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Introduction

L'hémostase pédiatrique est un systeme dynamique
et en développement évoluant progressivement de la
vie feetale jusqu'a I'age adulte®.

Le concept de I'hémostase en développement re-
monte a la fin des années 80, quand la Dr Andrew avait
montré, avec ses publications sur une grande cohorte
de nouveau-nés et de nourrissons, que les taux fonc-
tionnels de la majorité des protéines de la coagulation
varient avec I'age®?. Toutefois, la compréhension des
mécanismes et des implications liées a ces change-
ments s'avere, encore de nos jours, limitée®. Nom-
breux auteur-e-s ont essayé d'actualiser les normes et
les valeurs de référence des différents facteurs de coa-
gulation chez I'enfant a I'aide de réactifs récents, mais
les difficultés dans le recrutement de jeunes enfants
en bonne santé, en ont limité les résultats®4. Tou-
tefois, bien que les valeurs absolues des différentes
protéines de la coagulation dépendent des réactifs et
du type d'appareil, les tendances s'avérent cohérentes
dans les différentes publications dans le domaine®.

Les modifications des taux de protéines de la coa-
gulation en fonction de I'age sont résumées dans le
tableau 1.

Sur le plan physiologique, ces anomalies con-
duisent chez le nouveau-né et le nourrisson a une:

e Diminution de la génération de thrombine, en lien
avec une activité diminuée de la majorité des fac-
teurs procoagulants jusqu’a I'age de 6 mois, voire
plus selon les facteurs

e Diminution de I'activité anticoagulante®®

e Diminution de lafibrinolyse (une augmentation de la
fibrinolyse a été toutefois décrite a la naissance)’®

Une hyporéactivité plaquettaire est également
décrite en age néonatal, compensée par une augmen-
tation de I'adhésion ainsi qu'une augmentation de I'ac-
tivité du facteur de von Willebrand (FVW)®.

Malgré ces particularités physiologiques, les nou-
veau-nés et nourrissons en bonne santé ne présentent
pas de tendance accrue aux complications hémorra-

giques ou thrombotiques, ce qui indique un systeme
fonctionnel et en équilibre depuis la naissance®.
Connaitre ces modifications, est toutefois essentiel
afin d'interpréter correctement les résultats d'un bi-
lan d'hémostase chez I'enfant, en particulier chez le
nouveau-né et le nourrisson.

Dans cette revue, nous présenterons tout d'abord
trois situations cliniques dans lesquelles la réalisa-
tion d'un bilan d’'hémostase peut étre indiquée chez
I'enfant, puis nous résumerons I'approche biologique
appropriée.

Indication a un bilan d’hémostase
en age pédiatrique

1. Bilan préopératoire

Un bilan préopératoire de routine n'est, de nos jours,
plus recommandé par la majorité des sociétés sa-
vantes d'anesthésie. La plupart des lignes directrices
et des avis d'expert-e-s déconseillent la réalisation sys-
tématique d'examens préopératoires de 'hémostase
et recommandent plut6t de personnaliser les examens
en fonction du contexte clinique®. Font exception les
jeunes enfants qui n'ont pas encore acquis la marche,
chez lesquels la société francaise d'anesthésie préco-
nise d'effectuer un dosage du temps de thromboplas-
tine partielle activé (aPTT) et une numération plaquet-
taire avec toutefois un degré d'évidence faible®.

Ces recommandations sont supportées par de
nombreuses publications qui montrent I'absence de
corrélation entre les résultats du screening préopéra-
toire et le taux de complications hémorragiques intra-
ou post-opératoire™12, En effet, un bilan de dépistage
permet d'identifier seulement un petit nombre d'en-
fants avec risque hémorragique avant chirurgie®.

Ceci est particulierement lié a la faible prévalence
de coagulopathies héréditaires ainsi qu'un nombre
élevé de faux positifs (p. exemple allongement du PTT
en présence d'anticoagulant lupique (cf. figure 2)19),

Les expert-e-s recommandent plutét en préopéra-
toire une anamneése structurée, en limitant les inves-
tigations aux patient-e-s avec un phénotype hémor-
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ragique, quel que soit le type de chirurgie®. Chez
I'enfant, il faut également considérer I'importance
d’'une anamnése familiale positive, comme le stipule
le paragraphe suivant.

