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1 INTRODUCTION.

La maladie thromboembolique veineuse (MTEV) est une affection caractérisée par la
constitution pathologique d’un caillot a I’intérieur du systéme veineux [1]. Il s’agit d’une entité
clinique englobant deux manifestations aigués, la thrombose veineuse profonde et I’embolie
pulmonaire. En effet entre 70 et 80% des embolies pulmonaires (EP) seraient la complication
d’une thrombose veineuse profonde (TVP) des membres inférieurs [2].

La maladie thromboembolique veineuse (MTEV) est une complication grave fréquemment
rencontrée en pratique médicale et chirurgicale. Sa gravité est en rapport avec son risque
immédiat, I’embolie pulmonaire mais aussi au développement des séquelles associant le coeur
pulmonaire chronique et le syndrome post thrombotique [3].

C’est 1'une des principales maladies cardiovasculaires a morbi-mortalité élevée mais évitable
au monde.

Les données épidémiologiques sont peu nombreuses dans le monde. Au plan international,
I’incidence de la thrombose veineuse profonde était 100 pour 100000 et celle de I’embolie
pulmonaire estimée a 27-107 pour 100000 [4]. Aux Etats Unis d’Amérique, avec 350000 a
600000 patients chaque année, la maladie thromboembolique veineuse constitue la 3*™ maladie
cardiovasculaire et une cause majeure de mortalité intra hospitaliere avec un colt important
dans le systeme de santé [3]. En Afrique subsaharienne, elle constitue un véritable probleme de
santé publique avec une prévalence comprise entre 2,7 et 9,12% [5].

Cependant certaines études réalisées en milieu hospitalier donnent des prévalences variant d’un
pays a un autre. Au Sénégal, la prévalence de la thrombose veineuse profonde était de 2 ,78%
[6], elle était de 1,76% au Bénin [7], 1,6% au Cameroun [8].

Au Mali selon une étude réalisée par COULIBALY S et al, en milieu hospitalier de 2014 a
2016, la prévalence de la maladie thromboembolique veineuse (MTEV) était de 4,95% dans le
service de cardiologie du CHU du Point-G [9]. Selon une autre étude réalisée par KONATE M
etal, de 2017 a 2018 portant sur les patients hospitalisés dans le service de médecine de 1’hdpital
du Mali pour MTEV, la prévalence était de 4,76% [10].

Depuis des années, la recherche d’un marqueur biologique de la thrombose a été une
préoccupation majeure dans le monde médical. C’est a la fin des années 80 que les D-dimeres
furent pour la premiére fois proposés comme un test d’exclusion d’abord de la thrombose
veineuse profonde (TVP) [11, 12], puis de I’embolie pulmonaire (EP) [13 ,14]. Depuis, ils sont
largement utilisés en tant qu’outil diagnostique dans la maladie thromboembolique veineuse
(MTEV) et ils sont intégrés dans les stratégies diagnostiques chez les patients cliniqguement

suspects [14].
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Désormais le dosage des D-dimeres est trés demandé dans les laboratoires d’analyse des
hopitaux, il est effectué en situation d’urgence dans les hopitaux afin d’exclure la possibilité
d’un éveénement thromboembolique veineux chez les patients a risque faible ou intermédiaire
[16].

Le dosage des D-diméres dans 1’exclusion d’une maladie thromboembolique veineuse (MTEV)
a fait I’objet de nombreuses études qui ont permis de vérifier en pratique quotidienne son intérét
chez les malades ambulatoires.

Si le résultat est négatif, ¢’est-a-dire en dessous de la valeur indicative de 500 ng/ml, il est
possible d’exclure dans 95% des cas I’existence d’une thrombose. En revanche, bien que ce test
ait une bonne sensibilité, y compris en dehors de toute pathologie contribuant ainsi a accroitre

la demande d’examens en imagerie médicale [17].

Nous n’avons connaissance d’aucune études sur le dosage des D-diméres en milieu hospitalier

en Afrique subsaharienne plus précisément dans notre pays d’ou I’intérét de la présente étude.
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2 OBJECTIFS.
2.1 Objectif général :
Etudier ’apport du dosage des D-dimeres dans le diagnostic de la maladie thromboembolique
veineuse chez les patients.
2.2 Objectifs spécifiques :
v Déterminer la séroprévalence de la maladie thromboembolique veineuse.
v Déterminer la sensibilité, spécificité, VPN, VPP des D-dimeéres.
v' Evaluer la corrélation entre D-diméres et TP.
v' Evaluer la corrélation entre D-diméres et TCA.

v' Evaluer la corrélation entre D-dimeéres et Troponine I.
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3 GENERALITES.
3.1 Définition.

Le concept de maladie thromboembolique veineuse est une entité clinique comportant deux
manifestations aigués, la thrombose veineuse profonde et 1’embolie pulmonaire [18].

La thrombose veineuse profonde (TVP) est 1’oblitération partielle ou totale plus ou moins
¢tendue d’une veine par un caillot sanguin (ou thrombus) résultant d’une coagulation
intravasculaire localisée.

L’embolie pulmonaire (EP) correspond a 1’obstruction brutale, partielle ou totale de 1’artére
pulmonaire (AP) et /ou de I’'une de ses branches par un corps étranger en circulation.

Ces deux pathologies sont traitées ensemble parce qu’elles partagent les mémes étiologies, le
méme raisonnement quant a la prescription des examens complémentaires et le méme principe

de traitement, & quelques variantes pres [18].

3.2 Rappels :

3.2.1 Anatomie.

Anatomie du réseau veineux profond.

Ce réseau veineux profond peut étre divisé en deux parties :

- En distalité.

- Le réseau veineux proximal.

Vascularisation pulmonaire :

Le tronc de I'artére pulmonaire se divise en branches droite et gauche, un peu en arriere du bord
gauche de l'aorte ascendante.

- L’artére pulmonaire gauche

- L'artére pulmonaire droite.

Les artéres segmentaires :

e Les artéres du lobe supérieur droit et du culmen sont internes et/ou supéro-internes par rapport
aux bronches ;

e Les arteres du lobe moyen et de la lingula sont externes strictes ou supéro-externes ;

e Les arteres lobaires inférieures, supéro-externes pour le segment apical, adoptent une

disposition radiaire périphérique pour la pyramide basale [19,20].

3.2.2 Rappels de physiologie de I’hémostase.
La crase sanguine représente I’ensemble des processus qui permettent a 1’organisme de

préserver un équilibre hémostatique. Physiologiquement, 1l existe des mécanismes qui facilitent
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la coagulation et d’autres au contraire qui I’inhibent (afin d’éviter les phénomenes de thrombose

intravasculaire).

3.2.2.1 Définition de I’hémostase :

L’hémostase est 1’ensemble des différents mécanismes physiologiques qui assurent la
prévention des saignements spontanés et concourent a 1’arrét de I’hémorragie en cas de 1ésion
vasculaire. Elle comprend 3 étapes intriquées 1’hémostase primaire, la coagulation plasmatique

et la fibrinolyse [21].

3.2.2.2 L’hémostase primaire :
Regroupe les facteurs qui assurent I’arrét du saignement en cas de bréche vasculaire. Quatre
parametres entrent en jeu :

- Laparoi vasculaire ;

- Les plaquettes ;

- Le facteur Willebrand (facteur VI1I) ;

- Le fibrinogene (facteur I).

L’hémostase primaire comprend 2 phases :

v' Le temps vasculaire :
La survenue d’une bréche vasculaire entraine, par un mécanisme réflexe de nature sympathique,
une vasoconstriction locale des fibres musculaires lisses du vaisseau qui tend a limiter le débit
de ce vaisseau et donc les pertes sanguines.
Ces phénomeénes de vasoconstriction sont cependant rarement suffisants pour empécher le

saignement et sont complétés par des mécanismes plaquettaires.

v Le temps plaquettaire :
Son but est de tenter de colmater la bréche vasculaire. Cette fonction de
« Colmatage » qui aboutit a la formation du « clou plaquettaire » ou thrombus blanc ou clou
hémostatique de Hayem est assurée par les plaquettes.
Trois phénomenes vont concourir a 1’obstruction de la bréche vasculaire par le clou plaquettaire
o Phénomene d’adhésion des plaquettes (role du facteur Willebrand) ;
o Phénomene d’agrégation des plaquettes ;

o Mise en jeu de sécrétions par ces mémes plaquettes.
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3.2.2.3 Lacoagulation plasmatique :
Elle aboutit a la formation d’un caillot de fibrine qui va rendre I’agrégat plaquettaire plus
compacte et plus solide. Cette coagulation plasmatique peut étre schématisée en trois grandes
étapes : la thromboplastinoformation, la thrombinoformation, et la fibrinoformation.
% La thromboplastinoformation :
Cette étape aboutit a la formation d’un complexe appelé prothrombinase
(Thromboplastine) qui est a I'origine de la deuxiéme étape de la coagulation plasmatique
(transformation de la prothrombine en thrombine). L’activation des différents facteurs
plasmatiques nécessaires est obtenue par deux voies distinctes :
- Une voie « extrinséque », de cinétique rapide, par laquelle le facteur tissulaire, libéré
par les tissus lésés, va activer la proconvertine (facteur VII) et permettre I’activation
du facteur Stuart (facteur X).
- Une voie « intrinséque », de mise en jeu plus lente et nécessitant  une cascade de
réactions enzymatiques déclenchées par 1’activation du facteur Hageman (facteur XII).
% La thrombinoformation :
Le facteur X activé se combine avec l’accélérine (facteur V activé), le calcium et les
phospholipides pour former un complexe enzymatique, la prothrombinase qui va permettre la
transformation de la prothrombine en thrombine.
% La fibrinoformation :
La thrombine qui vient d’étre formée, permet la transformation du fibrinogene, en fibrine par
le facteur XIII, en présence de calcium.
Un réseau de fibrine va ainsi se constituer et enserrer dans ses mailles, des globules rouges et
des plaquettes agglutinés consolidant ainsi le caillot qui deviendra de plus en plus compact et

qui se rétractera sous 1’influence de ces plaquettes.

3.2.2.4 Lafibrinolyse.
La fibrine n’a pas de fonction permanente. La fibrinolyse intervient habituellement dans le
cadre de I’hémostase physiologique, apres la coagulation sanguine, pour éliminer le caillot
hémostatique formé de fibrine, et d’une fagon générale, tous les dépots fibrineux qui peuvent
se former dans 1I’organisme quelle que soit leur localisation.
Les protéines du systéeme de la fibrinolyse sont :

- Le plasminogene : sous I’action d’activateurs, se transforme en plasmine.

