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Mots clés B Résumé

Agent antiplaquettaire

Chirurgie Le Groupe d'intérét en hémostase périopératoire (GIHP) et le Groupe francais d'études sur
Hémorragie I'némostase et la thrombose (GFHT), en collaboration avec la Société francaise d'anesthésie-
Thrombose réanimation (SFAR) ont fait des propositions de gestion des agents antiplaquettaires (AAP) pour
Anesthésie locorégionale une procédure invasive programmée. Ces propositions ont été discutées et validées par vote ;

toutes sauf une ont fait I'objet d'un accord fort. La gestion des AAP dépend de leur indication et de
la procédure considérée. Le risque hémorragique lié a la procédure invasive peut étre divisé en
bas, intermédiaire ou élevé, selon la possibilité ou non de réaliser la procédure sous traitement
(sous respectivement bithérapie antiplaquettaire, aspirine en monothérapie ou aucun AAP). Si une
interruption des AAP est indiquée avant la procédure, une derniére prise d'aspirine, clopidogrel,
ticagrélor et prasugrel 3, 5, 5 et 7 jours avant la procédure est proposée. Le risqué thrombotique
associé a l'interruption des AAP doit étre évalué en fonction de I'indication des AAP. Il est plus élevé
chez les patients traités par bithérapie pour un stent coronaire que chez ceux traités par mono-
thérapie pour une prévention cardiovasculaire, un antécédent d'accident vasculaire cérébral
ischémique ou une artériopathie oblitérante des membres inférieurs. Ces propositions concernent
aussi le role potentiel des tests fonctionnels plaquettaires, la gestion des AAP pour I'anesthésie
locorégionale, centrale et périphérique, et pour la chirurgie cardiaque coronaire.

Keywords B Summary

Antiplatelet agents

Surgery Management of antiplatelet therapy in patients undergoing elective invasive
Bleeding procedures: Proposals from the French Working Group on perioperative haemostasis
Thrombosis (GIHP) and the French Study Group on thrombosis and haemostasis (GFHT), in
Regional anaesthesia collaboration with the French Society for Anaesthesia and Intensive Care (SFAR)

The French Working Group on Perioperative Haemostasis (GIHP) and the French Study Group on
Haemostasis and Thrombosis (GFHT) in collaboration with the French Society for Anaesthesia and
Intensive Care (SFAR) drafted up-to-date proposals for the management of antiplatelet therapy in
patients undergoing elective invasive procedures. The proposals were discussed and validated by
a vote ; all proposals but one could be assigned with a high strength. The management of
antiplatelet therapy is based on their indication and the procedure. The risk of bleeding related to
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the procedure can be divided into high, moderate and low categories depending on the possibility
of performing the procedure in patients receiving antiplatelet agents (none, monotherapy and
dual antiplatelet therapy respectively). If discontinuation of antiplatelet therapy is indicated
before the procedure, a last intake of aspirin, clopidogrel, ticagrélor and prasugrel 3, 5, 5 and
7 days before surgery respectively is proposed. The thrombotic risk associated with discontinua-
tion should be assessed according to each specific indication of antiplatelet therapy and is higher
for patients receiving dual therapy for coronary artery disease (with further refinements based on
a few well-accepted items) than for those receiving monotherapy for cardiovascular prevention,
for secondary stroke prevention or for lower extremity arterial disease. These proposals also
address the issue of the potential role of platelet functional tests and consider management of
antiplatelet therapy for regional anaesthesia, including central neuraxial anaesthesia and peri-
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pheral nerve blocks, and for coronary artery surgery.

Introduction

Les agents antiplaquettaires (AAP) sont au cceur de la prise en
charge de la maladie athéromateuse et sont prescrits pour
prévenir la thrombose artérielle et en particulier les récidives
d'accidents aigus athérothrombotiques. Les quatre principaux
AAP oraux ont deux cibles pharmacologiques distinctes : I'aspi-
rine inhibe I'enzyme cyclooxygénase 1 et donc la synthese de
thromboxane A,, tandis que le clopidogrel, le prasugrel et le
ticagrélor inhibent la voie de I'adénosine diphosphate (ADP) via
le récepteur plaquettaire P2Y5,.

Les patients traités au long cours par AAP sont nombreux chaque
année a nécessiter une procédure invasive programmée. Celle-
ci nécessite chaque fois une gestion spécifique du ou des AAP. En
effet, l'interruption des AAP pour réaliser une procédure inva-
sive est un facteur de risque d'accident thrombotique tandis que
leur poursuite majore le risque hémorragique de la procédure.
Ces deux risques étant antagonistes, ils doivent étre mis en
balance afin de déterminer pour chaque patient la prise en
charge optimale adaptée a la procédure invasive envisagée
et au risque thrombotique du patient. Il est impératif d'évaluer
au préalable le risque hémorragique lié a la procédure envisa-
gée et sa faisabilité sous AAP, le risque thrombotique lié a une
éventuelle modification du traitement par AAP. La prise en
compte de ces deux risques permet de choisir entre poursuite
du traitement antiplaquettaire, interruption ou modification de
celui-ci, ou report de la procédure invasive.

La gestion péri-procédurale des AAP ait fait I'objet de recom-
mandations nationales et internationales, mais elles sont par-
cellaires ou anciennes, avec de nombreux travaux plus récents
non pris en compte [1-3]. Le Groupe d'intérét en hémostase
périopératoire (GIHP) et le Groupe francais d'études sur I'hémos-
tase et la thrombose (GFHT) ont mené une réflexion commune
pour faire des propositions actualisées sur la gestion des AAP
pour une procédure invasive programmée.

La méthodologie pour élaborer ces propositions a été la sui-
vante : les différentes parties de ce texte ont été attribuées

— Société Frangaise dAnesthésie et de Réanimation

a cing groupes de travail, constitués de membres du GIHP ou du
GFHT. Chacun des groupes a fait des propositions argumentées
par les données de la littérature. Puis, les autres groupes ont
relu, discuté et modifié ces propositions, qui ont ensuite été
soumises a l'analyse critique de I'ensemble du GIHP et de
membres du GFHT. Enfin, ces propositions ont été validées
par un vote (n =37), déterminant ainsi la force de chacune
des propositions. Pour délivrer une proposition sur un critere,
au moins 50 % des membres devaient exprimer leur accord
(pour qu'un accord soit fort, le seuil a été placé a 70 %), tandis
que moins de 20 % d'entre eux exprimaient une opinion
contraire. En I'absence d'accord, les propositions étaient refor-
mulées et, de nouveau soumises a vote dans |'objectif d'obtenir
un meilleur consensus.

Risque hémorragique lié a la poursuite des
AAP lors d'une procédure invasive

La poursuite péri-procédurale des AAP est susceptible d'aug-
menter le risque hémorragique per et post-procédural en fonc-
tion de la procédure invasive considérée et du type de
traitement par AAP. La question principale est de déterminer
les situations ou I'augmentation du risque hémorragique n'est
pas acceptable et doit conduire a des modifications péri-
procédurales du traitement par AAP. Les études évaluant le
risque hémorragique lié a la poursuite péri-procédurale d'un
ou plusieurs AAP sont de faible qualité méthodologique. Il est
néanmoins possible de formuler la regle générale que le risque
hémorragique induit par le clopidogrel est moins marqué que
celui des nouveaux anti-P2Y+,, ticagrélor et prasugrel. Il est plus
important sous bithérapie (aspirine + anti-P2Y,) que sous
monothérapie (le plus souvent aspirine). Si le risque hémorra-
gique induit par I'aspirine semble moindre que celui du clopi-
dogrel, ce point n'est pas établi [4].

