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1- Quand évoquer une thrombose portale aigué chez un patient
cirrhotique ? Quand on a une cirrhose

2- Comment faire le diagnostic positif (imagerie) d'une thrombose
portale (Aigue ou chronique) : Imagerie en coupe 4 temps

3- Faut il réaliser un bilan étiologique devant une thrombose portale
aigue ou chronique ? Non

4- Quand et comment traiter une thrombose portale cruorique aigue
ou chronique (modalités de surveillance du traitement anti coagulant
et la conduite a tenir vis a vis des lésions endoscopiques de I'HTP) : ca

dépend



TVP et Cirrhose : prévalence

Patients atteints de cirrhose Taux de TVP

Child A 1%
Population non sélectionnée 5a10 %
Bilan pré TH 10a 15 %
Explants 25 %

Amitrano L. J Hepatol 2004 - Okuda et al. Gastroenterology 1985 - Wanless et al. Hepatology
1995 - Tsochatzis APT 2010 — Manzanet 2001 - Francoz 2005 - Dumortier 2010 -
Englesbe2010 - Ravaioli 2011



Incidence cumulée de TVP

Cumulated incidence
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Marqueur de la progression de la maladie hépatique

Thrombocir
1243 Child A-B patients

12 36 60 84 Mois

Nery, Hepatology 2015



TVP et Cirrhose : physiopathologie

Déséquilibre Pro/Anticoagulant

Flux Dysfonction
stagnant endothéliale

—= ==

Triade de Virchow = Hypercoagulabilité
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TVP et Cirrhose : diagnostic

s ) . TasLEAy VI [recommandations de I'HAS)
ELEMENTS A RECHERCHER SYSTEMATIQUEMENT LORS DU BILAN ECHOGRAFHIQUE DE SURVEILLANCE D'UNE ORRHOSE

Foie
n Contours bosselés 2 Non 3 Oul
» Echostructure 3 Homogéne 3 Heéwtrogéne 3 Macro-nodulaire
Existence d'une lesion focale 3 Non 3 Oui

Description:
Prise de comraste si injection de produit de contraste échographique

3 Arntériel 3 Lavage portal 2 Lavage tardif
Flux
= Trone pore 2 Hépsatopéte 2 Hépatofuge 3 Flux stagnant ou inversé
s Branthes portales droites 2 Heépatopete 3 Hépatofuge 3 Flux stagnant ou inverseé
® Branches portales gauches 3 Hépatopete 3 Hépatofuge 2 Flux stagnant ou inversé
Vitesse maximale dans le trone porte lincidence du tir Doppler inféricur & 55-60Y cmfsec
Rate : mesure du grand axe tm
Existence de voles 3 Non 2 Oui 2 Veine paraombilicale

de derivation porto-systemigues
Ascite 2 Non 2 Oui




TVP et Cirrhose : diagnostic

Homme de 55 ans
découverte de VO

e Absence d’encodage Doppler

e Thrombus hypoechogene
(hypo-iso échogéne = hyper)




Quelles questions au radiologue ?




Quelles questions au radiologue ?

Peut on confirmer l'obstruction portale ? Comment ?
Extension ? en particulier signes d’ischémie mésentérique ?
Arguments pour une cirrhose ?

L'obstruction est elle tumorale ou cruorique ?

Si pas de cirrhose :
— Y atil des arguments pour une Mal vasculaire porto sinusoidale ?
— Y atil une cause locale, inflammatoire ou infectieuse ?






TVP et Cirrhose : diagnostic




TVP et Cirrhose : diagnostic




TVP et Cirrhose : diagnostic




Arguments pour une cirrhose ?

OuUl

Segment | Hypertrophie
Segment IV Atrophie
Lobe G Hypertrophie

Surface bosselée




Arguments pour une cirrhose ?

