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Introduction de la problématique 
 

1. La thrombose veineuse superficielle 

 

La thrombose veineuse superficielle (TVS) fait suite au développement d’un thrombus dans une veine 

superficielle, associé ou non à une inflammation. Par ses facteurs de risque et son histoire naturelle, 

la TVS est aujourd’hui en passe d’intégrer  la maladie veineuse thromboembolique, qui rassemble  la 

thrombose veineuse profonde (TVP) et l’embolie pulmonaire (EP).1 

La forme de TVS la plus commune siège sur le réseau veineux superficiel des membres inférieurs. Ce 

réseau s’articule autour de deux axes principaux ; la grande veine saphène qui chemine à la face interne 

de la jambe et se jette dans la veine fémorale commune, et la petite veine saphène, qui chemine sur 

la  face  postéro‐externe  de  la  jambe  et  se  jette  dans  la  veine  poplitée.  De  nombreuses  veines, 

communicantes ou perforantes, s’abouchent sur ces deux axes. L’ensemble forme un réseau veineux 

sujet à de multiples variations anatomiques (Figure 1).2,3 Traditionnellement, la proximité du thrombus 

avec  la  jonction  saphéno‐fémorale  défini  deux  formes  de  TVS  des membres  inférieurs,  une  TVS 

siégeant à moins de 3 cm de cette jonction étant considérée de sévérité similaire à la TVP.4  

 

Figure 1. Anatomie du réseau veineux superficiel de membres inférieurs  
D’après: Laboratoire d’Anatomie Toulouse Purpan www.anat‐jg.com et Société de Chirurgie Vasculaire de Langue Française www.vasculaire.com  

 

D’autres  localisations ont été décrites sur  les membres supérieurs,  le cou,  l’abdomen ou encore  le 

pénis.1,4 Parmi elles, deux entités particulières se distinguent :  

‐ Le  syndrome de Trousseau,  constitué par une  thrombophlébite migratoire  survenant dans un 

contexte de cancer.5 

‐ La maladie de Mondor, constituée par une TVS siégeant sur la paroi thoracique ou la veine dorsale 

pénienne, souvent idiopathique, d’évolution spontanément résolutive.6,7 
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2. Une pathologie commune à la prévalence incertaine 

1. Prévalence  

 

Estimations  

A  notre  connaissance,  la  prévalence  de  la  TVS  des  membres  inférieurs  en  population  générale 

demeurait jusqu’ici inconnue, aucune étude dédiée n’ayant été réalisée.  

L’estimation la plus ancienne a été effectuée aux Etats‐Unis en 1973 et suggère une incidence annuelle 

de 0,28‰, soit 123 000 cas chaque année sur le territoire américain.8 Cette estimation a été revue à 

250 000 cas par an en 1991.9 

Des incidences beaucoup plus élevées, situées entre 4‰ et 5‰ ont été suggérées plus récemment en 

Europe. Ces chiffres ont été calculés par extrapolation sur la base du nombre de cas hospitalisés 10 ou 

d’enquête déclarative auprès de médecins généralistes.11  

L’estimation reprise habituellement dans la littérature est tirée d’une étude italienne, nommée étude 

FAST (First Ambulatory Screening on Thromboembolism). Cette enquête, réalisée auprès de 15 180 

patients  adultes  consultant  leur médecin  généraliste,  recherchait  la  prévalence  des  évènements 

thromboemboliques  au  cours  de  l’année  écoulée.  Les  TVS  déclarées  y  ont  été  deux  fois  plus 

nombreuses que les TVP et EP réunies : 4,9% versus 3,2% chez les hommes, et 10,8% versus 4,4% chez 

les femmes, respectivement.12 

Outre leur variabilité, deux éléments tempèrent ces estimations. D’une part, depuis la réalisation des 

premières  études,  l’émergence  et  la  disponibilité  de  l’échodoppler  ont  grandement  amélioré  le 

diagnostic  de  la  TVS,  augmentant  mécaniquement  son  incidence.13  D’autre  part,  la  recherche 

d’antécédents thromboemboliques  par enquête déclarative a montré des limites. Ainsi, si la question 

sur  les  antécédents  familiaux  semble  amener  une  réponse  fiable  (kappa=0,98),  celle  sur  les 

antécédents  thromboemboliques  personnels  une  valeur  prédictive  positive  évaluée  à  9,5% 

seulement.14,15 

 

Populations et périodes particulières  

La  recherche  de  populations  particulières  à  risque  augmenté  de  TVS  a  amené  certaines  études  à 

évaluer l’incidence de la TVS dans ces populations. Ainsi, chez les femmes enceintes, la TVS surviendrait 

dans  0,50‰  à  0,68‰  des  accouchements,  avec  un  risque  maximal  dans  les  48  heures  après 

l’accouchement.16,17 Chez des voyageurs prenant un vol long‐courrier (>8 heures), dans le bras placebo 

d’un essai contrôlé, 4 des 97 participants (4,1%) ont présenté une TVS.18 

Une étude grecque a aussi recherché une éventuelle variation de l’incidence de la TVS sur des périodes 

particulières  de  l’année. Dans  cette  étude  rétrospective monocentrique hospitalière,  la  TVS  a  été 

mesurée deux fois plus fréquente durant les mois de Mai à Octobre, avec un pic lors des mois de Juin 

et Juillet.19 
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2. Facteurs de risques de TVS  

 

Les facteurs de risque de la TVS sont nombreux. Ils reprennent les mêmes facteurs que ceux décrits 

pour la TVP20, auxquels s’ajoute la présence de varices, présentes dans plus de 80% des cas de TVS. Ces 

facteurs sont présentés dans le tableau 1, en fonction du mécanisme physiopathologique sous‐jacent 

tel que décrit par Virchow.4,10,21–25,25–27  

 

Trouble de la coagulation 
  Thrombophilie et pathologies hématologiques 
    Mutation facteur V Leiden  
    Elévation de facteur VIII  
    Déficit en protéine C 
    Déficit en protéine S 
    Déficit en antithrombine III 
    Mutation G20210A de la prothrombine  
    Syndrome des antiphospholipides 
    Anémie hypochrome 
    Leucémie 
    Lymphome de Hodgkin 
    Thrombocytose 
    Cryoglobulinémie et cryoagglutinémie 
    Hémoglobinurie paroxystique nocturne 
  Cancer 
    Pancréas, poumon, gastrointestinal, ovaire, prostate  
  Facteurs hormonaux 
    Grossesse 
    Contraception orale 
    Traitement hormonal substitutif de la ménopause 
  Pathologies immunes et inflammatoires 
    Maladie de Behçet 
    Maladie de Büerger 
    Granulomatose de Wegener 
    Lupus érythémateux disséminé 
    Maladie de Mondor 
  Pathologies infectieuses 
    Virales ou bactériennes 
 

Tableau 1. Facteurs de risque de TVS  
 

Ces facteurs sont particulièrement prévalents dans la population générale. D’après l’étude FAST, 80% 

des  femmes et 67% des hommes consultant  leur médecin généraliste présenteraient au moins un 

facteur de risque de TVS, et 50% des femmes et 35% des hommes au moins deux facteurs de risque.12 

 

 

 

Ralentissement du flux sanguin 
  Varices  
  Alitement prolongé 
 
Atteinte de la paroi veineuse 
  Injections IV, cathéters, toxicomanie 
  Radiothérapie 
  Traumatismes et chirurgie 
  Insuffisance veineuse chronique 
 
Autres   
  Âge > 60 ans 
  Sexe féminin 
  Obésité 
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3. Une sévérité potentielle étayée en soins secondaires et tertiaires 

1. TVP et EP concomitantes 

 

Le premier  critère de  sévérité potentielle  de  la  TVS des membres  inférieurs  vient de  la  présence 

fréquente, au moment du diagnostic de TVS, d’une TVP et/ou d’une EP concomitante.   

Leur fréquence exacte a  longtemps été  incertaine,  les études retrouvant des taux de 5,6% à 65,6% 

pour la TVP 13,28–40 et de 0% à 33,3% pour l’EP.13,31,33,37,40,41 Cette hétérogénéité peut s’expliquer par le 

manque de puissance statistique de certaines études, par des différences dans les critères d’inclusions, 

et  par  le  choix  de  réaliser  les  examens  complémentaires  de  façon  systématique  ou  non  (un 

angioscanner  systématique  pouvant  amener  à  détecter  un  certain  nombre  d’évènements 

asymptomatiques).  

