pas différente selon le type de
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thromboprophylaxie. Ainsi, par exemple les patients avec une thromboprophylaxie initialement
préventive avait une incidence d’hémorragie similaire aux patients ayant recu une
thromboprophylaxie curative. Au vu de tous ces résultats, il est possible que les hémorragies
imputées au régime de thromboprophylaxie préventive initiale soit en fait liées a
I'anticoagulation curative nécessaire par la suite pour traiter les ETV ou arythmies supra-

ventriculaires ayant eu lieu au cours de I'hospitalisation.

Nous avons confirmé que I'anticoagulation curative diminuait I'incidence d’ETV sans majorer
le risque hémorragique par rapport & une anticoagulation préventive (7-8). Cependant, la
mortalité n’était pas différente selon les groupes de thromboprophylaxie. La plateforme
REMAP-CAP pour Tlanticoagulation curative, et [I'essai INSPIRATION pour la
thrombopropylaxie préventive renforcée ont également observé de maniére prospective
'absence d’amélioration de morbi-mortalité avec ces 2 régimes par rapport a une
thromboprophylaxie préventive seule (15-16). Dans ces 2 essais, il n’était pas prévu un
dépistage systématique par échographie-doppler des ETV.

Dans notre étude, 'OHD qui concerne des patients dont la gravité est intermédiaire tendait a
étre associée a une incidence d’ETV aussi intermédiaire entre celle du régime prophylactique
simple et celle du régime curatif. L'incidence d’ETV semble ainsi proportionnelle a lintensité
du support ventilatoire. Le niveau d’inflammation (CRP, procalcitonine plasmatique,
leucocytose) était également lui aussi proportionnel a I'intensité du support ventilatoire et peut
en partie expliquer cette constatation. L'incidence des hémorragies n’était en revanche pas
proportionnelle a l'intensité du niveau de support ventilatoire et était similaire entre les

différents groupes.

Le screening des embolies pulmonaires dans notre étude était guidé par la clinique et par
échocardiographie. L’incidence d’embolie pulmonaire de notre étude (7.5%) était similaire a
celle rapportée dans un registre frangais mutlicentrique (8%) et dans une récente méta-
analyse (10%) (4-8). Cette stratégie peu invasive par rapport a un angioscanner thoracique
systématique minimise le risque d’insuffisance rénale liée aux produits de contraste iodée
décrit dans la COVID-19 (10). Notre étude est la premiére & notre connaissance a décrire une

stratégie de screening par un examen systématique.

Cette étude présente de nombreuses limites, notamment I'absence de randomisation
concernant le régime d’anticoagulation initial. Cependant les pratiques médicales étant les
mémes dans les différents secteurs d’hospitalisation inclus dans notre étude les pratiques
restent comparables. Les effectifs par sous-groupes de thromboprophylaxie et de support
ventilatoire sont faibles minimisant la puissance statistique des résultats. Cependant, I'effectif

global est important pour une cohorte prospective avec screening échographique

23



systématique. Par ailleurs, nous n’avons pas recueillis les évenements thrombotiques artériels
car le recueil systématique était difficilement réalisable. 1l est possible que nous ayons sous-
estimé l'incidence d’événements thrombotiques dans leur globalité. Enfin, notre étude étant
prospective et linfection a SARS Cov-2 étant une nouvelle pathologie, les pratiqgues ont
changé en fonction du temps et de la littérature médicale pouvant créer une hétérogénéité de
prise en charge entre les patients inclus au début et a la fin de I'étude. D’autres études
comparant de maniére randomisée les différents régimes de thromboprophylaxie et avec

screening échographique systématique sont nécessaires.

