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Post-thrombotic syndrome: the forgotten
complication of venous thromboembolism

The post thrombotic syndrome (PTS) is the
most common chronic complication of deep
vein thrombosis (DVT), with a cumulative in-
cidence of 20-50%. PTS is characterized by the
occurrence of various signs and symptoms of
chronic venous insufficiency in a limb pre-
viously affected by DVT. This condition signi-
ficantly impairs quality of life and results in
substantial burden to society. So far, treatment
options are limited and strategies that prevent
PTS occurrence are therefore of major impor-
tance. The present article critically reviews the
definition, diagnosis, incidence, risk factors of
PTS occurrence and treatment strategies for
PTS.

Le syndrome post-thrombotique (SPT) est la complication chro-
nique la plus fréquemment observée au décours de la throm-
bose veineuse profonde (TVP), avec une incidence cumulée
estimée entre 20 et 50%. Ce syndrome est caractérisé par la
survenue de signes et de symptomes d’insuffisance veineuse
chronique au niveau d’'un membre inférieur ayant présenté
une TVP. Le SPT a des répercussions importantes tant sur la
qualité de vie des patients que sur les coiits générés pour la
société. Actuellement, les options thérapeutiques du SPT sont
limitées et les stratégies visant a en prévenir sa survenue sont
donc tres importantes. Cet article présente de facon critique
la définition, les méthodes diagnostiques, l'incidence, les fac-
teurs de risque ainsi que les stratégies préventives et théra-
peutiques de ce syndrome.

INTRODUCTION

La thrombose veineuse profonde (TVP) est une affection vas-
culaire associée a une morbi-mortalité importante. Les com-
plications en phase aigué comprennent 'embolie pulmonaire
et la récidive thrombotique. D'importants progrés ont été réa-
lisés ces derniéres années dans le domaine du diagnostic, de
la prévention et du traitement de la TVP. Néanmoins, d’autres
manifestations plus chroniques comme le syndrome post-throm-
botique (SPT) ont recu moins d'attention dans la communauté scientifique. Le SPT
survient chez 20 a 50% des patients, ce qui en fait la complication chronique la
plus fréquente de la TVP.! 2 La sévérité du SPT varie entre des manifestations peu
séveres jusqu’a la présence de troubles trophiques majeurs. Une fois présent, le
SPT a une influence défavorable sur la qualité de vie et induit des colits impor-
tants pour les patients et la société >

DEFINITION ET DIAGNOSTIC

Les affections veineuses chroniques des membres inférieurs résultent en gé-
néral d'un dysfonctionnement du retour veineux. Il en existe des formes primi-
tives, mais également des formes secondaires comme le SPT. On définit le SPT
comme l'ensemble des manifestations cliniques d’'insuffisance veineuse chroni-
que (IVC) observées apres la survenue d'une TVP. Les signes et symptémes clas-
siquement rapportés sont résumés dans le tableau 1. La présentation clinique
est variable d'un patient a l'autre et dans le temps. Les symptémes sont en gé-
néral aggravés en fin de journée, en période chaude, lors de la station debout
prolongée, et tendent a s'améliorer avec la marche, la surélévation des jambes et
le décubitus. Plus rarement, les patients peuvent se présenter avec une claudi-
cation veineuse (tension douloureuse de la cuisse et du mollet a la marche, né-
cessitant I'arrét et la surélévation du membre inférieur).

Il n’existe pas d’examen paraclinique permettant de poser avec certitude le
diagnostic de SPT. Toutefois, I'écho-Doppler veineux est un examen couramment
réalisé chez tout patient souffrant d'IVC, et donc également en cas de suspicion
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Tableau |I. Symptomes et signes du syndrome
post-thrombotique
(Adapté de réf.!9).

Symptéomes Signes
* Douleurs * Télangiectasies
* Tuméfaction * Varices
* Lourdeur * (Edeme
* Prurit * Dermite ocre
» Crampes * Atrophie blanche
* Claudication veineuse * Lipodermatosclérose

¢ Ulcere actif ou guéri

de SPT. Lorsque I'épisode thrombotique n’est pas docu-
menté, il peut révéler des anomalies témoignant de I'antécé-
dent de TVP (épaississement pariétal, formations fibreuses
endoluminales, reflux veineux profond). Lécho-Doppler vei-
neux est aussi utile pour mettre en évidence une insuffisance
veineuse supefrficielle associée qui peut, dans certains cas
sélectionnés, étre traitée.

