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Introduction 

• Chirurgie cardiaque pédiatrique et assistances circulatoires implique la 
confrontation au double risque thrombotique et hémorragique. 

• Les buts de ce cours est de donner des éléments de réflexions sur la prise 
en charge de l’hémorragie et de la thrombose dans le contexte de 
correction chirurgicale des cardiopathies congénitales en incluant les 
assistances de courte (type ECMO) et de moyenne durée (type VAD). 

• Il demeure en effet un très large champ de recherche dans ce domaine, 
concernant plus particulièrement 

1. La physiologie de l’hémostase. 

2. La recherche d’un anticoagulant idéal. 

3. L’évaluation biologique de l’hémostase. 

4. L’existence d’un lien entre la conduite du traitement anticoagulant et la survenue 
des évènements hémorragiques et thrombotiques. 



Un bref rappel physiologique 



- Davies EW, Ratnoff. Waterfall sequence for intrinsic blood clotting. Science. 1964;145:1310-
1312. 
- Macfarlane RG. An enzyme cascade in the blood clotting mechanism, and its function as a 
biochemical amplifier. Nature. 1964;202:498-499. 

• Une voie extrinsèque induite par une lésion 
tissulaire (facteur tissulaire). 

• Le rôle de la voie intinsèque (système contact) 
en situation physiologique est moins claire 
mais prend une dimension essentielle quand 
le sang se trouve en contact avec des surfaces 
artificielles. 

• Ces deux voies convergent pour forme le 
complexe prothrombinase (Ca2+-Va-Xa-PL). 

• Formation de thrombine. 

• FXIIIa stabilisant le caillot de fibrine 

• Phase de fibrinolyse 



Nouveau model de l’hémostase 

Initiation par le Facteur 
Tissulaire et FVIIa 

Amplification 

Stabilisation 



Les plaquettes sont activés par deux voies 
indépendantes 

 
1. L’expression du Facteur tissulaire aboutit, in fine, a la formation des  

premières molécules de thrombine  activation plaquettaire. Ce 
mécanisme ne nécessite pas de lésion endothéliale. 

2. L’exposition du sous endothélium entraine une interaction activatrice entre 
le vWf, et les plaquettes. 

3. L’expression ADP activent les plaquettes en se fixant sur les récepteurs P2Y1 
et P2Y12 des plaquettes. Celles-ci peuvent se fixer sur les structures sous 
endothéliales par l’intermédiare de la fibrine et le vWf. 

 

 



L’Endothélium…  
Un traitement de surface naturel 

Thrombomoduline 

glycosaminoglycanes 

Ectonucleotidase  
Enzym 

Tissu Factor 
Pathway Inhibitor 

Z-dependent 
protease inhibitor 







Un anticoagulant de référence 
l’héparine… 

et son cofacteur, l’antithrombine 



Un anticoagulant de référence l’héparine… 















Acide Tranexamic 

Grande hétérogénéïté ente les equipes: 
A Marseille: 15 mg/kg en1h à l’induction puis 10mg/kg/h 
pendant la chirurgie 



Comment définir une hémorragie 
postopératoire significative? 









La prédiction du saignement est-elle possible? 

• Profiter de la CEC pour optimiser les conditions de charge. 

• L’obtention de l’hémostase est un sujet cruciale: 
Hémostase chirurgicale: prolène – colle biologique – pansement hémostatique. 
Hémostase biologique: Fondamentale pour créer les conditions du succès –  

o PH / T° / Hb / Ca2+  
o Etude de l’hémostase au laboratoire – Point Of Care – PVI /CUP/ Cplx Prothrombinique/Fibrinogène/fVIIa 

British Journal of Anaesthesia. 1 janv 2015;114(1):91-102. 



















Conséquences hémostatiques 
d’une assistance 



Mécanisme expliquant les Phénomènes Hémorragiques 

• Thrombocytopénie: 
Complication très classique au cours de l’ECMO qui curieusement est assez peu décrite dans 

les études. 
La physiopathologie conjugue des causes inhérentes au patient et à la machine d’assistance. 
Seuils transfusionels assez variable. 

• CIVD: 
Maladie primitive 
Rôle important des interactions 
Difficulté diagnostic  

• Hyperfibrinolyse: 
Activation de la fibrinolyse. 
Phénomène secondaire à un processus thrombotique. 