Conclusion

L’incidence des ETV est élevée dans les formes sévere de COVID-19. Cette incidence est
d’autant plus importante que le niveau d’oxygénation est élevé et est associée a une
augmentation de la morbi-mortalité. L'incidence des ETV est d’autant plus faible que la
thromboprophylaxie est élevée sans observer de majoration du risque hémorragigue, mais

sans non plus diminuer la mortalité.
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Annexes

Figure 1 Flow-chart de I'étude

223 patients hospitalisés pour
une forme sévére de COVID-19

11 patients non inclus en raison d'une

limitation des thérapeutiques actives

—> | 79 patients exclus :

68 pour manque de données échographiques
11 pour mauvaise échogeénicite

133 patients inclus

38 sous oxygénothérapie simple
24 sous oxygenothérapie a haut debit
71 sous ventilation mécanique
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Tableau 1 Caractéristiques des patients a 1’admission selon la présence ou pas d’'un ETV

Total Patient avec ETV Patient sans ETV
P
(N =133) (N =44) (N=89)
Age, années 69 [59-75] 71 [56-75] 67[58-74] 0.521
Sex ratio, (no. (%) Homme/no. (%) Femme) 103 (77)/ 30 (23) 39 (89)/5 (11) 64 (72)/25 (28) 0.032
Score de Caprini 8 [7-9] 9 [8-10] 8 [7-9] 0.003
Score IGS 2 34 [27.5-45] 37.5[32-45.8] 33 [27-44] 0.088
Score SOFA 4 [2-7] 5[3-8] 3[2-7] 0.017
Comorbidités
Hypertension artérielle, n. (%) 67 (50) 25 (57) 42 (47) 0.320
Diabéte, n. (%) 48 (36) 13 (30) 35(39) 0.271
Tabagisme, n. (%) 26 (20) 11 (25) 15 (17) 0.274
Dyslipidémie, n. (%) 53 (40) 19 (43) 34 (38) 0.582
Antécédent de maladie thrombo-embolique veineuse, n. (%) 9 (6.8) 6(6.7) 3(6.8) 1.000
Antécédent de thrombophilie, n. (%) 0 (0) 0(0) 0(0) 1.000
Maladies cardio-vasculaires &, n. (%) 35 (26) 15 (34) 20 (22) 0.150
Maladies respiratoires chroniques, n. (%) 27 (20) 8 (18) 9 (21) 0.670
Néoplasie, n. (%) 18 (14) 7 (16) 11 (12) 0.570
Indice de Masse Corporelle, kg/m? 27.5. [24.6-30.5] 26.7 [24.5-30.1] 27.8 [24.7-31] 0.141
Parametres biologiques, médiane
D-Diméres, ug/L 1088 [653-1936] 1834 [903-5536] 948 [634-1341] 0.007
Fibrinogéne, g/L 6.1 [5.2-7.6] 6.1 [5.5-7.6] 6.1 [4.8-7.6] 0.784
Prothrombine, % 82.5[71-91] 83.5 [69-90] 82 [72-91] 0.722
Temps de Céphaline Activée, secondes 30 [28-33] 30.5 [28.6-33.8] 30.2 [28.5-32.8] 0.823
