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1. ASPECTS OBSTETRICAUX

1.1. PRE-ECLAMPSIE

Cette maladie est caractérisée par un défaut de la seconde invasion trophoblastique
du placenta par les cellules du trophoblaste extravilleux qui survient normalement au
début du second trimestre de la grossesse [1]. Il en résulte un déséquilibre de la balance
prostacycline/thromboxane A2 (PGI2/TXA2) qui conduit à une vasoconstriction et à une
agrégation plaquettaire placentaire responsable d’ischémie et de souffrance fœtale.

L’aspirine, lorsque administrée avant cette seconde invasion trophoblastique peut li-
miter cette cascade anormale car elle inhibe plus efficacement l’activité de la
cyclo-oxygénase des plaquettes que celles des cellules endothéliales et par là même favo-
rise la restauration du rapport PGI2/TXA2. Les études cliniques ont bien démontré
l’efficacité de l’aspirine dans la prévention de la pré-éclampsie [2] mais dans des condi-
tions d’utilisation précises. En effet, les études ayant inclus des femmes sans risque
particulier ou des femmes à faible risque n’ont pu démontrer d’avantage à une administra-
tion systématique d’aspirine. En revanche, lorsque des antécédents importants (antécédent
de pré-éclampsie sévère et précoce, de retard de croissance intra-utérin) sont notés, la
prévention par l’aspirine permet d’obtenir des résultats significatifs sur le plan clinique
sans d’ailleurs générer de surcroît de risque maternel. Ces résultats avaient été notés dès
1985 et confirmés en 1991 par l’étude française EPREDA [3]. Quelques incertitudes per-
sistent concernant ce traitement même si l’analyse de la littérature suggère des réponses.

Quelle est la dose d’aspirine efficace ? Bien qu’il n’existe aucune étude ayant éva-
lué plusieurs doses, il est aujourd’hui suggéré qu’au moins 100 mg par 24 heures soient
nécessaires. En effet, la plupart des études ayant utilisé 60 à 80 mg ont obtenu des ré-
sultats négatifs alors que celles ayant utilisé 160 mg par exemple ont donné des résultats
positifs.

A quel terme faut-il débuter le traitement ? Là encore, il n’existe pas de réponse
définitive mais les données physiopathologiques (période de la seconde invasion tro-
phoblastique) ainsi que les études cliniques suggèrent clairement que le traitement doit
être débuté avant 14 à 15 semaines (au mieux vers 8 à 9 semaines) et qu’en tout cas
débuter au-delà de 20 semaines est inefficace. Les anomalies du doppler des artères
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utérines vers 20 semaines doivent-elles faire entreprendre un traitement par aspirine ?
Cette question reste débattue en raison des résultats contradictoires des études clini-
ques, mais la mise en route dans ce contexte d’un traitement par aspirine ne constituerait
pas une faute. Il semble à peu près certain que la poursuite d’un traitement par aspirine
au-delà de 35 semaines est sans utilité.

1.2. SYNDROME DES ANTIC ORPS ANTI-PHOSPHOLIPIDES

Dans cette indication, l’association aspirine-héparine de bas poids moléculaire
(HBPM) constitue la référence la plus efficace et en tout cas supérieure à l’emploi de
l’aspirine seule ou de l’utilisation des corticoïdes seuls ou en association [4]. En
revanche, l’efficacité d’une HBPM seule n’a pas encore été testée.

2. PROBLEMES ANESTHESIQUES

La principale question qui se pose à l’Anesthésiste dans ce contexte est celui de
l’emploi de l’anesthésie locorégionale.

La question est particulièrement pertinente lors de la pré-éclampsie car l’analgésie-
anesthésie locorégionale présente alors des avantages spécifiques. Au cours du travail,
elle améliore la perfusion placentaire [5], diminue la douleur maternelle, diminue le
taux de catécholamines et permet d’obtenir une bonne stabilité hémodynamique en
réduisant le risque d’élévation tensionnelle [6]. Les bénéfices sont obtenus sans contre
partie obstétricale ou maternelle : en effet le taux de césarienne, pour souffrance fœtale
aiguë ou pour stagnation du travail n’est pas augmenté, et le risque d’œdème pulmonai-
re ou d’insuffisance rénale aiguë est similaire à celui observé chez des pré-éclamptiques
ne recevant pas d’analgésie locorégionale [7]. Au cours de la césarienne, l’anesthésie
locorégionale évite l’intubation trachéale et ses risques associés (hypoxie et intubation
difficile, poussée hypertensive et  hémorragie intracrânienne) [8]. Récemment, plusieurs
études ont démontré la faisabilité de l’emploi de l’anesthésie locorégionale (y compris
de la rachianesthésie) dans la césarienne pour pré-éclampsie [9-11].