Le risque hémorragique induit par les AAP s'appréhende de
facon variable selon la procédure invasive considérée et inclut
non seulement le volume de saignement et le recours a la

SFAR
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Propositions

Il est proposé de diviser le risque hémorragique associé a la procédure invasive en risque élevé, intermédiaire et faible (accord fort).

Les procédures a risque hémorragique élevé sont définies comme non réalisables sous AAP, méme sous aspirine en monothérapie.
Ce sont celles pour lesquelles le risque hémorragique sous aspirine est soit inconnu mais considéré comme potentiellement
préoccupant, soit inacceptable ou jugé comme tel (risque Iétal ou fonctionnel). Elles sont peu fréquentes et incluent, par exemple,
certains actes d'urologie lorsque des techniques alternatives ne peuvent pas étre utilisées'®, de nombreux actes de neurochirurgie
intracranienne, les chirurgies avec des délabrements importants ou de grandes dissections, certains actes de chirurgie hépatique ou
thoracique (accord fort).

Les procédures a risque hémorragique intermédiaire sont définies comme réalisables sous aspirine seule. Il s'agit de la majorité des
procédures invasives (accord fort).

Les procédures a faible risque hémorragique sont définies comme réalisables sous bithérapie antiplaquettaire. Elles incluent, par

exemple, la chirurgie de la cataracte, certains actes de chirurgie buccodentaire'’, certains actes d'urologie telle I'uréthrocystoscopie,
certains actes de chirurgie vasculaire, certaines bronchoscopies'®, certains actes d'endoscopie digestive'®, incluant par exemple,
toutes les endoscopies diagnostiques avec ou sans biopsies, les cholangio-pancréatographies rétrogrades endoscopiques sans
sphinctérotomie, les polypectomies coliques < 1 cm. Toutefois, I'expérience de ces procédures avec le ticagrélor ou le prasugrel est
limitée. De plus, I'administration associée d'autres médicaments interférant avec I'hémostase, ou I'existence d'une comorbidité
augmentant le risque hémorragique, peuvent conduire a choisir l'interruption de I'anti-P2Y;, (accord fort).

Lorsqu'il n'existe pas de consensus ou de référentiel pour classer un acte invasif dans une de ces catégories, il est proposé qu'une
équipe référente (opérateur, anesthésiste, cardiologue, pneumologue, médecin vasculaire, hémostasien. ..) dans I'établissement de
santé définisse une attitude de prise en charge, au cas par cas, ou pour un profil de patient ou de geste. Ces décisions sont notifiées
dans le dossier du patient ou dans les procédures de I'établissement (accord fort).

Concernant les endoscopies digestives, il est proposé que des stratégies de gestion des AAP soient définies dans chaque centre en
fonction du profil des patients pris en charge et donc du geste invasif pouvant étre potentiellement réalisé pendant I'endoscopie.
Ainsi, si la probabilité d'un geste nécessitant une interruption des AAP pour un profil de patient déterminé est jugée élevée, c'est
cette stratégie qui est adoptée (ex. : sphinctérotomie, gastrostomie. ..). En revanche, si la probabilité est faible, c'est la poursuite des
AAP qui est privilégiée (ex. : maladies inflammatoires chroniques de l'intestin, dyspepsie. ..). Quand la probabilité et la nature des

Iésions a réséquer n'est pas connue a priori, chaque centre détermine son attitude (ex. : recherche de polypes) (accord fort).
16 http://attitude.has-sante.fr/portail /jcms /c_1294540/fr/
antiagregants-plaquettaires-prise-en-compte-des-risques-thrombotique-et-hemorragique-en-cas-de-geste-endoscopique-chez-le-coronarien.

7 http://societechirorale.com.
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transfusion, mais aussi I'apparition d'un hématome en cas de
chirurgie fonctionnelle ou la nécessité d'une reprise chirurgicale.
Le classement du risque hémorragique des procédures invasives
est généralement établi de facon pragmatique, selon la possi-
bilité de réaliser la procédure sous traitement par AAP [5-11].
Plusieurs classements ont été proposés par différentes sociétés
savantes et de facon globale par le groupe « Stent after Surgery »
[12]. Ces classements sont des propositions et acceptent des
variations, selon les équipes et les patients considérés.

Durées d'interruption des AAP et relais

La durée optimale d'interruption d'un AAP avant une procédure
invasive est la durée la plus courte qui permet de réduire le
surrisque hémorragique lié a I'AAP. Elle dépend des

caractéristiques pharmacocinétiques et pharmacodynamiques
de I'AAP mais aussi des études cliniques publiées évaluant le
saignement lié aux AAP en fonction de leur durée d'interruption
lors de diverses procédures invasives, incluant des chirurgies qui
peuvent étre considérées comme des « modeles », en particu-
lier la chirurgie cardiaque, mais aussi la prothése totale de
hanche ou de genou, la fracture du col.

Les reperes de base pour guider la durée d'une éventuelle

interruption des AAP sont les suivants :

« les principales fonctions plaquettaires impliquées dans
I'hémostase incluent I'agrégation mais aussi I'adhérence au
sous-endothélium, la sécrétion, les activités pro-coagulantes.
Elles dépendent de maniere variable de systemes d'auto-
amplification de l'activation permise par le thromboxane

— Société Frangaise d'Anesthésie et de Réanimation
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A, et I'ADP, et du stimulus plaquettaire. Elles sont explorées de
maniéere variable et imparfaite au laboratoire ou au lit du
patient ;

I'effet élémentaire d'un traitement AAP est I'inhibition de la
cible, ainsi I'aspirine inhibe irréversiblement I'enzyme
cyclooxygénase 1 et donc la synthése de thromboxane A,,
tandis que les anti-P2Y4,, le clopidogrel, le prasugrel et le
ticagrélor, inhibent le récepteur plaquettaire P2Y4, a I'ADP ;
une pleine récupération de la fonctionnalité de la cible n'est
pas requise pour une correction complete des fonctions pla-
quettaires qui en dépendent ;

une correction complete des fonctions plaquettaires n'est pas
nécessaire pour atteindre le seuil suffisant de compétence
hémostatique face au défi que constitue le geste invasif ;

il existe une variabilité inter-individuelle de récupération de la
fonctionnalité de la cible ; seul un intervalle de temps au-dela
duquel la récupération est obtenue chez tous est établi ;
aucun seuil de sécurité hémostatique garantissant I'absence
de risque hémorragique per-procédural lié aux effets résiduels
du traitement AAP n'a été établi, quel que soit le test fonc-
tionnel plaquettaire, au laboratoire ou au lit du malade ;
des durées d'interruption standardisées et anticipées des AAP
sont préférables a des durées adaptées individuellement au
jour le jour sur des tests fonctionnels pour I'organisation de
procédures invasives programmeées.

Les différences de durée d'interruption entre AAP s'expliquent
par la combinaison de facteurs : le réle du thromboxane A, dans
I'activation plaquettaire moins important que celui de I'ADP ; le
fait que le thromboxane A, produit par les plaquettes naives
puisse stimuler toutes les plaquettes en circulation ; le niveau
d'inhibition avant interruption, qui classe les anti-P2Y, selon
leur puissance (prasugrel et ticagrélor plus puissants que clopi-
dogrel) ; la nature réversible de I'effet inhibiteur du ticagrélor.
Pour les AAP d'action irréversible (aspirine, clopidogrel et pra-
sugrel), la récupération dépend aussi du renouvellement des
plaquettes circulantes par la production de nouvelles plaquettes,
non exposées au médicament.

Enfin, en I'absence de dose de charge le plein effet que ces AAP
peuvent induire chez un malade n'est pas atteint avant plusieurs
jours.

