Formation AFS (SFTG) 11 mai 2017

NACO ou Anticoagulants oraux directs = A. O. D.



Problématique n°1 : les AVK

% important de la population sous AVK

AVK = classe therapeutique en 1ere position des
hospitalisations pour E. |. médicamenteux (13% en 2014)

Accidents hemorragiques des AVK = 1er rang des accidents
latrogenes (2014)

Contraintes AVK : contréles INR / observance des patients
par rapport au traitement lui-méme mais aussi par rapport a
la surveillance biologique (25% ne font pas leurs INR) /
influence de I'alimentation



Problématique n°2 : la place du médecin généraliste

1er prescripteur d'anticoagulant (79%) que ce soit :
- A linitiative d'un correspondant spécialiste
- Directement dans la prise en charge d'une TVP

- Dans la préevention des FDR

Responsable du suivi thérapeutique +++ => gestion de
I'equilibration du traitement

Le mieux place pour connaitre l'intégralité du traitement du
patient => gestion des interactions médicamenteuses

En 1ere ligne en cas d'incidents hemorragiques mineurs

Responsable de I'éducation du patient (amener le patient a
une autogestion le mieux possible)



Objectifs de la séance

 Connaitre les indications et les contre-indications
* Maitriser les modalités de prescription

* Dangers : vérités et mensonges



VERITES et MENSONGES JANIC


http://jeanpaul.dessaux.free.fr/Cardiologie/AOD_2017/AOD_2017%20_Janic.pdf

L'apixaban (ELIQUIS) et le dabigatran (PRADAXA)
sont 2 inhibiteurs directs de la thrombine.

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



A. O.D.

Anticoagulants oraux directs (anciennement appelées
NACQO)

* Molécules de synthese

« 4 A.O.D. disponibles en France :

- Les inhibiteurs directs du facteur Xa :
« Rivaroxaban, XARELTO (10 mg, 15 mg, 20 mg)
« Apixaban, ELIQUIS (2,5 mg, 5 mg)
 Edoxaban, LIXIANA (15 mg, 30 mg, 60 mQ)

- Un inhibiteur direct de la thrombine :

« Dabigatran, PRADAXA (75 mg, 110 mg, 150 mgq)



Anticoagulants oraux directs
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Les A. O. D. diminuent la mortalité globale par rapport
aux AVK.

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



AVANTAGES

« Ultilisation plus « simple », pas de surveillance biologique de
I'anticoagulation, pas d'adaptation posologique

* Diminuent le risque d’hémorragie grave en grande partie
due a une réduction franche du risque d’hémorragie
cérebrale qui se situe entre 30 et 70 % par rapport aux AVK,
selon les molecules et la posologie

« Diminuent la mortalité globale (différence significative avec
I'apixaban, mais non significative pour les autres)



INCONVENIENTS

Risques = hémorragie et pas d'antidote reel ; thrombose si
anticoagulation insuffisante

Nombre de prises quotidiennes differe selon I'anticoagulant
et I'indication

Pas de tests fiables pour évaluer la coagulation donc
difficultés pour situations suivantes :

- Avant chirurgie ou soins dentaires
- En cas d'hémorragie
- En cas de récidive embolique

- Pour surveiller bonne observance et efficacité du traitement



« ESSENTIEL : apporter information éclairée aux patients et
surveiller la bonne observance des consignes :

Prise a heure fixe
Ne pas l'oublier

En cas d'oubli : prise suivante dans les 6h pour ceux en 2
prises/j, dans les 12h pour ceux en 1 prise par jour.
NE JAMAIS DOUBLER UNE DOSE .

Pas de biologie pour savoir si traitement efficace
Pas de restriction alimentaire

Pas d'arrét sans avis medical, pas d'automédication pour eviter
intéractions

Porter 1 carte d'identifiant « patient sous antico »
Alerter dentiste ou chirurgien avant tout acte chirurgical

Surveillance de la fonction rénale 1 fois par an



La prévention thrombo-embolique chez un patient juste
opéré d’une PTH repose dorénavant sur le
Rivaroxaban (XARELTO).