La question est difficile car la fréquence des accidents hémorragiques péri-
médullaires est faible :
• Parce que le risque est réellement faible.
• Et/ou parce que les attitudes précautionneuses des praticiens ont jusqu’ici permis de

limiter le risque [12].

2.1. LE RISQUE EST -IL FAIBLE ?

De nombreux arguments plaident dans ce sens. Vandermeulen et al en 1994 [12] ont
présenté une revue exhaustive de la littérature publiée depuis plus de 80 ans et n’ont
retrouvé que deux cas d’hématome péridural ou rachidien chez des patients sous aspi-
rine. En milieu non obstétrical, trois études ont évalué le risque de cette association.
Benzon et al [13] ont rapporté une série de blocs locorégionaux (péridurale dans 97 %
des cas, 239 sur 246) chez des patients ingérant des doses variées d’aspirine depuis un
temps variable. Les patients ayant un temps de saignement (TS) très allongé (supérieur
à 10,5 minutes, normale haute : 9 min) étaient exclus d’emblée et n’avaient pas
d’anesthésie locorégionale.

Ces auteurs ne rapportaient aucune complication neurologique dans le groupe de
patients ayant une ALR et un temps de saignement modérément allongé. De même,
Horlocker et al dans deux évaluations successives, l’une rétrospective (441 patientes
dont 209 sous aspirine), l’autre prospective (418 patientes dont 193 sous aspirine) ne
retrouvent aucune complication neurologique chez des patients recevant un traitement
anti-agrégant plaquettaire et opérés de chirurgie orthopédique sous ALR [14, 15].
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En obstétrique, l’absence de rôle favorisant le risque hémorragique péri-médullaire
de l’aspirine a également été suggérée par plusieurs études. Des petites séries existent
dans la littérature rapportant l’emploi de l’ALR sans complication dans des pré-
éclampsies sévères avec hémostase normale et sans emploi concomitant d’aspiri-
ne [10, 16, 17]. Dans la grande étude CLASP, un nombre important de femmes
randomisées dans le groupe aspirine (n = 4 683) ont reçu une analgésie péridurale pour
le travail (n = 1 422) et aucune n’a eu de complication neurologique [18]. De même, le
groupe de Sibaï n’a pu mettre en évidence des complications chez les patientes ayant
reçu de l’aspirine [19] dans une grande étude randomisée ayant évalué 891 patientes
ayant reçu une péridurale (dont environ la moitié randomisée dans le groupe aspirine).

Enfin des opinions fortes d’experts ont été publiées suggérant que l’emploi de
l’ALR en présence d’un traitement concomitant par aspirine était sans danger recon-
naissable [20].

2.2. POURQUOI UNE A TTITUDE PREC AUTIONNEUSE DES PR ATICIENS ?

Ici aussi de nombreux arguments de poids variable peuvent être proposés.
Tout d’abord, on peut certes considérer que si l’incidence des complications neuro-

logiques post-ALR en présence d’un traitement pas aspirine est extrêmement faible, il
n’est cependant  pas nul. Depuis la publication de Vandermeulen en 1994 [12], au moins
1 cas a été publié décrivant une telle complication [21]. Il faut aussi reconnaître les
limitations importantes des études obstétricales et non obstétricales quant à leur capa-
cité de répondre à la question posée. Les études non obstétricales citées ci-dessus n’ont
à peine inclus que 500 patientes recevant de l’aspirine et ayant eu ultérieurement une
ALR. De si faibles nombres ne permettent en aucun cas de considérer que le risque est
réellement nul [22]. Dans l’étude CLASP, certes plus de 4 000 patientes ont été inclu-
ses dans le bras aspirine, mais en raison de l’arrêt prématuré du traitement dans de
nombreux cas, il n’y eut en réalité que 981 patientes chez lesquelles une péridurale
était réalisée avec un traitement par aspirine arrêté moins d’une semaine auparavant et
711 avec un traitement par aspirine dont la dernière dose avait été absorbée moins de
24 heures auparavant. Des résultats non publiés de l’étude CLASP ont, par ailleurs,
suggéré à partir de l’absence de modification des dosages intermédiaires métaboliques
des prostaglandines que l’adhésion au traitement de nombreuses femmes était incer-
taine [23]. Dans plusieurs études obstétricales [15] et non obstétricales [13], les médecins
décidant de la réalisation de la ponction avaient connaissance des résultats du temps de
saignement, excluant donc les patientes ayant un résultat très anormal.