Les études POST et OPTIMEV ont permis, par leur puissance et leurs résultats concordants, d’approcher 

avec plus de certitude le taux réel d’évènements concomitants. Ainsi, au moment du diagnostic : 

‐ Près de 25% des TVS des membres inférieurs présentent une TVP concomitante. Cette TVP est plus 

souvent distale (13% des cas) que proximale (10% des cas). Près de la moitié des TVP concomitantes 

ne sont pas contiguës avec la TVS, la TVP pouvant se situer sur le membre controlatéral.29,31,42 

‐ 4 à 8% des TVS sont associées à une EP symptomatique objectivée. Dans 25% de ces cas, aucune TVP 

n’est retrouvée.31,32 

 

Les principaux facteurs prédictifs de l’association de la TVS à une TVP sont :30,32,34,43  

‐ L’hospitalisation (OR= 2,3 à 5,4)  

‐ L’âge ≥ 75 ans (OR=2,3 à 2,9)  

‐ La présence d’un cancer actif (OR=2,6) 

‐ La survenue de la TVS sur une veine non variqueuse (OR = 1,8 à 3,3)  

‐ Les antécédents personnels de TVP ou EP (OR=1,8) 

 

2. Evolution clinique et paraclinique 

 

L’évolution clinique de la TVS isolée (sans TVP ni EP concomitante) est habituellement favorable.22 Dès 

7 jours, la douleur a diminué de plus de moitié. La réaction inflammatoire régresse en 2 à 3 semaines 

et  l’ensemble des symptômes disparait dans  les 6 semaines. Une pigmentation post‐inflammatoire 

peut  cependant  persister  plusieurs  mois.25,27,44,45  A  l’échodoppler,  le  thrombus  peut  persister 

longtemps après la disparition des symptômes.46 

 

3. Complications à 3 mois 

 

Des complications septiques 22,27 et artérielles (accident vasculaire cérébral, infarctus du myocarde)47 

ont été décrites, mais  les principales complications sont constituées par  la survenue d’évènements 

thromboemboliques. 13,28,30–33,37,41,48–58  
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Malgré un traitement anticoagulant prescrit dans plus de 90% des cas – à des posologies et sur des 

durées  très  variées‐,  8,3%  des  patients  présentent  un  évènement  thromboembolique 

symptomatique dans les 3 mois qui suivent une TVS isolée : 0,3% une EP symptomatique, 1,2% une 

TVP symptomatique, 1,7% une récidive de TVS et 3,6% une extension de la TVS. Si le risque est maximal 

dans les 3 premiers mois après la TVS (HR=71,4), il reste encore multiplié par 5 à 5 ans (HR=5,1).47 

Les facteurs de risque de complications à 3 mois d’une TVS isolée sont : 31,32,56,59–61  

‐ L’hospitalisation (OR = 4,50) 

‐ Le sexe masculin (OR = 2,17 à 3,81) 

‐ Les antécédents de cancer (HR = 2,31) 

‐ Les antécédents de TVP ou EP (OR=2,07) 

‐ L’insuffisance veineuse sévère (OR=2,75)      

 

4. Décès 

 

Le risque de décès dans les 3 mois qui suivent une TVS isolée a été évalué entre 0,4% et 1,2%.4,31,32,47 

 

4. Des modalités diagnostiques justifiées par cette sévérité  

1. Eléments diagnostiques 

 

L’entretien avec le patient peut se focaliser sur la recherche des facteurs de risque de TVP et/ou EP 

concomitante. Ces facteurs seraient présents chez 57,4% des patients ayant une TVS. La présence d’au 

moins un de ces facteurs a une VPP de 33% et une VPN de 11%.43 La fiabilité de certaines questions sur 

les antécédents limite aussi la portée de l’entretien.15,62 

Le tableau clinique de la TVS se caractérise par un cordon induré douloureux sur le trajet d’une veine, 

avec érythème et chaleur cutanée en regard, et œdème (Tableau 2). 10,25  

 

Signe  Prévalence 

Douleur  71,6 à 100% 

Tuméfaction  17,9 à 69,4% 

Cordon palpable  16,4 à 90% 

Rougeur  10,8 à 100% 

Chaleur  10 à 75% 

Veines collatérales  16 à 19,5% 

Sensibilité  12 à 18,4% 

Œdème  11 à 20% 

Fièvre  1,7 à 18% 

Dyspnée  5,60% 

Tableau 2. Présentation clinique des patients ayant une TVS13,45,63,64  
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L’examen clinique n’est pas suffisamment fiable pour le diagnostic de TVS. Il sous‐estime l’étendue de 

la TVS dans 77% des cas. 65,66 Il ne permet pas de détecter la présence d’une TVP concomitante.4,13,35,40 

Les signes d’EP ne seraient confirmés qu’une fois sur trois.40 

La  réalisation d’un échodoppler permet d’affirmer  le diagnostic de TVS, d’évaluer  la  localisation et 

l’étendue du thrombus et de rechercher une TVP concomitante. Comme pour la TVP, elle recherche 

une perte de compressibilité et une altération du flux sanguin sur le même segment veineux.4 Nous 

n’avons  pas  retrouvé  d’indicateurs  diagnostics  pour  la  TVS,  mais  pour  le  diagnostic  de  TVP, 

l’échodoppler présente une sensibilité de 91% et une spécificité de 99%, avec un kappa inter‐opérateur 

de 167,68 La TVP concomitante étant non contiguës pour 25% d’entre elles,  l’échodoppler doit être 

bilatéral.31,43,69  

 

Localisation  Prévalence 

Grande veine saphène  63,4 à 92,6% 

  ≤3cm de la jonction saphéno‐fémorale  13,7% 

  ≤10cm de la jonction saphéno‐fémorale  7,9 à 23,8% 

Petite veine saphène   14,2% 

Autres veines superficielles  36,5% 

Au moins deux veines superficielles  13,3% 

TVS bilatérale  0,3 à 7,6% 

Extension aux perforantes  6,3% 

TVS sur veine variqueuse  81,5 à 88,7% 

Tableau 3. Présentation échodoppler des TVS31,59 

 

L’angiographie,  par  son  effet  thrombogène  potentiel,  apparait  maintenant  supplantée  par 

l’échodoppler.69 

Les D‐dimères n’ont pas montré d’utilité dans le diagnostic de la TVS. Leur valeur prédictive positive a 

été évaluée à 80,6% et leur valeur prédictive négative à 68,2%.70–72 

 

2. Diagnostics différentiels 

 

Les diagnostics différentiels à évoquer devant une suspicion de TVS sont multiples :4,6,10,21,27,73 

‐ Piqûres d’insectes et maladie de Lyme 

‐ Syndrome de Sweet 

‐ TVP  

‐ Rupture musculaire   

‐ Insuffisance veineuse chronique  

‐ Erysipèle / Cellulite  

‐ Lymphangite  

‐ Erythème noueux 

‐ Vasculite,  sarcoïdose,  sarcome  de 

Kaposi  

‐ Goutte, pathologie inflammatoire
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3. Stratégie diagnostique 

 

Si quelques rares auteurs réservent encore l’échodoppler aux situations avec facteurs de risque de TVP 

concomitante30,74,  les recommandations conseillent depuis 2001 un échodoppler systématique dans 

les  24  à  48  heures  devant  toute  suspicion  de  TVS.4,23,25,75–77  Dans  l’attente  de  cet  examen,  si  la 

probabilité  de  TVS  est  élevée,  Cosmi  propose  de  réaliser  une  injection  d’héparine  de  bas  poids 

moléculaire à dose thérapeutique.4  

 

4. Diagnostic étiologique 

 

Si le cancer est connu comme facteur de risque de TVS, il a longtemps été difficile de savoir si la TVS 

pouvait annoncer un cancer. Après plusieurs études négatives78,79, une étude d’envergure a retrouvé 

une association entre TVS et survenue de cancer l’année suivante (taux incidence standardisé = 2,46), 

45 981 personnes ayant à être dépistées pour  trouver 304 cancers supplémentaires pendant cette 

année de suivi. Bien que les caractéristiques de la TVS ne soient pas formellement liées au cancer80, 

les  recommandations  incitent à évoquer  cette étiologie  lorsque  la TVS  survient  sur une veine non 

variqueuse, qu’elle est migrante ou idiopathique.23,25,38   Aucune modalité de dépistage n’a été définie4, 

mais  les  cancers  incriminés  incitent  à  centrer  l’examen  clinique  de  suivi  sur  la  sphère  cutanée, 

abdominale et les seins.81,82 

La  recherche  de  thrombophilie,  non  indiquée  en  routine77,  est  recommandée  dans  les  mêmes 

situations que pour le cancer.23,25,38   

 

5. Des perspectives thérapeutiques en débat 

1. Eléments thérapeutiques 

 

De  nombreux  traitements  ont  été  évalués  dans  le  traitement  de  la  TVS,  mais  les  limites 

méthodologiques  et  le manque  de  puissance  empêchent  de  nombreuses  études  d’apporter  des 

conclusions définitives. 