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



« A.O.D. = alternative aux AVK ou aux HBPM

» Dans le cas sus-cité : la reféerence reste I'énoxaparine pdt 2
a 4 semaines, l'alternative étant un AVK (Warfarine +++)

* AVK gardent une place préférentielle

- Pour les insuffisants réenaux
- Si oublis frequents

- Si patients satisfaits du traitement AVK avec INR stable dans Ia
zone therapeutique



Une des indications des A. O. D. est la
prevention des AVC et des embolies
systémiques chez les patients adultes atteints
d'une fibrillation atriale et présentant 1 ou
plusieurs FDR.

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



* OUI mais attention pour les FA non valvulaires
uniguement

« Sivalvulaire : AVK +++



Anticoagulants orauw-< directs : Produits et indications
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DIFFERENTES INDICATIONS ET DOSAGES

Indications et posologies jusuelles et adaptées aux stuations a nsque| des anticoagulants oraux directs
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Le risque hémorragique avec les A. O. D. est corrélé au
poids du patient.

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



Risques majeurs

 Similaires a ceux des AVK :

Risque héemorragie en cas de surdosage

Risque de thrombose en cas de sous dosage

 FDR de surdosage et donc d'accidents hemorragiques :

Sujet 4agé > 75 ans
Insuffisance rénale
Faible poids corporel

Certaines comorbidités associées a un risque hémorragique
eleve

Certaines intéractions meédicamenteuses
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Tous les A. O. D. ont les mémes contre-indications.

Tout a fait  Plutét pas Pas du Je ne sais
d'accord d'accord tout pas
d'accord



I CONTRE-INDICATIONS

I - COMMUNES :

- Saignements, trouble de I'némostase, Iésion organique
susceptible de saigner

- Atteintes hépatiques associées a une coagulopathie et/ou un
risque hemorragique



I Cl spécifiques au Dabigatran (PRADAXA)

I * |nsuffisance rénale Clcr <30 mL/min

(< 15 mL/min pour le rivaroxaban)

* Administration concomitante avec 1 antifongique
(ketoconazole per os, itraconazole), la ciclosporine ou le

tacrolimus



PRECAUTIONS ET
CONTRE-INDICATIONS

Insuffisance réenele sévére
(Cler < 30 milL'min) OW
Insuffisance reéenale algus!

ANC hémorragique récent

Consulter Consulter Consulter
Salgnement actif récent spécialiste spécialiste spécialiste
Prothése valvulalre mécanigue Pas de
oU sténose mitrale donnses
disponibles

Maladle hépatigue active OU
Enzyme ue > 2 & 3 X LSN®

)

Chirurgle de L'obésité
(billo-pancréatiqua)*

Obésitéd morblde
avec IM = 30 kg/m?* 5

Interaction MAJEURE avec
un Inductaur ou un Inhibltaur
pulssant du CYP 3A4 etiou
de La P-gp (volr pages 8-11)

¢ 000 o

Triple assoclation avec ASA Prudence! Prudence! Prudence!
et antiplaguettalre [(clopldogral, Conculter Consulter Consulter
prasugrel -tuugm[nr}' specialiste spécialiste spécialicte

Thrombose velneuse atyplgue
ou thromboghile”

=,

Cancer”

Favoriser
HBPM

00

D

Légandsa

@ Contre-indigus
@ Mon-Swalue dans cette population

@ Madicament de choix
B Médicament de choix mais prudence
@ Mon recommandé

Il nfest pas recommandd dinitier un NACD chaz las patients prdsantant une fonction
rdnalae altdréa avac una Cler < 30 mblimin.

* pour las patients porteurs de bioprothése, ou en prdsence de réparation de La walwe mitrala.
il existe pew de donndas clinigues concarmant las NACO. RE&fdrar & un spéacialista.

® LSM : imite supdrieura nonmsale.

* Labsorption des NACO ast hautement mprévisibla bors d'ume dérivation bilio- pancréatigue. De plus,
'absorption du dabsgatran pourrait &re réduite apréas une gasirectomea, puisqgue oo desrmier a2 basoin
dhun milieu acide pour &tra absorbéd

¥ Ilexiste trés peu de données chaz les patients prdsentant un IMC > 40kg/m? Raéfdrer 3 un spécialiste.

¥ Afin déviter les saignemants, il ast important de Limiter la durdsa de La triple thérapia

T Trés peu de données chaz las patiants atteints de thrombophilie oude cancer. Réfdrar & un spécialista.



MODALITES de PRESCRIPTION : ADRIEN


http://jeanpaul.dessaux.free.fr/Cardiologie/AOD_2017/AOD_2017_Adrien.pdf
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