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Internal

w Rappels réglementaires

Cas clinique basé sur un patient hypothétique

Sanofi ne recommande en aucun cas l'usage des produits en dehors de leurs indications approuvées.
Merci de consulter le résumé des caracteéristiques du(es) produit(s) avant de le(s) prescrire.
Les informations ci-apres sont fournies pour un usage médical et scientifique uniquement
et sont destinées exclusivement aux participants de cette manifestation scientifique.




Les
recommandations

}0 ﬁ 5 champs:

- Place de la biologie pour déterminer la
prise d’anticoagulants

- Gestion d’'une hémorragie sous
anticoagulant

- Gestion des procédures invasives non
programmeées sous anticoagulant
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https://sfar.org/gestion-de-lanticoagulation-dans-un-
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Internal

w Cas clinique

e Patiente de 76 ans, avec diagnostic de péritonite -
w3

* 59 kg, Cockcroft a 45 ml/min

* Sous « anticoagulant » pour thrombose veineuse profonde suite a un
voyage de groupe en bus il y a un mois

;

)

Cas clinique basé sur un patient hypothétique



Internal

w Cas clinique

e Patiente de 76 ans, avec diagnostic de péritonite -
w3

* 59 kg, Cockcroft a 45 ml/min

* Sous « anticoagulant » pour thrombose veineuse profonde suite a un
voyage de groupe en bus il y a un mois

f:}‘ Q Comment déterminer:

) - la nature?
- le niveau d’anticoagulation ?

Cas clinique basé sur un patient hypothétique
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w Aide de la biologie si pas d’ordonnance... JENELLE RFE oy
ned 'a‘ftti:):a Eation dans .'-rj.
{m c?nteg)(t:e d'urgence .“u& il

R1.1.1 — Chez un patient dont les informations relatives a la prise d’un traitement anticoagulant ne sont
pas connues, les experts suggerent que l'activité anti-Xa (HNF/HBPM) et le temps de thrombine (TT)
soient évalués en plus de la mesure du TP/INR associé au TCA, pour exclure ou détecter la présence d’un

anticoagulant en circulation.

AVIS D’EXPERTS (Accord fort)

R1.1.2 - Chez un patient dont le traitement anticoagulant est connu, les experts suggerent de réaliser les
tests suivants pour évaluer le niveau d'anticoagulation :

- AVK : INR ou examen de biologie médicale délocalisée (Point Of Care INR) ;
- HNF/HBPM/fondaparinux : activité anti-Xa avec calibration adaptée ;
- AOD : mesure de la concentration du médicament.

AVIS D’EXPERTS (Accord fort)
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w Hémostase secondaire
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INTRINSIC PATHWAY EXTRINSIC PATHWAY

Tests @_\,‘
hémostase @7 4 TQ en sec, TP (%), INR
secondaire ]

Plasma patient citraté + Ca?** +
thromboplastine calcique

ENDOTHELIAL LAYER

Voie extrinseque: VI, X, V, 11, |

Vila-TF COMPLEX

)

/ TCA en sec (ou rTCA) CoMmon

Plasma patient citraté + Ca** +
phospholipides (Céphaline) + i,@

activateur phase contact
%9 PROTHROMBINASE COMPLEX

Test semi-global:

. . . N PROTHROMBIN @ ‘ THROMBIN
- Voie intrinseque: XII, XI, IX, BT FACTOR la Temps de thrombine en sec
VI (TT)
- Voie commune: X, V, I, | /
& Plasma patient citraté + Ca* +

CLEAVES

FIBRINOGEN —>FIBRIN thrombine

RS

— Transformation fibrinogene en
mﬂ fibrine



Action des
anticoagulants

INTRINSIC PATHWAY EXTRINSIC PATHWAY
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INTRINSIC PATHWAY EXTRINSIC PATHWAY

Action des O—@
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INTRINSIC PATHWAY

Action des @ —@®
anticoagulants @”\ )

EXTRINSIC PATHWAY
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Inhibiteur sélectif
synthétique Facteur
Xa
Fondaparinux
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INTRINSIC PATHWAY ! EXTRINSIC PATHWAY

Action des O —@®
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Action des
anticoagulants

v

Inhibiteur sélectif
synthétique Facteur

INTRINSIC PATHWAY |

EXTRINSIC PATHWAY

DOTHELIAL LAYER

Vila-TF COMPLEX

Xa
Fondaparinux

" Inhibiteurs directs )
Facteur Xa
Apixaban
\_ Rivaroxaban )

