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il est recommandé que tous les patients de 75 ans et plus 
ayant une FA reçoivent un traitement anticoagulant, en 
tenant compte du risque hémorragique  



N Engl J Med 2011;365:2002-12. 

AVK : 1ère cause de iatrogénie chez le sujet âgé  

Annual National Estimate of Hospitalizations (N = 99,628)  

for Adverse Drug Events in Older U.S. Adults, 2007–2009 

% 
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N= 20,170 patients en EHPAD, N= 2 707 sous AVK   

 
87 ±5 ans, femmes 71%, 9 médicaments / jour  

50% des sujets avec un TTR < 60% 



Anticoagulants Oraux Direct (AOD) 

Pharmacocinétique prévisible,  marge thérapeutique 

large,  ne nécessite pas de surveillance  

Elimination rénale : AOD contre indiqués si Cl < 30 ml/min 



AOD  

une Pharmacocinétique prévisible 



Dabigatran1 Rivaroxaban2,3 Apixaban4 Edoxaban5–8 

Target IIa Xa Xa Xa 

Bioavailability, % 3–7 80 50 62 

PM Da 628/472 436 460 548 

Half-life, h 12–17 5–13 8-15 8–10 

Renal clearance, % 80 33 27 50* 

Transporters P-gp P-gp P-gp P-gp 

CYP-metabolism, % None 60% (3A4-2J2) <35% (3A4) <4% 

Protein binding, % 35 92–95 87 40–59 

Dosing regimen BID OD BID OD 

CARACTÉRISTIQUES DES AOD 



RELY 

(dabigatran) 

ROCKET 

(rivaroxaban) 

ARISTOTLE 

(apixaban) 

ENGAGE 

(edoxaban) 

N=65 500 n=18 113 
 

n=14 264 n=18 201 n= 21 105 

Age 71.5 

 

73.1 70 72 

> 75 ans  

(n=29 051) 

40%  

(n=7 245) 

 

43%  

(n=6 164) 

31%  

(n=5 678) 

39% 

 

> 80 ans 

(n=8000) 

3 016 

 

 

2600  2370 

 

? 

Posologies 

initiales 

110mg x 2/j 

150mg x 2/j 

20 mg/j 

15mg/j 

5mg x 2/j 

2,5 mg x 2/j 

60 mg/j 

30 mg/j 



meta-analyse 71 683 participants, dont 29 099 ≥ 75 ans  
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AOD après 75 ans 
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AOD après 75 ans 



- 51% 

- 10% 

- 52% 

+ 25% 

www.thelancet.com Published online December 4, 2013 

meta-analyse 71 683 participants, dont 29 099 ≥ 75 ans  



Dabigatran 

150 

Dabigatran 

110 

Rivaroxaban Apixaban Edoxaban 

30 

Edoxaban 

60 

 

Stroke ↓ = = ↓ 

 

= 

 

= 

 

Cerebral 

bleeding 

 

↓ ↓ ↓ ↓ ↓ ↓ 

 
Major bleeding ↑  =  = ↓ 

 

↓ 

 

↓ 

 

AOD chez le sujet âgé > 75 ans 

Vs AVK 







Adapter les posologies au 

Rein, Age, Poids  Heidbuchel Europace 2013 

Adapter les posologies à l’indication: FA / MTEV 



Bon usage des AOD (anticoagulants oraux directs) 
 

 
 

 

Anomalie de la fonction rénale 

 contre indication si cl < 30 ml/min (Cockcroft) 
 

Observance 

 Cognition 
 

Drogues  

 Antifungiques Imidazolés, vérapamil 

 

 
 

 

 

 

 

 





Femme 83 ans, poids = 55 kg, 

créatinine = 125 µmol/l 

Cl Cockcroft = 26 ml/min 

DFG MDRD = 38 ml/min 



Et dans la vraie vie ? 