Clairance de la créatinine, mL/min 83 [60-96] 75 [48-95] 85 [65-97] 0.113
Proteine C reactive, mg/L 132 [75-211] 145 [80-196] 124 [68-211] 0.270
Procalcitonine, ng/mL 0.24 [0.11-0.73] 0.35[0.17-1.83] 0.18 [0.10-0.50] 0.590
Leucocytes, x10%/L 7.8 [5.5-10;2] 8.4 [6.6-12.8] 7.6 [5.2-9.9] 0.029
Neutrophiles, x10%/L 6.4 [4.4-8.7] 7.6 [5.4-11.5] 6.1[4.3-8.2] 0.009
Lymphocytes, x10%/L 0.8 [0.5-1.1] 0.79 [0.5-1.03] 0.8 [0.5-1.1] 0.710
Hemoglobine, g/dL 12.7 [11.5-14.0] 12.9[11.9-14.2] 12.7 [11.4-13.9] 0.354
Plaquettes, x10%/L 227 [172-271] 234 [168.5-273] 226 [173-266] 0.609
Troponine plasmatique, ng/ml 18.5 [16-52.8] 39.5 [16-104] 16 [16-36] 0.018
Troponine plasmatique positive JO, n (%) 39 (30) 19 (44) 20 (23) 0.013
B-type natriuretic peptide, pg/ml 65.5 [30-140] 67 [30-146] 64 [31-132] 0.740
Traitement spécifique de la COVID-19
Traitement anti-viral, n. (%) 33 (25) 16(36) 17 (19) 0.033
Corticothérapie systémique, n. (%) 96 (72) 33 (75) 63 (71) 0.610
Tocilizumab, n. (%) 21 (16) 7 (16) 14 (16) 0.980
Thromboprophylaxie initiale, n. (%) 0.002
Préventive 19 (14) 14 (74) 5 (25) -
Intermédiaire 84 (63) 23 (27) 61 (73) -
Curative 30 (23) 7(23) 23 (77) -
Hémorragie, n (%) 33 (25) 18 (41) 15 (17) 0.006
Hémorragie majeure 14 (11) 9 (20.5) 5 (6) 0.015
Hémorragie mineure 19 (14) 9 (20.5) 10 (11) 0.086
Transfusion, n (%) 27 (20) 16 (36) 11 (12) 0.003
Nombre d’échocardiographies et doppler veineux 2.5[2-3] 3[2-3.25] 2 [2-3] 0.054
Mortalité, n. (%) 16 (12) 10 (23) 6 (6.7) 0.002
Durée d’hospitalisation, jours 10 [7-19] 15 [8-33] 9 [6-14] 0.002
Signes électrocardiographiques de surcharge VD, no. (%) 35 (26.3) 14 (31.8) 21 (23.5) 0.270
Parameétres échocardiographiques a I’admission
Fraction d’¢jection ventriculaire gauche (%) 62 [55-69] 60 [55-66] 63 [57-69] 0.874
E/A 0.890 [0.720-1.07]  0.950 [0.785-1.16] 0.880[0.713-1] 0.077
E/e’ moyenné 7.85[6.33-9] 7.91[6.3-8.82] 7.8[6.33-9.31] 0.725
Pressions artérielles pulmonaires systoliques (mmHg) 25 [5-39.2] 25 [7.5-38] 25 [5-37] 0.754
Excursion tricusipdienne systolique du plan de 1’anneau (mm) 22 [19-25] 20 [19-25] 22 [19-25.5] 0.342
Pic systolique (S) de la vitesse de I’anneau tricuspide (cm/s) 13 [12-16] 14 [12-16] 13 [12-16] 0.720
Surface télédiastolique VD/VG 0.34 [0.24-0.47] 0.38 [0.28-0.50] 0.32 [0.23-0.45] 0.305