Afin de mieux évaluer le risque hémorragique
peropératoire des questionnaires standardisés sont
régulierement utilisés chez I'adulte pour identifier
les patient-e-s présentant des troubles de la coagula-
tion®. Une étude prospective pédiatrique récente a
montré une bonne prédiction du risque hémorragique
avant chirurgie d'adénoidectomie et amygdalectomie
également chez I'enfant a l'aide d'un questionnaire
standardisé adapté®0.

2. Diathése hémorragique

Le défi pour les pédiatres qui évaluent un enfant pré-
sentant un trouble hémorragique potentiel est de dé-
terminer si les symptémes sont liés a un trouble de la
coagulation (congénital ou acquis) ou si au contraire,
il s'agit de symptdmes banaux qui peuvent se produire
couramment chez les enfants en bonne santé et qui
ne nécessitent donc pas d'investigations®. Ceci est
primordial afin de prendre en charge de fagon appro-

priée les symptomes et de minimiser le risque hémor-
ragique en cas d'interventions chirurgicales.

Une anamneése ciblée personnelle et familiale
s'avere donc fondamentale dans I'approche diagnos-
tique.

Avant toute investigation, il est important d'ex-
clure a 'anamnése toute prise de médicaments sus-
ceptibles d'interférer avec I'hémostase, notamment
les anti-inflammatoires (anti-COX1), les anticoagu-
lants, les antidépresseurs (SSRI), ainsi que certains
produits phytothérapeutiques (gingembre, Ginko bi-
loba, etc...)®. Des conditions cliniques telles qu'une
pathologie hépatique, rénale ou thyroidienne doivent
également étre recherchées, dans la mesure ou elles
peuvent s'associer a une tendance hémorragique ac-
quise®@,

La possibilité d'un trouble de la coagulation
sous-jacent doit étre envisagée chez les enfants qui
présentent des symptémes hémorragiques qui sont:
anormalement fréquents, de longue durée et sé-
veres®.

Test Naissance Valeurs adultes Normalisation
TP (sec)™ 13,0+1,43 12,4+0,78 J4
PTT (sec)®® 42,9+5,80 335+3,44 6-12 mois
Fibrinogéne (g/1)®® 2,83+0,58 2,78 £0,61 -
Facteur Il (%)% 54 % (41-69) 110%(78-138) 6 mois
Facteur V (%)@ 81% (64-103) 118% (78-152) -
Facteur VII (%)@ 70% (52-88) 129 % (61-199) 6 mois

Facteur VIII (%)% 182% (105-329)

160 % (52-290)

Facteur VW (%)®® 153 % (86-220) 92 % (50-158) 6 mois—1année
Facteur IX (%)®> 48% (35-56) 130% (59-254) 6 mois
Facteur X (%)“® 55% (46-67) 124 % (96-171) 6 mois
Facteur XI (%)@ 30% (46-67) 112% (67-196) 6-12 mois
Facteur XII (%) 58% (43-80) 115% (35-207) 6-12 mois

Facteur XIII (%)@ 63-152% 68->156 % -
Protéine C (%)™ 32% (24-40) 103 (54-166) 1-16 ans
Protéine S (%) 36% (28-37) 75% (54-103) 3a6mois

Antithrombine (%) 76 % (58-90) 96 (66-124) 3a6mois
Plasminogéne (U/ml)®® 1,95+0,35 3,36+0,44 6 mois
PAI 147 6,4 (2,0-15,1) 3,6 (0,0-11,0) 1semaine
t-PA (ng/ml)@n 9,6 (5,0-18,9) 4,9 (1,40-8,40) 6 mois
a2-AP (U/ml)®» 0,85 (0,55-1,15) 1,02 (0,68-1,36) 6 mois

Tableau 1. Variation des protéines de la coagulation selon I'4ge

Adapté de Andrew et al. (1987)@, Monagle et al. (2006)®, Appel et al. (2012)®, Parmar et al. (2006)®
FVW: Facteur de von Willebrand, TP : temps de prothrombine, PTT : temps de thromboplastine partielle activé,
PAI: inhibiteur de I'activateur du plasminogéne, t-PA: activateur tissulaire du plasminogene, a.2-AP: a.2-antiplasmine
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Plusieurs éléments anamnestiques
vont contribuer a préciser le diagnostic