- La plasmine : protéine douée d’une activité protéolytique et capable de dégrader le

fibrinogene, la fibrine mais aussi les facteurs V et VIII [21].
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Selon la triade décrite par Virchow en 1856, 3 facteurs concourent a la formation d’un
thrombus : la stase sanguine, 1’altération de la paroi vasculaire et le contenu sanguin en
particulier les éléments figurés du sang mais aussi les facteurs de la coagulation (thrombophilie
ou hypercoagulabilité) [20].

- La stase sanguine : Elle peut étre favorisée par ’alitement, 1’insuffisance cardiaque,
I’immobilisation platrée, la compression extrinséque, 1’obstruction séquellaire d’un thrombus
ou la dilatation des veines.

- L’altération de la paroi vasculaire : Un traumatisme direct peut conduire a une altération
des cellules endothéliales en cas de chirurgie de la hanche, de présence traumatique ou
prolongée d’un cathéter. Certaines pathologies inflammatoires comme le lupus ou la maladie
de behcet peuvent également entrainer une altération de la paroi vasculaire. Un rdle pourrait
¢galement étre joué par I’hypoxie engendrée par la stase veineuse.

- Hypercoagulabilité : Elle se caractérise par 1’augmentation anormale de la vitesse de
formation de la thrombine au cours de la coagulation.

La thrombophilie : La thrombophilie peut étre définie comme une anomalie héréditaire ou
acquise de I’hémostase qui prédispose aux thromboses. Les thrombophilies héréditaires
habituellement recherchées sont : le déficit en antithrombine, les déficits en protéines C ou S,
la mutation R506Q du géne F5 (facteur V Leiden), la mutation G20210A du géne de la
prothrombine. A cette liste, il est possible d’ajouter la recherche des anticorps APL
(anticoagulant lupique, anticorps anti cardiolipine, anticorps anti-p2-glycoprotéine I) et celle de
I’¢lévation de I’homocystéine a jeun et de certains facteurs de la coagulation (fibrinogene,
facteurs VIII, IX, XI). Le taux de ces facteurs est en partie déterminé génétiqguement. Toutefois,
le taux de facteur VIII augmente avec 1’age et en cas de maladie entrainant une inflammation,
y compris la maladie thromboembolique veineuse (MTEV). Parfois, certains laboratoires
offrent la recherche de certains polymorphismes dont I’implication clinique est incertaine (par
exemple, MTHFR 677TT, PAI-1 4G/5G, les deux étant tout au plus faiblement associés a la
MTEV).

3.3 D-dimeres.

3.3.1 Définition.

Les D-diméres sont des produits specifiques de la dégradation de la fibrine produite suite a
I’activation de la coagulation plasmatique. Ils sont donc le témoin de la fibrinolyse secondaire

faisant suite a la formation d’un thrombus.

THESE DE PHARMACIE ABDOULAYE TOGOLA HOPITAL DU MALI 9



Intérét du dosage des D-diméres dans le diagnostic de la maladie thromboembolique veineuse

La formation de D-dimeéres reflete le turn-over de la fibrine et leur dosage constitue une
¢valuation globale de I’activité thrombosante et de sa conséquence thrombolytique.

Leur présence témoigne d’une activation concomitante des étapes de coagulation et de
fibrinolyse. Parmi tous les marqueurs des états thrombotiques, ils sont les seuls qui attestent

réellement de la présence de fibrine stabilisée [22].

3.3.2 Structure :
Les D-dimeres (DDIM) sont des molécules hétérogénes mais qui comportent toutes le méme
motif protéique : le motif D-D résultant de Il'action de trois enzymes sur la molécule de
fibrinogéne (Fg Il) [23] :

v La thrombine, enzyme clé de la coagulation ;

v Le facteur XIII activé (XIII a) sous I’action de la thrombine ;

v La plasmine : I’enzyme clé de la fibrinolyse.

3.3.3 Formation :

Au cours de la coagulation, (Figure 1) [24] la thrombine transforme le Fibrinogéne en fibrine
insoluble (Figure 2) [23] en clivant I’extrémité N-terminale des chaines Aa et Bf et libére quatre
petits fragments : deux fibrinopeptides A et deux fibrinopeptides B.

La molécule de Fg ainsi amputée devient un monomeére de fibrine. La libération des
fibrinopeptides donne naissance a de nouvelles séquences N terminales :

Gly-Pro-Arg sur les chaines a et Gly His Arg sur les chaines B des monomeéres de fibrine [2].
Ces séquences s'apparient avec des séquences complémentaires sur les chaines a. et B d'un
monomeére voisin par des liaisons hydrogénes ce qui entraine la formation d'un polymere de
fibrine constitué de 12 a 22 protofibrilles

(Figure 3) [24].
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Figure 2: Molécule de fibrinogéne [23].

La formation du caillot de fibrine accélére I'activation du Facteur XIII par la thrombine [25].
Le Facteur XIII activé va permettre la stabilisation du caillot par des liens covalents (« cross-
Link ») entre les monomeres de fibrines via leurs domaines D et forme le caillot insoluble [26].
Ultérieurement la fibrine réticulée est dégradée par le processus de fibrinolyse essentielle pour
I’élimination du caillot a I’intérieur du vaisseau. Elle contribue ainsi a la perméabilisation
vasculaire [27].

Le plasminogéne possede une grande affinité pour la fibrine. Elle s’y fixe par un récepteur
spécifique a cOté de son activateur, permettant ainsi la génération locale de plasmine via le
démasquage des sites protéolytiques [28].

La plasmine va ensuite dissocier les liaisons croisées du réseau de fibrine (Figure 4). Elle
s’attaque a des points situés entre les domaines D et E.

Les chaines alpha, beta, gamma possedent de nombreux sites sensibles a I’action protéolytique
de la plasmine, les liaisons covalentes reliant les domaines D ne sont pas sensibles a I’action de
cette enzyme. De la digestion par cette enzyme va résulter un grand nombre de fragments de

masse moléculaire comprise entre
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170.000 et plus de 10 millions de Dalton, comprenant une association croisée de deux molécules
de fragment D d’ou I’appellation D-Dimeéres (Figure 5).

Les D-dimeres ne sont cependant pas une entité unique, mais un mélange hétérogene de produit
de dégradation [25].

lIs regroupent un ensemble de molécules de taille moléculaire variable, des fragments
protéiques dimériques : les D-diméres de masse moléculaire de 1’ordre de 195 k Da. Il est
cependant fréquent de rencontrer dans la circulation un mélange de fragments (dimeres,
trimeres, tétraméres) contenant un ou plusieurs motifs D-D en raison de 1’action particlle de la
plasmine sur le réseau de fibrine (Figure 6) [29].

La demi-vie plasmatique des D-dimeres est de six a huit heures et ils sont éliminés par le rein

et le systéme réticuloendothélial.
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Figure 3: Schéma de conversion du Fibrinogene de caillot de fibrine [24].
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Tableau I : les différents fragments comprenant le motif D-D [29].

a Motif D-D

N Fibrinogéne
s E (/=fibrinopeptide A et B)
E Monomeére Fibrine
Polymeére de Fibrine
D e a5 D = e % e — StabIies i
e Deem — mea(Oeesm — a5 e
B — @ Py D-Dimeéres
@ —~— @ — =g

3.3.4 Techniques de dosage :

Le dosage des D-dimeres est réalisé par des méthodes immunologiques, fondées sur 1’utilisation
d’anticorps monoclonaux dirigés contre des épitopes présents dans le fragment D-dimeres.
Difféerentes techniques sont actuellement commercialisées pour la détection et ou la
quantification des D-dimeres.

Classiquement elles peuvent étre réparties en trois grandes catégories :

v' Techniques ELISA.
v" Technique d’agglutination de nouvelle génération.

v Technique d’hémagglutination sur le sang total [31].

3.3.5 Intérét du dosage :

Le principal intérét du dosage des D-diméres est le diagnostic d’exclusion d’une thrombose
veineuse profonde TVP ou d’une embolie pulmonaire EP récente a risque faible ou
intermédiaire datant de moins de 10 jours a I’aide des scores de probabilité clinique de Wells.
Aider a la décision de poursuivre ou d’interrompre un traitement anti coagulant. Son implication
apres 1’évaluation clinique permet de renforcer la performance diagnostique et de limiter le

recourt aux techniques couteuses d’imagerie [32].
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3.4 Physiopathologie de la thrombose veineuse profonde :

- Constitution d’une TVP selon les mécanismes de la triade de Virchow et/ou des FDR
acquis, genétique ou mixte.

- Risque de migration pulmonaire d’autant plus important que la phlébite s’étend vers
I’axe ilio-fémoral et la VCI

- C’est probablement la progression proximale des TVP distales qui est responsable de
leur embolisation vers les poumons.

- Destruction des valvules veineuses aboutissant a des obstructions veineuses chroniques

qui se traduisent par la redoutable maladie post-phlébitique.

3.5 Physiopathologie de I’embolie pulmonaire :
Les facteurs responsables de 1’hypertension artérielle pulmonaire au cours de I’EP sont :
- L’obstruction vasculaire
- L’existence d’une pathologie cardiaque ou respiratoire antérieure.
Deux mécanismes de 1I’obstruction vasculaire sont décrits : 1’obstruction par les thrombi et la
vasoconstriction pulmonaire.
L obstruction artérielle induit deux conséquences :
- Les conséquences respiratoires

- Les conséquences hémodynamiques

3.6 Etiologies:
Dans 90% des cas I’EP est secondaire a une TVP. Il s’agit de thromboses des

- Membres inférieurs (MI) ou du petit bassin : cas habituel,

- Membres supérieurs (MS) : trés rarement (iatrogéne sur cathéter veineux central),
L'embole est le plus souvent de nature fibrino-cruorique. Exceptionnellement le
thrombus peut étre septique, gazeux, graisseux, métastatique, parasitaire ou amniotique
[32].