Gradient de pressions hépatiques 20mmHg

Elastométrie 35 kPa



Rechercher cirrhose : élastomeétrie et GPH

Maladie
Cirrhose Cavernome porto
sinusoidale

Elastométrie (kPa) 40.9 =205 6.4 X 2.2 8.4 + 3.3

GPH (mmHg) 17 £ 3 35+2 7.5 £3

Seijo, Dig Liver Dis 2012



TVP et Cirrhose : diagnostic

Eliminer un envahissement vasculaire tumoral

Rapport direct avec un CHC Réhaussement du thrombus
Diameétre du tronc porte > 23 mm Néovascularisation du thrombus

Effet de masse du thrombus Flux portal pulsatile
Interruption de la paroi veineuse Fistule artério-porte

Si doute : biopsie du thrombus

Piscaglia F. Liver Transpl 2010



tic

iagnos

d

TVP et Cirrhose




TVP et Cirrhose : diagnostic

Thrombus Obstruction maligne

Thrombose partielle Phase artérielle
Thrombus hypervasculaire

Elargissement portal




TVP et Cirrhose : diagnostic

Thrombus Obstruction maligne

Thrombose partielle Phase artérielle
Thrombus hypervasculaire

Elargissement portal



Arguments pour une maladie porto-sinusoidale ?

Segment | Hypertrophie (86 %)
Segment IV  Hypertrophie (50 %)
Lobe G Atrophie (73 %)

Surface Lisse




Recommandations

Faire TDM 4 temps, pour confirmer le diagnostic, évaluer

I’extension

Eliminer/évoquer une cirrhose, un envahissement

tumoral
Chercher une maladie vasculaire porto-sinusoidale

Evoguer une maladie vasculaire porto-sinusoidale si :

— HTP avec tests hépatigues normaux

— HTP avec élasticité hépatique basse




Les questions les plus souvent posées

Comment traiter I'HTP chez ce patient?
Faut-il rechercher une thrombophilie?
Quelle sera I'évolution naturelle de la thrombose?

Faut il mettre en route Tt anticoagulant?



Tt endoscopique au cours de la cirrhose avec TVP

* Eradication plus longue en cas de thrombose porte
51jTVP+vs43 j

 Tx d’éradication identique avec ou sans anticoagulant
91 % vs 94% en 2 sessions LVO

* Anticoagulation n‘augmente pas le risque hémorragique en cas
de LVO dans la TVP avec cirrhose*
n= 265 patients et 553 LVO et sans cirrhose
n=53,471LVO

Del Era Dig Dis 2014, Guillaume Liv Int 2018, Bianchini Liv Int 2018%,
Guillaume Eur J Gastro 2018



PVT No PVT Odds Ratio Odds Ratio

r rou Events Total Events Total Weight M-H.Fix % Cl M-H. Fixed. 95%ClI
Amitrano, JH 2004 8 79 4 79 37.0% 2.11[0.61, 7.32] - =
De Santis, DLD 2005 2 17 1 70 3.6% 9.20[0.78, 108.17] »
Erkan, EJGH 2005 5 17 2 57 6.7% 11.46[1.98, 66.25] -
Mangia, EJGH 2005 1 43 6 176 23.7% 0.67 [0.08, 5.76] o
Pasta, JH 2005 2 65 2 71 191% 1.10[0.15, 8.01] *
Pellicelli, JH 2011 2 11 3 45  9.9% 3.11[0.45, 21.40] =
Total (95% Cl) 232 498 100.0%  2.55[1.29, 5.07] -
Total events 20 18 . . ) . FV
Heterogeneity: Chiz =6.16, df = 5 (P=.29); I?°=19% ! 8 ; ! .
Test for overall effect: Z = 2.68 (P = .007) Fa?!fr; expe?illlen - 1 Favors1r?ontrol 100 Leiden
- PVT No PVT Odds Ratio Odds Ratio
1dy or Subgroup 3 3 S al _Weigh Rand 95% Random, 95% ClI
Amitrano, JH 2004 15 79 4 79 24.5% 4.39 [1.39, 13.91] »
Erkan, EJGH 2005 5 17 1 57 14.4% 23.33[2.49, 218.24] . »
Mangia, EJGH 2005 2 43 6 176 19.5% 1.38 [0.27, 7.10] -
Maras, Hepato 2010 12 70 8 200 26.8% 4.97 [1.94, 12.73] =
Pasta, JH 2005 1 65 5 71 14.8% 0.21 [0.02, 1.81] .
Total (95% Cl) 274 583 100.0% 2.93 [0.94, 9.07] s Prothrombin
Total events 35 24 GZOZ 1OA
Heterogeneity: Tau? = 1.01; Chi# = 11.37, df = 4 (P = .02); 1> = 65% '0 01 0'1 1 1'0 100
Test for overall effect: Z = 1.86 (P = .06) Favors experimental Favors control

Xingshun Qi et al.Clin Gastroenterol Hepatol 2014

283 pts chez 1243 patients FVLeiden et mutations gene prothrombin G20210A.

