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Prise en charge thérapeutique de l’atteinte veineuse
au cours de la maladie de Behçet.

Therapeutic management of venous involvement
in behçet’s disease.

Tazi Mezalek Z., Ammouri W., Bourkia M., Adnaoui M.

résumé

La maladie de Behçet (MB) est une affection systémique
dont l’étiopathogénie est en grande partie non connue.

Elle est caractérisée par un grand polymorphisme clinique
avec une fréquence particulière des manifestations
dermatologiques qui représentent trois des quatre critères
de classification de la maladie adoptés par l’International
Study Group.

L’atteinte vasculaire, dite « angio-Behçet » ou « vasculo-
Behçet », est particulière par certains aspects car elle est
surtout observée chez des hommes jeunes sans facteurs
de risques thrombotiques ou cardiovasculaires.

Tous les vaisseaux, quels que soient leur type (artériels
ou veineux), leur calibre ou leur localisation peuvent être
touchés, avec souvent des manifestations vasculaires
multifocales.

L’atteinte vasculaire est grave, considérée comme la
principale atteinte pouvant engager le pronostic vital ;
elle justifie ainsi une prise en charge thérapeutique
rapide et agressive.

Les attitudes thérapeutiques de cette manifestation ne
découlent pas d’études randomisées ou comparatives.

Il s’agit le plus souvent d’études rétrospectives et
observationnelles.

Il se dégage cependant clairement que ces cas de
thromboses doivent bénéficier d’un traitement visant à
réduire l’inflammation pariétale.

La corticothérapie et les traitements immunosuppresseurs
permettent de réduire rapidement les symptômes
inflammatoires cliniques et le risque de récidive.

Le traitement anticoagulant est toujours proposé d’emblée
pour une durée totale non codifiée. >

Summary

Behçet’s disease (BD) is a systemic affection with unclear
cause and pathogenesis.

The disease is characterized by great clinical
polymorphisms with a particular frequency of the
dermatological manifestations, which account for three
of the four criteria of the disease’s classification adopted
by the International Study Group (ISG).

Vascular involvement, called also, “angio-Behçet” or
“vasculo-Behçet” is particular because it’s observed in
young men without thrombotic or cardiovascular risk
factors.

All the vessels, arterial or venous, whatever their
localization can be affected, with often, multifocal
vascular manifestations.

Vascular involvement is a severe disease, regarding the
vital prognosis; it justifies a fast and aggressive
therapeutic management.

Therapeutic management of this manifestation does not
rise from randomized or comparative studies.

They are generally retrospective and observational
studies.

It gets clear however clearly that these cases of
thrombosis must profit from a treatment aiming to reduce
the wall inflammation.

Corticosteroids and immunosuppressant allows reducing
quickly the clinical symptoms and recurrences. >
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Introduction

La maladie de Behçet (MB) est une affection inflammatoire
systémique dysimmunitaire chronique d’étiologie
inconnue et évoluant par poussée. Le diagnostic reste
fondé sur la présentation clinique, aidé par les critères
internationaux de classification définis en 1990 [1]
(Tableau 1).

Diagnostic de MB : le critère majeur + 2 critères mineurs

Ces critères sont basés sur la triade décrite par Hulusi
Behçet en 1937 associant aphtose buccale, aphtose
génitale et uvéite.

La MB est, en effet, caractérisée par des accès récidivants
d’aphtes buccaux et génitaux, de lésions cutanées
évocatrices, d’arthrites, d’atteinte ophtalmologique
sévère (uvéites et vascularites rétiniennes), d’atteinte
vasculaire et d’atteinte neurologique centrale.

Le substratum anatomique de ces atteintes est une
vascularite à prédominance veinulaire.

L’atteinte vasculaire est observée chez 10 à 30 % des
patients [2, 3, 4, 5] et est dominée par les thromboses
veineuses (TV) qui en représente 90 % des formes.

Cette atteinte veineuse est particulière car observée chez
des hommes jeunes sans facteurs de risque thrombotique
et qu’elle affecte souvent les gros troncs veineux [6, 7, 8].

Elle représente une forme grave de la MB, pouvant
engager le pronostic vital du fait de son caractère
récidivant, de la fréquence des atteintes des gros troncs,
de la possibilité de localisations multiples et surtout à
son association fréquente à une atteinte artérielle grave
de type anévrysmale [9, 10].