Aspirine

Les recommandations de la HAS proposent d'arréter l'aspirine
avec un intervalle de trois jours de non-prise [2]. Cependant,
cette durée recommandée peut étre modulée. L'aspirine inhibe
la synthése de thromboxane A, de facon irréversible. Le temps
nécessaire a une récupération totale de la capacité de synthese
de thromboxane A, est celui du total renouvellement des pla-
quettes circulantes, a savoir la durée de vie des plaquettes, qui
est normalement de dix jours, mais qui peut dans certaines
circonstances étre raccourcie. Cependant, cette récupération n'a
pas besoin d'étre totale pour la correction compléte des

-
wim STAR,

fonctions plaquettaires qui dépendent de cette synthése
[13-15], ni pour une compétence hémostatique suffisante pour
faire face au défi du geste invasif. Il existe une variabilité inter-
individuelle de correction des fonctions plaquettaires et tous les
sujets n'ont pas une correction compléte a quatre jours [16].
L'association avec le risque hémorragique n'est pas bien établie.
Un essai randomisé a ainsi étudié six durées d'arrét chez
258 patients traités par 100 mg d'aspirine et nécessitant une
extraction dentaire : 0, 1, 2, 3, 4 et 5 jours [15]. L'étude incluait
aussi 212 patients non traités par aspirine. La mesure avec le
Multiplate® de I'agrégation plaquettaire induite par I'acide ara-
chidonique a montré que la différence d'agrégation disparaissait
quand les durées d'arrét étaient supérieures a 96 heures. Cepen-
dant, l'incidence des complications hémorragiques était compa-
rable, quelle que soit cette durée, y compris < 96 heures. Enfin,
une récupération plus rapide des fonctions plaquettaires inhi-
bées par I'aspirine peut survenir chez certains patients, du fait
par exemple d'un renouvellement accéléré des plaquettes,
comme les diabétiques et ceux de poids élevé [17] et ceux
ayant une hyperplaquettose dans le cadre d'une néoplasie
myéloproliférative.

Cependant, le seuil de sécurité hémostatique garantissant
I'absence de risque hémorragique per-procédural lié a un trai-
tement avec aspirine n'est pas établi et les tests fonctionnels
plaquettaires utilisés dans ces études ne sont pas concordants
entre eux [18]. Les données sont donc trop préliminaires pour
utiliser ces tests en pratique clinique pour la gestion de I'aspirine
avant une procédure invasive programmée.

Au total, trois jours de non-prise de I'aspirine permettent une
amélioration des fonctions plaquettaires inhibées par cet AAP
mais ne sont pas suffisants pour les corriger totalement chez
tous les patients. Or, pour les procédures a risque hémorragique
élevé, seules procédures pour lesquelles I'interruption de I'aspi-
rine est indispensable, I'objectif est de totalement corriger les
fonctions plaquettaires inhibées par les AAP et cet objectif doit
étre atteint pour tous les patients exposés a ces procédures. |l
est donc proposé de réaliser les procédures invasives a haut
risque hémorragique telles que la neurochirurgie aprés cing
jours de non-prise de |'aspirine.

Anti-anti-P2Y,,

Les recommandations de la HAS proposent d'arréter le clopido-
grel, le prasugrel et le ticagrélor avec respectivement un inter-
valle de cing, sept et cing jours de non-prise [2]. Les
recommandations de I'ESC/ESA sont comparables [1].

utilité des tests fonctionnels plaquettaires pour
ajuster la durée d'interruption des anti-P2Y,, avant
une procédure invasive

Etant donné la variabilité de réponse plaquettaire aux anti-
P2Y4,, a la fois en termes d'intensité et d'évolution dans le
temps, aussi bien pour le clopidogrel que pour le prasugrel et le
ticagrélor, |'idée d'adapter la durée d'arrét de ce type d'AAP en

tome 4 > n°6 > November 2018

© 2019 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés. - Document téléchargé le 30/04/2019 par godier anne (322110). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.



Gestion des agents antiplaquettaires pour une procédure invasive programmée. Propositions du Groupe d'intérét
en hémostase périopératoire (GIHP) et du Groupe francais d'études sur I'hémostase et la thrombose (GFHT) en

collaboration avec la Société francaise d'anesthésie-réanimation (SFAR)

fonction de la réponse évaluée selon un test fonctionnel est
séduisante [19].

Cependant, s'il existe un consensus sur I'existence d'une relation
entre le niveau de réactivité plaquettaire et le risque d'hémor-
ragie spontanée apres la mise en place d'une endoprothese
vasculaire [20], il y a peu d'études s'intéressant spécifiquement
au niveau d'inhibition de la fonction plaquettaire et au risque
hémorragique périopératoire associé ; il existe une large variété
de tests disponibles évaluant différents aspects de la réactivité
plaquettaire avec des résultats qui ne sont parfois pas concor-
dants [21,22] et les définitions des saignements périopératoires
sont trés hétérogenes. Néanmoins, les données disponibles
tendent a montrer que l'intensité de l'inhibition de la fonction
plaquettaire est associée a un risque hémorragique périopéra-
toire accru. Une méta-analyse a montré que I'arrét tardif des
AAP était associé a un risque de ré-intervention pour saigne-
ment et 3 une mortalité multipliée par deux par rapport a un
arrét plus précoce chez des patients opérés d'un pontage coro-
naire [23]. Les patients alloués au traitement par prasugrel dans
['étude TRITON-TIMI 38 et opérés d'un pontage coronaire avaient
un risque d’hémorragie majeure quatre fois supérieur a ceux
traités par clopidogrel [24] et les patients qui avaient pris du
ticagrélor dans les 24 h avant une opération de pontage coro-
naire avaient tendance a avoir des pertes sanguines par les
drains thoraciques plus importantes que ceux traités par clopi-
dogrel dans I'étude PLATO [25].

Il a donc été proposé que I'évaluation de la fonction plaquettaire
était un meilleur évaluateur du risque hémorragique périopé-
ratoire que les durées d'arrét standards en fonction du type
d'anti-P2Y4, [26]. Une premiére étude a utilisé le TEG® Platelet
Mapping chez des patients traités par clopidogrel et opérés de
pontages coronaires et a montré que le fait d'étre dans le tertile
supérieur de l'inhibition de la fonction plaquettaire mesurée
avec ce test était le seul facteur indépendamment associé a des
transfusions de produits sanguins accrus en postopératoire [26].
Une autre étude a montré qu'une attitude basée sur I'évaluation
de la fonction plaquettaire avec le méme test (TEG® Platelet
Mapping) pour décider de la durée d'arrét du clopidogrel avant
une intervention programmée de pontage coronaire, était asso-
ciée a un durée d'attente moyenne inférieure de 50 % par
rapport a la durée standard de cinq jours, sans surrisque hémor-
ragique [27].

C'est finalement pour le ticagrélor que la durée d'interruption
recommandée de cing jours a été la plus remise en question par
les tests fonctionnels plaquettaires. Un registre suédois de chi-
rurgie cardiaque a comparé les hémorragies périopératoires
d'une chirurgie de pontage aortocoronaire (PAC) réalisée en
urgence ou en semi-urgence chez des patients traités par
bithérapie antiplaquettaire avec aspirine et clopidogrel
(n =978) ou ticagrélor (n = 1266) [28]. L'incidence des hémor-
ragies majeures était élevée, de 38 % et 31 % respectivement
quand le ticagrélor et le clopidogrel étaient interrompus moins
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de 24 heures avant la chirurgie. Dans le groupe ticagrélor,
aucune différence n'a été trouvée entre les durées d'arrét de
72-120 heures et plus de 120 heures avant la chirurgie a I'in-
verse ce que qui a été observé dans le groupe clopidogrel.
L'incidence globale des complications hémorragiques majeures
était moindre sous ticagrélor que sous clopidogrel.