3.7 Cliniques:

3.7.1 Thrombose veineuse profonde.
Les phlebites profondes peuvent étre totalement asymptomatiques. Les signes cliniques
rencontrés sont aspécifiques et les touchers pelviens ainsi que I’examen des deux membres

inférieurs sont systématiques.
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Tableau Il : Score de Wells dans I’évaluation clinique d’une TVP. (D’aprés Wells et al)

suspicion.
Cancer actif. 1 point
Paralysie ou immobilisation platrée récente 1 point
Alitement > 3 jours ou chirurgie majeure < 4 semaines 1 point
Dx a la palpation du trajet des veines profondes 1 point
Tumeéfaction de tout un membre 1 point
Tuméfaction unilatérale d’un mollet (3cm de différence entre les 2 cotés) 1 point
(Edéme prenant le godet 1 point
Veine superficielles (non variqueuses) collatérales 1 point
Diagnostic alternatif au moins aussi probable -2 point

Probabilité clinique faible » score < 1 point.
Probabilité clinigue moyenne ou intermédiaire » score = 1-2 points. Probabilité clinque forte »
score > 3 points.

La présomption clinique prime sur ce score en cas de doute ou de discordance.

3.7.2 Embolie pulmonaire :

Un thrombus veineux profond va migrer jusqu’a I’arbre artériel pulmonaire, et provoquer une
oblitération brutale de 1’artére pulmonaire ou de ses branches. Le risque embolique est
d’autant plus élevé que le thrombus est jeune, mobile, et volumineux. L’embolie pulmonaire
se fait souvent en plusieurs temps, entrainant des défauts de perfusion multiples et bilatéraux
avant que n’apparaissent les symptomes.

Maladie post-phlébitique : Deuxiéme complication majeure des phlébites, elle est grave par
son retentissement fonctionnel et son codt socio-économique. Cliniquement il existe une
fatigabilité, une lourdeur des jambes, des cedémes vespéraux puis permanents, des varices et
leurs complications (troubles trophiques). Cette complication doit étre prévenue par le
traitement précoce de toute phlébite et le port de chaussettes de contention.

Récidives : Quand elles sont fréguentes elles doivent faire rechercher a tout prix un facteur

local (compression pelvienne) ou général (troubles congénitaux de 1’hémostase).
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Tableau 11l : Score clinique de Wells dans I’embolie pulmonaire. (D’aprés Wells et al)
suspicion.
Cancer evolutif (traitement dans les 6 mois précédents ou + 1 traitement +1
palliatif)
Symptdmes cliniques de thrombose veineuse +3
Fréquence cardiaque > 100 battements par minute +1,5
Immobilisation ou chirurgie dans le mois précédent +1,5
Antécédent thromboembolique veineux +1,5
Hémoptysie +1
Absence d’alternative diagnostique +3

Un score inférieur a 2 est associé€ a une probabilité d’EP de 2 a 4 % (probabilité clinique faible).
Un score supérieur a 2 et inférieur a 6 est associé a une probabilité d’EP de 19 a 20 %
(probabilité clinique intermédiaire).

Un score supérieur & 6 est associé¢ a une probabilit¢ d’EP de 50 a 67 % (probabilité clinique

forte). La présomption clinique prime sur ces scores en cas de doute ou de discordance [32].

3.8 Traitement de la maladie thromboembolique veineuse :

3.8.1 Traitement préventif de la MTEV

Traitement préventif de la maladie thromboembolique veineuse (MTEV) : Il associe des
mesures physiques ou mécaniques toujours associables a un traitement anticoagulant préventif
adapte au risque thromboembolique [21].

3.8.2 Mesures physiques ou mécaniques

Surélévation des membres inférieurs et le lever précoce : La surélévation des MI au cours
de I’alitement permet une accélération des flux sanguins veineux des MI. Le travail réalisé par
Sevitt et Gallagher mettait en évidence la relation étroite entre I’immobilisation et I’apparition
d’une thrombose veineuse profonde (TVP), d’ou I’importance de la déambulation précoce dans
la prévention de sa formation.

Contention élastique : Elle permet de suppléer a la fonction « pompe » du mollet et de la vodte
plantaire en cas d’alitement. Pour étre efficace, cette contention doit étre mise en place deux
heures avant le début de 1’intervention et conservée en période postopératoire jusqu’a la reprise
active de la déambulation.

Compression pneumatique intermittente (CPI) : Cette méthode consiste en une compression

pneumatique au niveau du mollet ou de la cuisse pendant dix secondes toutes les minutes.
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Compression plantaire : Il s’agit d’une « semelle » qui va se gonfler et étirer la voute plantaire
a intervalles réguliers (toutes les 20 secondes) afin de favoriser la chasse veineuse (« foot pomp
») [33].

3.8.3 Prophylaxie médicamenteuse.
3.8.3.1 Prophylaxie en milieu médical.

Héparines de bas poids moléculaire (HBPM) : * Enoxaparine 2000 — 4000 Ul anti-Xa / 24
heures en une injection S/C ; * Daltéparine 2500 — 5000 Ul anti-Xa / 24 heures en une injection
S/C ; * Tinzaparine 2500 — 4500 Ul anti-Xa / 24 heures en une injection S/C.

Héparine calcique : 5000 Ul en S/C toutes les 8 ou 12 heures. La durée du traitement est de 6
a 14 jours [33,34].

3.8.4 Prophylaxie en milieu de chirurgie.

Héparines de bas poids moléculaire (HBPM) : Enoxaparine 4000 Ul anti-Xa / 24 heures, *
ou Daltéparine 5000 Ul anti-Xa / 24 heures, * ou Nadroparine 2850 Ul anti-Xa / 24 heures, *
ou Tinzaparine 4500 Ul anti-Xa / 24 heures,

Héparine calcique : 5 000 Ul toutes les 8 heures en S/C [18].

3.8.5 Hemodialyse :
Héparines de bas poids moléculaire (HBPM) : Enoxaparine 100 Ul anti-Xa /Kg en une
injection 1V dans la ligne artérielle du circuit de dialyse, en début de séance.

Les autres moyens : les AVK [19].

3.8.6 Traitement curatif de la TVP.
3.8.6.1 Traitement anticoagulant :

C’est la base du traitement.

3.8.6.1.1 Héparines :

Héparines de bas poids moléculaire (HBPM) : Constituent le traitement de référence de la
TVP, la quasi-totalit¢ des HBPM ont I’autorisation de mise sur le marché dans le traitement de
la TVP.

Héparines non fractionnées (HNF) : * Perfusion intraveineuse continue d’héparine sodique a
la posologie de 500U1/kg/ 24 heures apres une dose de charge de 50 Ul/kg. Le premier controle

du TCA est fait 4 a 6 heures aprés le début de la perfusion.
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3.8.6.1.2 Les anti vitaminiques k (AVK).

Débutés en relais de 1’héparinothérapie le plus tot possible, 1’objectif étant I’obtention d’une
INR entre 2 et 3. L’héparine doit étre maintenue a dose efficace tant que I’INR souhaité n’est
pas obtenue. On peut utiliser [’acénocoumarol CP 4 mg en une prise quotidienne en

commencant par 1 CP/jour (3/4 chez les sujets maigres), dose a adapter en fonction de I’'INR

(INR cible entre 2 et 3).

3.8.6.1.3 Les anticoagulants oraux directs (AOD).

On peut utiliser les AOD en prise orale quotidienne tel que :

Les inhibiteurs sélectifs du facteur Xa : Rivaroxaban 15mg 2x/jour pendant 21jours
Puis 20mg/jour ou Apixaban 5mg 2x/jour.

Les inhibiteurs sélectifs de la thrombine : Dabigatran 220mg ou 300mg/jour en deux prises.

Traitement chirurgical :
C’est la thrombectomie et elle est rarement pratiquée (thrombus iliaque ou cave, phlegmatia

caerulea).

3.8.6.2 Traitement thrombolytique
Les indications sont trés limitées (phlegmatia caerulea).

Surveillance du traitement :

3.8.7 Surveillance du traitement.
3.8.7.1 Clinique
Le pouls, la PA, la température, la diurése, les signes inflammatoires locaux, 1’auscultation

cardio-pulmonaire.

3.8.7.2 Paraclinique
Biologie : Numération plaquettaire 1 a 2 fois par semaine, TCA,
Echo-doppler veineux des M1 aprés 3 mois,

Scintigraphie pulmonaire de référence systématique.
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3.9 Traitement curatif de ’embolie pulmonaire.

3.9.1 Anticoagulation curative.

3.9.1.1 Par héparine standard intraveineuse continue au debut.

500 UI/Kg/24 heures en perfusion 1V a la seringue électrique (SE) avec dosage du TCA 6 heures
apres le début de la perfusion puis de fagon quotidienne (TCA cible = 2 a 3 fois le témoin) ou
une héparinémie entre 0,3 et 0,6 Ul/ml.

3.9.1.2 Puis par AVK débute dés J1.

Afin d’obtenir un relais précoce avant J7 (risque de thrombopénie induite). La durée de
I’héparinothérapie doit étre inférieure a 10 jours (risque de TIH de type 2). Le dosage de I'INR
si TCA> 2.

L’ héparinothérapie peut étre arrétée apres 2 controles d’INR entre 2 et 3.

3.9.1.3 Les anticoagulants oraux directs (AOD).

On peut utiliser les anticoagulants oraux directs AOD en prise orale quotidienne tel que :
Les inhibiteurs sélectifs du facteur Xa : Rivaroxaban 15mg 2x/jour pendant 21jours

Puis 20mg/jour ou Apixaban 5mg 2x/jour.

Les inhibiteurs sélectifs de la thrombine : Dabigatran 220mg ou 300mg/jour en deux prises.

3.9.2 Lafibrinolyse.
Elle est classiqguement indiquée devant une EP récente, certaine a haute risque de mortalité
(instabilité hémodynamique).

L’altéplase bolus de 10 mg en 1V puis 90 mg en perfusion continue sur 2 heures.

3.9.3 Embolectomie chirurgicale.

Elle est réservée en cas de contre-indication formelle de la fibrinolyse ou a ses échecs chez des
patients jeunes, avec mauvaise tolérance hémodynamique. La mortalité reste élevée (20 — 30
%).
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3.9.4 Interruption partielle de la veine cave inférieure

Principe : un filtre endovasculaire ou un clip périvasculaire s’oppose a une migration
embolique via la VCI.

Trois (3) indications formelles :

Contre-indication absolue a un traitement anticoagulant et TVP proximale avec ou sans EP ;
Récidive embolique sous traitement anticoagulant efficace.

