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LE DIAGNOSTIC

La valeur des signes cliniques et biologiques

de I’embolie pulmonaire
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SUMMARY

Bedside diagnosis of pulmonary embolism.

Pulmonary embolism (PE) is often underdiagnosed, mainly
because it is not thought of. Its clinical signs are not highly spe-
cific and are encountered in a wide range of pulmonary diseases.
Certain symptoms and signs, particularly when combined, are
suggestive of PE: unexplained dypsnea, pleuretic pain with or
without hemoptysis, tachypnea, etc. but they are not pathogno-
monic.

Routine laboratory investigations such as arterial blood gas
analysis, total blood cell count, serum LDH, etc... contribute
poorly to making the diagnosis. D-dimers are fibrin degradation

RESUME

L’embolie pulmonaire (EP) reste souvent méconnue, essentiel-
lement parce que le diagnostic n’est pas évoqué. Les signes cli-
niques sont peu spécifiques dans I'’EP et peuvent se rencontrer
dans de nombreuses pathologies pulmonaires. Certains signes et
symptomes sont cependant évocateurs surtout s’ils sont associés :
dyspnée sans explication évidente, douleur pleurale avec ou sans
hémoptysie, tachypnée mais ne permettent pas d’affirmer ou
d’infirmer le diagnostic.

L’apport des examens biologiques (gaz du sang, numération
formule sanguine, plaquettes, LDH...) simples est également
insuffisant. Cependant, de nouveaux marqueurs biologiques, sont
maintenant disponibles. Le dosage des D-diméres, produits de

L’embolie pulmonaire (EP) reste une pathologie fré-
quente dans la population générale, estimée a 100 000 cas
par an en France. Son diagnostic doit &tre établi avec cer-
titude en raison de la gravité potentielle de 1’évolution de

products. It has now been made possible to rule out PE in almost
20% of suspected cases, when plasma D-dimers levels are lower
than 500 ng/ml, using the ELISA technique, with a very high sen-
sitivity rate (98%). On the other hand, their specificity and posi-
tive predictive value are low (<50%) and under no circum-
stances should their measurement be used to confirm the
diagnosis of PE.

This test is time-consuming, but new faster techniques seem to
be promising.

Key-words : Pulmonary embolism. Symptoms. Clinical signs.
D-dimer.

dégradation de la fibrine, en technique ELISA permet d’exclure
le diagnostic d’EP chez environ 20 % des cas, lorsque leur taux
est normal (<500 ng/ml). Leur sensibilité est trés élevée, 98 % en
moyenne. En revanche, la spécificité et la valeur prédictive posi-
tive sont faibles, inférieures a 50 % et leur dosage ne permet en
aucun cas d’affirmer le diagnostic d’EP. L’inconvénient essentiel
de ce test est sa lenteur d’exécution mais de nouvelles techniques
de réalisation plus rapide semblent prometteuses.

Mots-clés : Embolie pulmonaire. Symptomes. Signes cliniques.
Gaz du sang. D-dimeres.

la maladie en 1’absence de traitement anticoagulant.
Cependant, cette affection reste souvent méconnue et est
responsable d’une mortalité et d’une morbidité non négli-
geables. Moins d’un tiers des EP prouvées a 1’autopsie ont
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un diagnostic ante-mortem [1, 2]. Ces résultats sont
d’autant plus étonnants que le diagnostic d’EP peut étre
obtenu avec précision par des examens scintigraphiques
[3] et radiologiques [4, 5]. Ce paradoxe peut étre expliqué
parce que le diagnostic d’EP n’est pas évoqué chez la
majorité des patients, qui donc ne bénéficie pas des exa-
mens complémentaires adéquats. En effet les signes cli-
niques et biologiques de I’embolie pulmonaire sont peu
spécifiques, ils peuvent se rencontrer dans de nombreuses
autres affections pulmonaires. Dans cette revue, nous ana-
lyserons la valeur des signes cliniques et biologiques dans
le diagnostic d’EP.

Signes cliniques de I'EP

CARACTERISTIQUES DES SIGNES CLINIQUES DE L’EP

Les signes fonctionnels sont nombreux (tableau I) mais
deux prédominent : la dyspnée et la douleur thoracique.