Maladie de von Willebrand acquise 

Hémolyse 



Méchanisme expliquant les Phénomènes Thrombotiques 

• Contact du sang avec les 
surfaces artificielles. 

• Inflammation médiée par le 
complément. 

• ECMO ≈ CEC de très longue 
durée. 

• Très rarement TIH chez l’enfant. 



Physiologie appliquée au VAD 

• Adsorbtion du Kininogène de HPM sur le 
titanium du VAD  activation de la voie 
intrinsèque. 

• Macrophages et monocytes expriment du 
facteur tissulaire  activation de la voie 
extrinsèque. 

• Activation plaquettaire avec libérattion de 
facteurV  amplification des 
phénomènes thrombotiques. 

• Activation de la fibrinolyse par le système 
Kallikreine. 

• Les produits de dégradation de la fibrine 
 fixation R G2b3a. 

• Déficit vWf 



Quelles sont les implications de 
ces phénomène thrombotiques 

et hémorragiques? 



Période recrutement2005-2011 





• Survie globale 49%(NN 40% ; Ped 57%) 

• Evts hémorragiques 23% des cas. 

• Survie annuelle stable durant la période de 
recrutement. 

• Evènements hémorragiques significativement 
corrélés a une diminution de survie de 33% 
dans la cohortes néonatale et de 32% dans le 
groupe pédiatrique. 

• L’association de plusieurs complications 
hémorragiques diminue la surviede façon 
significative.  



• Evts thrombotiques dans 33% des cas. 

• Diminution équivalente de la survie ≈ 
30% dans les deux groupes de 
patients. 

• L’augmentation du nombre de 
complication thrombotique chez un 
même patient diminue la survie. 



Risque de décès de 1-3% par jour d’ECMO 

• 1ere étude prospective consacrée à l’ECMO. 

• Buts de l’étude: 
 Incidence des évènements thrombotiques et 

hémorragiques. 
 Identifier les facteurs associés à ces 

évènements. 
Evaluer leur impact sur le pronostic du patient. 

• 514 patients < 19 ans (centres US majeurs) 
• Survie globale à 54,9%. 
• 27,5 évènements hémorragiques % jours ECMO. 
• 11 évènements thrombotiques % jours ECMO. 

64% 36% des patients 



Nouveaux évènements hémorragiques pour 100 jours d’assistance 
par âge et indication d’ECMO 

• Evènements hémorragique chez 70,2% des patients… 

• …dont 16% d’AVC hémorragique. 

• …soit 27,5 evts hémorragiques %j ECMO. 

• Rôle joué par les bilans… 

• …qui sont la seul cause d’une transfusion dans 42.2% 
des cas. 



• Forte association entre la durée 
de l’assistance et la survenue de 
complications hémorragiques. 

• Les facteurs prédictifs 
d’hémorragie sont: 
« Cardiac » ECMO. 
« ECPR » ECMO. 
ECMO en salle d’opération sur non 

seuvrabilité de la CEC. 

• Assez grandes variations 
d’incidence entre les centres! 

• Impératif d’homogénéisation des 
pratiques. 



Nouveaux évènements thrombotiques pour 100 jours d’assistance 
par âge et indication d’ECMO 

 



Outcome… 

• Survie globale de la cohorte est de 54,9%, variable 
bien sur en fonction de l’indication, mais pas fonction 
de l’âge ni du site ECMO. 

• Les évènements hémorragiques et thrombotiques 
sont associés à une statut clinique altéré à la sortie 
de réanimation (Patient Overall Performance Category score; 
Pediatric Cerebral Performance Category score). 

• Rôle statistique important des mort cérébrales dans 
cette association. 

• La survenue d’une hémolyse ne semble pas avoir 
d’impact sur l’état clinique à la sortie de réanimation. 

• En analyse multivariée, les évènements 
hémorragiques sont associés à une sur-mortalité 
(Hazard Ratio = 1,75). 



La conduite de 
l’anticoagulation 



• 121 centres / 187 qui sont affilliés à l’ELSO. 

• 67% sont des centres pédiatriques. 

• Tous les centres ont l’HNF comme 
anticoagulant en première intention. 



• « Cofacteur » de l’héparine. 

• Une fois liée à l’héparine, les pouvoirs antithrombinique sont multiplié par 
2000-4000. 

• Antithrombine du nouveau né = 60% de l’activité observée chez un adulte. 

 

 

 

• La perfusion d’antithrombine permet de diminuer les doses d’héparine et 
augmente le niveau d’antiXa. 