L'analyse d'un registre néerlandais a aussi montré qu'une
durée d'arrét de trois jours du ticagrélor pouvait étre prise
en considération [29]. Entre 2012 et 2014, 626 patients traités
par AAP ont bénéficié d'une chirurgie de PAC avec CEC dont
222 sous bithérapie antiplaquettaire et ont été stratifiés en
fonction de la durée d'interruption de I'anti-P2Y4, avant la
chirurgie : ticagrélor arrété moins de 72 heures avant la chi-
rurgie (groupe Ti < 72, n = 61) ; ticagrélor arrété 72 a 120 heu-
res avant la chirurgie (groupe Ti 72-120, n = 23) ; clopidogrel
arrété 120 heures (groupe Clo <120, n=125) ou dans les
120-168 heures avant la chirurgie (group Clo 120-168,
n = 13). La durée d'arrét standard du centre avant une chirurgie
programmée était de 120 heures. La transfusion sanguine était
plus fréquente dans le groupe Ti<72 et le groupe
Clo <120 que dans le groupe aspirine seule, respectivement
72,1 % et 71,2 % vs 41,3 %, p < 0,001 pour les deux compa-
raisons, mais les taux de reprise chirurgicale n'étaient pas
différents.  L'analyse  multivarié¢e comparant  Groupes
Clo <120, C:120-168, Ti < 72 and Ti : 72-120 avec le groupe
aspirine seule, démontre que I'appartenance au groupe
Clo <120 et au groupe Ti < 72 est un prédicteur indépendant
de saignements majeurs. Aucune augmentation des compli-
cations hémorragiques n'était rapportée lorsque le ticagrélor
ou le clopidogrel étaient arrétés respectivement 72 a 120 heu-
res ou 120 a 168 heures avant la chirurgie. Bien que ces
données se rapportent a la chirurgie cardiaque, elles peuvent
probablement étre extrapolées aux procédures invasives non
cardiaques puisque la correction des fonctions plaquettaires ne
dépend pas de la procédure.

Cependant, la correction des fonctions plaquettaires 72 a
120 heures apres arrét du ticagrélor présente une variabilité
inter-individuelle importante. Hansson et al. ont évalué avec le
Multiplate® I'agrégation a I'ADP a l'arrét du ticagrélor chez
25 patients devant avoir un pontage aortocoronaire en urgence
[28]. Certes, la majorité des patients avait récupéré une agréga-
tion considérée comme suffisante aprés 72 h d'arrét du ticagré-
lor (seuil a 22 unités d'agrégation), mais 25 % des patients
restaient sous ce seuil. Or, dans une autre étude prospective
incluant aussi des patients traités par ticagrélor pour un syn-
drome coronaire aigu et nécessitant une chirurgie cardiaque, les
résultats préopératoires d'agrégation plaquettaire évaluée par
le Multiplate® étaient associés aux complications hémorragi-
ques [30]. Surtout, les patients ayant une agrégation a I'ADP
sous le seuil de 22 U présentaient plus de complications hémor-
ragiques majeures que ceux au-dessus (61 % vs 14 O,
p <0,001).

B SFAR
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Au total, ces données suggérent qu'une interruption préopéra-
toire du ticagrélor de 72 a 120 heures est suffisant pour la
majorité des patients. Cependant, dans cette fenétre, il existe
une variabilité inter-individuelle de la correction des fonctions
plaquettaires inhibées par le ticagrélor : une inhibition plaquet-
taire persiste chez environ un quart des patients aprés 72 h
d'interruption et est associée a un risque hémorragique per-
procédural. Il est donc proposé de réaliser les procédures inva-
sives apres cinq jours de non-prise pour le ticagrélor.

Ces données ont sans doute été déterminantes pour les Sociétés
européennes de cardiologie et de chirurgie cardiothoracique et
pour la Société des chirurgiens thoraciques qui ont proposé une
recommandation sur I'utilité de mesurer le niveau d'inhibition
de la fonction plaquettaire pour déterminer l'intervalle de temps
entre la derniere prise de médicament et la procédure invasive
[11,31]. Pourtant, les études qui sous-tendent ces recomman-
dations sont peu nombreuses et de petite taille, se sont intér-
essés aux patients traités par clopidogrel ou ticagrélor et non
a ceux traités par prasugrel, et le test le plus approprié d'évalua-
tion de la fonction plaquettaire dans le cadre de cette attitude
n'est pas connu. Enfin, le type de chirurgie étudié dans ce
contexte est presque toujours le PAC et la sécurité de |a stratégie
consistant a déterminer la durée d'arrét de I'anti-P2Y4, en se
basant sur un test biologique avant un autre type d'intervention
comme la neurochirurgie, par exemple, n'est pas connue. Au vu
de ce qui précede, il apparait prématuré de recommander

Propositions

* Si l'interruption des AAP avant une procédure invasive est
indiquée, il est proposé de les interrompre de la facon
suivante (accord fort) :
= derniére prise d'aspirine a J-3 (J0 correspond au jour de

la procédure)'®,
> derniere prise de clopidogrel et de ticagrélor a J-5'%"?,
> derniére prise de prasugrel & J-7'8.

* Il est recommandé de n'utiliser ni les héparines (HNF ou
HBPM) ni les AINS en relais des AAP (accord fort).

* Chez les patients traités au long cours par aspirine a des
posologies allant jusqu'a 300 mg/j, il est proposé de ne
pas réduire la posologie en vue de la chirurgie (accord

fort).

'8 pour la neurochirurgie intracranienne, il est proposé que la derniére
prise soit a J-5 pour I'aspirine, J-7 pour le clopidogrel et le ticagrélor, J-9
pour le prasugrel (accord fort).

1 Des données récentes suggerent que la chirurgie semi-urgente de
pontage aortocoronaire puisse étre réalisée aprés une interruption plus
courte du ticagrélor, de trois a cinq jours, sans surrisque hémorragique
pour la majorité des patients. Cependant, dans cette situation, les patients
n'ayant pas une correction de I'inhibition plaquettaire induite par le
ticagrélor sont exposés a un risque accru d'hémorragie.

I'utilisation d'une telle attitude de maniére généralisée en
pratique ; les données de la littérature permettent tout au plus
de suggérer I'utilisation d'un test fonctionnel plaquettaire pour
réduire les durées d'arrét des anti-P2Y; en cas de chirurgie de
pontage coronaire semi-urgente.

Gestion des AAP en fonction de leur
indication et de la procédure invasive
programmeée

L'arrét des AAP prescrits au long cours en prévention d'un
événement athérothrombotique est associé a la survenue
d'événements cardio-neurovasculaires dont la fréquence varie
en fonction de l'indication du traitement antiplaquettaire [8,32].
Le risque thrombotique lié a I'arrét du traitement doit donc étre
évalué en fonction de chacune de ses indications.