La dyspnée est au moins une dyspnée d’effort voire de
repos. Son intensité est variable, de la dyspnée d’effort
modérée a la détresse respiratoire aigué, apanage des
formes massives d’EP. Elle est présente dans 73 a 79 %
des cas suivant les séries [6-8]. Mais, prise isolément, elle
n’a aucun caractere spécifique.

Elle peut étre d’apparition brutale ou progressive. Dans
I’étude de Mangannelli et coll. [9], I’apparition soudaine
d’une dyspnée était significativement plus fréquente chez
les patients avec une EP confirmée que chez les patients
sans EP (57 parmi 85 patients).

La douleur thoracique, selon les études, est présente
chez 58 a 74 % des patients avec une EP confirmée [7, 8§,
10, 11]. Inversement, elle est présente avec la méme fré-
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quence chez les patients ayant une suspicion non confir-
mée d’EP [6]. Ce symptome ne peut donc en aucun cas
étre a lui seul considéré comme spécifique. Par contre,
quand elle est de type pleurétique, rythmée par les mou-
vements respiratoires, elle est moins fréquente (20 a 30 %
des cas) [9, 12] mais est plus spécifique pour Manganelli
et coll. [9].

Les autres symptomes sont présents dans moins de
50 % des cas et sont également peu spécifiques. La toux
est retrouvée chez 40 % des patients avec une EP confir-
mée [6, 9]. Elle est soit seche, soit productive de type
muqueuse, avec des filets de sang ou muco-purulente. Des
expectorations purulentes sont retrouvées dans 7 % des
cas. L’hémoptysie, caractérisée par des crachats striés de
sang ou du sang pur aéré est plus rare, rapportée chez 13
a 20 % des patients [6, 9]. La syncope est un signe de gra-
vité, due a une chute du débit cardiaque, rencontrée dans
les EP massives avec une obstruction vasculaire pulmo-
naire de plus de 50 %. Elle doit &tre systématiquement
recherchée au méme titre que ses équivalents mineurs que
sont I’hypotension systémique, les lipothymies et la som-
nolence. Elle est retrouvée chez 13 % des patients avec
une EP massive [9, 13].

La fréquence de ces symptdmes est comparable chez les
patients avec ou sans antécédents cardio-pulmonaires [7].

D’autres signes extrapulmonaires sont particulierement
trompeurs et peuvent égarer le diagnostic : un état de choc
inaugural, une anxiété inexpliquée accompagnée de dys-
pnée ou une fievre.

Les signes d’examen, sont pauvres (tableau II). La
tachypnée (fréquence respiratoire >20/min), en rapport
avec I’hypoxie est le signe le plus fréquemment rencontré
dans 58 a 73 % des cas (tableau III) [7, 9, 11]. La tachy-

TABLEAU 1. — Evaluation de la fréquence des symptomes dans I’EP.

Patients™®

Patients sans ATCD cardiopulmonaires**

EP confirmée

EP confirmée EP non confirmée

(n = 260) (n =117) (n = 248)

(%) (%) (%)
Dyspnée 79 73 72
Douleur pleurale 58 66 59
Toux 40 37 36
(Edeme des MI 30 28 22
Douleur des MI 27 26 24
Hémoptysie 16 13 8
Palpitations 12 10 18
Wheezing 13 9 11
Douleur angineuse 6 4 6

EP : embolie pulmonaire ; ATCD : antécédents ; MI : membres inférieurs.
* Patients avec ou sans antécédents cardiopulmonaires : données de 1’étude PIOPED [3].
** Patients sans antécédents cardiopulmonaires : données de 1’étude PIOPED [3].
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TaBLEAU II. — Evaluation de la fréquence des signes cliniques dans ['EP.

Signes cliniques

Patients*

Patients sans ATCD cardiopulmonaires**

EP confirmée

EP confirmée

EP non confirmée

(n = 260) (n=117) (n =248
(%) (%) (%)

Rales 59 51 40%**
Tachycardie 28 30 24

Galop 27 24 14

Eclat de B2 21 23 3otk
TVP 15 11 11
Fievre (<38,5°) 7 7 12
Signe de Homans 3 4 2
IVD 3 4 2
Souffle pleurétique 4 3 2
Cyanose 3 1 5
Etat de choc 9 8 9

TVP : thrombose veineuse profonde ; IVD : insuffisance ventriculaire droite.