La mobilisation précoce n’a pas  fait  l’objet d’étude spécifique dans  la TVS. L’exercice améliorant  la 

fibrinolyse endogène et la lyse des thrombi, le repos au lit ne parait justifié que lorsque la douleur est 

sévère.10,83 

La  compression  élastique  n’a  pas  montré  d’avantage  dans  le  traitement  des  TVS,  mais  reste 

habituellement prescrite à titre antalgique, pour 7 à 14 jours.4,27,84,85 

Les antibiotiques, parfois prescrits, sont considérés inefficaces dans le traitement de la TVS, hormis s’il 

s’agit d’une TVS septique.1,27 
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Six études ont évalué l’héparine en administration locale dans le traitement des TVS, qui ont inclus un 

total de 191 patients.  Leurs  résultats  sont variables et n’ont pas montré d’effet autre que  sur  les 

symptômes (douleur, rougeur, chaleur locale).44,86–88 

De même,  les  antiinflammatoires  non  stéroïdiens  (AINS)  en  administration  locale  sont  considérés 

comme inefficaces en dehors de leur effet antalgique.1,84 

Les AINS per os ont été évalués notamment dans l’essai STENOX. Par rapport au placebo, leur efficacité 

n’est montrée que sur les extensions et récidives de TVS, sans effet sur les évènements de type TVP 

ou EP.89,90 Non indiqués en première intention, leur utilisation reste possible dans les TVS mesurant 

moins de 5 cm sans facteur de risque associé.1,4,77,84 

Les  anticoagulants  constituent  le  traitement  le  mieux  évalué.21,45,46,59,63,64,84,89–95  En  2003,  l’étude 

STENOX a comparé en double aveugle chez 427 patients un traitement de 10 jours par HBPM à dose 

préventive avec un  traitement HBPM à dose curative, un  traitement AINS per os ou un  traitement 

placebo. Les résultats montraient une moindre survenue d’évènements thromboembolique dans les 

trois  bras  actifs,  sans  complication  hémorragique  ou  décès, mais  cet  effet  disparaissait  après  du 

traitement.90 L’étude VESALIO, réalisée en 2005 a comparé deux posologies d’HBPM chez 164 patients, 

montrant que la dose thérapeutique ne faisait pas mieux que la dose préventive.63 L’étude STEFLUX, 

réalisée en 2012, a comparé chez 664 patients un traitement de 30 jours d’HBPM à dose intermédiaire, 

avec un traitement de 10 jours d’HBPM à dose intermédiaire ou un traitement de 30 jours d’HBPM à 

dose préventive. Si le bras HBPM pendant 30 jours à dose intermédiaire a montré un effet supérieur 

aux autres, mais un effet rebond annulait là aussi ce bénéfice après l’arrêt du traitement (Figure 2).92  

 

Figure 2. Etude STEFLUX : incidence des évènements thromboemboliques92 

Le fondaparinux ayant monté une supériorité sur  l’HBPM dans  la prévention thromboembolique en 

chirurgie orthopédique96, il a été évalué dans le traitement des TVS. En 2010, l’étude CALISTO a été la 

première étude à trouver l’efficacité d’un traitement anticoagulant sans effet rebond à l’arrêt de ce 

dernier. Cet essai en double aveugle impliquant 3002 patients a évalué contre placebo un traitement 

de fondaparinux à dose préventive pendant 45  jours. Une réduction de 85% des évènements a été 

observée sur le critère composite (TVP, EP, décès toutes causes, extensions et récidives de TVS) et sur 

chaque élément de ce critère hormis les décès (Figure 3). Le traitement réduisait aussi les recours à la 

chirurgie et aux anticoagulants à dose thérapeutique.59 La principale limite de cette étude vient de ses 

critères  d’éligibilité  excluant  les  patients  à  haut  risque  thrombotique  (cancer  actif,  antécédents 

thromboemboliques  récents,  TVS  située  à  moins  de  3  cm  de  la  jonction  saphéno‐fémorale)  ou 

hémorragique (insuffisance rénale sévère), l’empêchant de généraliser ses résultats à une population 

générale hétérogène.97,98  
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Figure 3. Etude CALISTO : incidence des évènements thromboemboliques59 

L’arrivée récente des anticoagulants oraux directs est un autre axe thérapeutique étudié dans la TVS, 

mais seules sont disponibles des données issues de case reports99, les principales deux études en cours 

n’ayant pas encore livré leurs résultats (Clinical Trials NCT01499953 et NCT02123524).  

Dernier axe  thérapeutique,  la  chirurgie  comprend  la  thrombectomie,  la  ligature,  le  stripping ou  la 

sclérose.  Elle  stoppe  la  progression  de  la  TVS  et  soulage  les  symptômes, mais  peut  induire  une 

activation  de  l’hémostase  et  provoquer  une  EP  potentiellement  sévère.1,4,21,84,100–109  Non 

recommandée en routine, elle présenterait 7 à 10% de complications.1 

 

2. Stratégie thérapeutique 

 

Au cours de ces 10 dernières années, les études ont modifié en profondeur les recommandations.  

En l’absence de TVP concomitante, le traitement conseillé a longtemps été la compression élastique 

associée aux AINS.76,110  

Devant  la mise  en  évidence  des  complications  thromboemboliques,  et  les  études  suggérant  une 

meilleure efficacité des anticoagulants sur les AINS et la chirurgie, la prise en charge recommandée est 

devenue une anticoagulation par HBPM ou héparine non fractionnée, à des durées d’abord d’au moins 

10  jours, puis d’au moins 4  semaines.  111–114.  Les AINS ont  commencé à être délaissés  car  contre‐

indiqués en association avec les anticoagulants, et le traitement médical préféré à la chirurgie.25,84,115  

L’étude CALISTO a introduit la possibilité de traiter par fondaparinux, qui doit maintenant être préféré 

aux HBPM, a confirmé la possibilité de traiter en dose préventive et la nécessité d’un traitement long, 

de 4 à 6 semaines.77,101,116–120  

Les modalités  de  traitement  anticoagulant  sont  cependant  encore  discutées. D’une  part,  certains 

profils de patients n’ont pas été étudiés dans l’étude CALISTO (en cas de risque hémorragique, TVS à 

moins de  3  cm de  la  jonction  saphéno‐fémorale,  longueur du  thrombus  <5cm,  cancer,  grossesse, 

antécédents  thromboemboliques  récents).4 D’autre part, pour des  raisons de coût‐efficacité ou de 
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perception  du  risque  thromboembolique  de  la  TVS,  certains  conseillent  de  cibler  le  traitement 

anticoagulant vers les patients les plus à risque.27,77,119,121–124  

En pratique, plusieurs critères apparaissent consensuels pour guider le praticien dans sa décision :  

‐ La distance entre le thrombus et la jonction saphéno‐fémorale : une TVS éloignée peut ne pas 

nécessiter d’anticoagulant. La posologie devient curative ou le traitement chirurgical lorsque 

cette distance est inférieure à 3 cm. 4,75,77,84,119,124–126  

‐ La  longueur du thrombus  : un thrombus étendu est en faveur du traitement anticoagulant, 

l’étude CALISTO n’ayant pas inclus de thrombus <5cm. 4,25,115,124,126  

‐ La  présence  d’une  TVP  concomitante  :  elle  nécessite  un  traitement  anticoagulant  à  dose 

curative. 124,126  

‐ La localisation du thrombus sur les gros troncs veineux (grande veine saphène et petite veine 

saphène) : elle peut autoriser la chirurgie en prenant garde au risque de complication.23 

‐ La  présence  de  facteurs  de  risque  (sexe  masculin,  TVS  récente,  antécédents 

thromboemboliques  veineux,  insuffisance  veineuse  sévère)  :  en  faveur  du  traitement 

anticoagulant à dose préventive voire curative.4,74,77,113,127  

‐ Les préférences du patient : les patients souhaitent être impliqués dans la décision pour y faire 

peser  leur  expérience,  leur  perception  propre  de  la  gravité  des  effets  indésirables,  et 

l’importance qu’ils donnent à l’éviction de ces effets.117,128,129  

En parallèle,  la mobilisation immédiate, la compression élastique et le traitement antiinflammatoire 

topique  (per  os  hors  contre‐indication)  restent  utilisables,  mais  dans  un  but  antalgique 

uniquement.23,25,116  

 

3. Populations particulières 

 

En cas de grossesse,  les HNF et HBPM ne traversant pas placenta, elles sont le traitement de choix, 

associé à la contention élastique et aux AINS topiques. La dose et la durée optimales d’anticoagulation 

restent inconnues. Un traitement par fondaparinux ne peut s’envisager qu’avec un avis spécialisé. 4,130  

En cas de thrombophilie, aucune donnée ne suggère de modifier  la prise en charge habituelle de  la 

TVS.4 

En cas de cancer actif, aucune donnée n’indique  le meilleur traitement, mais  les praticiens utilisent 
habituellement une HNF ou HBPM.4 
 

6. Des mesures simples pour le suivi et la prévention  

 

Un  suivi par échodoppler détecte peu d’évènements asymptomatiques et ne  repère pas  les  futurs 

évènements thromboemboliques symptomatiques à 3 mois.131 Les patients ayant une TVS à plus de 3 

cm  de  la  jonction  saphéno‐fémorale  ne  nécessitent  donc  qu’un  suivi  clinique,  avec  réalisation 

d’échodoppler en cas d’aggravation ou de nouveaux symptômes.4,25,75 Parallèlement,  l’autoinjection 

peut  leur être enseignée pour  les  rendre plus autonomes avec  leur  traitement.75 Du point de vue 
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biologique,  un  suivi  plaquettaire n’est  recommandé que  si  le  risque  de  thrombopénie  induite  est 

supérieur à 1%.132 

La survenue de situations à risque peut pousser le praticien à mettre en place des mesures préventives, 

le plus souvent assimilées aux mesures de prévention de la TVP.  