La localisation des symptomes: les troubles de
I'hémostase primaire (tels que la maladie de von
Willebrand et les troubles de la fonction plaquettaire)
se manifestent principalement par des saignements
mugqueux (saignements utérins anormaux, épistaxis,
purpura), alors que les troubles de I'hémostase secon-
daires (tels que I'hnémophilie, ou d'autres déficits en
facteurs de coagulation) ont tendance a se manifester
plutdt par des saignements articulaires, musculaires
ou profonds®. Un saignement persistant du cordon
ombilical ou une hémorragie intracranienne (HIC)
néonatale peuvent se manifester dans le cadre d’'une
afibrinogénémie ou un déficit sévere en FXIII®. Des
déficits séveres en FX sont aussi associés a des HICs
néonatales®@,

Il est également important de rappeler que 20 a
30% des adolescentes présentant des saignements
utérins anormaux pourraient avoir un trouble de I'né-
mostase sous-jacente. Dans cette catégorie de pa-
tientes, il est donc tout particuliérement important de
rechercher une tendance hémorragique et d'exclure
d'autres causes de ménorragie avec une approche
multidisciplinaire®.

L'age de début des symptomes: plus précoce est
I'apparition des symptomes, plus il est probable qu'il
s'agisse d'un déficit congénital (notamment sévere).
Un age plus tardif oriente vers un trouble modéré de
I'hémostase ou une pathologie acquise®. Des symp-
tomes néonataux tels qu'un céphalhématome, une
hémorragie ombilicale a la chute du cordon ou un hé-
matome de succion doivent systématiquement étre
recherchés et peuvent suggérer une maladie hémor-
ragique congénitale®.

La sévérité des saignements: la présence d'une ca-
rence en fer ou d'une anémie associée et la nécessité
éventuelle d'un traitement complémentaire (acide
tranexamique, desmopressine, transfusion) font éga-
lement suspecter un trouble de la coagulation sous-
jacent.

Le mode d’apparition: un saignement spontané sug-
gére une pathologie sévére®. Une apparition aigué
sur une période allant de quelques jours a quelques
semaines suggere une maladie acquise (comme une
carence en vitamine K, par exemple) alors que des
symptomes persistants depuis longtemps indiquent
une maladie hémorragique congénitale potentielle .

L'anamneése familiale est particulierement impor-
tante en pédiatrie, car la plupart des enfants n'ont
pas eu de challenges hémostatiques (intervention
chirurgicale, traumatisme), ce qui rend le diagnostic
difficile, notamment concernant les syndromes hé-
morragiques dits « mineurs» (maladie de von Wille-
brand, thrombopathie mineure). L'anamnese fami-
liale doit inclure des questions sur les interventions
chirurgicales antérieures, les extractions dentaires
et les transfusions de tous les membres de la famille,
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ainsi que sur les antécédents menstruels et obstétri-
caux des femmes de la famille®. Une anamnése fami-
liale négative n'exclut en revanche pas un trouble de
la coagulation. Notamment environ 30 % des enfants
diagnostiqués avec une hémophilie n'ont pas d'anté-
cédents familiaux (mutation de novo)@”.

Des questionnaires d'évaluation des saignements
ou «bleeding assessement tools (BAT)», ont été dé-
veloppés afin de mesurer de maniére plus précise les
symptdmes hémorragiques chez les patient-e-s. Ces
questionnaires, développés initialement pour le dia-
gnostic de la maladie de von Willebrand, présentent
une sensibilité élevée dans le dépistage des certains
troubles héréditaires de I'hémostase®@®. Le plus utilisé
est le BAT de la Société internationale de thrombose
et d’'hémostase (ISTH). Avec ce questionnaire, les
manifestations hémorragiques sont évaluées en fonc-
tion de leur gravité avec une échelle de 1a 4. Un score
=3 s'avere pathologique chez I'enfant suggérant un
trouble de la coagulation®@. Les critéres pour définir
une diathese hémorragique comme significative selon
I'ISTH-BAT sont repris dans le tableau 2G9,

L'examen clinique: une maladie hémorragique
congénitale ou acquise doit étre recherchée en pré-
sence de:

e Signes hémorragiques cutanés (ecchymoses, pété-
chies, hématomes, télangiectasies) ou muqueuses
(gencives, bulles hémorragiques).

e Déformations articulaires ou limitation des ampli-
tudes articulaires parlant en faveur d'une arthro-
pathie.