Les données sont exprimées en nombre (%) ou médianes (258me-75¢™ percentiles). n.= nombre de patients, COVID-
19=Coronavirus disease 2019, E=pic de vélocité de I’onde E, A=pic de vélocité de I’onde A, e’ moyennée=moyenne du pic
de vélocité de I’onde e’ septale et latérale a I’anneau mitral, ETV=événement thrombotique veineux, IGS2=Index de Gravité
Simplifié 2, SOFA=Sequential Organ Failure Assessment, VVD=ventriculaire droite, VG=ventriculaire gauche.
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Tableau 2 Description des événements thrombotiques veineux

Evénements thrombotiques veineux

(N=144)
Thrombose veineuse profonde, n (%) 28 (63.6)
Embolie pulmonaire, n (%) 10 (22.7)
Thrombose veineuse profonde et embolie pulmonaire concomitantes, n. (%) 4(9.1)
Thrombose veineuse superficielle, n. (%) 10 (22.7)
Localisation de ’'ETV
Membre inférieur, n. (%) 24 (54.5)
Proximale, n. (%) 12 (27.2)
Distale, n. (%) 12 (27.2)
Bilatérale, n. (%) 3(6.8)
Membre supérieur et territoire cave supérieur, n. (%) 14 (31.8)
EP proximale, n. (%) 6 (13.6)
EP distale, n. (%) 4(9.1)
ETV symptomatique n. (%) 18 (40.9)
TVP symptomatique, n. (%) 12 (27.2)
Douleur, n. (%) 5(11.3)
Inflammation locale, (%) 4(9.1)
Dysfonction de cathéter, no (%) 2 (4.5)
Bacteriémie, n. (%) 6 (13.6)
Thrombose sur cathéter, n. (%) 18 (40.9)
Central, n. (%) 14 (31.8)
Périphéphérique, n. (%) 4(9.1)
Délais entre I’hospitalisation et ’ETV, jours 9[4.25-11.8]

Les données sont exprimées en moyenne (%) ou médiane (25éme-75eme percentile). n.=nombre de patients,