En  cas  de  vol  prolongé,  les  recommandations  distinguent  3  classes  de  risque,  entrainant  une 

prévention allant du  simple exercice  régulier avec apports hydriques et éviction de  l’alcool et des 

tranquillisants à l’association de chaussettes de contention voire d’HBPM.10,133 

En  cas  de  grossesse,  les  stratégies  de  prévention  de  la  maladie  thromboembolique  veineuse 

distinguent 4 classes de risque.134 

Chez  les  patients  hospitalisés,  la  contention  élastique  est  efficace  pour  les  TVP  selon  une  revue 

Cochrane.135 

Lorsque  le patient présente des antécédents de TVS et des  facteurs de  risques,  la question d’une 

thromboprophylaxie spécifique peut se poser, sans qu’il n’existe de recommandation particulière.56,136 

Enfin, les varices étant présentes chez plus de 80% des patients ayant une TVS, la prévention peut faire 

appel à leur prise en charge chirurgicale. Une intervention peut être indiquée  en cas de tableau très 

symptomatique, de modification de la coloration cutanée, d’antécédent de TVS, ou d’ulcère veineux 

de jambe.137 Les techniques à préférer sont l’ablation radiofréquence ou laser en première intention 

et  la sclérose en seconde intention.137 

 

7. Des enjeux épidémiologiques multiples 

 

1. Epidémiologie et pratique en soins primaires 

 

D’un point de vue théorique, la connaissance de l’épidémiologie est indispensable pour permettre la 

bonne interprétation des tests diagnostiques et par là une prise en charge adaptée. Le nomogramme 

de Fagan exprime graphiquement l’importance de la probabilité initiale (prévalence) sur la probabilité 

post‐test et donc l’interprétation qui peut être faite du test diagnostique (Figure 4).138,139 
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Figure 4. Nomogramme de Fagan : exemple des D‐dimères dans le diagnostic de TVP.  

Le dispositif médecin  traitant  français a  instauré un système de gate‐keeping qui place  le médecin 

généraliste  en  premier  contact  du  patient  ayant  une  suspicion  de  TVS.  Ce  système  rend 

mécaniquement la prévalence des maladies plus faible en soins primaires qu’en soins secondaires ou 

tertiaires. White  et  al.,  dont  les  travaux  ont  été  confirmés  en  2001  par  Green  et  al.,  a  illustré 

graphiquement ce phénomène (Figure 5).140,141   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 5. Carré de White 

Le  nomogramme  de  Fagan  permet 

d’obtenir  la  probabilité  post‐test  en 

traçant  une  droite  partant  de  la 

probabilité  pré‐test  (prévalence)  et 

passant par le rapport de vraisemblance. 

Dans cet exemple, la probabilité pré‐test 

de  TVP  en  cas  de  forte  probabilité 

clinique a été évaluée entre 30% et 74%. 

En  cas  de  D‐dimères  négatifs,  la 

probabilité  post‐test  varie  de  4  à  22% 

selon  la  valeur  réelle  de  la  prévalence 

initiale.140 

Dans  une  population  de  1000 

habitants,  dont  750  signalent 

un  problème  de  santé,  250 

consultent un médecin, 9  sont 

hospitalisés dont 1 seul dans un 

centre  universitaire.  Ainsi,  la 

recherche  effectuée  en  soins 

primaires  touche  une 

population  différente  de  la 

recherche  hospitalière  mais 

aussi de  la  recherche en  santé 

publique.141,142  
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Les patients vus en soins primaires présentent donc  théoriquement des  tableaux moins évolués et 

moins  sévères  que  des  patients  vus  en  soins  secondaires/tertiaires  Ce  constat  incite  le médecin 

généraliste à relativiser les résultats des études disponibles sur la TVS et les recommandations qui en 

découlent, car ces études ont été réalisées en soins secondaires/tertiaires.  

La TVS présente des enjeux particuliers pour la recherche en soins primaires. L’incertitude qui entoure 

la  prise  en  charge  de  certains  profils  de  patients  (exclus  des  essais  thérapeutiques  existants),  le 

caractère récent de nouvelles données de la science, l’émergence de nouvelles molécules, sont autant 

de points qui nécessitent une recherche adaptée pour éclairer la décision partagée avec le patient et 

garantir une prise en charge optimale.  

Ces enjeux expliquent probablement  la grande hétérogénéité actuelle des pratiques  : 6  à 40% de 

médecins  déclarent  ne  pas  réaliser  d’échodoppler  face  à  une  suspicion  de  TVP,  10  à  90%  disent 

prescrire un traitement anticoagulant, majoritairement à dose curative.11,31,58,142–144 

La recherche épidémiologique en soins primaires permettrait d’évaluer la sévérité réelle de la TVS dans 

ce  contexte,  et  participerait  à  accorder  l’hétérogénéité  probablement  délétère  des  pratiques 

diagnostiques et thérapeutiques actuelles.  

 

2. Epidémiologie et coût efficacité 

 

Dès la parution de l’étude CALISTO s’est posée la question du coût de la prise en charge thérapeutique 

au regard des bénéfices escomptés, le traitement aux USA étant estimé à 1900 dollars par patient.122 

Une étude coût‐efficacité spécifique a été réalisée en 2012, mais ses résultats portent à discussion 

aussi bien sur  la détermination des coûts directs et  indirects que sur  les prévalences définissant  les 

probabilités pour chaque option thérapeutique.121 

Ainsi, des données épidémiologiques issues des soins primaires participeraient à une évaluation plus 

pertinente du rapport coût‐efficacité réel de la prise en charge thérapeutique des TVS.  

 

3. Epidémiologie et disease mongering 

 

Le disease mongering se définit comme la médicalisation de la vie ordinaire en créant des pathologies 

à partir de situations normales (ex : calvitie, côlon irritable), en étendant les frontières des pathologies 

traitées  (ex  :  hypertension  artérielle,  ostéoporose)  ou  en  détectant  précocement  des  pathologies 

régressives ou d’évolution lente (ex : cancer de prostate).145–148 L’apparition de rubriques dédiées dans 

les grandes revues scientifiques (rubrique « Less  is more » du JAMA  Int Med, rubrique « Too much 

medicine » du BMJ) traduisent l’intérêt croissant pour ce problème.  

L’industrie  pharmaceutique  constitue  l’acteur  principal  du  disease  mongering.  La  recherche,  et 

particulièrement  la recherche universitaire, présente des enjeux de publications, de notoriété et de 

postes, qui la rendent aussi susceptible de participer au disease mongering. 
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La recherche actuelle sur la TVS est‐elle du disease mongering ? L’intérêt subit pour cette pathologie, 

longtemps considérée comme bénigne, pourrait le laisser croire. Une requête sur le site GoPubmed® 

montre en effet la forte croissance des publications sur le sujet depuis le début des années 1990 (Figure 

6).  

 

 

 
Requête réalisée le 27 juillet 2015 sur le site GoPubmed® avec l’équation : "superficial vein thrombosis" OR "superficial venous thrombosis" OR "superficial 

vein thrombophlebitis" OR "superficial venous thrombophlebitis" OR "superficial thrombosis" OR "superficial thrombophlebitis" 

Figure 6. Evolution du nombre de publications sur la TVS indexées dans Pubmed® 

 

La  TVS  est  devenue  une  pathologie  commune.  Certains  avancent  une  incidence  5  à  10  fois  plus 

fréquente qu’il y a 20 ans, mais l’explication pourrait se trouver dans l’émergence et l’accessibilité de 

l’échodoppler. 13,149 

Un argument  fort pour soupçonner une recherche déviante est  la validité externe de ses résultats. 

