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Prévalence en population

• 0 - 23%
• En Europe 10-15%
• Varie

– Technique de dosage utilisée
– Race (Leiden et gène 20210 G/A prothrombine 

extrêmement rare asiatiques et africains)
– Délai (Ø Prot C, S et ATIII en post AVC, × 3 mois)
– Traitement (AVK Ø C et S, interfère PCA et LA)



Prévalence dans Infarctus

• Thrombophilies congénitales, peu de 
différences avec population générale
– Retrouvées dans 0 - 10% Infarctus
– Risque attribuable faible

• Thrombophilies acquises (LA, ACL), 
plus fréquentes dans thromboses 
artérielles que dans contrôles.
– Prédicteur indépendant AVC

Hankey et al. Stroke 2003;34:1826-7



Causalité ?

• Troubles coagulation principale cause = 
minorité des AIC (1-4%)

• Peut-être plus importants dans certains 
sous groupes de patients
(jeunes, FOP, dissections…)

Munts et al. J Neurol 1998;245:21-25



Protéine C

• Chromosome 2, nombreuses mutations
• Protéine C < 70%
• Prévalence population: 0,2 - 0,4%
• Prévalence AIC < 50 ans : 0 - 2%
• TVP et EP x 10
• Infarctus OR

– 0.7 (95%CI,0.2 à 3.1) Hankey (66 ans)
– 3.05 (95%CI,0.6 à 15.39) Jerrard-Dunne (55 ans)

Hankey et al, Stroke 2001;32:1793-1799
Jerrard-Dunne et al, Stroke 2003;34:1821-1827
Weber et al, Der Nervenartz 2005;76:193-201



Protéine S

Hankey et al, Stroke 2001;32:1793-1799
Jerrard-Dunne et al, Stroke 2003;34:1821-1827
Weber et al, Der Nervenartz 2005;76:193-201

• Chromosome 3, nombreuses mutations
• Protéine S < 55%
• Prévalence population: 0,03 - 0,13%
• Prévalence AIC < 50 ans : 0 - 6,1%
• TVP et EP x 10
• Infarctus OR

– 0.9 (95%CI,0.1 à 6.7) Hankey (66 ans)
– 2.00 (95%CI,0.36 à 11.1) Jerrard-Dunne (55 ans)



Antithrombine III

• Chromosome 1, nombreuses mutations
• Prévalence population: 0,02 - 0,20%
• Prévalence AIC < 50 ans : 0 %
• TVP et EP x 25
• Infarctus OR

– 1.3 (95%CI,0.3 à 3.3) Hankey (66 ans)

Douay et al, Acta Neurol Scand 1998;98:124-7
Hankey et al, Stroke 2001;32:1793-1799
Weber et al, Der Nervenartz 2005;76:193-201



Facteur V Leiden

• Résistance Protéine C activée
– Acquise OP
– Congénitale mutation nucléotide G en A en position 

1691 du gène
=>facteur V Arg506Gln = Facteur Leiden

• Prévalence population 4,8 - 5%
• Prévalence AIC < 50 ans : 5,3 - 11 %
• Prévalence AIC cryptogénique < 50 ans : 7,3 - 16,1 %
• TVP et EP x 3 - 5 (x 80 si homozygote)



Facteur V Leiden

p95% CIORN 
Contrôles

N 
Patients

N 
ÉtudesArtère

.0680.99-1.491.2117 066843733Tous

.0840.96-1.971.373663203314< 55

.220.86-1.871.2712 200303915AIC

Kim et al. Am Heart J 2003;146:948-57



Mutation facteur II

• Mutation G en A en position 20210
• Prévalence population 0,7 - 4%
• Prévalence AIC < 50 ans : 2,5 - 7,6%
• Rare en Asie,
• Homozygotes exceptionnels
• TVP x 3 - 5