3.10 Durée du traitement anticoagulant apres un épisode de MTEV :

Le but du traitement anticoagulant dans la MTEV est de prévenir 1’extension de la TVP et la
migration vers les poumons, limiter le risque de récidive et a long terme éviter le développement
de la maladie post-phlébitique et du ceeur pulmonaire chronique post-embolique.

TVP : Pendant 3 mois.

EP : Pendant 3 mois si la cause est identifiée et jusqu’a 6 mois ou plus si la cause est non
identifiée.

MTEV avec FDR acquis permanents et MTEV récidivante : Traitement a vie [18].
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MATERIEL ET METHODES
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4 MATERIEL ET METHODES
4.1 Cadre de I’étude.

Notre étude s’est déroulée entre le service de médecine, d’urgence, de réanimation, de chirurgie

et le laboratoire d’analyse et d’anatomopathologie de I’Hopital du Mali.

4.1.1 Présentation et mission de I’hopital du Mali.

L’Hopital du Mali crée par la loi N°10-010 du 20 mai 2010 est le fruit de 1’amitié entre la Chine
et le Mali. C’est un Hopital de 3iéme référence, situé¢ a Missabougou dans la commune VI, au
sud du troisieme pont du District de Bamako. Il comprend un bloc administratif, un bloc
technique et un bloc d’hospitalisation. Sa mission est de participer a la mise en ceuvre de la
politique nationale de santé. Il assure le diagnostic, le traitement et le suivi des malades, des
blessés, des femmes enceintes ; prend en charge des urgences et des cas référés, la formation
initiale et continue des professionnels de la sante. Il conduit aussi des travaux de recherche dans

le domaine médical et assure les expertises dans les domaines de compétences.

4.1.1.1 Les organes d’administration et de gestion :

Le Conseil d’ Administration

Le Directeur Général.

Le Comité de Direction.

Les organes consultatifs (CME, CTAS).

Les différents services de 1’hdpital du Mali :

-Le service des urgences.

-Le service d’anesthésie et de réanimation.

-Le service de la médecine/Endocrinologie.

-Le service de pédiatrie.

-Le service de gynécologie.

-Le service de chirurgie thoracique et de neurochirurgie.

-Le service d’imagerie médicale.

-Le service de la pharmacie et de I’hygiéne.

-Le service de Santé Publique et de I’Informatique médicale.

Le laboratoire d’analyse de biologie médicale et anatomopathologie :

Ce service est un indicateur du niveau de la qualité des prestations d’une structure hospitaliére.
Il réalise des examens variés et nombreux dans le domaine de I’hématologie, de la bactériologie,

de la biochimie, de la parasitologie, de I'immunologie et de I’anatomopathologie.
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Ce service réalise les examens complémentaires qui aident les prescripteurs a poser le bon
diagnostic, a faire le controle et le suivi des traitements.
Il comprend :

Une salle d’accueil.

Une salle triage.

Une salle de prélévement sanguin.
Une salle de prélévement intime.
Une salle de stérilisation.

Une salle de repos homme.

Des toilettes pour les patients.

Deux salles de stockages.

Un secrétariat.

Un bureau pour le surveillant.

Une salle de repos femme.

Une salle a manger.

Une salle de biochimie immunologie.
Une salle de bactériologie.

Une salle d’hématologie.

Une salle de séquencage.

Une salle de biologie moléculaire.
Une salle du biologiste chinois.

Une salle de réunion.

Un bureau pour le chef de service.

Un bureau pour le chef intermédiaire.

4.2 Type d’étude.
Il s’agissait d’une étude prospective transversale descriptive chez les sujets &gés supérieur ou

égal & 18 ans suivis ou hospitalisés a 1’hopital du Mali.

4.3 Période d’étude ;
Cette étude s’est déroulée du 02 Octobre 2021 au 25 Juin 2022, soit une durée de 9 mois.
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4.4  Population d’étude et échantillonnage ;

Notre population d’étude concernait les patients présentant un tableau clinique évocateur de
maladie thromboembolique veineuse vus en consultation externes, hospitalisés dans les
différents services référés au laboratoire d’analyse de biologie médicale et anatomopathologie
pour la détermination des D-dimeres.

Les échantillons ont été collectés selon une méthode exhaustive non probabiliste ou tous les

patients bénéficiaires d’un dosage de D-D ont été inclus durant la période d’étude.

4.4.1 Lescritéres d’inclusion :
Ont été inclus tous les patients consentants 4gés de 18 ans ou plus, avec une demande de dosage

des D-dimeéres.

4.4.2 Les critéres de non inclusion :

N’ont pas été inclus tous les patients agés de moins de 18 ans.

Les femmes enceintes en consultation externe ou hospitalisées.

4.5 Technique et outils de collecte :

Les outils utilisés dans notre étude étaient I’ordinateur, les stylos et les supports de collecte des
données (dossiers médicaux, les registres de consultation des différents services concernés et
les registres du laboratoire d’analyse médicale) a partir desquels nous avons recueillis des

données sur une fiche d’enquéte.

4.6 Variables sociodémographiques :
Les données sociodémographiques suivantes ont été recueillies : (Nom, prénom, age, sexe,

profession, résidence ethnie).

4.7 Les variables cliniques :
Les variables cliniques mesurées étaient : (Le poids, la taille, les motifs de consultation, les

facteurs de risque, les diagnostics finaux recueillis a partir du dossier médical des patients).

4.8 Variables biologiques :
Les variables biologiques mesurées étaient : (Le taux de prothrombine, le temps de céphaline

activé, la troponine I, les D-diméres).
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4.8.1 Pré analytique et analytique.

Prélévement et traitement des échantillons.

TPetTCA:

Le prélevement a éte fait sur tube plasma citraté de sodium 3,2% avec le rapport 1 : 9 (1volume
d’anticoagulant pour 9 volumes de sang) a 1’aide d’un vacutainer par ponction veineuse d’une
maniére aseptique conformément aux régles d’un bon prélévement. Les prélévements ont été
centrifugés pendant 10 minutes a 2500 tours par minute. La centrifugation a éte faite apres la
formation compléte du caillot de sang dans 1’échantillon pour éviter le phénomeéne d’hémolyse
au cours de décantation et la présence de fibrine qui peut rendre erroné le résultat. Les
échantillons hémolysés ou fortement lipémiques ou contenant des substances particulieres ou
contaminés ont été exclus. Les bulles d’air ont été éliminés. Les échantillons centrifugés avec
une couche lipidique sur le dessus ont été transférés dans un tube secondaire pour éviter la
lipemie.

Les tests ont été effectués au plus 4 heures aprés prélevement a température ambiante (15 a
25°c).

Principe : Cette technique est basée sur les travaux de Quick et All. On détermine le temps de
coagulation a 37°c en présence de Thromboplastine tissulaire et de Calcium (Ca ++). Le temps
de Quick ainsi mesuré pourra étre converti en Taux de Pro thrombine (TP) ou en INR.

Préparation des réactifs: On meélange la Thromboplastine (R1) avec le tampon de
reconstitution (R2) pour avoir la solution de travail (W). Leur stockage se fait entre +2°c et
+8°c a I’abri de la lumicre et utilisables seulement avant la date d’expiration. La solution de

travail est stable pendant 8heures & tempeérature ambiante et cing jours entre +2 et+8°c.

Calibration et contréle de qualite.

- Procédure de calibration de ’analyseur :
La calibration a ¢été faite a 1’aide du plasma prélevé avec la Thromboplastine et la
Thromboplastine de référence afin d’avoir une courbe d’étalonnage.

- Contrdle de qualité :
Les contrdles de qualité ont été faits aprés calibration et une série d’échantillon par 24 heures
et apres chaque changement de flacon de réactif ou aprés une maintenance sur 1’analyseur.

Procédure du test : Méthode semi-automatique
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On pré-incube la thromboplastine au moins 15 mn a 37°c et homogénéise. Ensuite on prend
0.1ml de plasma qu’on incube pendent 2 minutes a 37°c puis on ajoute 0.2 ml de la solution de
travail (R1+R2).
Le décompte du temps démarre automatiquement a 1I’ajout du réactif de travail et s’arréte lors
de la formation du caillot. On calcule I’INR avec la formule :
INR = Temps patient/ Temps moyen normal
Reférence :

- Temps de quick (TQ) entre 11 et 16secondes

- Taux de prothrombine (TP) entre 70-100%.

- International Normalized Ratio (INR) Entre 0,8 et 1,0
Temps de Céphaline activée
Principe : Le réactif est Céphaline, un extrait de phospholipides cérebraux, utilisée comme
substitut de facteurs plaquettaire la silice micronisée est employée comme activateur du facteur
XII. Les facteurs de la voie intrinseque de la coagulation sont activés par addition de ces réactifs
et du chlorure de calcium. Le temps de coagulation du plasma est détermine.
Le réactif utilisé pour le dosage du TCA est de marque Cypress Diagnostic a I’Hopital du Mali
qui permet de tester la voie intrinseque de la coagulation sanguine.
Préparation : Le coffret contient deux réactifs dont R1 composé de Céphaline cérébral du lapin
ajouté a la silice micronisée plus un milieu tamponné avec un conservateur lyophilisé et R2
contenant du chlorure de calcium (25mmol/l) plus un milieu tamponné avec de conservateur.
On laisse le R1 a la température ambiante et ajoute 4ml d’eau distillée en suite laisser au repos
pendant 5 minutes puis on tourne le flacon doucement plusieurs fois pour mélanger le contenu.
On doit éviter que le liquide soit en contact avec le bouchon du flacon, le mélange doit étre
maintenu a une température comprise entre 20 et 25°c pendant 30 minutes pour une
reconstitution compléte. Le R1 est stable a prés reconstitution : 14jours a +2 et +8°c ; 10 jours
a+15 et 19°c; 1 jour entre 20 et25°c dans le flacon d’origine. Le R2 est déja prét a I’emploi et
est stable apres 8 semaines a +2 et +19°c et 1 jour a 37°c.
Mode opératoire : On met R1 a température ambiante et R2 a 37°c pendant 15 minutes. Une
bille doit étre ajoutée au R1 pour maintenir ’homogénéité du réactif pendant le test. On
distribue dans une cuvette :
100 pl de R1+100pul de I’échantillon, on mélange et incube pendant 3 minutes a 37°c. Ensuite
on tourne R2 juste avant usage puis prélevé 100ul et ajoute au R1 avec bille. Le chrono démarre

immédiatement des 1’ajout du R2 pour mesurer le délai de formation du caillot.
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La valeur de référence normale : 25-40 Secondes, de méme I’usage des contrdles normaux et
pathologiques pour contréler le fonctionnement de la méthode était recommandé.