4 N
Inhibiteur direct
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w Aide de la biologie si pas d’ordonnance...
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AV SRR A == D
Rivaroxaban NN o A — AAN “ A
Apiaban e iy ema A =3 A — AARA
Dabigatran \J A AA AAN e INR 1
HBPM — — —_— i AA —iAA AA Activité anti- 512
Xa (HBPM) ’
Fondaparinux - - - - AN TT (sec) 16 (N <20)
HNF — - AR AA AR
* anti-Xa HBPM ou HNF avec un réactif dont le seuil de sensibilité aux AOD a été établi

Cas clinigue basé sur un patient hypothétique



Internal

w Aide de la biologie si pas d’ordonnance...

| g™ |

AV VY'Y A oo D

Rivaroxaban “

&
Dabigatran \J A AA AAN e INR 1
i - o —_— A =32 AA Activité anti- 512
Xa (HBPM) ’
Fondaparinux -— — — — AN TT (sec) 16 (N <20)

HNF — —_ AR AR AR

* anti-Xa HBPM ou HNF avec un réactif dont le seuil de sensibilité aux AOD a &té &tabli

Cas clinigue basé sur un patient hypothétique
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AVK NNy AN
| Rivaroxaban Ny A A — A2 |
[ Apixaban —_— N T —— — 7'7'7']
Dabigatran N A A AAAN -
HEPM — — —a A —a A AN
Fondaparinux — — — — AN
HNF -_— — AA AN AN

* anti-Xa HBPM ou HNF avec un réactif dont le seuil de sensibilité aux AOD a été établi

w Aide de la biologie si pas d’ordonnance...

Cas clinigue basé sur un patient hypothétique

INR 1

Activité anti-

Xa (HBPM)

>1,2

TT (sec) 16 (N <20)

&

Apixaban (Eliquis®)
5 mg x2/jour

D

&

J

Anti-Xa (calibré)
200 ng/mL




w Péritonites

PATHOLOGIES

[ CHIRURGICALES [ GRAVES [ URGENTES
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w Facteurs d’echec du traitement
| chirurgical

Dénutrition -\
| b i
" . - Péritonite diffuse
Hypoalbuminémie / | i
Dysfonction

d'organe sévére
: A O Retard chirurgie initiale
APACHE Il > 15 Eﬁé

Comorbidités Ech Controle de la
Traitements associés " 7 source impossible /
Cancer I‘g\ * ‘3 : T9i|e?te
—_— insatisfaisante
Age avancé

Solomkin JS, et al. CID. 2010
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w Facteurs d’échec du traitement chirurgical

| O Retard chirurgie initiale Facteur

e o« d’amélioration!

Echec

Solomkin JS, et al. CID. 2010



Et la chirurgie alors?

Internal

Tableau 6. Risque hémorragique des procédures invasives non programmeées

Risque
hémorragique

Procédures
a faible risque hémorragique

Procédures
a risque hémorragique éleveé

d’ascite  [2], ponction/infiltration
articulaire périphérique [3], ponction
sternale, biopsie ostéo-médullaire [4],
ponction pleurale (avec échoguidage)
[5], pose de cathéter artériel ou de
cathéter central jugulaire interne ou
fémoral.

Bronchoscopie simple, LBA, brosse
bactériologique [5], pose de prothése
biliaire ou pancréatique [6,7],
Drainage d’abces superficiels
Extraction dentaires uniques ou
multiples dans un méme quadrant [8],
Urétéroscopie souple et sonde JJ [9],
ALR périphérigue superficielle [10]

Définition Procédures responsables de | Autres procédures invasives
saignements peu fréquents, de faible
intensité ou aisément controlés [1]

Exemples Sonde gastrique, urinaire, ponction | Drain thoracique, bronchoscopie rigide

avec biopsies [5], sphinctérotomie
endoscopique, ampullectomie,
dilatation de sténose [6,7], cathéter sus-
pubien, pose de cathéter central sous
clavier, -

Chirurgie  intra-abdominale, | hernie

étranglée, fracture de TeRxwdmits,
supérieure du fémur, compression
médullaire, torsion testiculaire,
neurochirurgie (intracranienne et
rachidienne),

Gestes neuraxiaux dont ponction
lombaire, rachianesthésie, péridurale
[10-15], ALR périphérique profonde [10],
PMO, Transplantation d’organe

Chirurgie pour reprise hémorragique

p :ﬂ SFTH \ .l l ‘.)
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Gestion de ®.
Fanticoagulation dans 22 e
un contexte d'urgence ol /)
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clavier,
Chirurgie

intra-abdominale,

ALR : anesthésie locorégionale. LBA : lavage broncho-alvéolaire. PMO : prélevement multi-organes.