AAP en monothérapie

Prévention cardiovasculaire

L'effet péri-procédural de I'aspirine prescrite en prévention car-
diovasculaire primaire ou secondaire n'a été évalué que dans
quelques essais randomisés en chirurgie non cardiaque.
L'essai PEP a comparé un traitement par aspirine introduit en
préopératoire a 160 mg et poursuivi 35 jours a un placebo chez
13 356 patients opérés d'une fracture du col du fémur [33].
L'aspirine augmentait le saignement, la transfusion de CGR était
plus fréquente et de plus grand volume, les hémorragies diges-
tives étaient plus nombreuses. De plus I'aspirine, si elle dimi-
nuait les événements thromboemboliques veineux, ne réduisait
pas ni l'incidence des infarctus du myocarde ni celle des AVC.
L'essai POISE-2 a évalué l'intérét de l'aspirine contre placebo
chez 10 010 patients opérés de diverses chirurgies non cardia-
ques [34]. Les patients étaient stratifiés selon qu'ils étaient ou
non traités au long cours par aspirine. L'aspirine n'a pas diminué
le critere composite associant IDM et mortalité mais a augmenté
le risque d'hémorragie majeure. Les auteurs concluaient que le
risque de poursuivre |'aspirine en périopératoire était supérieur
a celui de l'interrompre. Cependant, moins d'1/3 des patients de
cet essai avaient des antécédents cérébro- ou cardiovasculaires.
De plus les patients porteurs de stents récents et ceux prévus
pour une chirurgie carotidienne étaient exclus, puisqu'il est
recommandé de poursuivre I'aspirine pour une endartériecto-
mie carotidienne [35]. Cela suggere que chez les patients a faible
risque cardiovasculaire, I'aspirine n'a pas de bénéfice périopé-
ratoire et ne permet pas de conclure pour les patients a risque
élevé.

L'essai STRATAGEM a comparé |'aspirine a un placebo en sub-
stitution des AAP prescrits pour une prévention secondaire
(maladie coronaire, AVC ou AlT, artériopathie périphérique) chez
291 patients opérés de chirurgie non cardiaque a risque inter-
médiaire ou élevé [36]. Pour 41 % d'entre eux, il existait un
antécédent de syndrome coronaire aigu. L'essai, interrompu
prématurément pour difficultés d'inclusions, n'a pas montré
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de différence dans la survenue d'événements majeurs throm-
botiques ou hémorragiques.

Enfin, I'essai ASINC a comparé I'aspirine a un placebo chez des
patients a haut risque cardiaque opérés de chirurgie non car-
diaque a risque intermédiaire ou élevé d'évenements cardia-
ques [37]. Plus des 2/3 des patients avaient une maladie
coronaire, 1/5 avaient une maladie cérébrovasculaire. L'essai
a montré que l'aspirine réduisait les évenements cardiaques
majeurs de 80 % comparativement au placebo. Il n'y avait pas
de surrisque hémorragique mais l'essai, interrompu prématu-
rément, manquait de puissance.

Antécédent d'accident vasculaire cérébral ischémique

Chez les patients traités par AAP en prévention secondaire
apres un accident vasculaire cérébral ischémique, les don-
nées publiées, peu nombreuses, suggerent aussi que l'arrét
des AAP est associé a la survenue d'événements thromboti-
ques. Ainsi, le risque de récidive d'AVC ou de survenue d'un
événement cardiovasculaire majeur associé a l'interruption
des AAP a été investigué pendant le suivi de PROFESS, essai
randomisé contr6lé en double insu en plan factoriel ayant
inclus 20 332 patients ayant eu un accident vasculaire isché-
mique survenu dans les 4 mois précédant I'inclusion [38].
L'essai visait a évaluer, d'une part, I'efficacité de la combi-
naison du dipyridamole a libération prolongée avec aspirine
vs clopidogrel en monothérapie, et d'autre part, I'efficacité du
telmisartan vs placebo [39]. L'analyse secondaire de cet essai
a montré que les patients ayant interrompu leur traitement
antiplaquettaire, quelle que soit la raison, avaient une aug-
mentation de risque absolu de récidive d'AVC ou d'événe-
ment cardiovasculaire de 2,02 % et 1,83 % dans les 30 jours
suivant l'arrét de la combinaison dipyridamole/aspirine et
clopidogrel respectivement, par rapport au patients qui
avaient poursuivi le traitement [38]. Ces résultats peuvent
étre biaisés car les auteurs n'ont pas procédé a un ajustement
multivariable pour tenir compte des caractéristiques des
patients ayant interrompu le traitement. Des études de
cohorte et cas-témoins ont aussi montré une association
entre l'arrét des AAP et le risque d'AVC ou de récidive
d'AVC [40-43].

Artériopathie oblitérante des membres inférieurs

Les patients traités par AAP pour une artériopathie oblité-
rante des membres inférieurs sont a haut risque d'évene-
ments cardiovasculaires, en particulier dans la période
postopératoire [44,45] mais I'incidence des événements car-
diovasculaires liés a I'arrét des AAP chez ces patients n'est pas
connue. Une étude de cohorte incluant 181 patients consé-
cutifs admis a I'hépital pour ischémie aigué des membres
inférieurs a montré que I'événement thrombotique était
survenu aprés l'arrét de |'aspirine chez 11 patients (6,1 %),
motivé dans quatre cas par une programmation chirurgicale
[46].
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Propositions

Il est proposé de ne pas initier un traitement par aspirine
en préopératoire d'une chirurgie non cardiaque (a
I'exception de I'endartériectomie carotidienne) dans le but
de réduire les évenements cardiovasculaires
périopératoires (accord fort).

Il est proposé d'arréter |'aspirine en préopératoire
lorsqu'elle est prescrite en prévention primaire (accord
fort).

Il est proposé de ne pas arréter I'aspirine en préopératoire
lorsqu'elle est prescrite en prévention cardiovasculaire
secondaire (post-accident vasculaire cérébral ischémique,
coronaropathie, artériopathie des membres inférieurs),

a I'exception des procédures a risque hémorragique élevé
(accord fort).

Il est proposé que chez les patients traités par un anti-
P2Y1, en monothérapie et programmés pour une chirurgie
a risque intermédiaire, I'AAP soit remplacé par de
I'aspirine, a la dose journaliere 75 a 100 mg (accord fort).
Ce changement pourrait avoir lieu plus de sept jours avant
la chirurgie, afin de permettre une correction compléte de
I'inhibition plaquettaire induite par I' anti-P2Y;, (accord
fort).

Il est proposé que la reprise de I'AAP soit aussi précoce

que possible, en fonction du risque de saignement
postopératoire, chez les patients ayant une indication a un
traitement par AAP en monothérapie au long cours (accord
fort).

Bithérapie antiplaquettaire chez le patient porteur

de stent coronaire

Quatre a 15 % des patients stentés ont une intervention chi-

rurgicale non cardiaque dans I'année suivant la pose de stent

[47]. La prise en charge de ces patients lorsqu'ils sont encore

sous bithérapie antiplaquettaire doit prendre en compte :

« |'augmentation du risque hémorragique péri-procédural, en
particulier lorsque la bithérapie est poursuivie ;

« le risque de thrombose de stent, en particulier si la bithérapie
antiplaquettaire doit étre interrompue ;

* les conséquences du report de la procédure invasive [48-50].

Une approche multidisciplinaire impliquant I'anesthésiste-réa-

nimateur, le cardiologue interventionnel, le cardiologue, le

chirurgien, I'hémostasien, I'oncologue le cas échéant, pourrait

permettre d'évaluer les risques, les mettre en balance et déter-

miner en conséquence la meilleure gestion des AAP en vue

d'une procédure invasive.
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La période péri-procédurale est une période a risque d'événe-
ments ischémiques. La procédure invasive, indépendamment
de I'arrét ou de la poursuite des AAP, induit un état pro-inflam-
matoire et pro-coagulant favorisant la thrombose coronaire au
niveau des segments stentés mais aussi du réseau natif non
traité [51,52]. Une augmentation du risque d'événements isché-
miques dans les suites d'une chirurgie non cardiaque a été
démontrée avec les stents actifs de premiere génération [53]
mais aussi dans les premiéres semaines post-stenting [54,55].
Ainsi, le rapport bénéfice /risque d'une procédure invasive pro-
grammée apres stenting coronaire et/ou IDM doit étre systé-
matiquement évalué de facon multidisciplinaire, en particulier
en cas de procédure a risque comme la chirurgie tumorale ou la
chirurgie vasculaire d'un anévrisme de I'aorte abdominale. Afin
de réduire le risque ischémique, mais aussi le risque hémorra-
gique et de transfusion lié a la poursuite des AAP, il est recom-
mandé de différer la procédure invasive quand cela est possible
jusqu'a la fin de la durée recommandée de la bithérapie
antiplaquettaire.