Le dosage des D-dimeres a fait 1’objet d’un traitement pré analytique au laboratoire d’analyse
de biologie médicale et anatomopathologie de 1’hdpital du Mali tout en respectant la norme
15189 et I’ordonnance du 13 Janvier 2010.

D-diméres et de la Troponine I.

Principe : Le dosage des D-dimeres et de la Troponine | est un dosage immunologique par la
méthode a chimiluminescence (CLIA) en sandwich. L’échantillon marqué avec un anticorps
monoclonal anti-D-dimeres ou anti-Troponine I, un tampon et des microbilles magnétiques
recouvertes d’un autre anticorps monoclonal anti-D-diméres ou anti-Troponine | sont
soigneusement mélangés et incubés a 37°c pour former un sandwich ; aprés précipitation dans
un champ magnétique, décanter le surnageant et effectuer un cycle de lavage par la suite, les
starters 1+2 sont ajoutés pour initier une réaction chimiluminescence flash. Le signal lumineux
est mesuré par un photomultiplicateur dans les 3 secondes en tant qu’unités lumineuses
relatives, ce qui est proportionnelle a la concentration de D-dimeres ou de Troponine | présente
dans I’échantillon. Le méme principe s’applique aux échantillons de contrdle et calibrateur du
systeme MAGLUMI.

Préparation :

Les microbilles magnétiques.
Le bas calibrateur et le haut calibrateur.

La solution tampon.

L’anticorps anti- D-dimeres monoclonal pour les D-dimeres et anti-Troponine |
monoclonal pour la Troponine I.
Caractéristiques des réactifs :

- Kit intégré, prét a I’emploi, aucun prétraitement requis.

- Kit intégré inclus calibreurs.

- Nano particules super paramagnétiques.

- Etiquette RFID pour enregistrer toutes les informations des réactifs.

- Etiquette RFID avec la courbe maitresse intégrée.

- Un étalonnage en deux points pour ajuster la courbe principale.

- Stabilité d’étalonnage : maximum quatre semaines.

THESE DE PHARMACIE ABDOULAYE TOGOLA HOPITAL DU MALI 28



Intérét du dosage des D-diméres dans le diagnostic de la maladie thromboembolique veineuse

Caractéristiques principales :

- Cadence jusqu’a 120 tests/heure.

- 24 heures prét a I’emploi.

- Durée du premier résultat 17 minutes.

- Détection de caillot.

- Détection du niveau de réactif.

- Ratio optionnel pour la dilution des échantillons a haute concentration.

- Température de fonctionnement de 15 a 30°C.
Controles de qualité interne :
Il faut respecter les réglementations nationales ou les exigences d’accréditation pour la
fréquence du controle de la qualité. Le controle de qualité interne n’est applicable qu’avec le
systeme MAGLUMI. Pour surveiller les performances du systéme et tracer les tendances, des
matériels de contrble de qualité sont nécessaire. Tous les échantillons de contr6le qualité sont
traités de la méme maniére que les échantillons de sang des patients.
Le niveau de performance est satisfaisant lorsque les valeurs d’analyse obtenues sont situées
dans les limites normales acceptables pour le systéme tel qu’élaboré par le programme de
contr6le qualité du laboratoire approprié.
Si les résultats du contréle de qualité interne ne correspondent pas aux normes attendues ou aux
valeurs établies par le laboratoire, on ne publie pas les résultats mais des mesures correctives
doivent étre apportées comme suite :
-vérifier si les réactifs ne sont pas périmés ;
-vérifier I’entretien de 1’automate analyseur ;
-vérifier si le mode opératoire du dosage a €té respecté conformément aux instructions
d’utilisation ;

- Refaire le test avec des échantillons de contréle de qualité frais ;

- Ou demander de I’assistance externe si nécessaire.
NB : il faut aussi noter que le systéeme des automates MAGLUMI permet de faire une évaluation
quotidienne de leur fonctionnement pour étre sir du bon fonctionnement de 1’appareil et du
systeme liquidien (solution de lavage, les starters 1 et 2) a travers la mesure du light-Chuck.
Les références sont fournies par la marque MAGLUMI.
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Prélévement de I’échantillon et conservation :

Troponine | : Le prélévement a été fait sur tube sec avec séparateur de gel par ponction
veineuse d’une maniere aseptique conformément aux regles d’un bon prélévement. La
centrifugation a été faite apres la formation compléte du caillot de sang dans 1’échantillon pour
éviter le phénoméne d’hémolyse au cours de la décantation et la présence de fibrine qui peut
rendre erroné le résultat. Les échantillons hémolysés ou fortement lipémiques ou contenant des
substances particuliéres ou contaminés ont été exclus. Les bulles d’air ont été éliminés.

Les phénomenes de congélation et décongélation répétitif ont été proscrits. Les échantillons
stockés ont été mélangés soigneusement (au vortex) avant usage, ceux congelés ont été
mélangés soigneusement aprés décongélation au vortex a basse vitesse. Les échantillons
centrifugés avec une couche lipidigue sur le dessus ont été transférés dans un tube secondaire
pour éviter la lipémie. Les echantillons ont été stockés entre + 2°c et + 8°c pendant 7 jours ; et

a - 20°c pour une durée de deux mois.

D-Dimeéres :

Le préléevement a été fait sur tube citraté de 0.5ml pour 4.5ml de sang total avec le rapport 1 : 9
a I’aide d’un vacutainer par ponction veineuse d’une maniére aseptique conformément aux
régles d’un bon prélévement. Les prélévements ont été centrifugés pendant 10 minutes a 2500
tours par minute. La centrifugation a été faite apreés la formation complete du caillot de sang
dans I’échantillon pour éviter le phénoméne d’hémolyse au cours de décantation et la présence
de fibrine qui peut rendre erroné le résultat. Les échantillons hémolysés ou fortement
lipémiques ou contenant des substances particulieres ou contaminés ont été exclus. Les bulles
d’air ont été éliminés. Les échantillons centrifugés avec une couche lipidique sur le dessus ont
été transféres dans un tube secondaire pour éviter la lipémie.

Les tests ont été effectués au plus 4 heures aprés prélevement a température ambiante (15 a
25°c).

Transport des échantillons :
Les échantillons de plasma ou de sérum ont été expédiés sous emballage et étiquetes
conformément aux réglementations nationales, féderales et Internationales pour les échantillons

cliniques et substances infectieuses.
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Mode opératoire :

La remise en suspension des microbilles magnétiques a eu lieu automatiquement lorsque le kit
est chargé avec succes apres scanne du code bar du Kit,

Garantissant que les microbilles magnétiques sont totalement suspendues et homogénes avant
utilisation. Le compte a rebours démarre automatiquement des-que le kit est chargé et dure 30
minutes pour homogeénéiser les réactifs.

Les échantillons (plasma/contréles/calibrateur) sont chargés sur le portoir spécifique pour le
systeme MAGLUMI et programmeés sur la liste de travail. La lecture est automatique dés qu’on
lance la procédure, le compte a rebours apparait dans la zone de résultat.
Le respect des conditions d’utilisation du test se référe aux instructions de la série MAGLUMI
basé sur le principe de la méthode de chimiluminescence. Chaque parametre de test est identifié
par un code bar (une puce RFID) sur le kit de réactif.
Valeurs de référence :
-la références pour les D-diméres est inférieure a 0.5pg/ml (< 0.5pg/ml).
-le référence pour la Troponine | est inférieure a 0.1pg/ml (< 0.1pg/ml)
4.9 Considérations Ethiques et Administratives.
4.9.1 Confidentialité.

Les renseignements recueillis dans les registres ont été totalement confidentiels et ne s'auraient
étre divulgués. Les renseignements personnels concernant chaque patient ont été codifiés par
un numéro qui ne permettra pas d'identifier le malade lors de la publication des résultats de

I'étude.

4.9.2 Respect des références bibliographiques.
Les textes des références bibliographiques n’ont pas fait ’objet de modifications. La propriété

intellectuelle des auteurs de nos références bibliographiques a été respecteée.

4.10 Analyse des données.

Les données recueillies ont été saisies sur SPSS-IBM 26 ; I’analyse a été faite a 'aide des
logiciels statistiques SPSS-IBM 26 et Microsoft Excel 2017. Un contrdle pendant la saisie et
apres la saisie a permis de nettoyer les incohérences dans la base de donneées. Le traitement de
texte a éte fait par Microsoft Word 2017.

Les pourcentages, les valeurs moyennes, les valeurs maximales et minimales, et I’écart type ont
été calculés. La sensibilité, la spécificité ainsi que la valeur prédictive positive et la valeur

prédictive négative ont été calculé. La comparaison entre la variation des parametres a été faite
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par le test de Khi-deux de Pearson (X?), coefficient de corrélation de Pearson (R) avec un seuil

de signification P < 0,05.

Tableau IV : Calcul de la sensibilité, spécificité, VPN, VPP.

Test Maladie présente Maladie absente
Positif A B
Négatif C D

A = vrais positifs

B = faux positifs

C = faux negatif

D = vrais négatifs

Spécificité des D-dimeéres : Vrais négatifs / (Vrais négatifs + Faux positifs)
Sensibilité des D-dimeéres : Vrais positifs / (Vrais positifs + Faux négatifs)
VPP des D-dimeres : Vrais positifs / (Vrais positifs + Faux positifs)

VPN des D-dimeres : Vrais négatifs / (Vrais négatifs + Faux négatifs)

En statistique et en épidémiologie, la valeur prédictive d'un test est la probabilité qu'une
condition soit présente en fonction du résultat de ce test. Le test doit €tre dichotomique, c’est-
a-dire qu’il ne peut donner que deux résultats différents. La valeur prédictive positive est la
probabilité que la condition soit présente lorsque le test est positif. La valeur prédictive négative
est la probabilité que la condition ne soit pas présente lorsque le test est négatif. La valeur
prédictive positive (VPP) est fonction de la sensibilité et de la spécificité du test, ainsi que de

la prévalence de la condition dans la population étudiée.
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RESULTATS
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5 RESULTATS.