Plusieurs scores cliniques ont été proposés pour faciliter
le diagnostic du SPT et évaluer sa sévérité. Certains ont été
créés spécifiquement pour le SPT (score de Villalta), (ta-
bleau 2) alors que d’autres ont été développés pour les af-
fections veineuses chroniques en général (classification de
Widmer, CEAP (Clinical severity, Etiology or cause, Anatomy
and Pathophysiology)). Parmi ces différents scores, le score
de Villalta et la classification CEAP sont les plus fréquem-
ment utilisés. Notons toutefois qu’aucun de ces scores ne
prend en compte la claudication veineuse comme symp-

Tableau 2. Diagnostic du syndrome post-thrombo-
tique avec le score de Villalta
(Adapté de réf.20).

Absent | Léger Modéré  Sévere

Symptomes

Douleurs 0 | 2 3
Crampes 0 | 2 3
Lourdeurs 0 | 2 3
Paresthésies 0 | 2 3
Prurit 0 | 2 3
Signes

Edéme prétibial 0 | 2 3
Induration cutanée 0 | 2 3
Dermite ocre 0 | 2 3
Rougeur 0 | 2 3
Varices 0 | 2 3
Douleurs a la compression 0 | 2 3
du mollet

Ulcére veineux Absent Présent

Chaque symptéme et signe clinique est évalué sur une échelle allant de
0 a 3. Le score est ensuite calculé en faisant la somme des différents
items pour obtenir un score total: 0-4 points, SPT absent; 5-9 points,
SPT léger; 10-14 points, SPT modéré; |5 et plus ou présence d’'un
ulcere, SPT sévere.
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tdome évocateur du SPT. Le recul évolutif nécessaire entre
le diagnostic de la TVP et le moment a partir duquel on
parlera de SPT reste débattu et varie de trois a quatre mois
pour certains,? a plusieurs années pour d’autres.*

PHYSIOPATHOLOGIE

La physiopathologie du SPT reste pour I'heure mal com-
prise. Toutefois, il semble que le facteur pathogénique com-
mun soit la présence d'une hyperpression veineuse (HPV)
au niveau des veines distales des membres inférieurs. Aprés
la TVP initiale, la majorité des veines se recanalisent dans
les mois qui suivent. Néanmoins, lors de ce processus, les
valves veineuses peuvent étre endommagées et devenir
incompétentes. La résorption du thrombus est souvent in-
compléte et peut aboutir a un syndrome obstructif. Tant le
reflux que I'obstruction veineuse sont des facteurs pouvant
mener a une HPV qui va entrainer des anomalies au niveau
microcirculatoire (extravasation de protéines et d’éléments
figurés du sang dans le milieu interstitiel) et induire I'appa-
rition progressive de troubles trophiques.

INCIDENCE

Lincidence du SPT est tres variable dans la littérature,
en raison principalement de 'absence de définition con-
sensuelle. La majorité des cas de SPT sont mis en éviden-
ce dans les deux ans suivant le diagnostic de TVP, et l'inci-
dence cumulée a deux ans est estimée entre 20 et 50%.!25
Néanmoins, des études avec un suivi prolongé ont montré
que le taux d'ulcéres veineux continue d’augmenter pro-
gressivement des années apres le diagnostic de TVP, avec
une incidence cumulée proche de 5% a dix ans.¢

FACTEURS DE RISQUE

Les facteurs de risque associés a la survenue du SPT
peuvent étre divisés en deux catégories: ceux que l'on
identifie au moment du diagnostic, et ceux apparaissant a
distance du diagnostic de TVP (tableau 3). D'autres varia-
bles comme I'age, le sexe, la présence d’'un thrombus rési-
duel et I'élévation de certains marqueurs de I'inflammation
sont controversées. La durée et I'intensité de I'anticoagula-
tion au-dela des trois premiers mois apres le diagnostic, la
présence d’'une anomalie au bilan de thrombophilie et les
circonstances de survenue de la TVP ne semblent pas as-
sociées a l'apparition du SPT.

TRAITEMENT

Les options de traitement du SPT sont limitées et il
n’existe pas, a 'heure actuelle, de traitement curatif. Elles
comprennent la compression élastique, les médicaments
veinotoniques et les traitements chirurgicaux ou endovas-
culaires. Le but de ces traitements est de stabiliser ou de
prévenir I'aggravation de I'lVC.