Les recommandations antérieures sur les durées d'arrét et de
reprise des AAP en cas de chirurgie non cardiaque [56,57] se
sont basées sur des registres de patients traités par des stents

Recommandations formalisées d'experts

actifs de premiére génération [49,58]. L'efficacité et la sécurité
des stents actifs de seconde génération ont été montrées trés
supérieures a celles des stents actifs de premiere génération
mais surtout a celles des stents nus avec un taux de thrombose
nettement inférieur et une durée de bithérapie nécessaire plus
courte [59-62]. De plus, le reqistre PARIS a démontré que
l'interruption du traitement chez le patient stenté avant une
procédure invasive programmée n'est pas associée a une aug-
mentation du risque d'événement ischémique lorsqu'il s'agit
d'une décision médicale, contrairement aux interruptions pour
mauvaise compliance ou pour hémorragie [63].

Les registres s'accordent pour la plupart sur le fait que trois a six
mois aprés l'implantation d'un stent actif, le risque de récidive
d'événement ischémique devient stable [8,9,41]. Cependant,
I'absence de groupe contréle formé de patients avec maladie
coronaire non opérés expose a des biais, liés au type de pro-
cédure invasive ou a son caractére urgent ou non, ce qui rend
difficile l'identification d'une durée optimale permettant une
procédure invasive sans surrisque d'événement ischémique
aprés une pose de stent ou un syndrome coronaire aigu. Un
registre nord-américain s'est affranchi de ces limitations en
appariant deux cohortes de patients stentés, l'une bénéficiant

Gestion des agents antiplaquettaires (AAP)
pour une procédure invasive programmée

Risque hémorragique de la procédure
A évaluer avec le chirurgien ou le responsable de la procédure

Faible Intermédiaire Elevé
Aspirine en prévention Arrét ou Arrét Arrét
- primaire poursuite
_§ AAP en prévention secondaire Aspirine Poursuite Poursuite Arrét
8 (prévention cardiovasculaire, en monothérapie
3 artériopathie des membres - - R -
S| inférieurs, antécédent d’accident Clopidogrel Poursuite Arrét et relais par —
3| vasculaire cérébral ischémique) en monothérapie aspirine
§ Différer la Différer Différer
= Bithérapie antiplaquettaire - Stent <1 mois procédure la procédure la procédure
g pour stent coronaire - Stent <6 mois & haut . ) - _ . .
” risque thrombotique * Si impossible : Si impossible : Si impossible :
3| Différer la procédure a la fin de la | - IDM<6 mois Poursuivre les 2 Poursuivre ,I‘aspirine Interrompr,"e_:‘r les
5 bithérapie antiplaquettaire AAP Interrompre l'anti-P2Y,, 2 AAP
en absence de risque vital ou Aucun des 3 critéres Poursuivre les 2 Poursuivre I'aspirine Interrompre les
fonctionnel ci-dessus AAP Interrompre l'anti-P2Y,, 2 AAP

Risque hémorragique de la procédure

Faible : Réalisable sous bithérapie antiplaquettaire (ex: cataracte)
Intermédiaire : Réalisable sous aspirine seule (ex: PTH)

Elevé : non réalisable sous AAP (ex: ampullectomie endoscopique)

*Caractéristiques d’un stent a haut risque thrombotique
» Antécédent de thrombose de stent sous bithérapie AAP
 Maladie coronaire diffuse en particulier chez le diabétique
« Insuffisance rénale chronique (i.e. CrCl < 60 ml/min)

Délai d’arrét des AAP : derniére prise a :
J-3 pour I'aspirine
J-5 pour le clopidogrel et le ticagrelor
J-7 pour le prasugrel
(Ajouter 2 j a chaque durée si neurochirurgie intra-cranienne)

» Traitement d’'une occlusion coronaire chronique

« Stenting de la derniére artére coronaire perméable
» Au moins 3 stents implantés

» Au moins 3 Iésions traitées

= Bifurcation avec 2 stents implantés

» Longueur de stent totale > 60 mm

En post-opératoire, reprendre les 2 AAP au plus vite, en fonction
du risque hémorragique

** Si stent <1 mois, discuter un relais par AAP injectable

FIGURE 1
Synthése des propositions
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d'une procédure invasive, I'autre non et a ainsi confirmé que le
surrisque d'évenements cardiovasculaires lié a la chirurgie est
majeur pendant les six premiers mois apres la pose de stent puis
se stabilise a 1 % ensuite [64]. Un registre danois s'est aussi
affranchi de ces limitations en appariant deux cohortes de
patients bénéficiant d'une procédure invasive, l'une avec une
angioplastie avec stent actif dans les 12 mois précédents
(n=4003) et l'autre sans antécédent de maladie coronaire
connue et bénéficiant du méme type de procédure
(n =20 232) [47]. Ce registre montre une augmentation du
risque d'événement ischémique et de déces de cause cardiaque
dans le groupe ayant un antécédent d'angioplastie. De facon
remarquable, cette augmentation du risque est limitée au pre-
mier mois apres la pose de stent actif, suggérant que la pro-
cédure invasive doit étre différée d'au moins un mois, si
possible, aprés une pose de stent.

L'analyse d'un registre de 26 661 vétérans américains ayant une
chirurgie non cardiaque dans les 24 mois suivant la pose d'un

Propositions

stent coronaire a montré que les évenements cardiaques
majeurs étaient plus fréquents chez les patients dont le stent
avait été posé pour IDM (7,5 %), comparativement a ceux
stentés pour un angor instable (2,7 %) ou pour une revascula-
risation sans rapport avec un syndrome coronaire aigu (2,6 %)
[65]. Le risque d'événements était beaucoup plus élevé lorsque
la procédure invasive était réalisée dans les trois mois suivant la
pose de stent pour IDM, comparativement au 3¢ groupe (OR :
5,25 ; 1C95 % : 4,08-6,75), puis ce surrisque diminuait au cours
du temps mais restait plus élevé méme a 12-24 mois apres la
pose de stent. Les auteurs ont proposé que les procédures
invasives des patients stentés pour IDM soient repoussées de
six mois. Le méme délai est proposé pour les patients ayant eu
un IDM non stenté, ainsi que pour les patients ayant eu une pose
de stent associé a des caractéristiques a haut risque thrombo-
tique (figure 1, tableau ).

Pour les patients dont la procédure invasive ne peut étre différée
jusqu'a la fin de la durée recommandée de la bithérapie

Recommandations formalisées d'experts

« Il est proposé que la gestion préopératoire des AAP et leur reprise postopératoire soit discutée avec le cardiologue du patient ou un
cardiologue référent et tracée dans le dossier lorsqu'il s'agit d'une procédure a risque hémorragique intermédiaire ou élevé (accord
fort).

Il est proposé de reporter toute chirurgie non cardiaque a la fin de la durée recommandée de la bithérapie antiplaquettaire quand

cela ne génere pas de risque vital ou fonctionnel majeur pour le patient (accord fort).

Si ce report n'est pas possible, Il est proposé de repousser toute chirurgie non cardiaque au-dela du 1°" mois qui suit la pose de
stent, quel que soit le type de stent, quelle que soit l'indication (IDM ou coronaropathie stable). Si le geste ne peut étre différé au-
dela du 1" mois, il est proposé de réaliser cette chirurgie en poursuivant I'aspirine et dans un centre ayant un plateau de cardiologie
interventionnelle actif 24 heures sur 24 (accord fort).