L’exemple type est celui d’Andrew Wakefield, dont les travaux suggérant un lien entre vaccin ROR et 

autisme,  issus d’une seule équipe  restreinte et  jamais corroborés par d’autres chercheurs, ont été 

largement médiatisés avant de donner lieu à une rétractation complète pour fraude.150 Concernant la 

TVS, les travaux étayant sa sévérité sont multicentriques, et publiés par plusieurs équipes de villes et 

de pays différents (Figure 7).    
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Requête réalisée le 27 juillet 2015 sur le site GoPubmed® avec l’équation : "superficial vein thrombosis" OR "superficial venous thrombosis" OR "superficial 

vein thrombophlebitis" OR "superficial venous thrombophlebitis" OR "superficial thrombosis" OR "superficial thrombophlebitis" 

Figure 7. Origine géographique des travaux sur la TVS indexés dans Pubmed® 

 

Les  liens avec  l’industrie pharmaceutique sont fréquents dans  la recherche, régulièrement financée 

par les laboratoires qui ont des intérêts dans le sujet étudié. Concernant la TVS, c’est le cas pour des 

études importantes, comme POST ou CALISTO. Des règles de bonnes pratiques cliniques et d’éthique 

de publication édictées par  la Committee On Publication Ethics (COPE) ont été promues pour  lutter 

contre  les  conflits  d’intérêts,  par  des moyens  tels  que  la  publication  préalable  du  protocole,  la 

déclaration du  financement de  l’étude, ou encore  la déclaration des  liens d’intérêts  individuels de 

chaque auteur. Ces règles semblent avoir été respectées pour toutes  les grandes études sur  la TVS. 

Elles ne constituent cependant pas une garantie totale, et certains auteurs veulent de ce fait rester 

prudents dans leur interprétation des études sur la TVS.122,151 

Enfin, le point central de ce débat sur le disease mongering est de savoir si la TVS constitue réellement 

une pathologie sévère qui nécessite un traitement anticoagulant. Les études d’envergure et les essais 

en double aveugle contre placebo permettent de s’appuyer aujourd’hui sur des données de qualité 

avec un haut niveau de preuve. Si  ces  chiffres ne  sont pas  remis en question,  ils ne peuvent être 

généralisés aux soins primaires et l’appréciation de la balance bénéfice/risque reste individuelle. Il n’en 

reste pas moins qu’après  l’étude CALISTO,  l’étude STEFLUX n’a pas réalisé de bras placebo car cela 

avait été considéré comme contraire à l’éthique.92 

Ainsi, dans la suite de ces discussions, la recherche épidémiologique en soins primaires sur la TVS peut 

apporter des éléments de réponse complémentaire sur la question du disease mongering.   
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Objectifs 
 

Tous  ces  enjeux  soulignent  la  nécessité de  connaitre  la  fréquence  et  la  sévérité  de  la  thrombose 

veineuse superficielle en soins primaires, afin de pouvoir adapter les données actuelles de la science 

aux pratiques de prise en charge dans ce contexte.  

Ce travail avait pour objectif d’étudier l’épidémiologie de la thrombose veineuse superficielle en soins 

primaires, en mettant en place sur le territoire stéphanois un réseau de recherche collaboratif entre 

médecins généralistes et médecins vasculaires, structures ambulatoires et hospitalières. 
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Epidémiologie de la TVS 
 

1. Rationnel 
 

De grandes études, parues en 2009 et 2010, ont transformé la prise en charge des TVS.  

Les études POST et OPTIMEV, deux cohortes prospectives françaises, ont suivi respectivement 844 et 

788 patients ayant une TVS. Leurs résultats concordent en tous points. Outre la description du profil 

type du patient ayant une TVS (femme, âgée de 60 ans, en surpoids et ayant des varices), ils ont mesuré 

le taux conséquent de TVP et EP concomitantes  (25 à 29%),  le taux de complications à 3 mois  (3 à 

10,2%), et les facteurs de risques pour chacun de ces évènements (Tableau 4). Ces résultats soulignent 

la  nécessité,  devant  toute  suspicion  clinique  de  TVS,  de  rechercher  des  symptômes  d’embolie 

pulmonaire et de réaliser une échographie systématique.31,32 

 

          POST (n=844)  OPTIMEV (n=788) 

Age (années), médiane (IIQ)  65 (50‐74)  65  (51‐75) 

Femmes, n (%)  548 (64,9)  505  (64,1) 

BMI > 30kg/m2, n (%)  242 (28,8)  127  (16,1) 

Facteurs de risque         

  Varices, n (%)  690 (81,8)  511  (65,3) 

  Antécédents de TVS, n (%)  285 (34,2)  ‐ 

  Antécédents de TVP ou EP, n (%)  180 (21,9)  313  (40,0) 

  Contraception orale / traitement hormonal substitutif, n (%)  65 (7,8)  45  (5,7) 

  Insuffisance cardiaque ou pulmonaire chronique, n (%)  51 (6,1)  30  (3,8) 

  Cancer actif, n (%)  50 (6,0)  65  (8,3) 

  Pathologie autoimmune, n (%)  19 (2,3)     

       Hospitalisation en cours, n (%)  79 (9,4)  125  (15,9) 

Intervalle entre début des symptômes et diagnostic, médiane (IIQ) 6 (3‐11)  ‐ 

TVP concomitante, n (%)  198 (23,5)  227  (28,8) 

  Proximale, n (%)  82 (9,7)  99  (12,6) 

  Distale, n (%)  114 (13,5)  128  (16,2) 

EP concomitante, n (%)  33 (3,9)  54  (6,9) 

TVS isolée suivie 3 mois, n (%)  586 ‐  499  ‐ 

Complications à 3 mois   58 (10,2)  15  (3,0) 

  TVP, n (%)  15 (2,8)  3  (0,6) 

    Proximale, n (%)  7 (1,3)  ‐ 

    Distale n (%)  8 (1,5)  ‐ 

  EP, n (%)  3 (0,5)  3  (0,6) 

  Récidive de TVS, n (%)  10 (1,9)  9  (1,8) 

  Extension de TVS, n (%)  18 (3,3)  ‐ 

   Décès  2 (0,3)  6  (1,2) 

Tableau 4. Résultats des études POST et OPTIMEV 
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Sur  le plan thérapeutique,  l’étude CALISTO a été  la première à mettre en évidence  l’efficacité d’un 

traitement de la TVS sans effet rebond suite à l’arrêt de ce traitement. Cet essai contrôlé randomisé 

en double aveugle a  comparé  contre placebo  l’administration quotidienne de  fondaparinux 2,5mg 

pendant 45 jours, et suivi les patients pendant 77 jours. Ses résultats sont présentés dans le tableau 5.  

 

    Fondaparinux  Placebo  RR (IC à 95%)  p 

Efficacité               

  Critère composite  13  (0,9)  88 (5,9)  0,15 (0,08‐0,26)  < 0,001 

  Décès  2  (0,1)  1 (0,1)  1,99 (0,18‐21,87)  1 

  EP  0  0,0  5 (0,3)  ‐  0,031 

  TVP  3  (0,2)  18 (1,2)  0,17 (0,05‐0,56)  < 0,001 

  Extension de TVS  4  (0,3)  51 (3,4)  0,08 (0,03‐0,22)  < 0,001 

  Récidive de TVS  5  (0,2)  24 (1,6)  0,21 (0,08‐0,54)  < 0,001 

Tolérance             

  Hémorragies majeures  1  (0,1)  1 (0,1)  ‐  ‐ 

  Toutes hémorragies  15  (1)  14 (0,9)  ‐  ‐ 

Tableau 5. Résultats de l’étude CALISTO 

 

Pour diffuser ces nouvelles données et leurs conséquences pratiques, en particulier en soins primaires, 

nous avons participé à la rédaction de plusieurs articles de mise au point.  

Deux  articles,  parus  dans  Thrombosis Research  (Annexe  1)152  et Best  Practice & Research  Clinical 

Haematology  (Annexe  2)153,  reprennent  en  détails  les  résultats  de  chaque  étude  et  formulent  six 

propositions de recommandations :  

1. Une échographie en compression complète des membres  inférieurs doit être  réalisée pour 

confirmer la TVS et pour rechercher une TVP concomitante. Parallèlement, des signes cliniques 

d’EP doivent systématiquement être recherchés, et des examens être réalisés le cas échéant.  

2.  En  l’absence de contre‐indication, et si  le coût du traitement est acceptable, un traitement 

par fondaparinux 2,5mg sous‐cutané 1 fois par jour doit être prescrit chez les patients ayant 

une TVS isolée symptomatique mesurant au moins 5 cm de long à l’échographie. 