* Patients avec ou sans antécédents cardio-pulmonaires : données de 1'étude PIOPED [3].

** Patients sans antécédents cardio-pulmonaires :

***% Différence significative (p <0,05).

TaBLEAU IIl. — Evaluation de la fréquence des symptomes et des signes cliniques suivant la présen-
tation clinique dans I’EP [15].

données de 1'étude PIOPED [3].

Infarctus pulmonaire

Dypsnée isolée

coeur pulmonaire aigu

(n =119) (n =31) (n=5)

(%) (%) (%)
Symptomes
Dyspnée 72 100 40
Douleur pleurale 97 0 0
Toux 44 35 40
(Edeme des MI 28 39 40
Douleur des MI 25 32 40
Hémoptysie 21 0 0
Palpitations 9 16 0
Wheezing 8 16 20
Douleur angineuse 4 6 0
Signes
Tachypnée 71 65 40
Rales 56* 19 20
Tachycardie 24%* 45 60
Eclat de B2 27 32 0
TVP 9 10 20
Fievre (<38,5°) 6 6 0
Signe de Homans 2 6 20
Souffle pleurétique 5 0 0
Cyanose 2 3 0

EP : embolie pulmonaire ; ATCD : antécédents ; MI : membres inférieurs ; TVP : thrombose veineuse

profonde.

* p <0,001, infarctus pulmonaire versus dyspnée isolée.
** p <0,02, infarctus pulmonaire versus dyspnée isolée.
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cardie (fréquence cardiaque > 100/min) est constatée dans
30 a 40 % des cas. L’auscultation pulmonaire est anormale
dans environ la moitié des cas d’embolie pulmonaire prou-
vée : présence de rales bronchiques dans 30 a 60 % des
cas, baisse du murmure vésiculaire dans 25 % des cas,
wheezing dans 8 % des cas, souffle pleurétique dans 3 %
des cas. Ces signes dans la série de Stein et coll. [7] ne
sont pas spécifiques. Seuls les rales sont significativement
présents chez les patients ayant une suspicion d’EP confir-
mée et la radiographie pulmonaire des ces patients mon-
trent dans la majorité des cas des anomalies parenchyma-
teuses, des atélectasies ou un épanchement pleural.

Un éclat de B2 au foyer pulmonaire, en rapport avec
une hypertension artérielle pulmonaire, est per¢u chez
environ un tiers des patients ayant une EP. Ce signe appa-
rait comme spécifique chez les patients sans antécédents
cardio-pulmonaires [7, 9]. Un galop au foyer tricuspidien
(galop droit) est également retrouvé de maniere significa-
tive chez 27 % des patients sans antécédents cardio-pul-
monaires porteurs d’'une EP. Une turgescence jugulaire ou
un reflux hétojugulaire sont pour certains plus fréquem-
ment décrits chez les patients porteurs d’une EP par rap-
port a ceux sans EP (30,9 versus 19,2 % respectivement ;
p <0,001). Chez les patients atteints d’une EP massive
dans la série de Sutton et coll. [14], une turgescence jugu-
laire apparait dans plus de 80 % des cas. On observe
d’autres signes de gravité a type de cyanose, d’état de
choc et parfois de pouls paradoxal chez moins de 10 % des
patients ayant une EP.

Les signes cliniques de thrombose veineuse profonde
sont présents dans 15 % des cas. L’absence de signes
patents de phlébite n’élimine en aucun cas le diagnostic
d’EP.

La fievre est inconstante et généralement modérée
(<38 °C). Une fievre plus élevée est plus souvent observée
chez les patients ayant développé un infarctus pulmonaire
en particulier s’il s’est infecté. Suivant les séries [9, 15],
une fievre est présente dans 7 a 34 % des cas.

En conséquence, les signes cliniques sont donc peu
spécifiques dans I’EP. Seule I’association de plusieurs de
ces signes apparait utile pour identifier les patients a forte
suspicion d’EP. Par exemple, dans la série de Stein et coll.
[7], I’association de dyspnée et tachypnée est retrouvée
chez 92 % des patients avec EP avec ou sans antécédents
cardio-pulmonaires. L’association dypsnée-tachypnée-dou-
leur pleurale est plus fréquente, retrouvée chez 97 % des
patients ayant une EP.