Poursuite
anticoagulants

Arrét
anticoagulants
+ réversion

““etrangiée.

fracture de Te
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Internal

Gestion des AOD en situation de péritonite

Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

’

AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto ®)

'

Mesure de la concentration en AOD anti-Xa

'

'

avis d’experts l

[AOD] < seuil

[AOD] > seuil

Résultat non disponible rapidement

grade 2+
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Internal

Gestion des AOD en situation de péritonite

Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

’

AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto ®)

'

Mesure de la concentration en AOD anti-Xa

%,

/ is d’ ts
j\( l l avis d’exper l
O

[AOD] < seuil [AOD] > seuil

Résultat non disponible rapidement

grade 2+

\ 4
o Réaliser la procédure invasive
grade 2+
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Internal

Gestion des AOD en situation de péritonite

Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

’

AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto ®)

'

Mesure de la concentration en AOD anti-Xa

'

i avis d’experts i

[AOD] < seuil

[AOD] > seuil *

Résultat non disponible rapidement

grade 2+

b 4

L

4 \ 4

Discuter les CCP #
25-50 Ul/kg

- Pas de gest

- Avant la procédure (50 Ul/kg): si nécessité d’'une
hémostase optimale (neurochirurgie, foie...).
- Per procédure (25-50 Ul/kg): si saignement anormal.

e neuraxial 8.

Réaliser la procédure invasive

grade 2+

# Les CCP sont dosés en unités de facteur IX
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Gestion des AOD en situation de cholécystite aigué e

lanticoagulation dans AT
un contexte d'urgence aels s

Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

’

0
ﬁ AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto ®)
@ﬁ

AN

'

Y/ Mesure de la concentration en AOD anti-Xa
j\(/// l i avis d’expertsi
(N [AOD] < seuil [AOD] > seuil * Résultat non disponible rapidement *
grade 2+ JV v
Discuter les CCP #
*Si la procédure est prévue > 12h o2 Ay
terlll’ f:ompte de la baisse de la [A(,)D] gj@] Retarder la - Avant la procédure (50 Ul/kg): si nécessité d’une
ou réaliser un dosage avant la procédure procédure si cela hémostase optimale (neurochirurgie, foie...).
o (grade 2+). n’entraine pas une - Per procédure (25-50 Ul/kg): si saignement anormal.
perte de chance - Pas de geste neuraxial 8.
pour le patient
v v & # Les CCP sont dosés en unités de facteur IX

Réaliser la procédure invasive

grade 2+



Internal

Gestion des AOD en situation d’urgence de chirurgie abdominale

Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

!

@,

AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto®)

’

(// Mesure de la concentration en AOD anti-Xa
j / ¢ ¢ avis d’experts ¢
(N [AOD] < seuil [AOD] > seuil * Résultat non disponible rapidement
grade 2+
. 4 v
Retarder la procédure Dis;t;t_(;roltijsl /(lzCP :
si cela n’entraine pas 9
une perte de chance
pour le patient - Avant la procédure (50 UI/kg): si nécessité d’'une hémostase optimale (neurochirurgie,
foie...).

- Per procédure (25-50 Ul/kg): si saignement anormal.
- Pas de geste neuraxial 8.

b 4 . b 4
Réaliser la procédure invasive
¢ grade 2+

@ . - AT Thromboprophylaxie veineuse si indiquée
e <
PRy A ’ \1\&1) . - X X
T Reprise de I’anticoagulation curative
Gestion de ®.y selon le risque hémorragique et thrombotique
l’antlcoagulation dans 2alie by tt . d tf t 24 t72h
unconextedurgence gy g 4 (atitre indicatif entre 24 et 72h) grade 1+




Procédure invasive non programmeée pour un patient traité par anticoagulant oral direct

\

Procédure arisque hémorragique élevé
Seuil: [AOD] <50 ng/mL (30 ng/mL si neurochirurgie ou geste neuraxial 8)

v !

Dabigatran (Pradaxa ®) AQD anti-Xa : apixaban, rivaroxaban (Xarelto ®)
Mesure de la concentration en dabigatran Mesure de la concentration en AOD anti-Xa
l l avis d’experts l l l avis d’experts l
Résultat non disponible [AOD] > seuil [AOD] < seuil [AOD] > seuil * Résultat non disponible rapidement *
rapidement * grade 2+ v v
v v Discuter les CCP #
idarucizumab 25-50 Ul/kg
5glIVL*®
L . grade 2+ Retarder la - Avant la procédure (50 Ul/kg): si nécessité d’'une
$ N 'nd'Spomt?l?’ CC,P 25-50 Ul/kg selon Ief procédure si cela hémostase optimale (neurochirurgie, foie...).
mémes modalités qu'avec les AOD anti-Xa ) . . LS
n’entraine pas une - Per procédure (25-50 Ul/kg): si saignement anormal.
perte de chance - Pas de geste neuraxial 8.
pour le patient avis d’experts
W . 4 Y b 4