* Hépatosplénomégalie ou présence d'adénopathies
associées a un purpura ou une diathése hémor-
ragique évoquant une maladie oncologique sous-
jacente®),

e Signes dysmorphiques pouvant étre présents dans
le cadre d'une thrombopénie ou thrombopathie
congénitale.

3. Suspicion de maltraitance

Face a une suspicion de maltraitance, les pédiatres
sont amenés a se prononcer sur I'origine de mani-
festations clinique telles que des ecchymoses ou des
saignements inhabituels, notamment intracérébraux,
mais aussi des saignements gastro-intestinaux, des
hémorragies rétiniennes, des hémorragies intraspi-
nales et des hémarthroses®V.

Dans ce contexte, un bilan d’hémostase s'avere
essentiel afin d'exclure une diathése hémorragique
sous-jacente. Une rare exception est la présence de
blessures multiples (cutanés, osseuses...) clairement
compatibles avec une anamnése de traumatismes
non accidentels répétés et cohérents avec I'histoire
clinique.

En effet, les ecchymoses attribuables a des trau-
matismes accidentels courants chez les enfants ont
tendance a étre relativement petites, de forme ova-
le ou arrondie, mais sans bordure distincte, situées
au-dessus ou pres de proéminences osseuses a
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I'avant du corps (souvent le front, les genoux ou les
tibias). Les ecchymoses touchant les oreilles, le cou,
les joues, les yeux et les parties génitales restent
rares et s'averent donc suspectes de maltraitance,
ainsi que des ecchymoses linéaires ou avec un tra-
cé reconnaissable (p. ex., I'empreinte d'une main ou
d'une semelle)®?. Les ecchymoses chez les enfants
non encore mobiles sont également plus susceptibles
d'étre secondaires a une maltraitance physique.

Les HICs peuvent étre dues a un effet de force
directe résultant de coups avec impact sur le crane
ou a un effet de force indirecte (secousses) généra-
lement appelé « syndrome du bébé secoué ». Dans ce
second cas, on observe également des hémorragies

rétiniennes, pathognomoniques de maltraitance dans
le contexte®.

Une carence en vitamine K doit également étre
évoqué chez les nourrissons agés de 0 a 3 mois qui
présentent ecchymoses et des hémorragies gastro-
intestinales ou intracraniennes importantes©b.

Il est toutefois important de souligner qu'un dia-
gnostic de maltraitance n'exclut pas une diathése
hémorragique associée et, inversement, qu'un dia-
gnostic de diathése hémorragique congénitale ou
acquise ne permets pas d'écarter formellement une
maltraitance, surtout en présence d'une anamnese
suspecte.

Type de saignement

Criteres de sévérité (selon ISTH-BAT)

Epistaxis Tout saignement de nez sans cause identifiable entrainant une géne ou une anxiété
dans les activités quotidiennes ou sociales. Pas significatif si < 10 minutes et/ou lorsque

<5 épisodes par an

Saignements cutanés 5 ecchymoses ou plus (> 1cm) dans les zones exposées; pétéchies lorsqu'elles

sont correctement décrites; hématomes apparaissant sans traumatisme

Blessure cutanée mineure Saignement prolongé (> 10 min) causé par des coupures superficielles (par exemple,
par unrasoir, un couteau ou des ciseaux) ou nécessitant des changements fréquents

de pansements, se manifestant a plusieurs reprises

Saignement buccal Saignement des gencives provoquant des expectorations franchement sanglantes pendant
10 minutes ou plus a plusieurs reprises. Saignement apres des morsures aux lévres,
aux joues et a lalangue s'il dure au moins 10 minutes ou s'il provoque un gonflement de la

langue ou de la bouche

Poussée ou chute dentaire Nécessite une assistance ou la supervision d'un médecin, ou dure au moins 10 minutes

Extraction dentaire Tout saignement survenant apres avoir quitté le cabinet dentaire et nécessitant une visite
imprévue, ou tout saignement prolongé au cabinet dentaire entrainant un retard dans

la procédure ou la sortie.