Mutation G20210A prothrombine

p95% CIORN 
Contrôles

N 
Patients

N 
ÉtudesArtère

.0291.03-1.691.3210 348659723Tous

.0111.13-2.461.663806166611< 55

.150.91-1.871.305050162510AIC

Kim et al. Am Heart J 2003;146:948-57



HyperHomocystéinémie
tHcy

• Rôle Prothrombotique
• Athérosclérose + dysfonction endothéliale.
• Etudes rétrospectives: association tHcy et AVC
• Prévalence population tHcy : 5%
• Prévalence AIC < 50 ans : 13,8%
• tHcy facteur de risque indépendant de récidive 

AVC (Boysen, Stroke 2003)

• Risque AVC
– OR 1,87 (95%CI; 1.5-2.4)(Li,Stroke 2003)

– OR 1,79 (95%CI; 1,61-2)(Kelly, Neurology 2002)



Polymorphisme MTHFR

• MTHFR transforme folate en cofacteur 
actif pour la catabolisme de Hcy

• Mutation CÆT gène MTHFR (MTHFR 
C677T) prédispose à Hcy

• Prévalence population
CT 30-50%     TT 3-15%

• Prévalence AIC < 50 ans : 19 - 24,8%



Mutation MTHFR

p95% CIORN 
Contrôles

N 
Patients

N 
ÉtudesArtère

.0291.02-1.411.207202489725Tous

.00211.13-1.761.413004138612< 55

<.0011.19-1.791.462786153311AIC

Kim et al. Am Heart J 2003;146:948-57



Risque AVC
selon génotype MTHFR (CT; TT / CC)

Cronin et al.Stroke 2005;36:1581-87



Syndrome des 
Antiphospholipides

• Primaire ou secondaire si maladie auto-immune
• Thromboses veineuses ou artérielles, 

encéphalopathie, fausses couches à répatition, 
thrombocytopénie, livédo réticularis.

• Anticorps chez 1-5% jeunes en bonne santé
• Risque de thrombose 0,5-30%
• Pas de consensus thérapeutique,
• Pas anticoagulant prophylaxie si pas de thrombose

Antiphospholipid syndrome. Gezer S. Dis Mon 2003;49:691-742



Anticorps Antiphospholipides

• Groupe hétérogène immunoglobulines
• Ac contre protéines et phospholipides 

(cardiolipine, prothrombine, annexine V, β2GPI)

• Sous-types: Ac Anticardiolipine (ACL), 
Anticoagulant Lupique (LA), anti β2GPI

• Certains autoanticorps => évènements 
vasculaires artériels ou veineux (ACL, LA)



Anticoagulant lupique

• Anticoagulant in vitro, thrombotique in vivo
• Prévalence population: 1,2 - 3,8%
• Prévalence AIC < 50 ans : 8%
• Infarctus OR

2.23 (95%CI,0.20 à 24,9) Jerrard-Dunne



ACL ou LA

Blood 2003;101:1827-1832

The APASS Investigators



Anticardiolipine

• ELISA, IgG 36%,IgM 17%, IgA 14%, 
combinaison 36%

• AVC OR: 1,35-6,67



Antiphospholipid antibodies in young 
adults with stroke.
Brey RL. J Thromb Thrombolysis 2005;20:105-12

Facteur de risque indépendant d’AVC jeune (5/6 séries)
Série négative seul ACL testés.



Bilan Thrombophilie. Qui ?

• Infarctus prouvé, <50 ans
• Absence athérosclérose
• Récidive malgré prévention bien 

conduite
• Antécédents familiaux de thrombose 

veineuse.



Quand ?

• Idéalement après 3 mois
• Traitement:

– Héparine: È Antithrombine, ⌧LA
– AVK: interfère Prot C et S
– Estrogènes: È Antithrombine et Prot S

• Contrôle si anormal



Coût du diagnostic de thrombophilie par
patient infarctus cryptogénique <50 ans

Weber et al. Der Nervenartz 2005;76:193-201
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• Risque attribuable faible ou inexistant
– Plus élevé thrombophilies acquises (LA,ACL)
– Plus élevé sous types (FA ou FOP)

• Coûts élevés 1000$, 500-750€
• Impact sur prise en charge

5-15% risque test + coincidence
Pas d’études comparative AP/AC

Routine Thrombophilia Testing in Stroke Patients Is Unjustified
Hankey, Stroke 2003;34:1821-1827