Une prise en charge thérapeutique rapide, spécifique et
intensive est souvent nécessaire [11].

Caractéristiques
clinico-épidémiologiques

L’atteinte veineuse représente 80 à 90 % des atteintes
vasculaires. Elle est décrite à tous les âges, mais
habituellement l’âge moyen des patients au moment de
l’apparition de l’atteinte veineuse est de 40 ans avec des
extrêmes de 20 à 60 ans.

Une prédominance masculine, classique au cours de la
MB, est encore plus prononcée pour l’atteinte vasculaire
[6, 12, 13, 14].

Les thromboses veineuses surviennent dans plus de la
moitié des cas au cours des cinq premières années de
l’évolution de la maladie.

Cette forme clinique peut inaugurer la maladie et
représenter alors un mode de révélation (10 %) ou
apparaître concomitamment à l’aphtose ou à d’autres
manifestations évocatrices de la MB.

Elle est ainsi l’occasion de rechercher d’autres
manifestations cliniques permettant de la rattacher à la
maladie, souvent négligées car considérées comme
banales (aphtose bipolaire, pseudofolliculite) [2, 3, 4, 6,
12, 13, 14].

Elle peut être accompagnée d’une fièvre et d’un
syndrome biologique inflammatoire qui sont plutôt rares
au cours de la MB. D’un autre côté, la mise en évidence
d’un syndrome inflammatoire et/ou fébrile inexpliqué au
cours de la MB doit inciter à rechercher une atteinte
vasculaire latente [15, 16].

> Le bénéfice de ce traitement n’est pas démontré,
d’autant que le risque d’embolie pulmonaire est minime
et que les anomalies de l’hémostase ne sont pas au
premier plan dans les thromboses au cours de la MB.

Ainsi, les dernières recommandations de l’EULAR dans la
prise en charge de la MB ne préconisent pas la prescription
systématique des anticoagulants dans ces cas.

Mots-clés : maladie de Behçet, thromboses veineuses,
anévrysmes, manifestations vasculaires.

> Anticoagulation therapy is usually proposed but the
benefit of this treatment is not demonstrated and the
recent EULAR guidelines of the management of BD do
not recommend the systematic use of anticoagulants in
these cases.

Keywords: Behçet disease, venous thrombosis,
aneurysms, vascular involvement.

Critère majeur
- Aphtose buccale récidivante (au
moins 3 épisodes par an).

Critères mineurs

- Aphtose génitale
- Atteinte oculaire : uvéite (antérieure
ou postérieure), ou vascularite
rétinienne
- Atteinte cutanée : pseudo-folliculite,
érythème noueux, lésions papulo-pus-
tuleuses (hors corticothérapie)
- Pathergy-test positif (lecture après
24-48h avec une aiguille 20G)

Tableau 1 : Critères de diagnostic de la maladie de
Behçet. International Study Group of Behçet Disease.
Lancet 1990.
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Les thromboses veineuses profondes des membres
inférieurs sont les plus fréquentes et représentent 60 à
70 % des localisations veineuses de la maladie [6, 8, 17, 18].

Elles sont souvent bilatérales ou à bascule.

Les thromboses veineuses superficielles sont également
fréquentes. Elles sont fugaces, migratrices, volontiers
récidivantes, et sont classiquement intégrées au sein des
atteintes cutanées où elles sont confondues avec un
érythème noueux. Elles sont souvent associées à des
thromboses profondes.

Il est classique de les rapporter comme une complication
des ponctions veineuses périphériques et sont
particulièrement évocatrices lorsqu’elles compliquent les
points d’injection d’héparine [8].

Les thromboses caves correspondent à la deuxième
localisation de l’atteinte veineuse par leur fréquence au
cours de la MB. La thrombose de la VCI peut être associée
à une TV des membres inférieurs ou être isolée [19, 20,
21].

Lorsqu’elle est associée aux anévrismes des artères
pulmonaires (AAP), elle définit le syndrome de Hughes-
Stovin, qui est probablement une forme clinique de la
MB [22].

L’extension de la thrombose cave aux veines sus-
hépatiques n’est pas rare, leur prévalence étant de 3 à
7 % des atteintes veineuses de la MB [23, 24, 25].