CARACTERISTIQUES DES SIGNES CLINIQUES
SUIVANT LA PRESENTATION CLINIQUE

Suivant la présentation clinique initiale, on distingue
schématiquement trois tableaux différents : le tableau

d’infarctus pulmonaire, le tableau de dyspnée isolée et,
enfin celui de cceur pulmonaire aigu. Dans I’étude de
PIOPED [3], 95 % des patients présentaient un des ces
trois tableaux.

Le tableau d’infarctus pulmonaire caractérisé par des
douleurs pleurales accompagnées éventuellement de dys-
pnée et suivies de crachats hémoptoiques est présent chez
65 % des patients sans antécédents cardio-pulmonaires.
Aucun signe fonctionnel n’est observé de maniere signifi-
cativement différente par rapport aux deux autres tableaux
[16]. Par contre, I’examen clinique fait apparaitre plus sou-
vent des signes en faveur d’une condensation pulmonaire
avec des rales aux bases (tableau III). Cela étant, ce
tableau clinique n’est pas spécifique de I’EP. D’apres une
étude de Hull, 21 % seulement des patients avec douleur
pleurale avaient une EP [12]. Les patients présentant ce
tableau ont souvent une EP moins sévere que les patients
avec un tableau de dyspnée isolée.

Le tableau de dyspnée isolée, certainement le plus trom-
peur, est présent dans 22 % des cas. L’examen somatique
est particulierement pauvre. Il n’y a pas de signes pulmo-
naires, ni de signes de mauvaise tolérance hémodyna-
mique. Seule la tachycardie apparait significativement plus
fréquente par rapport au groupe présentant un tableau
d’infarctus pulmonaire (tableau III).

Le tableau de cceur pulmonaire aigu parmi les patients
qui survivent et qui ont donc une évaluation diagnostique,
n’est observé que dans 8 % des cas. Le signe fonctionnel
qui peut €tre retrouvé est la syncope. L’examen clinique,
hormis les signes d’intolérance hémodynamique, est
pauvre. Certains patients ne présentent pas de dyspnée, ni
de tachypnée, ou de douleur pleurale (tableau III). Ce
tableau ne s’observe qu’en cas d’obstruction vasculaire
majeure, supérieure a 50 %.

Valeur et reproductibilite des signes biologiques

GAZ DU SANG

L’étude des gaz du sang artériel montre habituellement
une hypoxémie et une hypocapnie.

* Fréquence de I’hypoxémie

Dans une étude incluant 88 patients sans antécédents
cardio-pulmonaires atteints d’une EP [15], la PaO, est
retrouvée inférieure a 59 mmHg dans 25 % des cas, com-
prise entre 60 et 79 mmHg dans 49 % des cas et supé-
rieure 2 80 mmHg dans 26 % des cas. Cette distribution de
la PaO, est comparable chez les patients ayant une suspi-
cion non confirmée d’EP. L’absence d’hypoxémie (PaO,
>80 mmHg) n’est pas exceptionnelle, retrouvée chez 12 a
26 % des patients avec EP suivant les séries [15, 17], spé-
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cialement chez les patients avec un pourcentage d’obstruc-
tion vasculaire faible.

« La PaCO, et le PH

La pression partielle en CO, du sang artériel (PaCO,)
est généralement abaissée dans I’EP en raison de I’hyper-
ventilation. Chez les insuffisants respiratoires chroniques
obstructifs avec hypercapnie chronique, ’existence d’une
hypocapnie ou d’une hypercapnie moins marquée qu’a
I’état basal doit faire évoquer une EP [18].

Du fait de cette hypocapnie, il existe le plus souvent
une alcalose respiratoire. Mais dans les EP massives avec
état de choc, on peut retrouver une acidose métabolique
due a ’augmentation des lactates sanguins.