ETV=événement thrombotique veineux, EP=embolie pulmonaire, TVP =Thrombose veineuse profonde, TVS=thrombose

veineuse superficielle
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Tableau 3 Caractéristiques de la population selon la survenue d’un événement hémorragique

Evénement Pas d’événement
Total hé - hé - p
(N = 133) émorragique émorragique
(N=33) (N =100)
Age, années 69 [59-75] 71 [59-77] 68.5 [59-74] 0.380
Sex-ratio, (no. (%) Homme/no. (%) Femme) 103 (77)/ 30 (23) 26 (79)/7 (21) 77 (77)/23 (23) 0.830
Score de Caprini 8 [7-9] 9 [8-10] 8 [7-9] 0.003
Score IGS 2 34 [27.5-45] 37.5[31.8-47.2] 33[27-42.5] 0.031
Score SOFA 4 [2-7] 8[2-9] 3[2-6] 0.007
Comorbidités
Hypertension artérielle, n. (%) 67 (50) 18 (55) 49 (49) 0.580
Diabéte, n. (%) 48 (36) 12 (36) 36 (36) 0.971
Tabagisme, n. (%) 26 (20) 5(15) 21 (21) 0.460
Dyslipidémie, n. (%) 53 (40) 14 (42) 39 (39) 0.730
Antécédent de maladie thrombo-embolique veineuse, n. (%) 9 (6.8) 3(9.1) 6 (6) 0.690
Antécédent de thrombophilie, n. (%) 0(0) 0(0) 0(0) 1.000
Maladies cardio-vasculaires, n. (%) 35 (26) 11 (33) 24 (24) 0.290
Maladies respiratoires chroniques, n. (%) 27 (20) 3(9.0) 24 (24) 0.065
Néoplasie, n. (%) 18 (14) 5 (15) 13 (13) 0.770
Indice de Masse Corporelle, kg/m? 27.5. [24.6-30.5] 26.9 [25.8-31] 27.5[24.5-32] 0.520
Paramétres biologiques, médiane
D-Dimeres, pg/L 1088 [653-1936] 1588 [952-4717] 981 [635-1830] 0.022
Fibrinogéne, g/L 6.1[5.2-7.6] 5.8 [5.4-7.4] 6.46 [5.4-7.6] 0.914
Prothrombine, % 82.5[71-91] 81 [72-87] 83 [71-92] 0.240
Temps de Céphaline Activée, secondes 30 [28-33] 31.5[28.6-34.8] 30.2 [28.4-32.8] 0.160
Clairance de la créatinine, mL/min 83 [60-96] 70 [38-94] 86 [65-97] 0.052
Protéine C reactive, mg/L 132 [75-211] 127 [68-171] 136 [76-213] 0.780
Procalcitonine, ng/mL 0.24[0.11-0.73] 0.38[0.19-1.1] 0.19 [0.10-0.59] 0.026
Leucocytes, x10%/L 7.8 [5.5-10;2] 8 [6.5-10.7] 7.6 [5.2-10.1] 0.370
Neutrophiles, x10%/L 6.4[4.4-8.7] 6.7 [4.5-9.6] 6.3 [4.2-8.6] 0.284
Lymphocytes, x10%/L 0.8 [0.5-1.1] 0.7 [0.5-0.9] 0.8 [0.5-1.1] 0.190
Hemoglobine, g/dL 12.7 [11.5-14.0] 12.6 [11.9-14.2] 12.7 [11.5-14] 0.954
Plaquettes, x10%/L 227 [172-271] 216 [166-252] 229 [185-272] 0.740
Troponine plasmatique, ng/ml 18.5 [16-52.8] 49 [19-87] 16 [16-39.5] 0.008
Troponine plasmatique positive JO, n (%) 39 (30) 17 (53) 22 (22) 0.006
BNP, pg/ml 65.5 [30-140] 83.5 [49-164] 62 [25.8-138] 0.110
Traitement spécifique de la COVID-19
Traitement anti-viral, n. (%) 33 (25) 9(27) 24 (24) 0.710
Corticothérapie systémique, n. (%) 96 (72) 23 (70) 73 (73) 0.715
Tocilizumab, n. (%) 21 (16) 8 (24) 13 (13) 0.120
Groupe 0.160
Secteur, n (%) 38 (29) 8 (24) 30 (30) -
Oxygénothérapie & haut débit, n (%) 24 (18) 3(9.1) 21 (21) -
Ventilation mécanique invasive, n (%) 71 (53) 22 (67) 49 (49) -
Thromboprophylaxie initiale 0.18
Préventive 19 (14) 5 (15) 14 (14) -
Intermédiaire 84 (63) 17 (52) 67 (67) -
Curative 30 (23) 11 (33) 19 (19) -
Hémorragie durant la prophylaxie initiale, n (%) 13(9,7) 13 (39) 0 (0) 0.006
Régime d’anticoagulation le jour de I’hémorragie 0.004
Préventif, n (%) 0 (0) -
Intermédiaire, n (%) 7(12) -
Curative, n (%) 26 (37) -
Transfusion, n (%) 27 (20) 16 (36) 11 (12) 0.003
Evénement thrombotique veineux 44 (33) 18 (55) 26 (26) 0.002
Nombre de suppléance d’organe 0.009
0 61 (46) 10 (30) 51 (51) -
1 6 (4,5) 0(0) 6 (6) -
2 54 (41) 16 (48) 38(38) -
3 12 (9) 7(21) 5(5) -
Durée d’hospitalisation, jours 10 [7-19] 22 [11-38] 9 [6-14] 0.003
Mortalité, n. (%) 16 (12) 6 (18) 10 (10) 0.230