Hématémese,
méléna et hématochézie

Tout saignement non expliqué par la présence d'une condition médicale spécifique

Hématurie Hématurie macroscopique sans cause identifiable ni maladie sous-jacente

Saignement post chirurgical Tout saignement jugé anormalement prolongé par le chirurgien, ou entrainant un retard

dans le retour a domicile, ou nécessitant un traitement de support

Saignements utérins anormaux
(ménorragie)

Tout saignement qui interfére avec les activités quotidiennes (travail, taches ménagéres,
loisirs, sport ou activités sociales) pendant la plupart des périodes menstruelles. Les
saignements sont importants si au moins 'un des cas suivants se produit: changement de
serviette hygiénique plus fréquent que toutes les 2 heures; saignements menstruels durant
7 jours ou plus; présence de caillots > 1cm combinée a des antécédents de saignements
abondants. Score Pictorial Blood loss Assessemnt Chart (PBAC) supérieur a 100

Hématomes musculaires
ou hémarthroses

Tout saignement spontané au niveau des articulations/muscles
(non lié a des blessures traumatiques)

Hémorragie du SNC Toute hémorragie sous-durale ou intracérébrale nécessitant une intervention

diagnostique ou thérapeutique

Tout symptome hémorragique
spécifique a la petite enfance

Céphalhématome, hématome de succion, hémorragie du cordon ombilical,
saignement aprés prélévement veineux

Autres symptomes Toute hémorragie intracranienne et tous les saignements néonataux

Tableau 2. Critéres minimaux permettant de définir un symptéme hémorragique comme significatif. Adapté de Rodeghiero et al. (2019)G%
ISTH-BAT : Société Internationale de thrombose et hémostase-Bleeding assessment tool.
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En conclusions, face a une suspicion de maltrai-
tance, un bilan de diathese hémorragique doit étre
envisagé en présence de:

e ecchymoses chez un enfant non mobile.

e ecchymoses inhabituelles et/ou saignements dis-
proportionnés par rapport au mécanisme présumé.

e saignement a un endroit critique (par exemple,
hémorragie intracérébrale, hémorragie rétinienne,
hémorragie gastro-intestinale, hémorragie intras-
pinale, hémarthrose) sans antécédents correspon-
dants de traumatisme ou autre explication qui jus-
tifie de maniere adéquate le saignement.

e suspicion de coagulopathie d'apres les antécédents
personnels, les antécédents familiaux et/ou I'exa-
men®b,

Quel bilan effectuer?

1. Bilan de diathése hémorragique

Face a une diathése hémorragique, une approche
en plusieurs étapes est généralement utilisée avec
quelque différences mineures selon les centres®?,

1.1. Bilan initial (cf. figure 1)
Les expert-e-s recommandent en premiére intention:

¢ Une formule sanguine avec numération
plaquettaire
Cette analyse permet de mettre en évidence une
thrombocytopénie ainsi que des anomalies du
volume plaquettaire (suggérant possiblement
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une pathologie plaquettaire sous-jacente)®?. La
présence d’'une anémie associée a une diathése
hémorragique peut, en outre, suggérer des sai-
gnements plus séveres et de longue durée. Dans la
pratique courante, un dosage de la ferritinémie est
également suggéré afin de déceler un état ferriprive
associé, indice d'une spoliation dans le cadre de sai-
gnements répétés@. De plus, le frottis sanguin per-
met d'obtenir des informations supplémentaires sur
la taille et la granularité des plaquettes et d'analyser
I'aspect des autres cellules sanguines (inclusions
intracytoplasmiques, présence de cellules patho-
logiques)@28),

Un dosage du temps de prothrombine (TP),

du PTT et du fibrinogéne

En cas de score ISTH-BAT pathologique, le dosage
des activités des facteurs IX, et Xl est souvent re-
commandé en premiere intention, car les déficits
légers peuvent échapper au PTT®, Un dosage du
FXIIl est également recommandé en premiere inten-
tion, un déficit n'ayant pas d'impact sur les temps
de coagulation.