¢ Gradient alvéolo-artériel

Du fait dans certains cas, de 1’absence d’hypoxémie,
certains ont proposé d’utiliser le gradient alvéolo-artériel
pour affiner le critere gazométrique [19]. Il est défini sui-
vant la formule :

gradient alvéolo-artériel = 150 — 1,25 pression artérielle en CO, — pression artérielle en O,

Un gradient alvéolo-artériel normal (<20 mmHg) est
retrouvé, dans la série de Stein et coll. [20] chez 11 a
14 % des patients avec EP et chez 16 a 20 % des patients
sans EP (NS). Par contre, il existe une corrélation linéaire
entre d’une part ce gradient et d’autre part la pression arté-
rielle pulmonaire moyenne et le nombre de défects de per-
fusion non congruents sur la scintigraphie pulmonaire de
perfusion/ventilation chez les patients avec ou sans anté-
cédents cardio-pulmonaires [20]. Ce parametre peut certai-
nement participer a 1’estimation de la gravité de I’EP.

* En conclusion, ’analyse des gaz du sang artériel a une
valeur diagnostique limitée dans I’EP puisque 1’hypoxémie
et I’hypocapnie ne sont pas spécifiques et que I’hypoxémie
manque dans un quart des cas.

LES EXAMENS BIOLOGIQUES DE ROUTINE

Les différents examens biologiques « classiques »
(numération formule sanguine, taux des plaquettes ou du
fibrinogene, dosage des lactico-déshydrogénases) ne pré-
sentent aucun intérét pour le diagnostic d’EP.

L’hyperleucocytose peut se voir dans de nombreuses
pathologies infectieuses respiratoires. Certains auteurs ont
rapporté une thrombopénie lors d’un accident thromboem-
bolique veineux [21] mais elle peut également &tre obser-
vée chez des patients avec une pneumopathie bactérienne.
Enfin, le taux des lactico-déshydrogénases (LDH) était
¢élevé, dans la série de Waecker et coll. chez des patients
ayant une EP [22] et ces auteurs ont rapporté que la triade
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LDH élevées, bilirubine totale élevée et transaminases
normales était en faveur du diagnostic d’EP. Cependant,
méme si un taux élevé de LDH peut se voir chez les
patients avec un diagnostic d’EP, ce dosage ne permet pas
de différencier I’EP d’une pneumopathie infectieuse ou
d’une autre pathologie pulmonaire [23].

D-DIMERES

Des tests biologiques de découverte récente ont été
développés et étudiés pour le diagnostic de I’EP. Les com-
plexes thrombine-antithrombine III, qui résultent de la
combinaison entre la thrombine et 1’antithrombine III,
n’ont qu’une faible sensibilité dans I’embolie pulmonaire
(70 %) [24, 25]. La sensibilité du dosage du fragment
1-2 de la prothrombine, produit de la dégradation de la
prothrombine par le facteur Xa, évalué dans le diagnostic
de thrombose veineuse profonde, ne dépasse pas 50 %. De
plus, les taux de ces marqueurs baissent rapidement sous
héparine [25].

Seuls les D-dimeres semblent avoir ont un intérét dans
la stratégie diagnostique des accidents thromboemboliques
veineux [26, 27]. Les D-dimeres sont des produits de
dégradation spécifiques de la fibrine, qui n’apparaissent
qu’apres formation, stabilisation et lyse de la fibrine par la
plasmine [28]. Ils sont détectables dans le plasma a 1’aide
d’anticorps monoclonaux qui n’ont pas de réactivité croi-
sée avec le fibrinogene. Le dosage des D-dimeres peut &tre
effectué par une méthode immuno-enzymatique (ELISA :
enzyme-linked immunoabsorbent assay) qui est quantita-
tive et longue (4 heures), par une méthode d’agglutination
au latex qui est semi-quantitative et plus rapide ou par des
techniques automatisées plus rapides.

e D-dimeres par méthode ELISA

Dans une analyse globale des études évaluant I’intérét
des D-dimeres par méthodes ELISA dans le diagnostic
d’EP (neuf études incluant 1 473 patients) [29-37], la sen-
sibilité et la valeur prédictive négative du dosage des
D-dimeres par méthode ELISA sont égales respectivement
a 97 et 98 % en moyenne, alors que la spécificité et la
valeur prédictive positive sont beaucoup plus faibles,
égales respectivement a 48 et 42 % en moyenne
(tableau IV). Un intérét supplémentaire du dosage des D-
dimeres par méthode ELISA est que leur taux reste élevé
apres plusieurs jours d’évolution. Laaban ef coll. ont mon-
tré que la sensibilité de ce test restait tres élevée apres
quatre jours de traitement par héparine [38].