Nous avons procédé a I’analyse biologique de certains marqueurs biologiques chez 129

patients.

CARACTERISTIQUES SOCIODEMOGRAPHIQUES.

49%

51%

Hlm2

Figure 6: Répartition de la population d’étude selon le sexe.

Le sexe féminin était le plus représenté soit 51,2% de 1’effectif avec un ratio homme /femme

de 0,95.

Tableau : V Fréquence de D-diméres dans la population d’étude.

Seuil DDIM Effectif Pourcentage

Négatif 34 26 %
Positif 95 74 %
Total 129 100 %

Le D-dimeéres a été retrouvé positif chez 95 patients soit une fréquence de 73,64%.
La maladie thromboembolique veineuse a été retrouvée chez 37,9 de nos patients inclus.

THESE DE PHARMACIE ABDOULAYE TOGOLA HOPITAL DU MALI 34



Intérét du dosage des D-dimeres dans le diagnostic de la maladie thromboembolique veineuse

80
70
60
50
40
30
20

10

18-29 30-39 40-49 50 et Plus

B Série]l e Série2

Figure 7: Repartition de la population d’étude selon la tranche d’age.
La classe d’age de 50 ans et plus était majoritaire avec un effectif de 71 soit 55%.

L’age moyenne était de 52 £ 17 ans avec des extrémes de 18 a 92 ans.

EFFECTIF POURCENTAGE

M Bamako ® Hors Bamako

Figure 8: Répartition de la population d’étude selon la résidence.

Sur les 129 patients, 110 venaient de Bamako soit 85,3%, 19 étaient hors Bamako soit 14,7%.
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Tableau VI : Repartition de la population d’étude selon 1’ethnie.

Ethnie Effectif Pourcentage
Bambara 45 34,9%
Soninké 14 10,9%
Senoufo 4 3,1%
Malinké 15 11,6%

Peulh 21 16,3%

Bozo 4 3,1%

Bobo 2 1,6%
Minianka 6 4,7%

Dogon 9 7,0%
Sonrhal 9 7,0%

Total 129 100%

Les bambaras étaient les plus représentés avec un effectif de 45 soit un taux de 34,9%.

Tableau VII : Repartition de la population d’étude selon la profession.

Profession Effectif Pourcentage
Ménageres 29 22,5%%

Tailleur 5 3,9%
Commergant(e) 22 17,1%
Agent de santé 4 3,1%
Etudiant(e) 3 2,3%
Ouvrier 2 1,6%
Enseignant(e) 7 5,4%
Eleveur 2 1,6%
Militaire 1 0,8%
Fonctionnaire 5 3,9%
Retrait(e)é 35 27,1%
Cultivateur 9 7,0%
Ingénieur 3 2,3%
Orpailleur 1 0,8%
Coiffeuse 1 0,8%
Total 129 100%

Les retraités étaient les plus représentés avec un effectif de 35 soit 27,1% suivis des ménagéres

et des commergant(e)s respectivement 22,5% et 17,1%.
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Tableau V111 : Repartition de la population d’étude selon le statut d’hospitalisation.

Statut Effectif Pourcentage
Ambulatoire 61 47,3%
Hospitalisé(e) 68 52,7%

Total 129 100%

Les patients hospitalisés représentaient 52,7%.

Tableau IX : Repartition de la population d’étude des patients selon le service.

Service demandeur Fréquence Pourcentage
Chirurgie 7 5,4%
Réanimation 7 5,4%
Médecine 80 62,1%
Urgence 35 27,1%
Total 129 100%

La médecine était le service le plus représenté avec un effectif de 80 patients soit 62,1%.

5.1 CARACTERISTIQUES CLINIQUES.
Tableau X : Repartition de la population d’étude selon le motif de consultation.

Motif de consultation Effectif Pourcentage
Douleur des Ml 15 11,6%
Douleur thoracique 32 24,8%
Dyspnée 28 21,7%
Hémiplégie 3 2,3%
Hémoptysie 3 2,3%
Hémorragie 1 0,8%
(Edeéme des M1 30 23,3%
Signe de Homans 8 6,2%
Tachycardie 7 5,4%
Toux 2 1,6%
Total 129 100 %

Les motifs de consultation retrouvés majoritairement chez nos patients inclus étaient :

Douleur thoracique, ccdéme de membres inférieurs, dyspnée, douleur de membres inférieurs
respectivement chez 24,8% ; 23,3% ; 21,7% ; 11,6%.
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Tableau XI : Repartition de la population d’étude selon le facteur de risque de la MTEV.

Facteurs de risque D-D Positif D-D Négatif Total
Alitement prolongé 5 (3,87%) 4 (3,10%) 9 (6,97%)
ATCD de TVP/EP 4 (3,10 %) 0 (0%) 4 (3,10%)
Néant 3 (2,32%) 1 (0,77%) 4(3,10%)
Chimiothérapie 2 (1,55 %) 0 (0%) 2 (1,55%)
Chirurgie du bassin 2 (1,55%) 1 (0,77%) 3 (2,32%)
Chirurgie récente 4 (3,10 %) 0 (0%) 4 (3,10%)
Contraception orale 4 (3,10%) 1 (0,77%) 5 (3,87%)
Diabéte 2 (1,55 %) 0 (0%) 2 (1,55%)
HTA 8 (6,20 %) 6 (4,65%) 14 (10,85%)
Immobilisation 7 (5,42 %) 2 (1,55%) 9 (6,97%)
Infection aigue 2 (1,55 %) 0 (0%) 2 (1,55%)
Insuffisance cardiaque 1 (0,77 %) 0 (0%) 1 (0,77%)
Surpoids/Obésité 34 (26,35%) 13 (10,07%) 47 (36,43%)
Prothése de la hanche 1 (0,77%) 0 (0%) 1 (0,77%)
Syndrome métabolique 4 (3,10%) 0 (0%) 4 (3,10%)
Tabac 5 (3,87%) 6 (4,65%0) 11 (8,52%)
THS 4 (3,10%) 0 (0%) 4 (3,10%)
Traumatisme 3 (2,32%) 0 (0%) 3 (2,32%)
Total 95 (73,64%) 34 (26,36%) 129 (100%)

Au total 95 patients soit 73,64 % avaient un taux de D-dimeres positif. Les facteurs de risque
de maladie thromboembolique veineuse majoritairement retrouvés étaient le surpoids/obésité
et ’HTA respectivement 26,35% et 6,20 %.
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Tableau XI1 : Repartition de la population d’étude selon le diagnostic retenu.

Diagnostic D-D Positif D-D Négatif Total
MTEV 47 (36,43%) 2 (1,55%) 49 (37,98%)
Insuffisance Cardiaque 12 (9,30%) 11 (8,52%) 23 (17,82%)
Lupus 2 (1,55%) 0 (0%) 2 (1,55%)
Bronchopneumopathie 1 (0,77%) 0 (0%) 1 (0,77%)
(Edéme aigu du poumon 3(2,32%) 2 (1,55%) 5 (3,87%)
Tuberculose 4 (3,10%) 0 (0%) 4 (3,10%)
Infarctus du myocarde 2 (1,55%) 2 (1,55%) 4 (3,10%)
Insuffisance Veineuse 10 (7,75%) 2 (1,55%) 12 (9,30%)
Gastropathie 2 (1,55%) 6 (4,65%) 8 (6,20%)
Rhumatisme articulaire aigu 2 (1,55%) 1 (0,77%) 3 (2,32%)
Pneumonie 0 (0%) 1 (0,77%) 1 (0,77%)
Polyarthrite rhumatoide 5 (3,87%) 3 (2,32%) 8 (6,20%)
Accident vasculaire cérébrale 5 (3,87%) 4 (3,10%) 9 (6,98%)
Total 95 (73,64%) 34 (26,36%) 129 (100%)

Parmi les 95 patients soit 73,64 % ayant un taux de D-dimeres positif, la MTEV était la plus
majoritaire avec 36,43%. Nos patients atteints de MTEV présentaient une EP dans 51% des cas,
une TVP dans 38% des cas. La TVP était associée a I’EP dans 11% des cas.

Tableau X111 : Repartition de la population d’étude selon 1’évolution de la MTEV.

Evolution MTEV Autres Total
Guérison 43 (33,33%) 77 (59,68%) 120 (93,02%)
Déces 6 (4,65%) 3 (2,32%) 9 (6,98%)
Total 49 (37,98) 80 (62,02%) 129 (100%)

Nous avons retrouvé un taux de mortalité de 6,98% dans la population d’étude, et un taux de
déces de 4,65% due a la MTEV.
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52 CARACTERISTIQUES ANALYTIQUES.
Tableau X1V : Repartition de la population d’étude en fonction des D-dimeres et le sexe.

D-dimeéres
Négatif Positif
Masculin 21 (16,3%) 42 (32,5%) 63 (48,8%) 0,07
Féminin 13 (10%) 53 (41%) 66 (51,2%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

Nous constatons que le taux des D-dimeres était positif chez 73,5% de notre population d’étude
soit chez les hommes et chez les femmes respectivement 32,5% et 41,08% de la population
d’étude.

Nous n’observons pas de différence statistique entre le taux des D-dimeres et le sexe.

Tableau XV : Repartition de la population d’étude en fonction des D-diméres et 1’age.

D-dimeres
Négatif Positif
18-29 3 (2,3%) 9 (6,9%) 12 (9,3%) 0,01
30-39 10 (7,7%) 14 (10,8%) 24 (18,7%)
40-49 10 (7,7%) 12 (9,3%) 22 (17%)
50 et Plus 11 (8,6%) 60 (46,5%) 71(55%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

46,5% des patients ayant un taux des D-dimeéres positif avaient 50 ans et plus.

Les sujets agés de 50 ans et plus ayant un taux de D-dimeéres positifs étaient majoritaires soit
46,5%. Nous avons trouvé une différence statistiquement significative entre 1’age et le D-
dimeres.

Les D-dimeres chez les patients agés de plus de 50 ans étaient supérieure a 1’age x 10 pg/L.
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Tableau XVI : Repartition de la population d’étude en fonction des D-diméres et statut

d’hospitalisation.

Statut D-dimeéres
Négatif Positif
Ambulatoire 17 (13,15%) 44 (34%) 61 (47,3%) 0,01
Hospitalisé 17 (13,15%) 51 (39,5%) 68 (52,7%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

Dans la population d’étude, le taux des D-diméres a été retrouvé positif chez 39,5% des patients
hospitalisés. Nous avons observé une différence statistiquement significative entre le statut

d’hospitalisation et D-dimeres.
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Tableau XVII : La sensibilité, la spécificité ainsi que la valeur prédictive positive et la valeur

prédictive négatif des D-dimeres.

