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Prise en charge de l’ulcére veineux de jambe

par cyanoacrylate.

Management of venous leg ulcers with cyanoacrylate.

Néaume N.

Résumé

Les ulcéres veineux des membres inférieurs constituent
un probléme majeur de santé publique dont la gestion doit
étre encore améliorée, notamment en termes de temps de
guérison, de prévalence et de taux de récurrence.

Différentes directives existent dans le monde pour le
traitement des ulcéres veineux de jambe, ce qui entraine
une disparité dans leur prise en charge thérapeutique.

Les ulcéres veineux de jambe peuvent étre traités soit de
maniére conservatrice, médicale, chirurgicale ou par une
combinaison des différents approches.

Les différents traitements opératoires ont pour but de
supprimer le reflux veineux et I’hyperpression veineuse a
origine des troubles trophiques.

Leur but est d’obtenir une cicatrisation durable de l'ulcére.

Lintérét du traitement des ulcéres par la colle cyanoacrylate
est la possibilité d’occlure la grande veine saphéne sur
toute sa longueur, en s’affranchissant des complications
neurologiques secondaires soit aux techniques thermiques
endoveineuses (laser, radiofréquence) soit chirurgicales
ouvertes. Elle permet aussi de traiter par ponction directe
les éventuelles perforantes ou tributaires alimentant
Culcere.

Mots-cleés : ulcéres variqueux, traitements endoveineux,
chirurgie ouverte, colle cyanoacrylate, traitement par
colle échoguideé.
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Summary

Lower limb ulcers are a major public health problem whose
management needs to be further improved, particularly
in terms of healing time, prevalence and recurrence rates.

Different guidelines exist worldwide for the treatment of
venous leg ulcers, resulting in a disparity in the treatment
of patients around the world.

Venous leg ulcers can be treated conservatively, medically,
surgically or by a combination of approaches.

The various operative treatments aim to remove the
venous refluxand venous hyperpressure that cause trophic
disorders. Their aim is to achieve lasting healing of the
ulcer.

The interest of treating ulcers with cyanoacrylate glue is
the possibility of occluding the great saphenous vein along
its entire length, avoiding the neurological complications
secondary to endovenous (laser, radiofrequency) and open
surgical techniques, as well as the possibility of treating
any perforating or tributary veins feeding the ulcer by
direct puncture.

Keywords: varicose ulcers, endovenous treatments,
open surgery, cyanoacrylate glue, ultrasound guided glue
therapy.



Prise en charge de l'ulcére veineux de jambe
par cyanoacrylate.

Mise au point
Focus

Etat actuel des connaissances
sur les ulcéres variqueux de jambe

Les ulcéres des membres inférieurs constituent un
probléme majeur de santé publique dont la gestion doit
étre encore améliorée, notamment en termes de temps de
guérison, de prévalence et de taux de récurrence.

Les ulcéres d’origine veineuse, ou artério-veineux mixtes
et a prédominance veineuse, représentent la majorité des
ulcéres de jambe, avec une proportion estimée entre 70
et 80 % des cas.

Leur prévalence est estimée entre 1 et 1,5 % et représente
un colt de santé publique important, estimé entre 1 et
2 % du budget annuel de santé des pays d’Europe
occidentale.

Le colit généré en France des ulcéres de jambe a domicile
est environ de 235 millions d’euros (infirmiéres,
pansements, antibiotiques et analgésiques).

Dans I’ étude ESCHAR, le taux de récurrence des ulcéres
variqueux est de 30 % aprés 1 an de compression et de
30 % aprés 4 ans pour la chirurgie [1]

L’étude ESCHAR a montré que la correction chirurgicale
du reflux veineux superficiel en plus du bandage de
compression n"améliore pas la cicatrisation des ulcéres,
mais réduit la récurrence des ulcéres a 4 ans et permet
une plus grande proportion de temps sans ulcére.