En raison d’une sensibilit¢ et d’une valeur prédictive
négative tres élevées, un taux de D-dimeres inférieur a
500 ng/ml peut donc permettre d’éliminer le diagnostic
d’EP. Cependant ce test a quelques limites qu’il faut sou-
ligner.
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TABLEAU IV. — Intérét diagnostique du dosage des D-dimére par méthode ELISA dans I’embolie pulmonaire.

Etude Méthode diagnostique  Seuil de positivité n n(EP) Sb Sp VPP VPN
(ng/ml) (%) (%) (%) (%)
Goldabher [33] Angiographie 500 69 19 89 24 38 92
Goldhaber [34] Angiographie 500 173 45 93 25 30 91
Bounameaux [30] Angiographie 500 21 10 100 70 59 100
Ginsberg [35] Arbre décisionnel 300 221 43 100 26 24 100
Lichey [32] Arbre décisionnel 1 000 74 43 95 100 49 100
Van Beek [29] Scinti P/V+angiographie 300 151 59 100 19 49 100
Rowbotham [31]  Scinti P/V 500 495 79 96 43 26 99
Bounameaux [36] Scinti P/V 500 99 10 100 81 59 100
Bounameaux [37] Scinti P/V 500 170 55 98 39 44 98
Toutes études Total 1473 363 (24 %) 97 48 42 98

Scinti P/V : scintigraphie pulmonaire de perfusion et de ventilation; n :

nombre de patients ; Sb : sensibilité ; Sp : spécificité ;

VPP : valeur prédictive positive ; VPN : valeur prédictive négative.

Sa spécificité est faible. En effet, un taux élevé de
D-dimeres peut étre associé a de nombreux états patholo-
giques : hématome, cancer, coagulation intravasculaire dis-
séminée, infections... Le nombre de « faux positifs » peut
étre particulierement important chez les patients ayant une
pathologie associée. Par exemple, dans une série de
255 patients hospitalisés dans des services de médecine
générale pour des pathologies diverses autres que la mala-
die thromboembolique, seuls 22 % des patients avaient un
taux de D-dimeres inférieur a 500 ng/ml [39]. Cependant,
compte tenu des risques potentiels et du colit de 1’angio-
graphie pulmonaire, le dosage des D-dimeres reste intéres-
sant en cas de scintigraphie pulmonaire « indéterminée ».

Le taux physiologique des D-dimeres varie avec 1’age ;
il est plus élevé chez les patients de plus de 60 ans [40].
Mais il n’est pas démontré que I’utilisation d’un seuil de
positivité variable en fonction de 1’age améliore la valeur
diagnostique de ce test.

Plusieurs tests ELISA sont commercialisés pour le
dosage des D-dimeres. Ils different par le type d’anticorps
monoclonal anti-D-dimeres, I’immunoconjugué qui révele
le complexe D-dimeres anticorps anti-D-dimeres, le
nombre de dilutions, le temps d’incubation et la limite de
détection. Or, Van Beek et coll. [29] ont montré, en com-
parant quatre méthodes différentes chez 151 patients sus-
pects d’embolie pulmonaire que la reproductibilité du
dosage variait de 3,5 a 17 % pour une méthode donnée et
de 15 a 20 % entre les différentes méthodes. Les raisons
de cette médiocre reproductibilité n’ont pas été identifiées
dans cette étude mais les auteurs concluaient qu’il y avait
un besoin urgent de calibrer et de standardiser ces diffé-
rentes méthodes.

La méthode ELISA est une technique longue (quatre
heures environ). Par conséquent, son utilisation n’est pas
appropriée a I'urgence du diagnostic de 1’embolie pulmo-

naire. A I’heure actuelle, de nouvelles techniques d’ELISA
« rapide » sont en cours d’évaluation et semblent donner
des résultats intéressants.

Son colit est élevé, de I’ordre de cent francs. Cependant,
de Moerloose et coll. [41] proposent une stratégie pour
diminuer le colit du dosage des D-dimeres en utilisant le
dosage des D-dimeres par méthode Latex afin de sélec-
tionner les patients chez lesquels il faut réaliser un test
ELISA. En effet, dans leur étude portant sur 334 patients
suspects d’embolie pulmonaire, 30 % des patients ayant un
test Latex négatif ont un test ELISA positif ; mais 99,5 %
des patients ayant un test Latex positif ont également un
test ELISA positif. Pour ces auteurs, si le test Latex est
négatif, il faut faire le test ELISA ; mais si le test Latex
est positif, il est inutile de réaliser le test ELISA.