3. Le  fondaparinux  doit  être  préféré  aux  traitements  symptomatiques  ;  comme  pour  tout 

anticoagulant, son association avec les AINS doit être évitée.  

4. L’autoinjection doit être encouragée et enseignée 

5. Il n’est pas nécessaire de répéter systématiquement une échographie de suivi en  l’absence 

d’aggravation clinique ou d’apparition de nouveaux symptômes. Dans Calisto, le bénéfice du 

fondaparinux était démontré sans la répétition de cet examen 

6. En  cas d’extension du  thrombus à  la  jonction  saphéno‐fémorale  (distance entre  la  tête du 

thrombus et la jonction inférieure ou égale à 3 cm), des anticoagulants à dose thérapeutique 

ou une ligature saphéno‐fémorale doivent être envisagés en fonction des pratiques habituelles 

du pays d’exercice.  
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La  parution  de  l’article  de  Best  Practice  &  Research  Clinical  Haematology  a  donné  lieu  à  une 

communication orale lors de l’édition 2012 du Collège National des Généralistes Enseignants (Annexe 

3).  

Deux autres articles, en  langue  française, sont parus dans  la Revue du Praticien  (Annexe 4)154 et  la 

Revue de Médecine Interne (Annexe 5)155. Ils proposent pour leur part une vision plus synthétique des 

études récentes, insistent sur les nouvelles données de sévérité potentielle de la TVS, ainsi que sur les 

recommandations énoncées ci‐dessus. Un algorithme y retrace les grandes lignes de la prise en charge 

du patient (Figure 8).  

 

 

Figure 8. Algorithme de prise en charge des suspicions de TVS des membres inférieurs. 

Alors que des perspectives thérapeutiques s’ouvrent avec l’étude Calisto, ce sont bien les données sur 

la sévérité potentielle de la TVS qui justifient la mise en place d’un tel traitement. Les quatre mises au 

point  rédigées  au  début  de  ce  travail  de  thèse  soulignent  toutes  l’absence  de  données 

épidémiologiques disponibles en soins primaires.  

 

2. Objectif 
 

L’objectif principal de l’étude STEPH était de mesurer la prévalence annuelle des TVS symptomatiques 

des membres inférieurs en soins primaires.  

Son objectif secondaire était d’évaluer le taux de TVS associées à une thrombose veineuse profonde 

et/ou une embolie pulmonaire concomitantes.   
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3. Méthode  

 

Une étude descriptive multicentrique a été réalisée auprès de la population de la région stéphanoise. 

La méthode  s’est  inspirée de  l’étude  ayant  évalué  la prévalence  annuelle de  la  TVP  et de  l’EP.156 

Pendant 1 an, tout patient adulte se présentant chez un médecin investigateur et ayant une suspicion 

de TVS a été inclus.  

La zone géographique de  l’étude a été définie par  le regroupement de 10 cantons autour de Saint‐

Etienne, en tenant compte des axes routiers et des déplacements sanitaires habituels répertoriés par 

l’Agence Régionale de Santé157. Selon l’INSEE, cette zone rassemble 265 687 habitants adultes, effectif 

estimé nécessaire pour mesurer avec une puissance statistique suffisante la prévalence annuelle de la 

TVS.  

Pour maximiser  l’exhaustivité  du  recrutement,  les  patients  ont  été  inclus  à  deux  niveaux,  par  les 

médecins généralistes et par les médecins vasculaires.  

Les  248 médecins  généralistes  exerçant dans  la  zone d’étude ont  été  contactés pour participer  à 

l’étude. Leur recrutement s’est fait lors des réunions de choix de gardes de chaque secteur et lors de 

réunions de formation continue, ainsi que par courriers, mails et téléphone. Les médecins généralistes 

investigateurs  se  sont engagés à adresser à un médecin vasculaire  systématiquement  tout patient 

présentant une suspicion de TVS, afin que soit réalisé un échodoppler à la recherche d’une TVS, TVP 

ou EP. 117 médecins généralistes ont signé un engagement dans l’étude.  

Les 28 médecins vasculaires de  la  zone ont été contactés via  l’Association Régionale de Médecine 

Vasculaire Rhône‐Alpes et  lors des réunions de formation continue. Tous ont signé un engagement 

dans l’étude.  

Les  données  ont  été  recueillies  sur  un  e‐CRF  fourni  par  la  société  CleanWeb®  permettant  leur 

datamanagement. Grâce au Pr Bernard Tardy, j’ai pu occuper un poste de praticien attaché au Centre 

d’Investigation Clinique pour travailler à temps plein au suivi de l’étude STEPH (mai‐octobre 2015).  

Un comité d’adjudication des évènements a été mis en place, constitué par 3 médecins indépendants. 

Chaque évènement de type TVS, TVP ou EP lui a été soumis.  

La prévalence annuelle de la TVS a été obtenue en divisant le nombre de cas recueillis par la population 

totale résidant dans la zone d’étude. Pour permettre des comparaisons ultérieures, un ajustement a 

été réalisé sur la population standard de l’OMS.  
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4. Résultats 
 

Entre le 14 Novembre 2011 et le 13 Novembre 2012, 171 patients ont eu un diagnostic de TVS. Leurs 

caractéristiques sont décrites dans le tableau 6.  

 

           STEPH (n=171) 

Age (années), médiane (IIQ)  68 (56‐79) 

Femmes, n (%)    111 (64,9) 

BMI > 30kg/m2, n (%)  37 (25,3) 

Facteurs de risque     

 Varices, n (%)  130 (82,8) 

  Antécédents de TVS, n (%)  51 (32,1) 

  Antécédents de TVP, n (%)  45 (27,3) 

  Antécédents d'EP, n (%)  20 (12,4) 

  Contraception orale / traitement hormonal substitutif, n (%)  5 (4,7) 

  Cancer actif, n (%)  13 (8,0) 

  Pathologie autoimmune, n (%)  7 (4,3) 

  Hospitalisation en cours, n (%)  11 (6,7) 

Intervalle entre début des symptômes et diagnostic, médiane (IIQ) 6 (4‐11) 

Tableau 6. Caractéristiques des patients inclus dans l’étude STEPH 
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La prévalence annuelle correspondante état de 0,64 ‰ [0,55‐0,74]. Cette prévalence était plus élevée 

chez les femmes et augmentait avec l’âge (Figure 9).  

 
Figure 9. Prévalence annuelle selon l’âge et le sexe 

La fréquence des TVP concomitantes état de 24,6% [18,3‐31,7] et celle des EP de 4,7% [2,0‐9,0]. 

 

5. Discussion 
 

En soins primaires, la TVS s’avère être deux fois moins fréquente que la TVP et aussi fréquente que 

l’EP,  la prévalence de  ces dernières  ayant  été  évaluée  avec  la même méthode  à 1,24‰  et 0,6‰ 

respectivement.156 Ces résultats contredisent l’étude FAST, qui faisait jusqu’alors référence et estimait 

la TVS deux fois plus fréquente que la TVP. La méthode de l’étude FAST, basée sur le recueil déclaratif 

non documenté des évènements survenus au cours de l’année écoulée, l’a rendue probablement plus 

sujette aux biais.12   

La méthode de l’étude STEPH apporte plusieurs garanties contre le risque de surestimation : les cas 

recensés étaient tous symptomatiques, et tous les évènements (GVS, TVP et EP) ont été documentés 

et validés par un comité d’adjudication indépendant.  

Des mesures ont aussi été prises pour  limiter  le risque de sous‐estimation. Le processus d’inclusion 

était  croisé,  entre  médecins  généralistes  et  médecins  vasculaires.  La  réalisation  d’échodoppler 

systématique  a  été  recommandée  auprès  de  tous  les  médecins  de  la  zone.  La  motivation  des 
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investigateurs a été renforcée par la notoriété de l’équipe de recherche locale, la parution d’un article 

dans  le  journal  local,  l’envoi  régulier  de  newsletters,  et  le  contrôle  par  requêtes  sur  le  système 

d’information  hospitalier.  Il  reste  cependant  possible  des  TVS  peu  symptomatiques  n’aient  pas 

entrainé de consultation, et n’aient donc pu être inclues. 

Certains médecins généralistes n’ont pas signé d’engagement dans l’étude. Deux arguments viennent 

tempérer  le  biais  potentiel  induit. D’une  part,  les  patients  adressés  par  ces médecins  avaient  les 

mêmes caractéristiques que les patients adressés par les médecins généralistes engagés dans l’étude. 