Si [dabigatran] avant réversion >200 ng/mL

< : Réaliser la procédure invasive
Nouvelle mesure 12-24h aprés idarucizumab P

l grade 2+

A

l grade 2+

: : : S Th b hylaxi i i indiqué
Si [dabigatran] > seuil de sécurité romboprophylaxie veineuse st indiquee

. R . . P - &
discuter 2°™ dose d'idarucizumab Reprise de I'anticoagulation curative B wen Lk
si risque hemorragique persistant selon le risque hémorragigque et thrombotique NOUVELLE RFE - s +
Gestion de ®.y

grade 2+ (a titre indicatif entre 24 et 72h)

Fanticoagulation dans 2’2 e

grade 1+ un contexte durgence el /|
e




w Cas clinique

Opérée
le soir méme
apres réversion

de I'apixaban
par CCP 25 Ul/kg

Internal

Anticoagulation
curative
par enoxaparine
6000 UIx2/jr
s/c
(transit non
repris)

Hb = 12 g/dL

08h00 enoxaparine

6000 Ul s/c

10h00 Douleur
lombaire gauche

%
®

L

Thromboprophylaxie
par enoxaprine
4000 Ul en S/C

™
+ ~

Cas clinique basé sur un patient hypothétique

g
P
Ry

14h00 Hématome du

psoas

PA 70/40
Hb 3 6,5 g/dL

Lt

§



Internal
> H /LS
A Y

GEHT
HAUTE AUTORITE DE SANTE

Hémorragie grave

SYNTHESE DES RECOMMANDATIONS PROFESSIONNELLES

Prise en charge des surdosages en antivitamines K,
des situations a risque hémorragique et des accidents
hémorragiques chez les patients traités par antivitamines K
en ville et en milieu hospitalier
Avril 2008

ABSENCE DE
CONTROLE PAR
LES MOYENS
USUELS

GESTE

HEMOSTATIQUE
URGENT

TRANSFUSION

* pansement
* compression

CHOC
HEMORRAGIQUE

‘6

<

LOCALISATION
ENGAGEANT LE
PRONOSTIC

VITAL

FONCTIONNEL

PAM < 65 mmHg
Signe de choc

‘\
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w Hémorragie grave sous anticoagulants : Conduite a tenir

| N




Gestion HBPM curatives en cas de choc hémorragique grave 5+

NOUVELLE RFE
Gestion de

Hémorragie sous HBPM a dose curative

lanticoagulation dans
un contexte durgence

a Geste hémostatique des que possible

JL AVIS D'EXPERTS f
Mesure de la concentration en HBPM (anti-Xa HBPM)

* f|.

@

GRADE 2+
v Derniére
Protamine sans délai administration Sulfate de protamine
GRADE 2+ d’HBPM
| tinzaparine, < 8 heures 1 mg pour 100 Ul d'HBPM administrées
daltéparine > 8 heures Non systématique
enoxaparine, < 8 heures 0,5 mg pour 100 Ul d'HBPM administrées.
nadroparine > 8 heures Non systématique

Administration du sulfate de protamine :
-1 mg =100 U.A.H (unités anti-héparine)
- IV lente sur 10 min, pas de limite de dose

- Pas de contréle biologique systématique apres protamine.




Gestion HBPM curatives en cas de choc hémorragique grave & «-

NOUVELLE RFE

Gestion de

lanticoagulation dans

Hémorragie sous HBPM a dose curative e

\ 4

Hémorragie grave

v

g Geste hémostatique des que possible

lL AVIS D'EXPERTS

Mesure de la concentration en HBPM (anti-Xa HBPM) g

\ 4

GRADE 2+

\4

Hémorragie intracranienne ou choc hémorragique Autre hémorragie grave

l

l

3 \. Protamine sans délai Discuter protamine au cas par cas :
: GRADEZ2+ 1 _ selon type d'hémorragie, efficacité du geste hémostatique !+1 -
- selon niveau anti-Xa (pas d’antagonisation si anti-Xa HBPM < 0,2 Ul/ml) et
fonction rénale
AVIS D'EXPERTS
Derniere
administration Sulfate de protamine
d’HBPM
tinzaparine < 8 heures 1 mg pour 100 Ul d'HBPM administrées Administration du sulfate de protamine :
L -1 mg = 100 U.A.H (unités anti-héparine
daltéparine > 8 heures Non systématique 2 : ( s )
— - IV lente sur 10 min, pas de limite de dose
enoxaparine, < 8 heures 0,5 mg pour 100 Ul d'HBPM administrees. - Pas de contréle biologique systématique aprés protamine.
nadroparine > 8 heures Non systématique
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|
NOUVELLE RFE . ‘s
Gestion de
Fanticoagulation dans

Hémorragie sous HBPM a dose curative un contexte durgence

B/
) }

Hémorragie grave Hémorragie non grave

: !