L’étude EVRA tend a démontrer que I’ablation précoce
d’un reflux veineux superficiel chez un patient présentant
un ulcére de jambe, associée a une compression élastique
appropriée, réduit le temps de cicatrisation avec un temps
de récidive sans ulcére plus long a 1 an.[2]

Une enquéte internationale publiée en 2020 par F. Heatley

et al[3] montre que :

e La compression est utilisée dans 95 % des cas, si non
contre indiquée.

e Parmi les répondants (n = 787), 78 % pensent que le
traitement du reflux veineux tronculaire superficiel par
voie endoveineuse (radiofréquence ou laser) ou par
chirurgie améliore la guérison des ulcéres.

e De méme, 80 % des personnes interrogées pensent que
le traitement du reflux veineux tronculaire superficiel par
intervention endoveineuse ou chirurgie, réduit le taux
de récurrence chez les patients avec une ulcération
veineuse chronique.

e |’ablation endothermique (laser ou radiofréquence)
seule, était la plus utilisée

e Suivie d’une combinaison de sclérose mousse et
d’ablation endothermique,

e Suivie de sclérose mousse seule et de la chirurgie
ouverte.

e |’ablation mécanochimique, et la colle de cyanoacrylate
sont ceux qui ont été les moins utilisés probablement
pour des raisons financiéres.

e Enfin 59 % des répondants effectuent U'intervention
endoveineuse ou chirurgie avant la guérison d’un ulcére,
19 % apres la guérison et 19 % selon les circonstances.

Différentes directives existent dans le monde pour le
traitement des ulcéres veineux de jambes, ce qui entraine
une disparité dans le traitement des patients.

En fonction de ’étiologie, de la pathologie, de la

physiopathologie et de la gravité de l'ulcére et des

ressources disponibles les ulcéres veineux de jambes

peuvent étre traités :

e De maniére conservatrice médicale, par des bandages
compressifs et des soins de la plaie,

e Ou de maniére chirurgicale,

e Qu par une combinaison d’approches.

La norme actuelle de soins pour les ulcéres veineux
chroniques implique l'utilisation de bandages de
compression et est recommandée comme traitement
standard initial. [4, 5]

Elle exerce ses effets en deux temps : en réduisant la
pression veineuse ambulatoire et en augmentant la
pression tissulaire interstitielle. [6]

Dans la prévention de la récidive de l'ulcération veineuse,
un bas de compression de classe 3 doit étre utilisé car il
réduit significativement le taux de récidive [7].

Les pansements sont appliqués sous la compression et
servent a contréler les exsudats et d maintenir la plaie
dans un environnement humide. Les changements de
pansement doivent étre aussi fréquents que nécessaire.
(8,9]

D’autres stratégies d’appoint comprennent la
physiothérapie, les traitements médicamenteux
systémiques, la greffe de peau et la prise en charge d
domicile ou en centre de plaies et cicatrisation. [10-16]

Colle Cyanoacrylate (VenaSeal®)

Le n-butyl cyanoacrylate est administré par voie
intravasculaire et se polymérise au contact du sang,
entrainant occlusion du vaisseau.

e Dans les modeéles animaux, les veines traitées au
cyanoacrylate ont dans un premier temps une réponse
inflammatoire de lintima de la paroi veineuse et des
tissus environnants.

e Cette réaction inflammatoire va induire une réponse
immunologique de type granulomateuse avec présence
de cellules géantes, puis on observe un afflux de
fibroblastes envahissant a 60 jours la lumiére veineuse
pour obtenir une transformation fibreuse de la veine.[17]

La procédure implique l'utilisation :

e D’une gaine d’introduction,

e D’un cathéter de distribution,

e Et d’une seringue fixée a un pistolet de distribution.
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e Le cathéter est avancé dans la varice sous guidage
échographique.

e |e cathéter est placé dans des zones spécifiques le long
de lavarice et le clinicien effectue une série de pressions
sur la gachette pour délivrer I’adhésif médical.

e Une compression est appliquée a la jambe pendant la
procédure.

e Lors du traitement de la grande veine saphéne,
'extrémité du cathéter est positionnée a 5 cm de la
jonction saphéno-fémorale.

e La compression aprés ['ablation au cyanoacrylate n’est
pas obligatoire. [18]

Essais controlés randomisés

Colle cyanoacrylate et laser endoveineux

La plus grande série comparant l'utilisation de
cyanoacrylate (n = 154, groupe CAA, CyanoAcrylate
Ablation) avec EVLA (Laser endoveineux) (n = 156) est une
étude prospective chez des patients C2-C4 de la
classification CEAP, dont le diamétre de la GVS était
inférieur a 15 mm [19].