Enfin, la sensibilité de ce test est excellente mais n’est
pas de 100 %. Plusieurs hypotheses sont proposées pour
expliquer ces faux négatifs. Certains auteurs retrouvent
une association entre faux négatif et diagnostic tardif [34,
42]. Mais, Speiser et coll. rapportent une sensibilité de
100 % dans la thrombose veineuse profonde, méme quand
le délai écoulé depuis le début des symptdmes est supé-
rieur a 8 jours [43]. Dans 1’étude de Laaban et coll. [38]
un seul patient sur 58 patients ayant une EP et/ou une TVP
a un taux de D-dimeres négatif et ce patient a une throm-
bose veineuse distale avec une EP minime. Ce résultat
faussement négatif est peut-etre lié a la faible importance
de la thrombose. Cependant d’autres études ne retrouvent
pas de corrélation entre le taux de D-dimeres et 1’'impor-
tance de I’obstruction vasculaire [44]. Une autre hypothese
est que les patients ayant une embolie pulmonaire avec un
taux de D-dimeres normal ont une fibrinolyse spontanée
insuffisante. Deitcher et coll. [45] ont décrit un patient qui
avait une embolie pulmonaire massive avec un taux de
D-dimeres normal et ne variant pas sous traitement par
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héparine et sous traitement par fibrinolytiques. Or, ce
patient avait une capacité fibrinolytique faible du fait d’un
exces de D’inhibiteur de 1’activateur du plasminogene
(PAI-1).

e D-dimeres par méthode Latex

Dans une analyse globale des études (cinq études
incluant 935 patients) [29, 31, 32, 35, 46] évaluant I’inté-
rét du dosage des D-dimeres par méthode Latex dans
I’embolie pulmonaire, la sensibilité, la valeur prédictive
négative, la spécificité et la valeur prédictive positive sont
égales, respectivement a 89, 87, 57 et 58 % en moyenne
(tableau V).

Il apparaft que la sensibilité du test Latex est tres
variable suivant les études et est, de toutes fagons, insuffi-
sante pour autoriser son utilisation dans le diagnostic
d’embolie pulmonaire. Il faut insister sur le fait qu'un taux
normal de D-dimeres dosé par méthode Latex ne permet
en aucun cas d’exclure le diagnostic d’embolie pulmonaire
aigué.

* Dosage des D-dimeres par des nouvelles méthodes

Du fait de la lenteur d’exécution du test ELISA et des
résultats médiocres du test Latex, d’autres méthodes de
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dosage des D-dimeres ont été développées, avec pour prin-
cipale avantage leur rapidité d’exécution :

— méthode ELISA «rapide » : le VIDAS D-DIMER
développé par le laboratoire Bio-mérieux utilise des réac-
tifs préts a ’emploi avec une calibration mémorisée par
I’automate et donne un résultat quantitatif. La durée de
réalisation du test est d’environ 35 minutes ;

— méthode latex «rapide » : 2 tests latex quantitatifs
automatiques et photométriques ont été utilisés (LPIA-100,
Mitsubishi et liatest, Stago) et sont exécutables en moins
de dix minutes ;

— méthode SIMPLIRED : cette technique utilise des
anticorps bispécifiques (dirigés contre les globules rouges
et les D-dimeres). Pour un taux élevé de D-dimeres, 1’anti-
corps provoque une agglutination avec les propres globules
rouges du patient. Ce dosage est semi-quantitatif ;

— méthode « NYCOCARD TEST » : cette méthode
utilise une technique d’immunofiltration et est semi-quan-
titative.

Six études [47-52] ont évalué 1’intérét des D-dimeres
dosés par ces nouvelles méthodes dans le diagnostic de
I’embolie pulmonaire (tableau VI). Le dosage des
D-dimeres par la méthode ELISA « rapide » semble le
plus intéressant puisque les deux études [51, 52] qui 'ont

TABLEAU V.— [ntérét diagnostique du dosage des D-diméres par méthode Latex dans I’embolie pulmonaire .