Chez les patients sous bithérapie antiplaquettaire dans les suites d'un IDM ou en cas de pose de stent associé a des caractéristiques
a haut risque thrombotique, il est proposé de reporter toute chirurgie non cardiaque au-dela du 6° mois qui suit la pose de stent
(accord fort).

Il est recommandé de poursuivre I'aspirine en préopératoire. Si elle a été interrompue, il est recommandé de la reprendre aussi
précocement que possible apres la procédure invasive, au mieux le jour méme, en fonction du risque de saignement postopératoire
(accord fort).

Si les deux AAP doivent étre interrompus dans le 1°" mois suivant la pose de stent, un relais par des AAP parentéraux réversibles

comme le tirofiban ou le cangrélor peut étre discuté au cas par cas, avec une approche multidisciplinaire (utilisation hors AMM).
Dans ces situations exceptionnelles, associées a un haut risque hémorragique et thrombotique, le relais doit étre réalisé en soins
intensifs et la chirurgie doit étre réalisée dans un centre ayant un service de cardiologie interventionnelle actif 24 heures sur 24
(accord fort).

Si les anti-P2Y4, ont été interrompus avant la chirurgie, ils doivent étre repris précocement, au mieux dans les 24 a 72 heures apres

la chirurgie, compte tenu de I'augmentation du risque thrombotique. La reprise se fait avec le méme anti-P2Y;, qu'en préopératoire
(accord fort). Aucune proposition ne peut étre faite concernant le recours, ou non, a une dose de charge.

Il est proposé de ne pas administrer d'AINS en périopératoire chez les patients traités par bithérapie antiplaquettaire (accord fort).
L'utilisation périopératoire des coxibs reste possible.

-
B SFAR
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TaBLEAU |
Caractéristiques a haut risque thrombotique apres pose de stent

Insuffisance rénale chronique (i.e. CICr < 60 mL/min)

Maladie coronaire diffuse, en particulier chez le diabétique

Antécédent de thrombose de stent sous bithérapie antiplaquettaire

Stenting de la derniere artere coronaire perméable

Au moins trois stents implantés

Au moins trois Iésions traitées

Bifurcation avec deux stents implantés

Longueur totale de stent > 60 mm

Traitement d'une occlusion coronaire chronique

antiplaquettaire, les durées d'arrét des anti-P2Y,, sont celles
mentionnées précédemment. Pour les patients a trés haut
risque de thrombose de stent, en particulier ceux nécessitant
un arrét de la bithérapie antiplaquettaire dans le premier mois,
un relais avec des AAP parentéraux réversibles a été envisagé
[66]. Cependant, pour les anti-GPIIb-llla rapidement réversibles
(eptifibatide ou tirofiban), la méta-analyse des huit études
ayant inclus 280 patients conclut a un possible surrisque hémor-
ragique associé a un risque persistant de thrombose de stent
[67]. Le cangrélor, un inhibiteur parentéral et réversible du
récepteur P2Y4,, constitue une autre option dans la situation
périopératoire, avec un effet antithrombotique bien établi [68]
et une réversibilité plus rapide que celle des anti-GPIIb-Illa [69].
Cependant, aucun de ces AAP parentéraux n'a I'AMM dans cette
indication L'utilisation d'une anticoagulation parentérale conco-
mitante n'est pas recommandée compte tenu d'une augmenta-
tion potentielle du risque hémorragique.

Cas particulier de I'anesthésie locorégionale

AAP et anesthésie locorégionale rachidienne
L'hématome périmédullaire est une complication tres rare mais
potentiellement catastrophique de Il'anesthésie locorégionale
rachidienne (ALR-R), qui inclut les rachianesthésies et les péri-
durales avec ou sans cathéter [70]. Les facteurs de risque
incluent les troubles de I'hémostase, les ponctions traumatiques
et le sexe féminin [3,70]. Le risque est plus grand lors de
péridurales, en particulier avec cathéter, que lors de rachianes-
thésies [3].

Le risque d'hématome péri-médullaire lié a I'aspirine semble
trés faible : il n'est rapporté que de maniere anecdotique, aprés
de nombreuses années de pratique chez un tres grand nombre
d'opérés bénéficiant d'une anesthésie rachidienne [3]. Aucun
hématome rachidien attribué a I'aspirine n'est rapporté dans les

grandes études qui ont évalué ce risque, en orthopédie et en
obstétrique. Les cas rapportés surviennent chez des patients
associant plusieurs facteurs de risque, et en particulier des
injections d'HPBM rapprochées de la ponction rachidienne ou
de l'ablation de cathéter [3,71].

Les anti-P2Y+, comportent un risque hémorragique plus grand
que l'aspirine. Des cas d'hématome péri-médullaire ont été
rapportés avec le clopidogrel. L'anesthésie rachidienne est
déconseillée avec ces AAP [3,70].

Propositions

L'aspirine ne contre-indique pas une ALR rachidienne si le
rapport bénéfice-risque est favorable, en vérifiant I'absence
d'anomalie associée de I'némostase, incluant un traitement
anticoagulant. Il est proposé de préférer si possible la
rachianesthésie en ponction unique a la péridurale (accord
fort).

L'ALR rachidienne est contre-indiquée en cas de traitement
par anti-P2Y+, (clopidogrel, prasugrel, ticagrélor), sauf si
ces AAP ont été interrompus respectivement 5, 7 et 5 jours
avant le geste (accord fort).

La mise en place d'un cathéter péridural expose a une
gestion complexe des AAP. Le retrait du cathéter suit les
mémes regles que la pose. Le recours au cathéter péridural
ne doit pas compromettre la reprise postopératoire des AAP,
et en particulier des anti-P2Y;; (accord fort).

AAP et blocs nerveux périphériques

L'apparition d'un hématome est une complication rare des blocs

nerveux périphériques [72]. L'hématome comporte trois ris-

ques : la reprise chirurgicale pour évacuation, la transfusion
et l'atteinte nerveuse par compression. Un traitement par

AAP, et en particulier par anti-P2Y,, est un facteur de risque

d'hématome [3]; cependant, I'aspirine comporte probablement

un risque tres faible. Le risque d’hématome est plus grand lors
de ponctions profondes, en absence de possibilité de compres-
sion, et lors d'association d'AAP et d'anticoagulants [3]. L'écho-
guidage est un moyen démontré de réduction du risque de

ponction vasculaire [73].

Les blocs nerveux périphériques se divisent en deux groupes, en

fonction de I'appréciation du risque hémorragique :

* les blocs périphériques a faible risque hémorragique : en cas
d'hémorragie, le saignement est facilement contrélable ; la
zone hémorragique peut étre comprimée [74]. Ils incluent les
blocs superficiels tels que le bloc fémoral, bloc axillaire, bloc
sciatique au creux poplité, etc. Il est proposé que ces blocs
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soient réalisés sous AAP si le rapport bénéfice/risque est
favorable et justifié [3];

les blocs périphériques a haut risque hémorragique : en cas de
saignement, la zone hémorragique ne peut pas étre compri-
mée ou les conséquences du saignement sont potentielle-
ment graves [74]. Ils incluent les blocs profonds tels que le bloc
infraclaviculaire, le bloc sciatique para-sacré, le bloc du plexus
lombaire postérieur. Ces blocs sont contre-indiqués sous anti-
P2Y;, [3]. Il est proposé que ces blocs soient réalisés sous
aspirine si le rapport bénéfice/risque est favorable et justifié
dans le dossier du patient [3].