¢ Le temps opératoire était plus court (15 2,5 minvs 33,2
+ 5,7 min).

¢ Ladouleur peropératoire était plus faible (3,1 1,6 versus
6,5 * 2,3) dans le groupe CAA.

e 7 cas de paresthésies temporaires ou permanentes ont
été observés dans le groupe EVLA, comparativement a
aucun dans le groupe CAA.

e Les taux de fermeture a 1, 3 et 12 mois étaient de 87,1,
91,7 et 92,2 % pour EVLA et de 96,7, 96,6 et 95,8 pour
CAA, respectivement.

e |es deux groupes ont eu une amélioration significative
du VCSS et de ’AVVQ aprés la procédure a 12 mois.

Colle cyanoacrylate et radiofréquence

Un essai contrdlé randomisé (VeClose trial) montre qu’a
12 mois, les symptdmes et la qualité de vie sont améliorés
dans les deux groupes.

La plupart des événements indésirables étaient légers a
modérés et non liés au matériel ou a la procédure.

[l n’y a pas eu de différence de douleur peropératoire.

La procédure par radiofréquence est significativement plus
rapide que celle par VenaSeal®. Le taux d’occlusion est
respectivement pour le CAA et RFA[20-25] :
°*A1an:96,8et95,9%;

e A2ans:953et94%;

° A3ans:94,4et91,9%;

* A5 ans : 91,4 et 85,2 %.

Colle cyanoacrylate, laser endoveineux
et radiofréquence

Aucune différence n’a été observée dans les taux
d’occlusion entre les trois modalités, mais la colle est
apparue supérieure en ce qui concerne la douleur péri-

procédurale, le retour au travail et la diminution du
VCSS [26].

Stratégie de traitement
des ulcéres variqueux
avec le dispositif VenaSeal®

L’intérét du traitement des ulcéres par la colle cyanoacrylate

est:

e La possibilité d’occlure la grande veine saphéne sur
toute sa longueur,

e En s’affranchissant des complications neurologiques
secondaires aux techniques thermiques endoveineuses
(laser, radiofréquence),

e Ainsi que la possibilité de traiter par ponction directe les
éventuelles perforantes ou tributaires alimentant
Culcére.

Par ailleurs le VenaSeal® a fait la preuve de sa non-
infériorité dans le traitement des grandes veines
saphénes, dans un essai randomisé controlé, avec
une persistance d’occlusion a 5 ans de 91,4 %, versus
85,2 % pour la radiofréquence. [25]

e La grande veine saphéne est ponctionnée sous
échodoppler.

e Aprés mise en place de Uintroducteur (7F), le dilatateur
est mené jusqu’a lajonction saphéno-fémorale (JSF) sur
un guide.

e Le dilatateur est remplacé par le cathéter d’infusion et
placé a 5 cm de la jonction saphéno-fémorale.

e Cedernierestrelié alaseringue de ’appareil d’injection
(pistolet).

e Lagachette du pistolet est comprimée une premiére fois,
Pinfuseur est ensuite retiré de 1 cm, et la gachette est a
nouveau comprimée avant de retirer le cathéter
d’infusion de 3 cm.

e Laveine est alors comprimée pendant 3 minutes a l'aide
de la sonde d’échographie.

e Par la suite, un retrait tous les 3 cm sera effectué, qui
permettra a chaque étape de délivrer une dose de o,10ml
de cyanoacrylate, suivi d’une compression de
30 secondes, tout le long de la veine a traiter.

e La derniére injection est réalisée a 3 cm du site
d’introduction du cathéter, puis ce dernier est retiré.

Comme pour I’échosclérothérapie, une ponction directe
des veines perforantes est réalisée par échoguidage
(Ultrasound Guided Glue Therapy).