Un dosage de I'activité fonctionnelle

du facteur de von Willebrand (FVW)

Bien que le test FVW:RCo (activité cofacteur de la
ristocétine) soit le test traditionnellement utilisé
pour mesurer l'activité du FVW, des tests plus ré-
cents tels que le FVW:GPIbM (activité de liaison aux
plaquettes) sont généralement plus reproductibles
et sont de plus en plus utilisés. Un dosage de I'activi-

Enfant référé pour diathése
hémorragique

Symptomes compatibles avec
un trouble de la coagulation

Histoire clinique suggestive
d’un trouble de la coagulation

Anamnése familiale positive

ISTH-BAT 2 3

Bilan de screening anormal

Analyses spécifiques
Maladie de VW
Thrombopathie

Anomalies du fibrinogene
Déficit en facteur
de la coagulation®

Figure 1. Investigation d'une diathése hémorragique chez I'enfant
Adapté de Casini, Alessandro et Johanna Gebhart. « How to Investigate Mild to Moderate Bleeding Disorders and Bleeding
Disorder of Unknown Cause ». International Journal of Laboratory Hematology 46 Suppl 1 (mai 2024): 27-33. https://doi.
org/10.1111/ijlh.14266.ISTH-BAT : Société Internationale de thrombose et hémostase - Bleeding assessement tool; TP: temps
de prothrombine; PTT: temps de thromboplastine partielle activée; VW: Von Willebrand; LTA : agrégométrie par transmission
de lumiére. ®Pour le détail des analyses complémentaires en cas d'allongement du PTT et/ou du TP cf. figures 2 & 3.

Bilan de screening normal

Tendance hémorragique
d’origine indéterminé
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té du facteur VIl est en général effectué en méme
temps@-3), La connaissance du groupe sanguin
est importante pour l'interprétation des résultats.
La concentration plasmatique en FVW est significa-
tivement influencée par le groupe sanguin ABO. En
fait, le groupe sanguin O est associé aux valeurs les
plus faibles de FVW sans évidence de modifications
structurelles ou moléculaires®63,

Une analyse de la fonction plaquettaire par
agrégométrie par transmission de lumiére (LTA)
Le LTA est le test de référence pour analyser la fonc-
tion plaquettaire. Elle mesure la réponse plaquet-
taire (agrégation) a un panel d'agonistes (collagene,
ADP, ristocétine, adrénaline, acide arachidonique,
TRAP, U46619)G®. Ce test nécessite une expertise
médicale pour 'interprétation des résultats et est
effectué dans des laboratoires spécialisés. |l faut
toutefois mentionner que cette analyse peut s'avé-
rer difficile chez le petit enfant en raison du volume
important de sang nécessaire. En cas de résultats
pathologiques, selon le profil d'agrégation, des
analyses complémentaires peuvent s'avérer né-
cessaires afin de préciser le type de dysfonction
plaquettaire (analyse de la sécrétion plaquettaire,
des protéines membranaires par cytométrie en flux,
microscopie électronique afin d'analyser le contenu
granulaire, complétés par des analyses génétiques
ciblés ou a large spectre)©®.

1.2. Bilan complémentaire en présence d'anoma-

lies lors du bilan de screening (cf. figure 1)

e Selon le résultat du bilan initial, des investigations

complémentaires s'averent nécessaires a la re-
cherche d'un déficit factoriel en cas d’anomalies du
du PTT et/ou du TP (cf. figure 2 et 3). En cas d’hé-
mophilie A légére ou modérée un dosage du FVIII
chromogénique est également recommandé. En cas
de résultats suggérant un trouble du fibrinogéne,
un dosage du taux de fibrinogéne (antigene) ainsi
que des temps de thrombine et reptilase est recom-
mandé pour aider a distinguer entre les désordres
quantitatifs (hypo ou afibrinogénémie) et qualitatifs
([hypo]-dysfibrinogénémie)©. Ces analyses seront
a compléter par des investigations génétiques et
sont du ressort d’'un centre spécialisé dans les ano-
malies du fibrinogéne.