Le port de bas de compression élastiques (BCE) de
classe II (26-33 mmHg) ou de bandages élastiques au long
cours est généralement recommandé. En cas de symptémes
réfractaires ou de non-tolérance a la compression, certaines



Tableau 3. Facteurs de risque associés au syndrome post-thrombotique

OR: odds ratio; RR: risque relatif; TVP: thrombose veineuse profonde.

*Pour un score de Villalta 5-9, 10-14 et = |5, respectivement. ** INR infra-thérapeutique >50% du temps.

Facteurs de risque
Eléments identifiables lors du diagnostic de TVP

Surcharge pondérale/obésité

Localisation proximale (ilio-fémorale) de la thrombose
Varices préexistantes

Eléments identifiables durant le suivi

Récidive de TVP ipsilatérale

Non-résolution des signes et symptémes a | mois du diagnostic de la TVP

Anticoagulation initiale sous-optimale

équipes préconisent l'utilisation de bottes de compres-
sion pneumatique intermittente ou de dispositifs portatifs
générateurs d'ondes périodiques. Le bénéfice des médica-
ments veino-actifs sur les symptémes du SPT est contro-
versé.

La chirurgie veineuse reconstructrice est réalisée dans
certains centres ayant une grande expertise dans ce do-
maine et s’adresse a des cas trés sélectionnés. Ces procé-
dures visent a corriger soit le reflux veineux profond (trans-
position ou transplantation valvulaire), soit 'obstruction
veineuse (pontages veineux dont I'intervention de Palma).
Le degré d’évidence de l'utilité de ces techniques reste
limité.

Ces derniéres années, un essor particulier pour les trai-
tements endovasculaires (angioplastie et stenting) a été
noté, notamment chez les patients souffrant de SPT avec
claudication sévere secondaire a une obstruction a I'étage
iliaque. Des séries de cas ont montré un bénéfice au niveau
de la symptomatologie, de la qualité de vie et de la guéri-
son des troubles trophiques, avec une perméabilité des
stents a long terme satisfaisante.” La nécessité de pour-
suivre le traitement anticoagulant au long cours dans cette
situation n’est pas encore bien codifiée.

Enfin, I'insuffisance veineuse superficielle, qui est sou-
vent associée ou précéde I'apparition de 'insuffisance vei-
neuse profonde post-thrombotique, peut étre corrigée par
des techniques chirurgicales classiques (éveinage et phlé-
bectomie) ou endoveineuses (thermique ou chimique). Ces
derniéres ont I'avantage de ne pas nécessiter I'arrét du trai-
tement anticoagulant chez les patients anticoagulés au long
cours. Lablation du systeme veineux superficiel incontinent
est toutefois contre-indiquée si ce dernier joue un role de
suppléance, en cas d'obstruction fémorale par exemple.

Mesures générales

Lactivité physique réguliere, surtout lorsqu’elle est as-
sociée a la compression élastique, semble bénéfique pour
les patients. Des séances de physiothérapie peuvent étre

Auteur, année Degré d’élévation du risque (IC 95%)

Stain, 20052! OR: 1,6 (1-2,4)
Van Dongen, 20055 OR: 1,1 (I-1,2)
Tick, 200822 RR: 1,5 (1,2-1,9)
Stain, 20052 OR:2,1 (1,3-3,7)
Tick 200822 RR: 1,4 (1,1-1,8)
Tick, 200822 RR: 1,5 (1,2-2,5)
Ten Cate-Hoek, 2010!2 RR: 3,2 (1,2-9,1)
Prandoni, 1996! RR: 6,4 (3,1-13,3)
Prandoni, 2004° RR: 3,3 (1-10,6)
Van Dongen, 20053 OR: 9,6 (2,6-34,7)
Kahn, 20082 RR: 3,8 (2,5-5,8)
RR: 7 (4,1-12)

RR: 11,4 (5,6-23,1)*

Van Dongen, 20055 OR: 2,7 (I,4-5, 1)

prescrites en cas de diminution de la mobilité de la che-
ville, afin de prévenir la survenue d'une ankylose tibio-tar-
sienne, facteur de trés mauvais pronostic pour I'lVC.