134 000 pts 
 ≥ 65 ans 
6 mois de suivi 

http://www.fda.gov/Drugs/DrugSafety/ucm396470.htm 

Incidence Rate  
per 1000 person-years 

Adjusted HR 
(95% CI) 

Dabigatran Warfarin 

Ischemic Stroke 11.3 13.9 0.80 (0.67-0.96) 

Intracranial 
Hemorrhage 

3.3 9.6 0.34 (0.26-0.46) 

Major GI 
Bleeding 

34.2 26.5 
 

1.28 (1.14-1.44) 

Acute MI 15.7 16.9 0.92 (0.78-1.08) 

Mortality 32.6 37.8 0.86 (0.77-0.96) 

- 20% 

- 66% 

+ 28% 

- 14% 

http://www.fda.gov/Drugs/DrugSafety/ucm396470.htm


N = 13914 pts 

>80 yo = 4028 pts 

Dabigatran 110 mg  

vs VKA 

adjusted 

Dabigatran 150 mg  

vs VKA 

adjusted 

Stroke 

 

0,73 [0,53-1,00] 

 

1,18 [0,85-1,64] 

 

Systemic Embolism 

 

0,60 [0,19-1,60] 

 

1,00 [0,26-3,35] 

 

Death 

 

0,79 [0,65-0,95] 

 

0,57 [0,40-0,80] 

 

Myocardial Infarction 

 

0,30 [0,18-0,49] 

 

0,40 [0,21-0,70] 

 

Pulmonary Embolism 

 

0,33 [0,12-0,74] 

 

0,24 [0,06-0,72] 

 

Hospitalisation 

 

0,53 [0,49-0,57] 

 

0,86 [0,79-0,93] 

 

Major Bleeding 

 

0,82 [0,59-1,12] 

 

0,77 [0,51-1,13] 

 

Intracranial Bleeding 

 

0,24 [0,08-0,56] 

 

0,08 [0,01-0,40] 

 

GI Bleeding 

 

0,60 [0,37-0,93] 

 

1,12 [0,67-1,83] 

 

Larsen TB et al. J Am Coll Cardiol 2013 

Danish Registry of 

Medicinal Product 

Statistics (n=13914) 

 

 
Dabi  2011- 2012 

 

AVK 2009-2010 

 

 

>80 yo = 4028 pts 

> 85 ys = 1188 pts 



NACORA (n=71 589) 
7 000 > 80 ans sous AOD 

Bases médico-administratives françaises (SNIIRAM, régime général  / PMSI (MCO) 

Nouveaux utilisateurs AOD (2e semestre 2012), nouveaux utilisateurs AVK (2e semestre 2011) 

  

Rapport du 23 juin 2014  



Hémorragies? 



Europace (2013) 15, 625–651 



Pas d’antidote ? 



INR 1 ,2 INR 1 ,2 

INTERET DE LA VIT K/PPSB EN CAS D’HIC SOUS AVK?  

INR 3 ,7 INR 3 ,7 

 La correction de l’INR n’est pas l’arrêt du saignement 

 

 Malgré « l’antidote » : >75% de handicaps ou de décès à 3 mois 

 

De Lecinana MA et al. Thromb Haemost 2013 



AOD et si ça saigne… 

Pas d’antidote … 

Le meilleur antidote = une demi-vie courte ! 
Demi-vie AOD : de 5 à 18 h* 

*En fonction ClCr pour le dabigatran 

les HBPM et les antiplaquettaires non plus ! 



Chirurgie ? 



Chirurgie programmée 

Dentaire 

Ophtalmo (cataracte, glaucome) 

Endoscopie 

Chirurgie superficielle (abcès, 

dermato) 

Biopsie de prostate 

Angiographie 

Pace maker 

Chirurgie thoracique, 

abdominale  

Chirurgie orthopédique 

Chirurgie de prostate 

Ponction lombaire 

Biopsie hépatique, rénale 

Risque hémorragique 

important 



Opérer si : [dabi], [rivaro] < 30 ng/ml, ou TP > 80% et TCA≤1.2   

Si urgence opérer et antagoniser si besoin :  

PPSB 25-50 U/kg ou FEIBA 30-50 U/kg 



Switch AVK - AOD Switch AVK - AOD 

 

 

 

 

 

AVK AOD 

stop début 

2 ou 3 jours 

(si INR < 2) 

Switch Héparine - AOD Switch Héparine - AOD 

HBPM 

stop 

AOD 

début 





Conclusions 
 

 

• Les nouveaux anticoagulants  chez le sujet âgé 
• Plus efficaces (ou aussi efficaces) que les AVK 

• Moins d’hémorragie cérébrales 

• Moins d’hémorragies fatales 

• Moins de décès 

• Pas de surveillance INR 

• Mais …. 

– Elimination rénale 

– Observance doit être bonne 

– Pas d’étude  chez le patient âgé « fragile » > 80 ans 
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