Il s’agit d’une localisation rare mais grave de la MB
pouvant rapidement engager le pronostic vital avec une
mortalité pouvant atteindre 25 à 50 % la première année
suivant le diagnostic.

Les thromboses veineuses cérébrales sont rapportées
dans 5 à 10 % des MB et représentent 30 % des
manifestations neurologiques [26, 27].

Elles ont une sémiologie souvent stéréotypée en rapport
avec une hypertension intracrânienne : céphalées
importantes, inhabituelles et baisse de l’acuité visuelle.

La mise en évidence d’un œdème papillaire pourra orienter
rapidement le diagnostic. Les thromboses intracardiaques
sont une complication classique de la MB [28, 29].

Elles sont extrêmement rares, touchent essentiellement
le cœur droit et peuvent se compliquer d’embolies
pulmonaires. Elles sont fréquemment associées à
d’autres TV, notamment de la VCS.

L’atteinte des artères pulmonaires, bien que
majoritairement décrite avec les atteintes artérielles,
devrait être annexée à l’atteinte veineuse du fait des
caractéristiques du réseaux vasculaire artériel
pulmonaire (bas débit, sang veineux) [2, 3, 4].

La présentation sous forme d’Anévrysmes des Artères
Pulmonaires (AAP) correspond à une présentation unique
en médecine quasi pathognomonique de la MB.

Ils sont le plus souvent diagnostiqués à l’occasion
d’hémoptysies répétées, d’abondance moyenne.

La radiographie de thorax est rarement normale et
objective des opacités arrondies para-hilaires,
habituellement bilatérales ou des opacités distales [30].

L’angioscanner thoracique visualise les AAP, même de
petites tailles non visibles sur les radiographies standard.

Ces anévrismes sont de très mauvais pronostic avec une
mortalité de 50 % la première année [30].

Ils s’associent souvent à une TV, notamment cave
(syndrome de Hughes-Stovin) ou à un thrombus
intracardiaque droit.

Ils peuvent se compliquer de rupture et également de
thrombose anévrismale, exposant le patient à un risque
non négligeable d’embolie pulmonaire.

Le caractère emboligène moindre des TV au cours de la
MB est rapporté, du fait des phénomènes inflammatoires
pariétaux qui rendent le thrombus plus adhérent.

Les embolies pulmonaires sont cependant rapportées
dans 10 à 15 % des cas et sont souvent associées à des
AAP ou à une thrombose intracardiaque droite [31, 32].

D’autres localisations veineuses plus rares sont
rapportées, comme les thromboses des veines
œsophagiennes, des veines mésentériques, du sinus
caverneux avec priapisme, des veines des membres
supérieurs.

Ces atteintes veineuses sont classiquement associées entre
elles et associées à une atteinte artérielle [2, 3, 4, 8].

Différentes séries ont rapporté une association
significative avec un érythème noueux, une pseudo-
folliculite nécrotique et pathergy test positif.

Pathogénie des thromboses veineuses
au cours de la MB

Au plan physiopathologique, l’atteinte thrombotique est
majoritairement en rapport avec les lésions tissulaires de
vascularite pouvant toucher les vaisseaux de gros,
moyens et/ou petits calibres.

À coté de cette atteinte inflammatoire, le rôle de facteurs
thrombophiliques acquis ou constitutionnels n’est pas
démontré.

Les lésions tissulaires observées au cours de la MB sont
en rapport avec une vascularite pouvant toucher les
vaisseaux de gros, moyens et/ou petits calibres.

Elle est caractérisée par un infiltrat inflammatoire
polymorphe qui prédomine dans le média et l’adventice
et autour des vasa vasorum.

Quelques anomalies de la coagulation, de la fibrinolyse
ou de l’hémostase ont été décrites, reflétant les
altérations des cellules endothéliales vasculaires [3, 4,
33, 34].
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Traitement

Il n’existe pas de consensus thérapeutique les
thromboses veineuses au cours de la MB.

Si les attitudes thérapeutiques découlent d’études
rétrospectives et observationnelles, il est unanimement
recommandé en cas de TV de réduire l’inflammation
pariétale.

Une corticothérapie orale (0,5 à 0,7 mg/kg par jour) est
souvent prescrite et permet de réduire rapidement les
symptômes cliniques.