D-dimeres MTEYV présente MTEYV absente
> 0.5ug/ml 47 48
< 0.5ug/mi 2 32

Spécificité = 32/ (32+48) =40 %
Sensibilite =47/ (47+2) =95 %
VPN =32/(32+2) =94 %

VPP = 47 [ (47+48) = 49 %

Une spécificité a 40 % et une sensibilité a 95 %
Une valeur prédictive positive (VPP) a 49%, Une valeur prédictive négative (VPN) a 94 % pour

la maladie thromboembolique veineuse et les D-dimeéres.
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Tableau XVII1 : Repartition de la population d’étude en fonction des DDIM et Troponine |

D-dimeres
Troponine | Négatif Positif
Normal 14 (10,8%) 46 (35,6%) 60 (46,5%) 0,03
Elevée 20 (15,5%) 49 (37,9%) 69 (53,5%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

Dans la population d’étude, les D-diméres ont été retrouvés positif chez 37,9% des patients
ayant un taux de troponine élevé.
Nous avons retrouve une différence statistiquement significative entre le taux des D-dimeéres et

le taux de Troponine I.

Tableau XIX : Repartition de la population d’étude en fonction des D-dimeres et TP

D-dimeéres
Négatif Positif
Normal 33 (25,5%) 71 (55%) 104 (80,6%) 0,01
Bas 1 (0,8%) 24 (18,5%) 25 (19,4%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

Dans la population d’étude, les D-dimeres ont été retrouvés positif chez 55% et 18,5%
respectivement chez les patients ayant un TP normal et bas.

Nous avons retrouvé une différence statistiquement significative entre le taux des D-dimeéres et
le TP.
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Tableau XX : Repartition de la population d’étude en fonction des D-dimeéres et TCA

D-dimeres
Négatif Positif
Normal 34 (26,3%) 93 (72%) 127 (98,5%) 0,26
Allongée 0 (0%) 2 (1,5%) 2 (1,5%)
Total 34 (26,3%) 95 (73,5%) 129 (100%)

Dans la population d’étude, les D-dimeres ont été retrouves positif chez 72% et 1,5%
respectivement chez les patients ayant un TCA normal et allonge.

Nous n’avons pas retrouvé de différence statistiquement significative entre le taux des D-
dimeéres et le TCA.
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COMMENTAIRES ET
DISCUSSIONS
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6 COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS.
6.1 Difficultés de I’étude.

Il s’agit d’une étude prospective transversale descriptive, réalisée entre le service de
Médecine/Endocrinologie, Urgence, Chirurgie, Réanimation et le laboratoire d’analyse
biomédicale sur une période de 9 mois (Octobre 2021 a Juillet 2022).

Au cours de notre étude, nous avons rencontré certaines difficultés :

- Le codt élevé du dosage des D-dimeres n’était pas a la portée de certains patients, ce
qui exclut certaines catégories de patients pouvant constituer une diminution de la taille
de I’échantillon.

- Les ruptures de certains réactifs pendant la période d’étude.

- Lanon réalisation du test des D-dimeéres pendant les heures de garde.

- La non disponibilité de ressources financieres pour la prise en charge des marqueurs

biologiques pour les étudiants en thése de doctorat ou de Master.

6.2 Données sociodémographiques.

Nous avons procédé a une étude prospective descriptive transversale portant sur le dosage des
D-dimeres chez les patients ayant un tableau clinique évocateur d’une maladie
thromboembolique veineuse. Cette étude a inclus 129 patients dont la majorité était des femmes
avec 51,2 % contre 48,8 % d’homme. Le sex ratio H/F était de 0,91.

Les D-diméres ont été dosés chez 1’ensemble de nos patients et a la suite nous avons corrélé le
diagnostic de I’imagerie a celui des résultats des D-diméres. Cette corrélation nous a permis de
retrouver une MTEV chez 49 patients soit 37,9%.

6.2.1 Sexe.

La MTEYV était majoritaire chez les femmes a 53,1% avec un sex ratio H/F de 0,88. Une étude
menée par Fulbert [35] a retrouvé que le sexe féminin était le plus majoritaire avec 56% et un
sexe ratio de 0,79 ce qui est similaire au résultat obtenu dans notre étude. Une autre étude menée
par Walbane [36] nous renseigne que le sexe féminin était le plus touché par la maladie
thromboembolique veineuse. Ce résultat pourrait s’expliquer par la présence de facteurs de
risque de maladie thromboembolique veineuse plus marqué chez les femmes que chez les
hommes. On peut citer entre autres le traitement hormonal substitutif, les contraceptifs oraux,
la chirurgie du petit bassin lors des interventions obstétricales. En dépit des avancées majeures
concernant les bases genétiques de la MTEV, la cause de la maladie reste largement inexpliquee

dans de nombreux cas. En fait, la combinaison de plusieurs facteurs de risque joue
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probablement un réle important dans la survenue de la maladie, mais la confirmation de cette

hypothése requiert d’importantes études.

6.2.2 Age.

La tranche d’age de 50 ans et plus a représenté 28% avec une moyenne de 52 ans. Ce résultat
se rapproche de celui de Fulbert [35] qui a rapporté une moyenne autour de 50 ans. Ce résultat
est supérieur a celui de Dedonougbo [37] qui relate une moyenne de 38,8 ans. Cela pourrait
s’expliquer par le fait que les sujets de plus de 50 ans représentaient la majorité de notre

population d’étude.

6.2.3 Activité socioprofessionnelle.

Les femmes au foyer étaient représentées majoritairement avec 26,5% de notre population
¢tude. Cette prédominance s’expliquerait par le fait que les ménageres constituent la couche
sociale la plus représentée au Mali [38]. Ce résultat est comparable a celui de Traore [38] qui
avait retrouvé 40% de femmes au foyer. Ce résultat s’expliquerait par la taille de notre

échantillon et a la prédominance féminine.

6.3 Données cliniques.

6.3.1 Facteurs de risque.

Pendant notre étude, le surpoids/obésité et I’hypertension artérielle ont été les facteurs de risque
les plus fréquemment rencontrés soit respectivement 35,8% et 8,4%. Ces resultats sont
comparables a celui de Loyce [39] qui estimait que le surpoids/obésité était le facteur de risque

le plus majoritaire soit 42,9%. Cela pourrait s’expliquer par la nature du lieu d’étude.

6.3.2 Evolution.

L’évolution hospitaliére était jugée favorable chez 87,8 % de nos patients. Nous avons retrouvé
un taux de mortalité de 6,98% dans la population d’étude, et un taux de décés de 4,65% due a
la MTEV ce qui est Iégérement inférieur au 5% de la littérature [40 41 43]. Cette forte létalité
pourrait étre due a la taille de notre échantillon ainsi que 1’accumulation de plusieurs
comorbidités retrouvées chez les sujets agés de 50 ans et plus et les sujets hospitalisés qui étaient

majoritaires dans notre population d’étude.
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6.4 Données paracliniques :

6.4.1 D-dimeres et le sexe.

Sur I’ensemble des patients ayant un taux de D-dimeéres positif, le sexe féminin était majoritaire
soit 55,7% des cas.

Le taux de D-dimeres était positif dans 41 % dans le sexe féminin et positif dans 32,5 % dans
le sexe masculin (tableau XI111). Ce résultat est comparable a celui de Mounia [42] qui rapporte
que le taux des D-dimeres était positif dans 80% (38 cas) et 77% (40 cas) respectivement dans

le sexe féminin et le sexe masculin.

6.4.2 D-dimeres et I’age.

La tranche d’age de 50 ans et plus représentait 63,1% des patients ayant un D-D positif. Le taux
de D-dimeres était positif chez 84,5% de ces patients alors qu’il était négatif dans 15,5%. Cette
élévation du taux de D-dimeres est habituelle au cours de la vie [44 45] mais elle est amplifiée

par les conditions comorbides fréquemment rencontrées chez ces sujets [45 46].

6.4.3 D-dimeéres et le statut d’hospitalisation.

Dans la population hospitaliére de notre étude 51/68 des cas avaient un taux de D-dimeres
positif soit 75%. Ce résultat se rapproche de celui de Mounia [42] qui a retrouvé un taux de D-
dimeéres positif a 78% dans la population hospitaliere. Dans une autre étude menée par
Raimondi et al. [47], une série de 255 patients hospitalisés dans les services de médecine
générale pour des pathologies diverses autres que la maladie thromboembolique, 78% des
patients avaient un taux de D-dimeéres positif. Les patients présentant une inflammation étendue
et une cicatrisation ou une malignité peuvent également présenter une augmentation des
concentrations plasmatiques des D-dimeres [49 50]. De plus comme les D-dimeéres sont
éliminés principalement dans le foie, les patients atteints d’une maladie du foie peuvent avoir
une concentration plasmatique accrue de D-dimeres [50 51]. En raison de ces comorbidités
pouvant affecter la concentration plasmatique des D-dimeéres, 1'utilit¢é de ce test dans la

population hospitaliere est limitée [52].

6.4.4 Sensibilité, spécificité, ainsi que la VPP et la VPN des D-dimeéres.

Le taux des D-dimeres est un examen para clinique utilisé notamment pour exclure une embolie
pulmonaire. Dans ce cas-ci, la valeur prédictive positive est la probabilité d'avoir une embolie
pulmonaire si le test des D-dimeres est positif, et la valeur prédictive négative est la probabilité

de ne pas avoir d'embolie pulmonaire si le test est negatif [53].
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Comme cet examen a une bonne valeur prédictive négative (plus de 95 %), un résultat négatif
permet d'exclure cette maladie avec confiance. Par contre, puisqu'il n'a pas une bonne valeur
prédictive positive, un résultat positif n'indique aucunement qu'il s'agit d'une embolie

pulmonaire.

Or, il est important de garder en téte que les valeurs prédictives sont fortement liées a la
prévalence, de telle sorte que plus une maladie est prévalente, plus la valeur prédictive négative

diminue et la valeur prédictive positive augmente.