En cas de suspicion de maladie de von Willebrand
des analyses complémentaires (telles que le dosage
antigénique, la mesure du taux de liaison au colla-
gene et du taux de liaison au FVIII, I'électrophorése
des multimeéres du FVW, I'agrégation a la ristocé-
tine, ainsi qu'éventuellement des tests génétiques)
sont nécessaires afin de préciser le type de maladie
de von Willebrand®®. Ces tests nécessitent d'un la-
boratoire spécialisé et de compétences spécifiques
pour l'interprétation des résultats.

PTT prolongé

[ |

PTT non corrigé PTT corrigé
par test de mélange* par test de mélange*

[

|

PTT non corrigé
par test de mélange*

PTT corrigé
par test de mélange*

l

Anticoagulant
lupique

Anticorps
spécifiques
(anti FVHIZXI/XIT)

Contamination
al'’héparine

Si FVII/FIX/EXIZEXIIN
déficit en facteur
de la phase de contact

Déficit en facteur VIII
(Hémophilie A/maladie
de von Willebrand)

Déficiten FIX
(Hémophilie B)

Déficit en FXI

Déficit en FXII

Anticorps circu-
lants (antipro-
thrombinase,
anticoagulant

lupique)

Anomalie
du fibrinogéne

Déficit isolé

| enFll/V/X congénital

Déficit combiné
fibrinogéne,
FILFV, FVILFX

Déficit en facteurs

vitamine K dépendants

Insuffisance apports/
hépatopathie

CIVD (Tc 4,

D-dimeres +)

Insuffisance
hépatocellulaire

Figure 2. PTT prolongé. Adapté de Chambost, H. « Démarche diagnostique devant un allongement du TCA ».
Archives de Pédiatrie 18, no 5 (2011): H38-39. https://doi.org/10.1016/S0929-693X(11)71088-0. PTT: temps de thromboplastine

partielle activée; TP: temps de prothrombine, CIVD: coagulation intravasculaire disséminée, Tc: thrombocytes

(*) Le test de mélange est effectué en mélangeant le plasma du patient avec le plasma d'un témoin sans anomalie de la coagulation.
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La présence d’anomalie de la fibrinolyse peut étre
envisagée dans un deuxieme temps lorsque les exa-
mens préliminaires sont normaux et que le type d’hé-
morragie (par exemple, hémorragie intracranienne,
hémorragie tardive aprés chirurgie) justifie des
examens complémentaires©®®. Cependant, a I'heure
actuelle, on ne dispose pas de tests diagnostiques
fiables pour diagnostiquer ou dépister les troubles fi-
brinolytiques, de ce fait, leur utilisation clinique n'est
pas recommandée®?.

Il convient de souligner que la majorité des pa-
tient-e:s présentant une tendance hémorragique
significative ont un bilan de diathese hémorragique
normal. Ces patient-e-s, classé-e-s dans le groupe des
tendances hémorragiques d'origine indéterminée, né-
cessitent néanmoins une prise en charge comparable
a celle des patients présentant une anomalie de I'hé-
mostase confirmée®@,

Des tests globaux de la coagulation sont de plus
en plus utilisés, notamment au sein de centres hospi-
taliers et universitaires. Il s'agit de:

¢ |a thromboélastographie (TEG ou ROTEM): test
qui évalue la formation du caillot et sa stabilité sur
sang total, généralement utilisé dans la gestion per-
et post-opératoire.

¢ |le test de génération de thrombine(TG) qui éva-
lue I'activation, la propagation et I'inhibition de la
coagulation. Les limites de ce test sont dues a un
manque de standardisation et a d'importantes va-
riations quantitatives dans les résultats.

Formation continue

L'utilité clinique de ces tests reste a déterminer,
ainsi ces tests ne sont actuellement pas recomman-
dés dans le cadre d'un dépistage d'une diathése hé-
morragique®9,

En cas de suspicion de maltraitance, en plus du
bilan de diathése hémorragique susmentionné un do-
sage des D-diméres est également recommandé en
cas de compromission neurologique afin d'exclure une
coagulopathie intravasculaire disséminée®?,

Challenges

Le dépistage des complications hémorragiques ou
thrombotiques chez les nouveau-nés et les enfants
présente de nombreux pieges et difficultés supplé-
mentaires par rapport a un bilan effectué chez un
adulte®.