13 pts heterozygotes FVL, 1 pts homozygote FVL, 8 pts heterozygotes G20210A

Pas de relation avec PVT: HR 1.86, 95% Cl: 0.68-4.98, p=0.23

Nery F et al. Hepatology 2015



Recommandations TVP et cirrhose

Traiter avec une prophylaxie adaptée I'HTP, en cas de
thrombose porte (B2).

Les AVK, chez les patients ayant un INR <3, peuvent étre
poursuivis au cours d’'un programme de LVO (C3).
L'intérét du bilan de « thrombophilie » chez le patient

cirrhotique porteur d’'une TVP n’est pas établi (C2).




Les questions les plus souvent posées

Comment traiter I’'HTP chez ce patient?

Faut-il rechercher une thrombophilie?

Quelle sera I'’évolution naturelle de la thrombose?

Faut il mettre en route Tt anticoagulant?



Caracteéristiques au cours de la cirrhose

Partielle 75%

Régression spontanée* 40%

Extension spontanée 6-48%

*Si partielle++

Ponziani, Transplant Rev 2014 - Francoz, J Hepatol 2014
Loffredo, Gastroenterology 2017 - Harding, WJG 2015. Nery, Hepatology 2015



Anticoagulants-Thrombose porte cirrhose

T T
s | s | &

Loffredo, Gastroenterology 2017




Efficacité de I'anticoagulation
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Thrombose porte
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P<0,0001

33%
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Loffredo, Gastroen 2017




Hémorragies mineures ou majeures

100% -
80% -
60% -
Non significatif
40% -
20% - 11% 11%
v R

Pas d’anticoag. Anticoag.

6 études ’ 257 malades Loffredo, Gastroenterology 2017



Hémorragies non liés a ’'HTP

Hémorragies 5

5/55 patients e Vaginale 1
0 — * Incisionnelle 1

(1OA)) e Extraction dentaire 1

2

e Digestive basse

Plaquettes <50.000 seul facteur indépendemment associé aux

hémorragies (p=0.018)

Delgado, Clin Gastroenterol Hepatol 2012



Hémorragies liées a ’'HTP

100% -
80% -
60% -
P=0,04
40% -
20% - 0
12% 294
Pas d’anticoag. Anticoag.

4 études ; 158 malades
Loffredo, Gastroenterology 2017



Recommandations TVP et cirrhose

Traiter les patients cirrhotiques en liste d’attente pour la
greffe hépatique par HBPM ou AVK jusqu’a la greffe
hépatique (B2).

Discuter un traitement anticoagulant chez les patients
cirrhotiques sans contre-indication définitive a la greffe
(C2).

Le niveau de preuve est trop faible pour recommander

un anticoagulant par rapport a un autre (C2).




AOD et cirrhose: efficacité et effets secondaires

SUivi Hémorragie Hémorragie Echec
(mois) sévere sévere Child C DOAC Etude
DOACS AVK/LMWH

Intagliata
Dig Dis Sci, 2016 20 9 5% 11% 0% NA retrospective
VALDIG
Liver Int, 2017 36 7 3% NA 0% 3% retrospective
Hum
Eur ) Haematol, 27 10 1% 28% 15% 4% retrospective
2017
Goriacko
Eur J Haematol, 75 20 13% 16% 1% NA retrospective
2018
Nagaoki
Hepatology 20 6 15% 7% 0% NA retrospective

Research, 2018




AOD et cirrhose: efficacité et effets secondaires

 Précautions  vis-a-vis  du risque d’interactions
médicamenteuses avec en particulier les B-Bloquants, les
IPP, les statines, les immunosuppresseurs, les
antiangiogéniques et immunothérapies

CrCl

F 3

e Etl'insuffisance rénale ——

50 miimin —f--------Treree-

40 ml/imin

15 mlimin —

Dialysis —y

Burnett, ) Thromb Thrombolysis, 2016; Wessler, JACC, 2013;
Steffel, Eur Heart J, 2018; Lexicomp Drug Interactions, 2018



ATC et maladies chroniques
parenchymateuses ou vasculaires

Les AOD peuvent étre envisagés dans la thrombose
veineuse profonde, 'embolie pulmonaire ou I’AC/FA non
valvulaire dans la cirrhose Child-Pugh A (C2).

Envisager les AOD dans la TVP sans cirrhose ou avec
cirrhose Child Pugh A, apres echec ou intolérance des
AVK (C2). Plus de données sont nécessaires au cours de

la cirrhose Child C.