Tandis que I'ALR en ophtalmologie a été réalisée sans compli-
cation selon de grandes séries de patients traités par aspirine,
peu de données sont disponibles chez les patients traités par
clopidogrel et encore moins par ticagrélor ou prasugrel [75]. Le
risque hémorragique de I'anesthésie péribulbaire est faible ;
néanmoins, en cas de saignement, la compression n'est pas
possible. Si la SFAR et la Société francaise d'ophtalmologie ont
proposé de réaliser I'anesthésie péribulbaire avec une seule
ponction chez les patients traités par un anticoagulant oral
direct, elles ne se sont pas prononcées en cas de traitement
par anti-P2Y4, (http://www.attitude.sfo.asso.fr/
professionnels). L'anesthésie topique ou la sous-ténonienne
peuvent étre préférées si elles sont suffisantes.

Propositions

* Il est proposé que les blocs nerveux périphériques a faible
risque hémorragique puissent étre réalisés sous AAP, en
mono- ou en bithérapie, si le rapport bénéfice/risque est
favorable. Ces blocs incluent les blocs superficiels tels que
le bloc fémoral, bloc axillaire, bloc sciatique au creux
poplité, etc. (accord fort).

Il est proposé que les blocs nerveux périphériques a haut

risque hémorragique puissent étre réalisés sous aspirine en
monothérapie si le rapport bénéfice/risque est favorable.
Ces blocs sont contre-indiqués sous anti-P2Y+,,
(clopidogrel, prasugrel, ticagrélor), sauf si ces AAP ont été
interrompus respectivement 5, 7 et 5 jours avant le geste.
Ces blocs incluent les blocs profonds tels que le bloc
infraclaviculaire, le bloc sciatique para-sacré, le bloc du
plexus lombaire postérieur, etc. (accord fort).

Il est proposé que ces blocs (superficiels ou profonds)
soient réalisés par échoguidage et par un opérateur
expérimenté (accord fort).

La mise en place d'un cathéter périnerveux ne doit pas
compromettre la reprise postopératoire des AAP, et en
particulier des anti-P2Y4,. Son retrait suit les mémes regles
que la pose (accord fort).

tome 4 > n°6 > November 2018

Cas particulier de la chirurgie cardiaque de
pontage aortocoronaire

La majorité des patients devant bénéficier d'une revascularisa-
tion coronaire par pontage aortocoronaire (PAC) est traitée par
un ou deux AAP. Il s'agit d'estimer le risque de complications
cardiovasculaires a I'arrét préopératoire de ces traitements et de
déterminer si ce risque est supérieur au risque hémorragique lié
a leur poursuite lors de la revascularisation chirurgicale, en
particulier en cas de circulation extracorporelle (CEC).

Gestion de I'aspirine pour une chirurgie de PAC

La poursuite périopératoire de I'aspirine a pour but de réduire les
évenements cardiovasculaires périopératoires. Une méta-
analyse de 2015 ayant inclus 13 études randomisées
(n = 2399 patients) comparant |'aspirine donnée en préopéra-
toire a un placebo a ainsi montré que I'aspirine réduit la récidive
d'IDM sans réduire la mortalité [76] et au prix d'une augmenta-
tion du saignement postopératoire, du volume de CGR trans-
fusés et du nombre de reprises chirurgicales. L'essai randomisé
ATACAS, avec 2100 patients opérés de PAC, a conclu différem-
ment puisque |'aspirine poursuivie en préopératoire immédiat
n'augmente pas les reprises chirurgicales comparativement a un
placebo. Cependant, dans cet essai, |'aspirine ne diminue pas
non plus le risque de complications cardiovasculaires (mortalité
et complications cardiovasculaires) (p=0,55) [77]. Enfin,
comme en chirurgie non cardiaque, les HBPM ne sont pas
une option de relais de I'aspirine. Elles favorisent le saignement,
sont difficiles a antagoniser et sont moins efficaces [78].

Gestion des anti-P2Y,, pour une chirurgie de PAC

En chirurgie de PAC programmée, la poursuite des anti-
P2Y,, s'associe a une augmentation du risque hémorragique,
sans bénéfice antithrombotique clair [79]. La méta-analyse des
trois essais randomisés CLARITY, CURE et CREDO a conclu que le
risque de complications immédiates apres PAC (déces, IDM et
AV() est le méme que les patients soient traités en préopéra-
toire par aspirine et clopidogrel ou par aspirine seule, mais le
risque de saignement est majoré par le clopidogrel [80]. Surtout,
le risque de saignement et de reprise chirurgicale est majoré si
le clopidogrel est arrété moins de cinq jours avant la chirurgie de
PAC [81].

Les nouveaux anti-P2Y,, comportent aussi une augmentation
du risque hémorragique périopératoire. Dans I'essai randomisé
TRITON-TIMI-38 comparant la bithérapie aspirine-prasugrel a la
bithérapie aspirine-clopidogrel chez des patients avec un syn-
drome coronaire aigu traités par angioplastie, parmi les
368 patients ayant nécessité un PAC, ceux traités par prasugrel
ont eu plus d'hémorragies majeures, de transfusions plaquet-
taires et de reprises chirugicales [82]. Comme pour le clopido-
grel, la poursuite du ticagrélor avant une chirurgie de PAC majore
I'incidence des complications hémorragiques majeures [83].
L'utilité des tests fonctionnels plaquettaires pour ajuster la durée
d'arrét des anti-P2Y4, avant une chirurgie de PAC a été discutée
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précédemment. Les données publiées suggeérent qu'un test
d'évaluation de la réactivité plaquettaire pourrait étre utilisé
pour réduire les durées d'arrét des anti-P2Y+, en cas de chirurgie
de pontage coronaire semi-urgente. Les études ayant montré un
bénéfice a I'évaluation des fonctions plaquettaires ont été réa-
lisées avec le Multiplate® et le TEG® Platelet Mapping. Ces tests

liens d'intéréts.

pourraient étre utilisés pour leur valeur prédictive négative du
saignement.

Propositions

Déclaration de liens d'intéréts : AG : Bayer-Healthcare, Boehringer-
Ingelheim, Bristol-Myers-Squibb Pfizer et Sanofi. PF : Bayer. SM : Bayer-
Healthcare, Boehringer-Ingelheim, Pfizer, Daiichi-Sankyo, et Bristol-Myers-
Squibb. AS : Sanofi-Aventis, Leo-Pharma, Boehringer-Ingelheim, Bayer,
Daiichy Sanyo, Takeda, BMS. SS : LFB, Stago, Carmat, CoreWave, CSL-
Behring ; Novo, Shire, Roche, Sobi. PA : Sanofi, Bayer, BMS-Pfizer, Pfizer,
Sandoz, Boehringer Ingelheim, Portola, B-Braun. JPC : BMS, Medtronic,
Astra-Zeneca, Sanofi-Aventis. Les autres auteurs déclarent ne pas avoir de

« Il est proposé que la stratégie de gestion des AAP en vue de pontage aortocoronaire (PAC) soit décidée de facon multidisciplinaire

en fonction du risque hémorragique et du risque thrombotique de chaque patient (accord fort).

« Il est proposé de poursuivre I'aspirine pour la chirurgie de PAC (accord fort).

* Pour les patients traités par bithérapie antiplaquettaire, il est proposé de réaliser les procédures de PAC aprés interruption des anti-
P2Y,, avec derniére prise de clopidogrel et de ticagrélor a J-5 et une derniere prise de prasugrel a J-7 (accord fort).

* Des données récentes suggerent que la chirurgie semi-urgente puisse étre réalisée apres une interruption plus courte du ticagrélor,
de 3 a 5 jours, sans surrisque hémorragique pour la majorité des patients. Cependant, dans cette situation, les patients n'ayant pas

une correction de I'inhibition plaquettaire induite par le ticagrélor sont exposés a un risque d'hémorragie (accord fort).
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