D’autre part, la différence de taux d’inclusion entre les médecins engagés et non engagés correspond 

à 26 TVS qui auraient échappé à l’inclusion, soit une prévalence annuelle de 0,74‰ [0,40‐0,84], chiffre 

finalement assez proche du résultat de notre étude.  

Les résultats de l’étude STEPH semblent d’autant fiables qu’ils se rapprochent d’une étude américaine 

d’envergure réalisée en 1973, retrouvant une prévalence de  la TVS  inférieure à celle de  la TVP8, et 

qu’ils ont été confirmés par une autre étude française plus récente.158 

Le critère secondaire de l’étude STEPH diffère aussi de ce qui était attendu. Si les patients inclus sont 

bien des patients de soins primaires (plus de 90% ont consulté initialement un médecin généraliste), 

leurs caractéristiques ainsi que le taux de TVP et EP concomitantes sont semblables à ceux des études 

POST et OPTIMEV. Ce  résultat  confirme donc  la  sévérité potentielle de  la TVS, y  compris en  soins 

primaires.  

  

6. Valorisation  
 

L’étude STEPH a donné lieu à une publication dans le Journal of Thrombosis and Haemotasis (Annexe 

6)159, ainsi qu’une présentation orale au congrès 2013 de la Société Française de Médecine Vasculaire, 

où elle a obtenu  le prix de  la meilleure communication orale  (Annexe 7)160 et une communication 

affichée au congrès 2013 de l’ISTH (Annexe 8).161  
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Variation saisonnière 

1. Rationnel  
 

Lors  de  la  réalisation  de  l’étude  STEPH,  le  suivi  de  la  courbe  d’inclusion  a  permis  de  veiller  à  la 

motivation  constante  des  investigateurs.  L’interprétation  de  cette  courbe  nécessite  cependant  de 

savoir si la prévalence de la TVS est sujette à des variations saisonnières.  

D’autres enjeux tiennent aussi à la connaissance de la variation saisonnière d’une pathologie. Elle peut 

permettre  d’inciter  les  professionnels  à  la  vigilance  lors  des  périodes  de  pics,  et  à  discuter  des 

diagnostics différentiels lors des périodes de creux. Si elle est conséquente, une variation saisonnière 

peut entrainer des ajustements dans  l’affectation de moyens matériels  voire humains.  L’étude de 

l’évolution  saisonnière  apporte  aussi  des  éléments  pour  comprendre  les  phénomènes 

physiopathologiques  sous‐jacents.  Enfin,  pour  la  recherche,  la  connaissance  d’une  variation 

saisonnière  permet  d’évaluer  le  potentiel  de  recrutement  d’une  étude  et  de  déterminer  ainsi  la 

période optimale d’inclusion.  

Si  le  sujet  est  particulièrement  débattu  pour  la maladie  veineuse  thromboembolique162–168,  nous 

n’avons retrouvé qu’une seule étude sur le sujet pour la TVS.19 Contrairement aux TVP et EP, dont la 

prévalence parait plus élevée l’hiver, cette étude suggère un pic de fréquence de la TVS au cours de 

l’été. Une explication possible pourrait  tenir à  la  forte prévalence des varices dans  les TVS, celle‐ci 

ayant une symptomatologie plus bruyante pendant l’été.  

L’étude disponible sur  la TVS présente cependant des  limites méthodologiques.  Il s’agit d’un travail 

monocentrique, réalisé dans un service d’urgences, et la variation y a été mesurée en nombre absolu 

de cas, sans dénominateur.  

Ces  limites  nous  ont  poussés  à  évaluer  le  rythme  des  inclusions  dans  l’étude  STEPH.  Ce  travail  a 

constitué  la  thèse  d’exercice  de  Déborah  Peycelon,  soutenue  en  2013  (Annexe  9).  Ses  résultats 

relèvent que dans l’étude STEPH, 41 (23%) TVS ont été diagnostiquées en hiver, 51 (29%) au printemps, 

36 (21%) en été et 47 (27%) en automne, sans que ces différences soient statistiquement significatives. 

L’absence de variation saisonnière a aussi été constatée sur une analyse mensuelle, et sur les TVS avec 

TVP et/ou EP concomitantes.  

Nous avons voulu poursuivre ce travail sur les données de l’étude STEPH, en l’élargissant aux données 

d’autres études sur la TVS, pour évaluer secondairement si le plan expérimental pouvait interférer avec 

le résultat.   

 

2. Objectif 
 

L’objectif de cette étude était de rechercher une variation saisonnière de  la  fréquence des TVS sur 

plusieurs études d’envergures utilisant des méthodes variées.  
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3. Méthode 

 

Une analyse post‐hoc a été réalisée sur les données individuelles de trois grandes études françaises.  

L’étude  STENOX  est  un  essai  contrôlé  randomisé  national  comparant  quatre  bras  de  traitement 

pendant 8 à 12 jours : HBPM 4000UI, HBPM 150 UI/kg, AINS 20mg, et placebo. 427 patients y ont été 

inclus entre avril 1996 et avril 1997 puis entre septembre 1997 et décembre 1998. L’étude POST est 

une  cohorte  prospective  nationale,  dont  l’objectif  était  d’évaluer  l’incidence  des  complications 

thromboemboliques à 3 mois. 844 patients y ont été inclus entre mars 2005 et octobre 2006. L’étude 

STEPH, décrite plus haut, a inclus 171 patients pendant 1 an.  

Le  recrutement  des  patients  s’est  fait  en  soins  primaires  pour  l’étude  STEPH,  et  en  soins 

secondaires/tertiaires pour  les études STENOX et POST. Seule  l’étude STEPH visait un  recrutement 

exhaustif, à l’échelle d’un territoire.  

Dans  les  trois  études,  tous  les  cas  ont  été  confirmés  par  échodoppler  et  validés  par  un  comité 

d’adjudication.  

Notre analyse post‐hoc a calculé au sein de chaque étude la fréquence des TVS au cours de chaque 

saison. Cette fréquence a été comparée à une fréquence théorique de 25%. Le Peak‐to‐Low Ratio (PLR) 

a été calculé pour chaque étude selon un modèle géométrique.169,170 

 

4. Résultats 
 

Les caractéristiques des cas inclus dans chaque étude sont présentées dans le tableau 7.  

   STENOX  POST  STEPH  Total 

SVT, n (%)  419 (100.0) 805 (100.0)  171 (100.0)  1395 (100.0)

Women, n (%)  265 (63.2)  521 (64.7)  111 (64.9)  897 (64.3) 

Age (median), (IQR)  65 (53‐73)  65 (50‐74)  68 (56‐79)  65 (52‐74) 

BMI >30 kg/m², n (%)  89 (21.2)  230 (28.7)  37 (25.3)  356 (26.0) 

Personal history of thromboembolism, n (%) 61 (14.6)  172 (22.0)  33 (24.3)  266 (19.9) 

SVT at or above knee, n (%)  ‐  242 (46.3)  57 (33.3)  299 (48.8) 

Associated DVT and/or PE, n (%)  ‐  204 (25.3)  45 (26.3)  249 (25.5) 

Tableau 7. Caractéristiques des patients inclus 
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Le time‐to‐peak était  le 11 février pour  l’étude STENOX,  le 13 août pour  l’étude POST et  le 24 mars 

pour l’étude STEPH. Dans les trois études, le graphe suggère une fréquence plus faible en été (Figure 

10).  

      
Figure 10. Fréquence saisonnière de la TVS dans chaque étude 

Seule l’étude POST montre une différence significative par rapport à une fréquence théorique de 25% 

par saison (p = 0,536 dans STENOX, 0,044 dans POST, et 0,412 dans STEPH). La différence la plus forte 

était observée l’été pour STENOX (‐6,1% [‐11,7 ‐ ‐0,5]), l’hiver pour POST (7,1% [+2,7 ‐ +11,5]) et au 

printemps pour STEPH (4,2% [‐5,2 ‐ +13,7]).  
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Les PLR étaient de 1,14[1‐1,72] pour l’étude STENOX, 1,01[1‐1,29] pour l’étude POST et 1,16[1‐1,78] 

pour l’étude STEPH.  

 

 

5. Discussion 
 

Une variation saisonnière significative a été retrouvée dans une seule étude sur les trois, mais son PLR 

n’était pas significatif. Le type de variation était différent pour chaque étude et leurs PLR étaient tous 

inférieurs à 1,2. 

Ce travail remet en question l’idée d’une variation saisonnière de la fréquence des TVS. Son analyse a 

plus de puissance que  la  seule étude disponible.  L’étude de Kakkos et al. portait en effet  sur 123 

patients et deux cycles saisonniers, quand ce travail a pu analyser 171 à 805 patients selon les études, 

sur un total de 4,75 cycles saisonniers.  