L’aspirine elle-même produit des modifications significatives de l’agrégabilité pla-
quettaire [24, 25] dont la cinétique n’est que partiellement mesurable par le TS et ces
anomalies de l’hémostase viennent se surajouter à celle induites par la grossesse et par
la pré-éclampsie. La grossesse se traduit en effet par une coagulation intra-vasculaire
disséminée «compensée» avec une augmentation des taux de facteurs de coagulation
ainsi qu’une activité fibrinolytique accrue et une tendance à la consommation des pla-
quettes [26]. A cette hyperactivité de la coagulation au cours de la grossesse normale
sont ajoutées des anomalies d’agrégation plaquettaire spécifiques de la pré-
éclampsie [27, 28]. A ces anomalies liées à la pathologie et au traitement par l’aspirine,
il faut ajouter le risque potentiel lié à l’emploi d’autres thérapeutiques utilisées dans ce
contexte. C’est ainsi que le sulfate de magnésium (MgSO4), utile en particulier dans la
prévention secondaire de l’éclampsie, est un agent qui possède une activité anti-agré-
gante plaquettaire [29]. Comment dans ce contexte juger précisément de l’importance
de l’altération de l’hémostase et donc du risque lié à un geste invasif ? On peut résumer
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une longue littérature sur les examens para-cliniques en disant que le temps de saigne-
ment (TS) n’est pas prédictible de risque hémorragique [30] et que l’évaluation des
fonctions plaquettaires ne peut apporter de réponse clinique en raison de la difficulté
technique des tests.

Les défenseurs de cette attitude restrictive suggèrent enfin que la rareté des compli-
cations est liée à cette attitude précautionneuse : un exemple récent d’augmentation
brutale du taux de complications neurologiques post-ALR peut être trouvé dans l’em-
ploi libéral fait aux USA des héparines de bas poids moléculaire (HBPM) à doses
«prophylactiques» plus élevées que celles préconisées dans les recommandations euro-
péennes [31]. Le respect dans les protocoles européens des doses les plus faibles possibles
est associé à une fréquence très rare des complications neurologiques post-ALR [32].
En revanche, la non prise en compte par les protocoles américains du risque hémor-
ragique potentiel des HBPM a conduit à des choix de doses élevées rapidement
responsables de désastres neurologiques. «Primum non nocere» est là l’expression
médicale classique du principe de précaution, si souvent utilisé dans notre société
d’exclusion du risque.

CONCLUSION

En pratique, on peut proposer les commentaires suivants :
La recommandation la plus importante paraît être de s’assurer que la prescription

d’aspirine a été réalisée dans le strict respect des indications actuelles (schématique-
ment, antécédents majeurs). En effet si ces indications ont été respectées, le problème
ne doit se poser que de façon exceptionnelle car, d’une part, l’incidence des situations
dans lesquelles l’aspirine a réellement une utilité prouvée est très faible, et d’autre part,
ne se pose qu’en cas d’accouchement survenant avant 35 semaines d’aménorrhée (ter-
me où l’aspirine doit probablement être arrêtée car sans effet bénéfique au-delà). On
remarque d’ailleurs que l’analyse de littérature suggère en revanche un bénéfice plus
important lorsque l’aspirine est débutée avant 12 à 16 semaines [33]. Lors des collo-
ques communs avec les obstétriciens, les anesthésistes doivent insister sur la nécessité
du respect des indications. A un terme précoce, il s’agit volontiers de pathologies
sévères, d’aggravation rapide avec des troubles de l’hémostase liés à la pré-éclampsie
(avec ou sans HELLP) qui de toute façon contre-indiquent la réalisation d’une ALR.

L’ALR est inacceptable lorsqu’il existe simultanément une anomalie de l’hémo-
stase ou lors de l’emploi d’un autre produit altérant potentiellement l’hémostase
(exemple : héparine).

Dans les rares cas où la réalisation d’une ALR peut être envisagée alors que la prise
d’aspirine est, soit encore en cours, soit très récemment arrêtée, il est difficile de for-
muler des recommandations. On peut avec Wildsmith et McClure dire que «pour le
moment il n’y a pas de fait, il n’y a que des opinions» [34]. L’ALR est probablement
acceptable :
• si le délai entre l’arrêt de l’aspirine et la ponction est ≥ à 3 jours [35],
• si le risque lié à une anesthésie générale est majeur, notamment si le risque d’intuba-

tion difficile est présent.
Dans les autres cas (rappelons que ces situations doivent être exceptionnelles), la

décision doit être une décision locale, si possible en présence de l’équipe afin de déter-
miner si le risque paraît supérieur au bénéfice ou inversement. Rappelons également
que dans notre pays, prévaut volontiers la notion de principe de précaution.
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