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Liens d’intérêt

Laboratoires Bayer, Boehringer, Daïchi, GSK, Léo, Sanofi, BMS, Merck :

* symposiums sur pathologies thrombo-emboliques et anticoagulants

* actions de formations internes

* boards de diffusion d’informations 



Préambule



La question n’est plus « anticoagulant ou non » 

ATRIA (n=13559 sous AVK, 8752 ≥ 80 ans, suivi 66000 patients-années)

Taux annualisés ETE / hémorragies intracrâniennes 

Singer, Ann Intern Med 2009



Registre européen PREFER

2012-2014

6412 patients FA suivis 1 an

505 pts > 85 ans

Patti, J Am Heart Assoc 2017

La question n’est plus « anticoagulant ou non » 



Age ≥ 75

« Les AVK sont finis »

Lip, Chest 2018



Que disent les essais ?

Nb patients 18 113 14 269 18 205 5 600Nb patients 18 113 14 269 18 205 5 600

RE-LY
dabigatran

ROCKET AF
rivaroxaban

ARISTOTLE
apixaban

AVERROES
apixaban

Doses

comparateur

150 mg x 2
ou 110 mg x 2

vs warfarine

20 mg
ou 15 mg
(IR modérée)

vs warfarine

5 mg x 2
ou 2,5 mg x 2 

(> 80 ans
poids < 60 kg 

IR creat< 133 µM)

vs warfarine

5 mg x 2
ou 2,5 mg x 2 

(> 80anspoids < 60 kg 
IR creat< 133 µM)

vs aspirine

Nb patients 18 113 14 269 18 205 5 600

Age médian 72 ans 73 ans

18% > 80 ans

70 ans

31% ? 75 ans 

70 ans

34% ? 75 ans  

CHADS2 

médian

2 4 2,1 2

ATCD
AVC/AIT

20% 55% 19% 14%

RE-LY
dabigatran

ROCKET AF
rivaroxaban

ARISTOTLE
apixaban

ENGAGE-AF
édoxaban

Doses

comparateur

150 mg x 2
ou 110 mg x 2

vs warfarine

20 mg
ou 15 mg

(Cockroft 30-50)

vs warfarine

5 mg x 2
ou 2,5 mg x 2

(> 80 ans
poids < 60 kg 

IR creat< 133 µM)

vs warfarine

60 mg
ou 30 mg

(poids < 60 kg 
Cockcroft 30-50) 

vs warfarine

Nb patients 18 113 14 269 18 205 21 105

Age médian 72 ans 73 ans

18% ≥ 80 ans

70 ans

31% ≥ 75 ans

72 ans

40% ≥ 75 ans

CHADS2

Atcd AVC/AIT 20% 55% 19% 28%

44% ≥ 75 ans40% ≥ 75 ans

2,2 3,5
(3,7 ≥ 75 ans)

2,1 2,8

33% 87% 30% 54% 

22% ≥ 80 ans

moy 

≥3 



Que disent les essais ?

In-Soo, J Cardiol 2018

Bai, Age Ageing 2018

Ruff, Lancet 2014

Hémorragies majeures

Mortalité

Evénements ischémiques

- 13%  mieux

- 41% NInf

- 28% NInf



Que disent les essais ?

In-Soo, J Cardiol 2018

Bai, Age Ageing 2018

Ruff, Lancet 2014

Hémorragies intracérébrales

Hémorragies GI

- 58%  mieux

Pas d’interaction avec l’âge en termes

d’évènements thrombotiques ou hémorragiques



> 75 ans
RE-LY

Dabigatran
(n=7258)

ROCKET
Rivaroxaban

(n=6164)

ARISTOTLE
Apixaban
(n=5678)

AVC isch

Hémorr. Maj.

Hémorr. IC

- 12%
NInf

150 mg 110 mg

Barco, Best Pract Res Clin Haematol 2013 / Bernacki, Thromb Thrombolysis 2013
Ruff, Lancet 2014 / Foody Clin Interv Aging 2017

Que disent les essais ?

+ 1%
NInf

- 53%
mieux

- 19%
NInf

+ 11%
NInf

- 11%
NInf

- 28%
mieux

- 36%
mieux

- 66%
mieux

Hémorr. GI + 39%
pire

+ 42%
pire



Ntaios, Stroke 2017

AOD en “vraie vie” ?

Commission transparence HAS 2018
Zhu, Pharmacotherapy 2018



Bai, Age Ageing 2018

Evènements ischémiques

AOD en “vraie vie” ?



Hémorragies majeures

Bai, Age Ageing 2018

AOD en “vraie vie” ?



AOD en “vraie vie” ?

FA ≥ 80 ans Base données cliniques AC Vénétie

12254 AVK vs 2882 AODs (~ 1/3 D-R-A)

Suivi moyen 5,1 mois 

Zoppellaro, Int J Cardiol 2018

- 68%  mieux

- 11%  non inf

- 17%  non inf

+ 81%  pire



AOD en “vraie vie” ?

Chao, Circulation 2018

Base données Taiwan

10852 pts FA ≥ 90 ans

768 warfarine – 978 AODs

- 71%  mieux

+ 4%  non inf

-12 %  non inf



Alors… AVK finis ?

mai 2018



Quand discuter les AVK ?



Quand discuter les AVK ?

Salem, Fund Clin Pharmacol 2015 ; Janus, Cardiologie Cardinale 2015

Elimination

rénale

dabigatran
etexilate (Pradaxa)

rivaroxaban
(Xarelto)

apixaban
(Eliquis)

Dose admin.

Dose absorb .

4% inchangée

80% inchangée

33% inchangée

37% inchangée

22% inchangée

44% inchangée

Pokorney, J Thromb Thrombolysis 2013 ; Gong, Can J Cardiol 2013



Quand discuter les AVK ?

EHRA Guidelines, Europace 2015
Commission transparence HAS 2018

- ClCr 30-50 mL/min : données RCT et vraie vie rassura ntes

ClCr < 30 mL/min : données très parcellaires

- Utilisons déjà bien les AOD pour ClCr > 30 mL/min et  on verra…

- IR sévère = sur-risque hémorragique avec AVK mais s urveillance 

- Recos permettent de gérer IR aiguë fonctionnelle ?



Tenir compte du patient 

- observance douteuse ?

- rassuré par INR ?

- réelles difficultés d’équilibre AVK ?

- il a entendu parler du problème d’antidote?

Quand discuter les AVK ?



Calcul théorique en considérant : 

- risque décès par HIC sous AVK avec CCP et AOD sans rien 

- valeurs basses de réduction d’HIC sous AOD

100 patients âgés sous AVK 

0,8 à 1 HIC /an

100 patients âgés sous AOD

0,6 à 0,8 HIC /an

0,3 à 0,4 décès /an

Pas d’antidote  : en faveur des AVK ?



- Données essais et cohortes / registres => AOD

- On traite des patients et pas la pathologie => modu ler

- Interaction patients / médicaments

- Règle des 4 C pour médicaments cardio-vasculaires

Cockcroft => plutôt AVK ClCr < 30 mL

Comédications => plutôt AOD

Chutes => plutôt AOD

Cognitif => neutre si observance assurée

- Attention à savoir encore utiliser les AVK !!

Take home messages