Les  études  analysées  utilisent  des méthodes  variées.  Les  caractéristiques  des  patients  inclus  sont 

cependant similaires, laissant penser qu’aucune n’est pas entachée par un biais de sélection particulier 

par rapport aux autres. La diversité des méthodes d’études permet de discuter les résultats. Les études 

STENOX  et  POST,  en  incluant  les  patients  consécutivement  sans  viser  l’exhaustivité,  ont  pu  être 

affectées par des facteurs confondants, tels que les newsletters ou les réunions d’investigateurs. De 

plus, l’étude STENOX n’a inclus que des TVS isolées, avec beaucoup de critères d’exclusions, du fait de 

son intervention. L’étude STEPH, elle, présente l’effectif le plus faible mais a été construite pour viser 

le  recueil  le plus exhaustif possible. Au  total, ces  trois études qui offrent des  regards différents et 

complémentaires sur la TVS, ne retrouvent pas de variation saisonnière.  

En pratique, ces résultats suggèrent que si une variation existe, elle parait être de faible envergure, 

sans conséquence sur la pratique et la recherche. 

 

6. Valorisation  
 

Cette étude post‐hoc a été soumise à la revue Thrombosis Research, en écho à la publication de Kakkos 

et al, où elle est acceptée sous réserves de modifications (Annexe 10). 
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Thrombose et médecine générale 
 

1. TVS et médecine générale 

 

Ce travail épidémiologique en soins primaires a permis d’actualiser les mises au point sur la TVS. 

Un état des lieux a été publié dans le Journal of Thrombosis and Haemostasis, proposant de nouvelles 

pistes de recherche, axées notamment sur le domaine thérapeutique : quel traitement proposer aux 

patients dont le profil ne correspond pas aux patients de l’étude CALISTO ? Faut‐il augmenter les doses 

ou la durée d’anticoagulation pour les patients ayant des antécédents thromboemboliques récents ou 

un cancer actif ? Le traitement curatif ou la ligature, actuellement conseillés pour les patients ayant 

une TVS étendue à  la  jonction saphéno‐fémorale, est‐il vraiment valable ? Faut‐il diminuer  la dose 

et/ou la durée de traitement chez les patients à risque hémorragique élevé ? Les patients ayant une 

TVS mesurant moins de 5 cm nécessitent‐ils vraiment un anticoagulant ? Quel anticoagulant proposer 

chez  les  femmes  enceintes  ?  Une  association  anticoagulant/AINS  peut‐elle  apporter  un  bénéfice 

supplémentaire  malgré  le  sur‐risque  hémorragique  ?  Faut‐il  modifier  les  stratégies  de 

thromboprophylaxie pour les patients ayant des antécédents de TVS associés à des facteurs de risques 

supplémentaires ? (Annexe 11)171 

Un article publié dans la revue du praticien a permis de mettre à jour les données épidémiologiques, 

et d’attirer l’attention sur le fait que la sévérité potentielle des suspicions de TVS est la même en soins 

primaires qu’en soins secondaires. Le nouvel algorithme de prise en charge proposé est présenté en 

figure 11 (Annexe 12).172  

 

 

Figure 11. Algorithme de prise en charge des suspicions de TVS 
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Un parcours de  formation médicale  continue en  ligne a aussi été créé, à  l’attention des médecins 

généralistes. Ce parcours rassemble un corpus théorique, des fiches de synthèse sur les héparines et 

la prise en charge des TVS, des fiches patients sur la TVS et sur l’autoinjection, un support d’évaluation 

de sa pratique médicale, des cas cliniques, QCM, et questions à réponses courtes, ainsi qu’un test de 

concordance  de  script.  Un  panel  de  41  chefs  de  clinique  en  médecine  générale,  20  médecins 

généralistes et 18 médecins vasculaires ont participé à l’élaboration de la grille d’évaluation de ce test 

de concordance de script (Annexe 13). 

Enfin, une enquête de pratiques a été réalisée auprès de 88 médecins généralistes de Saône et Loire. 

Dans cette étude, qui a constitué la thèse de Cédric Cartal, les médecins étaient appelés à décrire la 

prise  en  charge de  leur dernier patient  ayant présenté une  TVS.  Trente‐six médecins  (40,9%) ont 

déclaré  avoir  recherché  une  EP  associée.  Quatre‐vingt‐deux  médecins  (93,2%)  ont  réalisé  un 

échodoppler, 12 (13,6%) ont réalisé un bilan étiologique, 64 (72,7%) ont prescrit un anticoagulant dont 

15 (17%) à dose préventive et 49 (55,7%) à dose curative. Enfin 49 médecins (55,7%) ont demandé un 

échodoppler de contrôle. Ces données semblent montrer une adaptation des pratiques diagnostiques 

avec  la  généralisation  de  la  demande  d’échodoppler,  mais  mettent  en  évidence  des  pratiques 

thérapeutiques  toujours  potentiellement  délétères.  Cet  article  a  été  accepté  dans  le  Journal  des 

Maladies Vasculaires (Annexe 14).173  

 

2. Anticoagulants et médecine générale  

 

Ce  travail  en  soins  primaire  a  permis  de  s’intéresser  aux  nombreux  autres  enjeux  que  soulève  la 

thrombose pour le médecin généraliste.  

Les perspectives thérapeutiques apportées par Calisto m’ont permis de participer à la rédaction d’une 

mise au point dans  la revue Expert Opinion on Drug Metabolism & Toxicology sur  le  fondaparinux, 

molécule encore peu présente en médecine générale (Annexe 15).174  

Cet  article  conclue  en  estimant  que  l’avenir  du  fondaparinux  est  sans  doute  lié  à  l’avenir  des 

anticoagulants oraux directs,  récemment  arrivés  sur  le marché. Ces derniers présentent  aussi des 

enjeux particuliers pour  le médecin généraliste. Les questions posées par  les anticoagulants oraux 

directs ne se limitent pas à la connaissance des données d’efficacité et de sécurité apportées par les 

études. De  nouveaux  réflexes  sont  à  acquérir  pour  la  pratique,  comme  de  se  référer  aux  scores, 

d’identifier  les profils de patients à risque d’interaction, de savoir comment suivre un patient sous 

AOD, de pouvoir réévaluer la pertinence d’un traitement anticoagulant instauré par un autre médecin, 

et de savoir effectuer un relais entre anticoagulants oraux. Parallèlement, la pharmacovigilance et les 

outils  de  décision  partagée  sont  des  éléments  importants  qui  peuvent  aider  le médecin  dans  sa 

pratique quotidienne.  

Après avoir proposé dans la Revue du Praticien Médecine Générale une mise au point sur l’utilisation 

des anticoagulants oraux directs dans l’embolie pulmonaire (Annexe 16)175, nous avons réalisé dans la 

Presse Médicale un état des lieux plus large sur les anticoagulants oraux directs en médecine générale 

(Annexe 17).176  
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Conclusion et perspectives 
 

En  conclusion,  ce  travail  confirme  la  sévérité  potentielle  de  la  TVS  y  compris  chez  les  patients 

consultant en soins primaires. Les médecins généralistes ont un rôle spécifique à jouer pour une prise 

en charge optimale des patients. Si  l’instauration du traitement anticoagulant n’est pas toujours de 

leur  ressort,  leur mission  de  suivi  et  les  enjeux  liés  aux  nouveaux  anticoagulants  les  concernent 

pleinement et justifient le développement d’une recherche en soins primaires sur leurs préoccupations 

dans ce domaine. 

Ce  travail  a permis  la mise en place  sur  la  région  stéphanoise d’un  réseau de  recherche en  soins 

primaires  coordonné  avec  la  recherche  en  soins  secondaires/tertiaires,  en  lien  avec  le  Centre 

d’Investigation Clinique du CHU de Saint‐Etienne pour les ressources en recherche clinique, et avec le 

Groupe de Recherche sur  la Thrombose  (GRT) pour  l’expertise sur  le domaine de  la thrombose. Ce 

réseau  travaille  actuellement  sur  la prise  en  charge  avant  échodoppler des  suspicions de  TVP,  au 

travers de l’étude GUSTAVE, étude qui fait l’objet de l’année recherche de Sébastien Bruel.  

Les acquis méthodologiques issus de l’étude STEPH m’ont aussi permis de participer à la mise en place 

d’une étude de cohorte descriptive nationale sur  les anticoagulants en médecine générale,  l’étude 

CACAO. Cette étude a pour objectif de décrire  les patients sous anticoagulants oraux en médecine 

générale  et  de  décrire  sur  un  an  les  évènements  thrombotiques  et  hémorragiques  éventuels,  en 

fonction de l’anticoagulant prescrit. Cette étude est en cours, et les 463 médecins généralistes qui y 

participent ont inclus 7154 patients.   
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