Elle peut être précédée, dans les tableaux aigus,
inflammatoires et graves, par un bolus de
methylprednisolone (1 g/j pendant trois jours).

L’adjonction d’azathioprine en cas d’atteinte récidivante
des membres inférieurs, voire d’emblée dans des cas de
thrombose extensive, de thrombose cave ou de
thrombose cérébrale permet de réduire le nombre et le
risque de récidive [35, 36].

Dans les tableaux cliniques d’emblée sévères (syndrome
de Budd-Chiari, thrombose porte…), le cyclophosphamide
mensuel peut être préféré en première intention, relayé
après six à 12 mois par l’azathioprine. La durée du
traitement immunosuppresseur n’est pas consensuelle,
variant généralement entre trois et cinq ans.

Le traitement anticoagulant est toujours proposé
d’emblée pour une durée totale, là encore non codifiée.

Le bénéfice d’une telle thérapeutique n’est pas démontré,
d’autant que le risque d’embolie pulmonaire est minime
et que les anomalies de l’hémostase ne sont pas au
premier plan dans les TV au cours de la MB.

Aussi, les dernières recommandations de l’EULAR dans la
prise en charge de la MB ne préconisent pas la prescription
systématique des anticoagulants dans ces cas [11].

Cette prescription peut même s’avérer dangereuse car
ces patients peuvent avoir en plus une atteinte artérielle
anévrismale associée, à haut risque hémorragique.

Ces recommandations se sont basées sur l’étude de Ahn
et al. qui ont comparé, dans une étude rétrospective
portant sur moins de 100 patients, l’efficacité de
l’association ou non du traitement anticoagulant aux
immunosuppresseurs en case TV dans le cadre de la MB.
Il n’y avait pas de différence en termes de récidives
thrombotiques dans les deux groupes [37].

Cependant, devant la pauvreté des études réalisées dans
ce sens, il reste raisonnable de proposer systématiquement
un traitement anticoagulant en l’absence de lésion à
risque de saignement (anévrismes), d’autant qu’il s’agit
souvent de sujets jeunes, n’ayant pas un risque
hémorragique majeur [38, 39].

Un relais par AVK rapide est souvent réalisé ; la durée de
ce traitement n’est pas codifiée, mais dépasse rarement 1
à 2 ans.

Les thromboses intracardiaques sont traitées avec succès
par corticoïdes, cyclophosphamide, associées le plus
souvent aux anticoagulants.

Pour les thromboses intracérébrales, les recommandations
de l’EULAR préconisent une corticothérapie de courte
durée dans le traitement des thromboses des sinus
duraux [11, 27]. Dans ce cadre, un traitement par
azathioprine a montré une baisse du taux des récidives.

Un traitement thrombolytique a été utilisé dans les
thromboses des gros vaisseaux avec des résultats
variables. Il s’agit d’une option thérapeutique à ne
proposer que dans la phase aiguë.

Quelques succès thérapeutiques ont été signalés avec
l’utilisation de la streptokinase dans des cas de
thromboses cardiaques ou de syndrome de Budd-Chiari
aigu.

Quelques cas d’angioplasties percutanées des veines
sus-hépatiques ou de la veine porte ont été rapportés
avec succès [40, 41].

L’utilisation des anti-TNF alpha est de plus en plus
rapportée dans cette indication avec plus ou moins de
succès [42, 43].

Enfin, le pronostic des AAP a été transformé par
l’association traitement médicamenteux (corticoïdes et
cyclophosphamide) au traitement instrumental
(embolisation) [44].

L’apport de la colchicine dans cette indication n’est pas
étudié. Quelques cas d’atteintes vasculaires sévères,
survenues quelques mois après l’arrêt de la colchicine
ont été rapportés [2, 3].

Conclusion

Les thromboses veineuses sont une complication grave
de la MB. Elles sont associées à un risque important de
complications, une morbidité et une mortalité non
négligeable.

La détection et le traitement précoce de ces atteintes
sont essentiels pour optimiser la prise en charge de ces
patients. Par ailleurs une meilleure connaissance des
facteurs de risques permettra d’identifier les groupes de
patients à risque et de proposer une thérapeutique
spécifique intensive adaptée.
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