Etude Meéthode diagnostique  Seuil de positivité n n(EP) Sb Sp VPP VPN
(ng/ml) (%) (%) (%) (%)
Rowbotham [31]  Scinti P/V 500 495 79 91 88 90 89
Harrison [46] Scinti P/V 500 64 16 94 58 43 97
Lichey [32] Arbre décisionnel NP 26 16 81 60 76 67
Ginsberg [35] Arbre décisionnel 500 221 43 93 56 31 93
Van Beek [29] Scinti P/V + angiographie 500 129 56 96 22 48 89
Total 935 210 (23 %) 89 57 58 87
Scinti P/V, EP, n, n(EP), Sb, SP,VPP, VPN : voir tableau IV.
TaBLEAU V1. — Intérét diagnostique du dosage des D-dimeres par des nouvelles méthodes dans I’embolie pulmonaire.
Etude Meéthode diagnostique Test Seuil de positivit¢  n n(EP) Sb Sp VPP VPN
(ng/ml) (%) (%) (%) (%)
De Moerloose [51]  Scinti P/V VIDAS 500 195 46 100 38 33 100
Breton [52] Scinti P/V VIDAS 500 114 NP 100 25 58 100
Legnani [49] Scinti P/V LPIA 550 48 11 97 64 NP 100
Oger [47] Arbre décisionnel LIATEST 500 386 146 100 35 48 100
Ginsberg [50] Scinti P/V SIMPLIRED NP 86 16 94 66 38 98
Vukovich [48] Scinti P/V SIMPLIRED NP 185 19 88 66 NP NP
Vukovich [48] Scinti P/V NYCOCARD 500 185 19 95 32 NP NP

Scinti P/V, EP, n, n(EP), Sb, SP,VPP, VPN : voir tableau IV.
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évalué portent sur un grand nombre de patients, ont une
méthodologie correcte et montrent que la sensibilité et
valeur prédictive négative de ce test sont égales a 100 %.
Ces résultats sont donc tres prometteurs mais demandent a
étre confirmés par d’autres études prospectives. Le dosage
des D-dimeres par la méthode Latex « rapide » parait éga-
lement intéressant, la sensibilité évaluée dans 2 études,
étant de plus de 97 % [47, 49]. Pour les autres méthodes,
les résultats obtenus sont a interpréter avec plus de pru-
dence puisque, pour la méthode « SIMPLIRED », les
résultats de deux études sont discordants, la sensibilité
étant égale a 88 % pour Vukovich et coll. [48] et a 94 %
pour Ginsberg et coll. [50]; pour la méthode « NYCO-
CARD », dans une étude réalisée chez 185 patients sus-
pects d’EP [48], la sensibilité est égale a 100 %. Mais ces
résultats ne sont pas confirmés dans la thrombose veineuse
profonde, la sensibilité étant égale a de 73 % dans 1’étude
de Knecht et coll. [53].

Conclusion

Les signes cliniques ne sont pas spécifiques de 1I’EP.
Cependant, certains signes sont évocateurs surtout s’ils
sont associés : dyspnée d’apparition brutale sans explica-
tion évidente, douleur pleurale avec ou sans hémoptysie,
tachypnée.

Le dosage des D-dimeres par méthode Latex n’a pas
d’intérét dans la démarche diagnostique d’une embolie
pulmonaire. Par contre, 1’apport du dosage des D-dimeres
par méthode ELISA dans le diagnostic de I’embolie pul-
monaire semble tres important en raison d’une sensibilité
et d’une valeur prédictive négative tres élevées. Un taux
normal de D-dimeres dosés par méthode ELISA permet
d’exclure, avec une quasi-certitude, le diagnostic d’embo-
lie pulmonaire en cas de scintigraphie pulmonaire dite
« indéterminée ». Ce dosage est particulierement intéres-
sant chez les patients indemnes de pathologies associés et
permet d’éviter le recours a des examens radiologiques
invasifs pour infirmer le diagnostic. L’inconvénient essen-
tiel du test ELISA était sa lenteur d’exécution, mais des
tests ELISA de réalisation beaucoup plus rapide sont
maintenant disponibles et les premiers résultats de leur
évaluation sont tres prometteurs. La place du dosage des
D-dimeres devra &tre évaluée en tenant compte du déve-
loppement de nouvelles méthodes d’imagerie, en particu-
lier ’angioscanner thoracique.
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