Les données sont exprimées en nombre (%) ou médianes (25éme-75eme percentiles). n.= nombre de patients, IGS2=Index de
Gravité Simplifié 2, SOFA=Sequential Organ Failure Assessment, COVID-19=Coronavirus disease 2019
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Tableau 4 Caractéristiques des patients selon leur régime de thromboprophylaxie initiale

Thrombophylaxie Thrombophylaxie Thrombophylaxie
préventive intermédiaire renforcée curative p value
(N=19) (N =84) (N =30)
Age, années 71 [53.5-73.5] 68.5 [68-74.2] 69 [51.8-77.8] 0.440
Sexe ratio, (n. (%) Masculin/n. (%) Féminin) 16 (84) / 3 (16) 64 (76) / 20 (24) 23 (77)17(23) 0.790
Score de Caprini 9 [8-10] 8 [7-9] 8.5 [8-10] 0.008
Score 1GS2 29 [19-41] 33[27.8-42.8] 42 [34-47] 0.019
Score SOFA 3[1-8] 3[2-6] 7 [3.25-8] 0.014
Support respiratoire 0.042
Oxygénothérapie simple, n (%) 8 (42) 26 (31) 4 (13) -
Oxygénothérapie Haut Débit, n (%) 1(5) 19 (23) 4 (13) -
Ventilation Mécanique Invasive, n (%) 10 (53) 39 (46) 22 (73) -
Comorbiditées
Hypertension artérielle, n. (%) 9 (47) 42 (50) 16 (53) 0.910
Diabéte, n. (%) 8 (42) 30 (36) 10 (33) 0.830
Tabagisme, n. (%) 8 (42) 16 (19) 2 (6) 0.012
Dyslipidémie, n. (%) 8 (42) 31(37) 14 (47) 0.635
Antécédent de MTEV, n. (%) 1(5.3) 3(3.6) 5@17) 0.044
Trombophilie, n. (%) 0 (0) 0 (0) 0(0) 1.000
Maladies cardio-vasculaires &, n. (%) 7(37) 17(20) 11 (37) 0.110
Maladies respiratoire chronique, n. (%) 4(21) 19 (23) 4 (13) 0.630
Néoplasie, n. (%) 1(5.3) 15 (18) 2(6.7) 0.243
Indice de masse Corporelle, kg/m2, 26.8 [24.4-30.3] 27.9 [24.6-30.6] 26.4 [24.8-30.7] 0.751
Parameétres biologiques, médiane
D-Dimeres, pg/L 1780 [1155-5606] 1033 [652-1834] 1003 [680-1619] 0.067
Fibrinogeéne, g/L 6.07 [5.1-7.17] 6.1 [5.27-7.64] 6.9 [5.78-7.92] 0.270
Taux de prothrombine, % 83 [70-91] 82 [73-90] 85 [69-93] 0.930
Temps de céphaline activé, secondes 31.7 [30.1-34] 29.6 [27.7-32] 32.2[29.7-42] 0.007
Clairance de la créatinine, mL/min 68 [48.5-95] 83 [64-100] 85 [65-94] 0.356
Protéine C reactive, mg/L 157 [84-181] 114 [75-200] 166 [70.-236] 0.450
Procalcitonine, ng/mL 0.38 [0.13-0.73] 0.18 [0.1-0.46] 0.43[0.2-1.17] 0.036
Leucocytes, x10%/L 7.0 [4.1-8.6] 7.9 [5.8-9.9] 8.4[6.4-11.2] 0.045
Polynucléaires neutrophiles, x10%/L 6.9 [5.6-10.8] 7.5[5.2-9.9] 7.3[5.3-9.4] 0.005
Lymphocytes, x10%/L 0.9 [0.6-1.2] 0.8 [0.5-1] 0.7 [0.45-1] 0.470
Hémoglobine, g/dL 13.2[12.7-15.1] 12.7 [11.5-14] 12.6 [11.4-13.8] 0.065
Plaquettes, x10%/L 217 [151-254] 227 [187-259] 250 [172-299] 0.250
Troponine plasmatique, ng/mL 29.5 [ 16-348] 16 [16-35] 53 [24-94] 0.006
Troponine plasmatique positive a JO 7 (37) 16 (20) 16 (55) 0.006
BNP, pg/mL 48.5 [20.5-142] 55 [30-128] 117 [69.5-154] 0.058
Traitement spécifique de la COVID-19
Antiviral, n. (%) 12 (63) 15 (8) 6 (20) 0.001
Corticothérapie systémique, n. (%) 9 (47) 67 (80) 20 (67) 0.013
Tocilizumab, n. (%) 1(5.3) 14 (17) 6 (20) 0.380
Evénement thrombotique veineux, n (%) 14 (74) 23 (27) 7 (23) 0.001
Hémorragie globale, n (%) 5 (26) 17 (20) 11 (37) 0.180
Hémorragie majeure, n (%) 1(5.3) 10 (12) 3(10) 0.920
Hémorragie mineure, n (%) 4 (21) 7(8.4) 8 (27) 0.028
Hémorragie durant la thromboprophylaxie initiale, n. (%) 0 (0) 11 (13) 5(17) 0.210
Transfusion, n. (%) 5 (26) 14 (17) 8 (27) 0.360
Nombre d’échocardiographies et doppler veineux, médiane 3[2-3.5] 2[2-3] 3[2-3] 0.033
Nombre de défaillances d’organe 0.016