En premier lieu, il faut mentionner I'importance
des variables pré-analytiques:

e L'obtention d'une quantité suffisante de sang par
ponction veineuse peut s'avérer extrémement dif-
ficile chez les nourrissons, ce qui conduit a une
activation de la coagulation dans I'échantillon. Par
ailleurs, les tubes de prélévement sont souvent in-
suffisamment remplis, ce qui empéche d'atteindre
le rapport citrate/sang nécessaire a l'analyse,
conduisant a des non-conformités, des retards dia-
gnostiques et souvent des ponctions répétées®@#.

TP prolongé

Figure 3. TP prolongé (Quick abaissé)
Adapté de Société francaise d’hématologie. Guide des analyses en hématologie. 1" éd. Elsevier Masson, 2018.
https://www.elsevier.com/fr-fr/connect/guide-des-analyses-en-hematologie. TP: temps de prothrombine,

PTT: temps de thromboplastine partielle activée.
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Formation continue

e Les échantillons sanguins sont fréquemment préle-
vés via des cathéters périphériques ou centraux, ce
qui entraine une activation de I'échantillon ou une
contamination par I'héparine, qui perturbent les
résultats d'analyse®.

Chez le nouveau-né, on observe une polyglobulie
relative, physiologique, qui nécessite toutefois
un ajustement du volume de citrate dans le tube
d'analyse. Dans la méme population, la présence
d’hyperbilirubinémie, dans le cadre d'un ictere
physiologique, peut également interférer avec les
automates qui utilisent une méthode optique pour
la détection du caillot®.

En deuxiéme lieu, comme mentionné dans l'intro-
duction, I'hnémostase en age pédiatrique est un sys-
téme en développement. La plupart des résultats des
tests de coagulation chez I'enfant doivent donc étre
interprétés selon des normes adaptées a I'age afin
d’en garantir un diagnostic précis et correct®d. En
2012, I'ISTH a publié des recommandations destinées
aux enfants, précisant que les laboratoires d’hémos-
tase devraient utiliser des intervalles de référence
spécifiques a la population, aux réactifs et aux appa-
reils®. Ces directives sont toutefois contraignantes
et parfois difficiles a réaliser (population restreinte,
colts élevés). Une alternative acceptable, comme
suggéré par Toulon dans une revue sur I'hémostase
en développement, serait de traduire les conclusions
de la littérature en plages de référence locales pour
les nouveau-nés et les enfants, en tenant compte des
données disponibles pour les combinaisons de réac-
tifs et automates le plus fréquemment utilisés®.

Lors de I'interprétation d'un bilan de diathése hé-
morragique il faut également considérer que les taux
de facteur VIII, du FVW et du fibrinogene peuvent étre
augmentés par I'exercice, le stress, une infection,
une tumeur maligne ou une intervention chirurgicale
récente®. On observe également des variations du
taux d'activité du FVW au cours du cycle menstruel et
en association avec un traitement hormonal©®, Par-
fois des dosages répétés des facteurs de coagulation
sont donc nécessaires afin d' établir un diagnostic
précis®@?.

Dr. med. Veneranda Mattiello

Conclusions

La réalisation d'un bilan de coagulation chez I'enfant
doit étre justifié par le contexte clinique et les antécé-
dents familiaux.

Une bonne interprétation du bilan d’hémostase
chez I'enfant nécessite en amont une bonne éva-
luation sémiologique des manifestations cliniques
(contexte, fréquence, localisation, facteurs de risque,
comorbidités). Elle doit également tenir compte de
I'age de I'enfant ainsi que des comorbidités pouvant
altérer les résultats (p. exemple état inflammatoire).
Des bilans répétés sont souvent nécessaires afin de
confirmer un diagnostic.

En cas de suspicion d'une anomalie de I'hémos-
tase, une consultation spécialisée par un médecin ex-
pert en hémostase est recommandée afin de confir-
mer le diagnostic et planifier une prise en charge
adéquate.

Pour la bibliographie, veuillez consulter
notre version en ligne de l'article.
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