PREVENTION

Prévention de ’épisode thrombotique initial et
de la récidive

La survenue du SPT peut étre évitée par la prévention
de la TVP initiale, gréce a I'utilisation d’une thrombopro-
phylaxie adaptée dans les situations a risque. Par ailleurs,
la prévention de la récidive de TVP ipsilatérale par une an-
ticoagulation bien équilibrée et de durée optimale est
également trés importante, car il s’agit d'un des facteurs de
risque majeurs de survenue du SPT.

Compression élastique

La place de la compression élastique dans la préven-
tion du SPT est soutenue par deux études®? et remise en
cause par une troisieme.> Une méta-analyse réunissant les
résultats de ces études a conclu que I'utilisation de BCE di-
minue de facon significative la survenue du SPT (odds ratio
0,31;IC 95%: 0,2-0,48).10 La validité de ces études est limi-
tée par leur caracteére monocentrique, I'absence de groupe
placebo et le faible nombre de patients inclus. Une étude
nord-américaine de grande envergure (étude SOX), com-
parant l'utilisation de BCE exercant une pression de 30 a
40 mmHg a la cheville contre des BCE placebo chez 803 pa-
tients avec un premier épisode de TVP proximale, a récem-
ment été terminée, et les premiers résultats sont attendus
dans un avenir proche.

En pratique, les BCE sont souvent mal tolérés, difficiles
a enfiler et coliteux, rendant 'adhérence a ce traitement
sous-optimale. Plusieurs études se sont attachées a amélio-
rer I'observance aux BCE en diminuant la durée du traite-
ment compressif post-TVP, en utilisant des BCE plus courts
(s’arrétant sous les genoux au lieu de bas mi-cuisse) ou
alors avec une force de compression plus faible. Deux étu-
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des d'intervention prospectives (avec un petit collectif de
patients) n’ont pas montré de bénéfice supplémentaire a
utiliser des BCE au-dela de six mois chez des patients sans
évidence de SPT, et de reflux poplité six mois apres le
diagnostic de TVP.!.12 Une étude de grande taille actuelle-
ment en cours évalue cette hypothése sur un collectif de
plus de 800 patients (étude IDEAL). Léquipe de Prandoni
et coll. arécemment montré que les BCE s'arrétant sous les
genoux sont tout aussi efficaces que les bas mi-cuisse, et
mieux tolérés.!? Enfin, une étude évalue si I'utilisation de
BCE avec une force de compression plus faible (20-30 mmHg)
est non inférieure a des BCE 30-40 mmHg (étude CELEST).

Les dernieres recommandations de I'’American College
of Chest Physicians (ACCP) préconisent, en cas de TVP
proximale symptomatique, l'utilisation de BCE 30-40 mmHg
s'arrétant sous les genoux, pour une durée minimale de
deux ans.!“ Cette durée d'utilisation est basée sur les étu-
des citées ci-dessus qui ont, dans la majorité des cas, uti-
lisé les BCE pendant deux ans au minimum. D’un point de
vue pratique, nous suggérons de débuter le traitement com-
pressif par des bandes élastiques a la phase aigué avec re-
lais pour des BCE de classe II, dés diminution des douleurs
et de 'oedéme. Les BCE seront mis en place dés le lever
et retirés le soir au coucher. Les BCE devront étre changés
tous les six mois. En cas de difficultés a enfiler les bas, des
dispositifs auxiliaires peuvent étre utilisés. Il est également
possible de superposer deux bas pour obtenir la pression
souhaitée lorsque le patient n’arrive pas a enfiler un BCE
de classe élevée. Lenseignement des techniques d'enfi-
lage des BCE au patient et a ses proches est primordial.
Les BCE de classe II sont contre-indiqués en cas d'insuffi-
sance artérielle des membres inférieurs au stade d’isché-
mie permanente (stades Ill et IV de Leriche et Fontaine) et
lorsque I'index de pression cheville-bras est inférieur a 0,5.

Traitement anticoagulant

Linstauration précoce et le bon contréle de l'intensité
de l'anticoagulation dans les trois premiers mois apres le
diagnostic de TVP semblent diminuer le risque de survenue
du SPT.!> Des études ont suggéré que l'anticoagulation par
héparines de bas poids moléculaire, comparativement & un
traitement par antivitamines K, pourrait diminuer la surve-
nue du SPT, possiblement grace a un meilleur contréle de
l'intensité de l'anticoagulation.!6

Thrombolyse

Lanticoagulation prévient efficacement I'extension et la
récidive thrombotiques, mais ses effets sur la résorption du
thrombus sont limités. Le role présumé de la thrombolyse
est d’éliminer précocement le thrombus et de prévenir
ainsi la survenue du SPT. Trois différents types de throm-
bolyses sont rapportés dans la littérature : la thrombolyse
systémique, in situ et pharmaco-mécanique.