0 9 (47) 44 (52) 8(26.5) -

1 0 (0) 3(3.5) 3(10) -

2 6 (32) 34 (40) 14 (47) -

3 4 (21) 3(3.5) 5(16.5) -
Mortalité, n. (%) 3(16) 12 (14) 4 (13) 1.000
Durée d’hospitalisation, jours 12 [6.5-29.5] 9 [6-15] 13.5[9-26.5] 0.064
Durée de ventilation mécanique, médiane 28.5[16.5-32.8] 8 [4-15] 11 [4.8-28.8] 0.024

Les données sont exprimées en nombre (%) ou médianes (25eme-75eme percentiles). n.= nombre de patients, COVID-
19=Coronavirus Disease 2019, IGS2=Index de Gravité Simplifié 2, SOFA=Sequential Organ Failure Assessment
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Tableau 5 Caractéristiques des patients selon le niveau du support ventilatoire

Oxygénation Oxygénation a Ventilation
simple haut débit invasive P
(N=138) (N=24) (N=71)
Age, années 68 [52-77] 63.5 [57.8-73] 70 [62-74] 0.390
Sexe, (n. (%) Masculin/n. (%) Féminin) 28 (74)/ 10 (26) 17 (71)/ 7 (29) 58 (82)/13 (18)  0.440
Score de Caprini 8 [7-8.7] 6.5 [5-8] 9 [8-10] 0.001
Score 1GS2 27[19-32] 30.5 [ 23-40] 43 [34-47] 0.001
Score SOFA 1[1-2] 3[2-3] 7 [4.5-8] 0.001
Comorbiditées
Hypertension artérielle, n. (%) 19 (50) 10 (42) 38 (54) 0.650
Diabéte, n. (%) 14 (37) 6 (25) 14 (37) 0.440
Tabagisme, n. (%) 11 (29) 5 (21) 10 (14) 0.150
Dyslipidémie, n. (%) 10 (26) 10 (42) 33 (46) 0.120
Antécédent de MTEV, n. (%) 0 (0) 2(8.3) 7(9.9) 0.093
Trombophilie, n. (%) 0(0) 0(0) 0 (0) 1.000
Maladies cardio-vasculaires, n. (%) 7 (18) 6(25) 22 (31) 0.360
Maladies respiratoires chroniques, n. (%) 11 (29) 3(12) 13 (18) 0.270
Néoplasie, n. (%) 7(18) 3(12) 8(11) 0.620
Indice de masse Corporelle, kg/m, 24.6 [22.6-28.9] 28.1 [25.5-30] 28.1 [25.9-31] 0.007
Parameétres biologiques, médiane
D-dimeres, pg/L 1134 [872-1692] 728 [518-1020] 1278 [660-3622]  0.027
Fibrinogéne, g/L 6.03 [4.16-6.39] 6.67 [5.99-7.61] 6.5 [5.42-7.92 0.030
Taux de prothrombine, % 81.5[72.8-91] 85.5 [71-89.5] 82 [70.5-91] 0.960
Temps de céphaline activé, seconde 30 [27.4-33.3] 30.0 [28.6-32.2] 30.7 [28.6-33.8] 0.650
Clairance de la créatinine, mL/min 80 [65-95] 90 [71-103] 83 [50-94] 0.180
Protéine C reactive, mg/L 86.8 [59.2-131] 148 [55.5-205] 162 [94.2-244]  0.001
Procalcitonine, ng/mL 0.130 [0.09-0.3] 0.170[0.09-0.25] 0.42[0.17-1.23] 0.001
Leucocytes, x10%/L 7.0 [4.1-8.6] 7.9[5.8-9.9] 8.4[6.4-11.2] 0.045
Polynucléaires neutrophiles, x10%/L 4.9[3.1-6.9] 6.9 [5-8.8] 7.3[5.3-9.4] 0.005
Lymphocytes, x10%/L 0.9[0.7-1.2] 0.8 [0.48-1.12] 0.7 [0.5-0.9] 0.008
Hémoglobine, g/dL 12.6 [11.6-14.0] 12.7 [11.4-13.2] 12.9[11.8-14.1] 0.540
Plaquettes, x10%/L 204 [152-247] 232 [203-299] 237 [173-274] 0.113
Troponine plasmatique, ng/mL 16 [ 16-37] 16 [16-21.2] 36 [16-72] 0.006
Troponine plasmatique positive a JO 4 (11) 3(13) 32 (46) 0.001
B-type natriuretic peptide, pg/mL 46 [22.5-92] 85 [35.5-165] 87 [41-148] 0.037
Régime d’anticoagulation initial 0.042
Préventif, no. (%) 8 (21) 1(4.2) 10 (14) -
Intermédiaire, no. (%) 26 (66) 19 (79) 39 (55) -
Curatif, no. (%) 4 (11) 4 (17) 22 (31) -
Evénement thrombotique veineux, n (%) 8 (21) 6 (25) 30 (42) 0.053
Hémorragie globale, n (%) 8 (21) 3(12) 22 (31) 0.160
Hémoragie majeure, n (%) 2(5.3) 1(4.2) 11 (16) 0.192
Hémorragie mineure, n (%) 6 (16) 2(8.3) 11 (16) 0.710
Transfusion, n (%) 4(11) 3(12) 20 (28) 0.066
Nombre de défaillances d’organe, n (%) 0.001
0 38 (100) 22 (92) 0 (0) -
1 0 (0) 0 (0) 7(10) -
2 0 (0) 2 (8) 52 (73) -
3 0 (0) 0 (0) 12 (17) -
Mortalité, n. (%) 0(0) 1(4.2) 15 (21) 0.004
Durée d’hospitalisation, jours 6 [4-8] 8[5.2-12] 16 [10-29.5] 0.001

Les données sont exprimées en nombre (%) ou médianes (25¢Mme-75¢m¢ percentiles). n.= nombre de patients, , IGS2=Index de
Gravité Simplifié 2, SOFA=Sequential Organ Failure Assessment
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