Tout d’abord, la colle est prélevée dans une seringue luer-
lock de 3 ml.

La seringue est insérée dans le pistolet du dispositif
VenaSeal et une aiguille de 21 G est adaptée.
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FIGURE 1 : Systéme de traitement des grandes veines saphénes par colle Venaseal®.

Par une pression réguliére sur la gachette du pistolet, le
dispositif est activé jusqu’a 'apparition d’une premiére
goutte de colle.

La veine a traiter est ponctionnée sous ultrasons, la
visualisation de la pointe de l'aiguille assure le bon
positionnement de l'aiguille.

La libération de la colle est obtenue en appuyant pendant
3 secondes sur la gachette, pour délivrer environ 0,10 ml.
La compression a l'aide de la sonde a ultrasons pendant
3 minutes apreés le retrait de ["aiguille permet 'occlusion.
Les ponctions sont effectuées progressivement selon le

méme protocole pour permettre 'occlusion des veines
perforantes incompétentes.

Etude de faisabilité et tolérance
du traitement des ulcéres variqueux
par colle cyanoacrylate. ETUVVE

e Investigateur Principal : Dr Nicolas NEAUME

e Recherche Interventionnelle impliquant la personne
humaine — RIPH 2

e Promoteur de I’étude : Clinique Pasteur — Toulouse

e Avec le soutien du CRC de la Clinique Pasteur—Toulouse

L’Etude ETUVVE a recu l'avis favorable :
e Du Comité de Protection des Personnes Sud Est VI, le
17 décembre 2020

e Transmission Avis et résumé a I’ANSM, le 7 janvier 2021

e Enregistrement de I’étude sur clinicaltrial.gov :
NCTo4714749

Mise en place de I’étude le 20/01/2021

e Calendrier prévisionnel
e Dernier recrutement : janvier 2022
e Dernier patient/ derniére visite : janvier 2023
e Résultats attendus pour : avril 2023

e Objectif Principal
L’objectif principal de '’étude est d’étudier 'intérét de la
stratégie de traitement de la grande veine saphéne (ses
tributaires et perforantes incompétentes éventuelles
alimentant l'ulcére) par colle endovasculaire, dans la
prise en charge de 'ulcére veineux.

Retombées attendues

e Le butde I’étude est de montrer une accélération et une
durabilité de la cicatrisation des ulcéres veineux, une
faisabilité de la technique et une bonne tolérance du
traitement par les patients.

e Elle pourra servir de base pour construire un futur essai
randomisé de plus grande envergure.

e La cicatrisation durable par colle permettrait une
diminution majeure des colits de santé liée aux
traitements des ulcéres (pansements, antibiotiques,
soins infirmiers).
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FIGURE 2 : Pistolet + seringue pour ponction directe des perforantes sous échographie — UGGT (Ultrasound Guided Glue
Therapy).

FIGURE 3 : Cicatrisation ulcére variqueux a J-30 post traitement grande veine saphéne et perforantes par colle
cyanoacrylate.



Prise en charge de l'ulcére veineux de jambe
par cyanoacrylate.

Mise au point
Focus

Conclusion

Lintérét du traitement des ulcéres par la colle cyanoacrylate
est la possibilité d’occlure la grande veine saphéne sur
toute sa longueur, en s’affranchissant des complications
neurologiques secondaires aux techniques thermiques
endoveineuses (laser, radiofréquence) ou chirurgicales
ouvertes, ainsi que la possibilité de traiter par ponction
directe les éventuelles perforantes ou tributaires
alimentant l'ulcére.

Par ailleurs le VenaSeal® a fait la preuve de sa non-
infériorité dans le traitement des saphénes, dans un essai
randomisé contrdlé, avec une persistance d’occlusion a
5 ans de 91,4 % versus 85,2 % pour la radiofréquence.

Une étude de faisabilité et tolérance du traitement des
ulcéres variqueux par colle cyanoacrylate est en cours,
dont le but est de montrer une accélération et une
durabilité de la cicatrisation des ulcéres veineux, une
faisabilité de la technique et une bonne tolérance du
traitement par les patients.
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