ATC et maladies chroniques
parenchymateuses ou vasculaires

Réévaluer 'indication des anticoagulants au moins 1 fois

par an (Al).

Proposer une consultation avec un spécialiste voire un
suivi dans une structure type clinique des anticoagulants,
avec un programme d’éducation thérapeutique. Adapter
I"utilisation des outils disponibles (pilulier,
smatphone,applications...) pour améliorer I'adhérence au

traitement.




Traitement par AVK pendant 6 mois puis arrét car

hémorragies récidivantes sur ectasies vasculaires antrales

et disparition de la thrombose

Quel est le risque de récidive ?



Récidive a I'arrét

Thrombose porte

v

Recanalisation complete

/

Arrét anticoagulation (n=13)

|
v v

Rethrombose (n=5) Reste perméable (n=8)
Délai 1,3 mois (0,8 a 5 mois) (Suivi 7 mois)

Si arrét, surveillance rapprochée

Delgado, Clin Gastroenterol Hepatol. 2012



Récidive a 3 mois avec une thrombose partielle

Apparition d’une ascite réfractaire

Peut on proposer un TIPS ?



TIPS TVP et cirrhose

e Difficile si branches portes intra hépatiques non visibles

e Recanalisation 100% si l'obstruction porte est partielle

e Faisabilité technique 97%, recanalisation complete
prolongée 57%

e DysfonctionTIPS, EH et mortalité = absence de TVP

e Impact sur complications et mortalité reste incertain car

études tres hétérogenes et indications pas claires

Senzolo, AP&T 2006. Van Ha, Cardiovasc Intervent Radiol 2006.
Perarnau, Eur J Gastro Hepato 2010. Han, J Hepatol 2010.
Luca, Gut 2011. Zhao M, Sci Rep 2016. Luo X, radiology 2015



Recommandations TVP et cirrhose

Envisager un TIPS en cas de complication liee a ’'HTP
chez un patient avec une cirrhose et une thrombose

porte (B1).




TIPS TVP et cirrhose

BER 2012
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TVP et Cirrhose : impact pronostique

n =148 TVP sur 3295 patients évalués en vue d’'une TH

TVP + 55 % 20 %
TVP - 3147 50 37 % 17 %

1.02 (1.01-1.03)  1.02 (1.01-1.03)

Score de MELD 1.10 (1.08-1.11) 1.08 (1.06-1.10) 1.024 (1.003-1.046)
Hépatite C 1.44 (1.24-1.68) 1.50 (1.18-1.90) ns
TVP 2.61(1.97-3.51)  1.99(1.25-3.16)  1.973 (0.992-3.921)

Englesbe MJ. Liver Transplantation 2010



TVP et Cirrhose : impact pronostique

Cause du deces des patients avec TVP = Hépatique 100 %

MELD des patients TVP + 12 14

MELD des patients TVP —

A 26 31
avec une mortalité equivalente

Englesbe MJ. Liver Transplantation 2010



TVP et Cirrhose : TIPS

Table 2 Imaging findings at the inclusion in 70 patients with cirrhosis
and portal vein thrombosis
No of patients
Vessel with thrombosis
MPV 15
SMV 3
MPV+SMV 34
MPV+SMV +SV 18
Severity of thrombosis
Grade | 7
Grade |l 24
Grade Il 15
Grade IV 24
Portal vein thrombosis
Ex novo/de novo 52/18
Patent coronary vein 44
SSRS 15 2 récidives =5 %
Severity of thrombosis was estimated as follows: grade | | 1—25% luminal occlusion), grade
Il {26—50%), grade Il {51 —75%) grade IV {76—100%).
MPV, main portal vein; SMV, superior mesenteric vein; 33AS, spontaneous splenorenal .
shunt; SV, splenic vein. Encéphalopa‘th|e =27 %
Dysfonction =21 %
Survie =89 %

Fr associés recanalisation : Grade 1 - diagnostic de novo - 1 seule veine a 'inclusion



TVP et Cirrhose : TIPS

Fig. 1

Cumulative survival

G-D | I 1 | I 1 | 1 1
0 20 40 60 80 100 120 140 160 180

Time (month)

Absence de branche portale intrahépatique : contre indication au TIPS
Cavernome hilaire: principal FDR de risque d echgé:ramau Eur ) G 2011