Gestion HBPM curatives en cas de choc hémorragique grave 5.~ ("

T

Geste hémostatique dés que possible Traitement symptomatique et geste hémostatique
lL AVIS D'EXPERTS 1 AVIS D'EXPERTS
Mesure de la concentration en HBPM (anti-Xa HBPM) Vérifier les modalités du traitement g
GRADE 2+ - - ; ; - 9.
(posologie adaptée au poids et fonction rénale) (N
A + AVIS D'EXPERTS
Hémorragie intracranienne ou choc hémorragique Autre hémorragie grave
I \. Protamine sans délai Discuter protamine au cas par cas :
: GRADEZ+ | - selon type d’hémorragie, efficacité du geste hémostatique !+1 =
- selon niveau anti-Xa (pas d’antagonisation si anti-Xa HBPM < 0,2 Ul/ml) et
fonction rénale

AVIS D'EXPERTS
Derniere
administration Sulfate de protamine
d’HBPM
tinzaparine < 8 heures 1 mg pour 100 Ul d'HBPM administrées Administration du sulfate de protamine :
Al - 1 mg = 100 U.A.H (unités anti-héparine
daltéparine > 8 heures Non systématique 2 . ( . . )
— - IV lente sur 10 min, pas de limite de dose
enoxaparine, < 8 heures 0,5 mg pour 100 Ul d'HBPM administrees. - Pas de contréle biologique systématique aprés protamine.
nadroparine > 8 heures Non systématique




Internal

Protamine: effets anticoagulants

La protamine
neutralise I'activité de /’
I’héparine en

dissociant I’héparine
de I'antithrombine Il

Activation of platelets,
reduced thrombin
generation, inhibitioafSP
vWF actiyi

Dissociation b-
ATII-

mg (InmiaW
e

Protamine

Heparin neutralisation

Reduce platelet function

Inhibition of coagulation Enhanced ﬁrinolysis

=

s e
Reduced thrombin Reduced clot T —
generation, factor V strgngth and _
and VIl activation thrombin generation
and factor VIII and shortened time
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w Cas clinique

08h00 enoxaparine
6000 Ul s/c

10h00 Douleur
lombaire gauche

L

14h00 Hématome du
psoas

PA 70/40
Hba6,5g/dL

Internal

Antagonisation
par protamine
3000 U.A.H

Cas clinigue basé sur un patient hypothétique




w Et le filtre cave ?

Embolie
pulmonaire
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veineuse profonde
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Internal

Et le filtre cave ?

Question 8 : Chez un patient dont le traitement anticoagulant au long cours a été arrété pour une
procédure invasive non programmee a risque hemorragique eleve, quelles sont les indications de la
pose d’un filtre cave optionnel (i.e. retirable) pour prévenir les complications thromboemboliques
veineuses ?

R4.8.1 - Il est probablement recommandeée de discuter la mise en place d’un filtre cave optionnel (i.e.
retirable) des que possible (en préopératoire ou postopératoire immeédiat) lorsque la procédure doit
étre réalisée moins d’un mois aprés une thrombose veineuse profonde proximale et/ou une embolie
pulmonaire.

GRADE 2+ (Accord fort)

R4.8.2 — Les experts suggerent de discuter la mise en place d’un filtre cave optionnel lorsque la
procédure doit étre réalisée 1 a 3 mois aprés une thrombose veineuse profonde proximale et/ou une
embolie pulmonaire et que la reprise de I'anticoagulation a dose curative ne peut pas étre envisagee
dans les 72h postopératoires.

AVIS D’EXPERTS (Accord fort)

R4.8.3 - Il est recommandé de retirer le filtre quand le traitement anticoagulant curatif a pu étre repris
sans complication et qu’un nouvel arrét n’est pas prévu a court terme.

GRADE 1+ (Accord fort)
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RFE 2024
Gestion de I'anticoagulation en situation d’urgence
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HEMORRAGIE SOUS AOD :

e Indication large réversion
e CCP25-50Ui/kg %O

O




Internal

RFE 2024
Gestion de I'anticoagulation en situation d’urgence

Algorithme RFE anticoagulation dans un contexte d’urgence
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