La thrombolyse systémique n’est plus recommandée a
I'heure actuelle, en raison du taux trop important de com-
plications hémorragiques majeures (proche de 10%).!7 La
thrombolyse in situ consiste a infuser I'agent thrombolyti-
que directement dans le thrombus a I'aide d’'un cathéter
multi-perforé. Les bénéfices attendus sont une amélioration
de l'efficacité de la lyse et une diminution des complica-
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tions hémorragiques. Les résultats de la premiere étude
randomisée contrblée utilisant la thrombolyse in situ ont
récemment été publiés (étude CaVenT).!8 Dans cette étude
norvégienne, plus de 200 patients ayant récemment présen-
tés une TVP fémorale superficielle ou plus proximale ont
été randomisés entre lyse in situ et anticoagulation, ou anti-
coagulation seule. A deux ans, le taux de SPT était plus faible
dans le groupe thrombolyse (42% contre 56%, p=0,047), au
prix toutefois d’un taux d’hémorragies majeures plus impor-
tant (3% contre 0%). Cette étude souléve un certain nombre
de critiques. En premier lieu, la compliance aux BCE était
plus élevée dans le groupe lyse. De plus, la durée d’infu-
sion du thrombolytique était tres longue (moyenne de 2,4
jours). La derniére technique en date, appelée thrombo-
lyse pharmaco-mécanique (TPM), combine la lyse in situ avec
une thrombolyse mécanique. Létude randomisée contro-
lée ATTRACT évalue actuellement I'efficacité de la TPM dans
la prévention du SPT sur un collectif de 692 patients avec
TVP proximale aigué.

A I'heure actuelle, la balance entre le bénéfice secon-
daire a ces techniques et le risque hémorragique doit étre
mieux définie avant d'utiliser la thrombolyse guidée par
cathéter de routine chez des patients avec TVP ilio-fémo-
rales. De ce fait, les derniéres recommandations de I'’ACCP
proposent I'anticoagulation seule comme traitement de pre-
mier choix de la TVP.!4 La thrombolyse guidée par cathéter
(in situ ou TPM) est suggérée comme une option thérapeuti-
que éventuelle chez des patients sélectionnés (TVP aigué
datant de < 14 jours, de localisation ilio-fémorale chez des
patients avec un bon status fonctionnel, une espérance de
vie de >1 an et un risque de saignement faible) et pris en
charge par des équipes entrainées.

CONCLUSION

Le SPT est une pathologie tres fréquente ayant des ré-
percussions importantes pour le patient et la société. Il est
souvent méconnu, sous-estimé, voire ignoré par la plupart
des médecins. Différents facteurs peuvent expliquer ce man-
que d'intérét. Premierement, le médecin en charge du pa-
tient lors du diagnostic initial de TVP est souvent différent
de celui qui pose le diagnostic de SPT. Deuxieémement, com-
me le SPT souffre de I'absence de définition consensuelle
ou de test diagnostique, cette condition médicale est trés
souvent manquée par le praticien. Enfin, le SPT souffre
également d’'un manque d’'intérét certain de la communau-
té médicale, qui considére la TVP et ses complications ai-
gués comme plus dramatiques. 1l faut garder a I'esprit que le
SPT altere la qualité de vie de facon importante. Il est de
ce fait primordial que les professionnels de santé soient
informés de I'existence de ce syndrome, afin d’en prévenir
efficacement sa survenue et d’'adresser les patients souf-
frant de SPT invalidant dans un centre spécialisé. |



Implications pratiques

La présence d’une insuffisance veineuse chronique, surtout si
cette derniere est sévére (ulcére veineux), doit faire évoquer
la possibilité d’'un syndrome post-thrombotique (SPT)

Le SPT est une maladie fréquente qui touche environ 20 a
50% des patients aprés une thrombose veineuse profonde
(TVP) avec un taux d’ulcéres veineux proche de 5% a dix ans

L'utilisation de bas de compression élastique (BCE) est es-
sentielle pour prévenir la survenue du SPT

On prescrit en général des BCE s’arrétant sous les genoux
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