Dans notre étude, dans la population générale nous avons retrouvé une spécificité de 40 % et
une sensibilité de 95 % ainsi qu’une valeur prédictive négative (VPN) de 94 % et une valeur
prédictive positive (VPP) de 49%. Ce résultat est comparable a celui de Mounia [43] qui dans
son étude avec un dosage automatisé par immunoturbidimétrie avait trouvé dans la population
générale une spécificité de 47,3 % et une sensibilité de 100 % ainsi qu’une valeur prédictive
négative (VPN) de 100% et une valeur prédictive positive (VPP) de 55%. La méthode a
chimiluminescence (CLIA) en sandwich étant plus sensible que la méthode

immunoturbidimétrie pourraient expliquer cette différence de résultats.
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CONCLUSION
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7 CONCLUSION.

L’évaluation du taux des D-dimeres au cours de cette étude nous a permis de mettre en évidence
que toute élévation de la concentration plasmatique des D-dimeres n’est pas spécifique d’une
maladie thromboembolique veineuse. Les résultats ont objectivé que le dosage des D-dimeres
occupe une place importante dans le diagnostic d’exclusion de la maladie thromboembolique
veineuse avec une sensibilité et valeur prédictive négative et remarquables. Une différence
statistiquement significative a été trouvée entre les D-dimeres et le TP, entre les D-diméres et
la Troponine I, entre les D-dimeéres et 1’age. Aucune différence statistiquement significative n’a

été remarque, entre les D-dimeres et le TCA.
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RECOMMANDATIONS
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8 RECOMMANDATIONS
Aux autorités sanitaires

v" Multiplier les formations continues du personnel sur les conditions pré analytiques et
analytiques et post analytiques du dosage des D-dimeres.
v' Faciliter I’accés au dosage des D-dimeres pas seulement pendant la permanence mais
aussi pendant les heures de garde car ¢’est un examen d’urgence.
v Subventionner les dosages des D-dimeres afin que le cot reste abordable aux patients.
Aux praticiens cliniciens
v' Evaluer systématiquement le risque thromboembolique.
v' Privilégier le dosage des D-dimeéres lorsque le risque est faible ou intermédiaire.
Aux praticiens de laboratoire
v’ Traiter I’échantillon dans 1’urgence et communiquer le résultat le plus vite que possible
au clinicien.
A la population
v" Lutter contre les facteurs de risque tel que : I’obésité, le tabagisme, la sédentarité.

v’ Pratiquer I’activité physique réguliere.

________________________________________________________________________________________________________________]
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ANNEXES.

Fiche d’enquéte.

Q1 Numéro d’identification & ........... ... ... i
Q2Prénom ... NOM &
(@ N O] o] 71! S
Q4 Sexe : () 1= Féminin; () 2= Masculin

()18-28; () 29-39; () 40-50; () 50 +
Q6 Résidence :

Q7 Ethnie :
() Bambara ; () Peulh ; () Malinké ; () Soninkeé ; () Dogon ; () Sonrhai ; () Senoufo ; (

) Minianka ; ( ) Bobo ; ( ) Bozo ; ( ) Forgeron .

Q8 Profession :

() Ménagere ; () Enseignant(e) ; () Militaire ; () Cultivateur ; () Agent de santé ; (
) Commercant(e) ; () Eleve/Etudiant(e) ; () Tailleur; () Fonctionnaire ; () Ouvrier; ()
Retraité(e).

AAULT S .ttt

Q9 Motif de consultation :

() Dyspnée ; () Hémoptysie ; () Hémiplégie ; () Toux ;() Tremblement ; () AVC; ()
Essoufflement ; () 10= (Edéme ; () Signe de Homans ; () Altération de conscience ; ()

Traumatisme ; () Douleur ; () Fiévre ; () Hémorragie ; () Diarrhée ; () Tachycardie ; ()
Douleur thoracique () ; Toux ().

Q10 Statut :

() 1= Ambulatoire ; () 2= Hospitalise(e).

Q11 Mode d’admission :

() 1= Volontaire ; () 2= Référé(e) ; () 3= Evacué(e).
Q12 Facteurs de risque : () 1=Oui ; () 2= Non.
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() Antecédent de thrombose ; () Tabac ; () Alcool ; () Poids ; () Chirurgie du bassin ; ()
Alitement prolongé ; () Immobilisation ; () Insuffisance cardiaque ; () Contraception orale;
() Infection aigue ; () Chimiothérapie ; () HTA ; () Diabete ; () Ulcere; () Chirurgie
récente ; () Cancer ; () Traumatisme ; () Hémophilie ; () Prothése du genou ; () Prothése de

la hanche ; () Traitement hormonale substitutif .

Q13 Service demandeur :

() 1=Cardiologie ; () 2= Pneumologie ; () 3= Chirurgie ; () 4= Réanimation ; () 5= Médecine
interne ; () 6= Urgence ; () 8=Endocrinologie ; () 9=Externe.

Q14 Signes cliniques de thrombose veineuse profonde : () 1= Oui ; () 2= Non

() Fievre; (') Douleur de membre inferieur ; () (Edéme de membres inferieur ; () (Edéme
unilatérale ; () Signe de Homans.

010
Q15 Signes cliniques d’embolie pulmonaire : () 1= Oui ; () 2= Non

() Tachycardie ; () Dyspnée ; () Douleur thoracique ; () Hémoptysie ; () Essoufflement.
010 PP
Q16 Analyses Biologiques :

(Do 1101 1=] - I PPN

T A e e
50007 411 SO

Q17 Examens complémentaires : () 1= Oui ; () 2= Non

Q18 Diagnostic : () Thrombose veineuse profonde ( ) Embolie pulmonaire ( ) Thrombose

veineuse profonde + Embolie pulmonaire () Autres

() Sous Poids ; () Normal ; () Surpoids ; () O Modérée ; () O Sévere ; () O Morbide.
Q22 Evolution du patient :
() Guerison ; () Sortie contre avis médical ; () Déces
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RESUME

Introduction : La maladie thromboembolique veineuse est une maladie multifactorielle
devenant un probléme majeur de santé. Le dosage des D-dimeres est inclu dans son diagnostic
comme test d’exclusion.

Objectif : Etudier I’intérét du dosage dans la stratégie diagnostic de la maladie
thromboembolique.

Méthodes : 1l s’agissait d’une étude prospective descriptive et analytique allant du 02 Octobre
2021 au 25 Juin 2022, réalisée entre le service de médecine, d’urgence, de réanimation, de
chirurgie et le laboratoire d’analyse et d’anatomopathologie de 1’Hopital du Mali. portant sur
tous les dossiers de sujets agés del8 ans ou plus suivis ou hospitalisés a 1’hopital du Mali
documenté par un dosage de D-dimeres. Les échantillons ont été collectés selon une méthode
exhaustive non probabiliste ou tous les patients bénéficiaires d’un dosage de D-dimeres ont été
inclus durant la période d’étude. Les variables biologiques mesurées étaient : Le taux de
prothrombine, le temps de céphaline activé, la troponine I, les D-dimeres.

Résultats : Les D-dimeéres ont été dosés chez 129 patients cliniquement suspects de maladie
thromboembolique veineuse. La maladie thromboembolique veineuse était présente chez 49
patients soit une prévalence de 37,9%. L’age moyen était 52 ans avec les ages extrémes de 25-
85 ans. Le sex ratio H/F était de 0,88. Les sujets agés de 50 ans et plus étaient majoritaires avec
57,1%. Les facteurs de risque retrouvés majoritairement et impliqués dans la positivité des D-
dimeres étaient le surpoids/obésité et I’hypertension artérielle respectivement 35,8% et
8,4% des cas. La sensibilité des D-dimeres était 95% et la VPN était 94%. Une différence
statistique été retrouvé entre les D-dimeres et 1’age, entre D-dimeres et Troponines.
Conclusion : L’¢lévation des D-dimeéres n’était pas spécifique de la maladie
thromboembolique veineuse, nous avons retrouvé une meilleure sensibilité et une meilleure
valeur prédictive négative, 1’age était un facteur pouvant entrainer 1’élévation des D-dimeres.

Mots clés : D-diméres - maladie thromboembolique veineuse - Hopital du Mali.
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ABSTRACT

Introduction: Venous thromboembolic disease is a multifactorial disease becoming a major
health problem. The dosage of D-dimers is included in its diagnosis as a test of exclusion.
Objective: To study the interest of the assay in the diagnostic strategy of thromboembolic
disease.

Methods: This was a descriptive and analytical prospective study from October 2, 2021 to June
25, 2022, carried out between the medical, emergency, resuscitation, surgery, and the analysis
and anatomopathology laboratory of the Mali hospital, covering all the files of subjects aged
18 or over. no longer followed or hospitalized in the hospital in Mali documented by a dosage
of D-dimers. The samples were collected using an exhaustive non-probabilistic method where
all patients receiving a D-dimer assay were included during the study period. The biological
variables measured were prothrombin level, activated partial thromboplastin time, troponin |,
D-dimers.

Results :D-dimers were measured in 129 patients clinically suspected of venous
thromboembolic disease. Venous thromboembolic disease was present in 49 patients, a
prevalence of 37.9%. The average age was 52 years with extreme ages of 25-85 years. The M/F
sex ratio was 0.88. Subjects aged 50 and over were the majority with 57.1%. The risk factors
mainly found and involved in D-dimer positivity were overweight/obesity and arterial
hypertension in 35.8% and 8.4% of cases respectively. D-dimer sensitivity was 95% and NPV
was 94%. A statistical difference was found between D-dimers and age.

Conclusion: The elevation of D-dimers was not specific to venous thromboembolic disease,
we found a better sensitivity and a better negative predictive value, age was a factor that could
cause the elevation of D-dimers.

Key words :D-dimers - venous thromboembolic disease - « Mali Hospital ».
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SERMENT DE GALIEN
Je jure, en présence des maitres de la faculté, des conseillers de
[ordre des pharmaciens et de mes condisciples

D’honorer ceux qui m ont instruit dans les préceptes de mon art

et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele a leur

enseignement
D ’exercer dans [intérét de la Santé Publique, ma profession avec
conscience et de respecter non seulement la [égislation en vigueur
mais aussi les régles de ["honneur, de la probité et du
désintéressement ;
De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le
malade et sa dignité humaine.

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et
mon état pour corrompre les meeurs et favoriser les actes
criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses.

Que je sois couvert d opprobres et méprisé de mes confréres sij’y
mangue.

Je le jure 1!
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