• Absence d’effet adverse (notamment hémorragique). 

ASAIOJ 2014 



Monitorage de 
l’anticoagulation 



ACT 



2014 



• Méthode 
viscoélastométrique de 
formation du caillot. 

• Sur sang total. 

• En situation de « no 
flow » (donc la plus 
thrombogène). 

 



• 10 ECMO adultes  110 jours ECMO. 

• 7 ECMO VA  / 3 ECMO VV. 

• 6 survivants. 

 

• Objectifs d’anticoagulation: 
• APTT 1,5 – 2 X Normal 

 

• Etude observationnelle 
• Thromboélastométrie 

• Multiaggrégométrie 



Cette étude suggère que les réponses thérapeutiques à une hémorragie selon le protocol 
théorique thromboélastométrie  ne correspond qu’assez rarement à la décision prise par 
le clinicien avec le protocole traditionnel. 

• Analyse des options 
thérapeutiques en réponse à 
une hémorragie portant sur la 
conduite de l’héparinothérapie 
et la transfusion de produits 
hémostatiques. 

• Comparaison « fictive » avec un 
protocole validé guidé par le 
TEG. 



Jeune Fille de16 ans 

•Myocardite (qui senrévelera être une 
grippe) 
•Dégradation très rapide de la situation 
• ECMO ECLS 
•Pas de no flow 
• Low flow 45 mn en cumulé  
•Canulation fémoro-fémorale gauche 



Bilan de coagulation de 22h 
Hémorragie modérée au site d’insertion des canules 
Hémorragie sphère ORL  
HNF 550 UI/Kg/j 

• APTT > 150 

• Activité anti Xa = 0.5 

• Plaquettes = 80 000 

• TP=37% 

 

 

Quel est votre conduite vis-à-vis de l’héparine ? 



Prélèvement de 14h du sang total alors que la patiente est sous 
héparine  

On pourrait interpréter toutes ces anomalies de la coag comme un effet de 
l’héparine…mais 



Le même prélèvement avec antagonisation de 
l’héparine… 

Ça ressemble beaucoup au prélèvement précédent 
 conclusion le malade n’est absolument pas anti coagulé!!!! 

AT3= 15%!!!!! 



Une autre façon de le montrer… 



ECMO J3 ; Vidange d’un 
épanchement péricardique + rajout 
d’une canule cervicale 
Persistance des phénomènes 
hémorragiques locaux sans critères 
de gravité 

• TCA >150 

• Activité anti Xa = 0,7 

• Plaquettes = 135 000 

• TP=37% 

• Anti thrombine: 85% 



Une coagulation sous héparine qui est un peu 
mieux qu’hier 



Une autre façon de le montrer 



Le cas particulier des VAD 



• Les complicationds neurologiques 
sont la principale cause de morbi-
mortalité. 

• 73 évènements sur 59 patients 

• 89% sont des accidents 
ischémiques. 

• 12% sont des accidents 
hémorragiques. 

• 75% surviennet dans les 28 
premiers jours (50% dans les 14 
premiers jours) 



Physiologie appliquée au VAD 

• Adsorbtion du Kininogène de HPM sur le 
titanium du VAD  activation de la voie 
intrinsèque. 

• Macrophages et monocytes expriment du 
facteur tissulaire  activation de la voie 
extrinsèque. 

• Activation plaquettaire avec libérattion de 
facteurV  amplification des 
phénomènes thrombotiques. 

• Activation de la fibrinolyse par le système 
Kallikreine. 

• Les produits de dégradation de la fibrine 
 fixation R G2b3a. 

• Déficit vWf 



Pourquoi avons-nous tant de difficulté à 
maitriser l’hémostase dans ce contexte?? 

Non respect du protocole 
d’anticoagulation? 

• Atteinte retardée des objectifs 
d’anticoagulation. 

• Patient rarement en fenêtre 
thérapeutique ou, en tout cas 
insuffisamment. 

• Prélèvements contaminés par de 
l’héparine, ne reflétant pas le 
vrai statu hémostatique. 

 

 



Pourquoi avons-nous tant de difficulté à 
maitriser l’hémostase dans ce contexte?? 

Le protocole est il adapté? 



• Importance d’une équipe 
référente qui manage la 
conduite du traitement 
anticoagulant et antiaggrégant. 

  

• Idéalement en lien avec le 
laboratoire d’hémostase. 

 





Merci de votre attention 


