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Résumé :

Contexte : La fibrillation auriculaire est le trouble du rythme cardiaque le plus
fréquent et un facteur de risque indépendant d’'accident vasculaire cérébral,
d’insuffisance cardiaque et de mortalité. Dans notre population agée croissante, il est
parfois difficile d’évaluer le rapport bénéfice-risque d’'une anticoagulation ce qui peut
amener a une sous-utilisation des anticoagulants. Nous avons voulu étudier les
caractéristiques et le traitement antithrombotique des patients de plus de 75 ans aux
antécédents de fibrillation auriculaire et évaluer I'application des recommandations.

Méthode : Etude prospective, descriptive, réalisée aux urgences du CHRU de Lille
du 1*" novembre au 30 novembre 2016.

Résultats : 196 patients ont été inclus. La prévalence de la fibrillation auriculaire
dans la population dgée était de 24,2%. Le taux d'anticoagulation total était de 81,1%.
4,6% des patients n'avaient pas de traitement antithrombotique, 14,3% étaient sous
antiagrégant plaquettaire seul, 64,3% étaient sous anticoagulant seul et 16,8% sous
bithérapie. Les anticoagulants oraux directs représentaient 20,1% des anticoagulants
prescrits. 12,2% des patients ont consulté pour un motif hémorragique, 4,6% pour un
motif ischémique et 83,7% pour un autre motif. Le caractere paroxystique de la
fibrillation auriculaire (p=0.002), le risque de chute (p=0.016), de dénutrition (p=0.034)
et d’hémorragie (<10°) étaient significativement associés a I'absence d’anticoagulation.
Les recommandations étaient appliquées pour 31,9% des patients, pondérées pour
38,7% et non appliquées pour 29,3% d’entre eux.

Discussion : L'introduction d’une anticoagulation dans la fibrillation auriculaire n’est
pas toujours aisée dans cette population fragile et polypathologique. Le taux de
patients traités est en progression mais reste insuffisant. Les anticoagulants oraux
directs semblent étre d'usage courant. La prescription d’anticoagulant chez le sujet age
est pondérée notamment par le risque de chute et d’hémorragie. Ces facteurs doivent
étre corrigés et ne doivent pas étre un frein a I'anticoagulation. Dans cette population,
le recours a une filiere de soins spécialisée pourrait étre bénéfique.
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Loignon Janyce

INTRODUCTION

1. Lafibrillation auriculaire.

1.1 DEFINITION.

La fibrillation auriculaire (FA) est définie par une activité électrique anarchique
et rapide du myocarde atrial. Cette arythmie résulte de multiples foyers ectopiques
doués d’automatismes anormaux au sein des oreillettes ou des veines pulmonaires

et de nombreux microcircuits de réentrée en rapport avec des plages de fibrose (1).

La Société Européenne de Cardiologie (ESC) a proposé une nouvelle
classification en 2010 (2), reprise dans les nouvelles recommandations de 2016 (3).

Cing types de fibrillation atriale sont identifiés :

-La fibrillation nouvellement diagnostiquée : sans tenir compte de la durée ou

de la sévérité des symptdmes lies a I'arythmie.

-La fibrillation atriale paroxystique : qui céde le plus souvent dans les 48h,

mais peut continuer jusqu’a 7 jours.

-La fibrillation atriale persistante : qui dure plus de 7 jours, incluant les

épisodes qui ont cédé par cardioversion médicamenteuse ou électrique.

-La fibrillation atriale persistante prolongée : qui dure plus d’'un an et pour

laquelle est adoptée une stratégie de contrdle du rythme.

-La fibrillation atriale permanente : qui est acceptée par le patient et le

médecin. Les stratégies de contréle du rythme sont suspendues.

1.2 EPIDEMIOLOGIE.

La FA est le trouble du rythme cardiaque le plus fréquent. Sa prévalence est
de l'ordre de 0.4 a 1% dans la population générale. Elle augmente avec l'age et
concernerait 10% des plus de 80 ans et probablement plus de 20% des plus de 90
ans (4). Avec le vieillissement de la population au cours des prochaines années, la
prévalence de la FA va étre multipliée par deux d’ici 2050. Aux Etats Unis, 2,3

millions de personnes sont atteintes de FA. Dans 'étude ATRIA, ce chiffre atteint 5,6

-1-
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millions en 2050 (5). La FA est le trouble du rythme cardiaque le plus fréquemment
rencontré aux urgences, présent dans 3,6 a 7% des visites. Le taux de patients
admis dans des services d’'urgences pour fibrillation auriculaire a augmenté de 88%
de 1993 a 2004 (6). En raison de cette hausse, les services d’'urgence jouent un role
dans la prise en charge de la FA, notamment dans la prévention des accidents
vasculaires cérébraux (AVC). Ces patients doivent étre traités et orientés vers un

cardiologue.

Des études réalisées dans des services d'urgence ont montré le caractere
sous optimal de la prophylaxie du risque thromboembolique. Notamment, I'étude
prospective HERMES-AF réalisée en 2015 en Espagne. Cette étude a inclus 2449
patients de tout age dont 64,1% de patients de plus de 75 ans. 6,8% des patients
n'avaient pas de traitement antithrombotique et 21,90% avaient uniqguement un
antiagrégant plaguettaire (AAP) (7). Une étude réalisée en Chine dans des services
d’urgence a inclus 1336 patients dont 57,3% de patients de 75 ans et plus. Cette
étude montrait que chez les plus de 75 ans, 11,1% étaient sous anticoagulant et
66,2% étaient sous AAP en monothérapie. 22,7% des patients ne bénéficiaient
d’aucun traitement (8). Une étude réalisée aux Etats Unis en 2002 a inclus 556
patients dont 46% de plus de 75 ans. Cette étude montrait que parmi les patients
éligibles a une anticoagulation, 23% des patients n’avaient pas de traitement et 22%
étaient sous AAP seul (9). Une étude réalisée a Bruxelles sur 142 patients, apporte
les mémes conclusions avec 23% de patients non traités et 16% sous AAP seul (10).
Bien sdr, le fait d’évaluer le traitement antithrombotique de patients consultant aux
urgences est possiblement un biais car ces patients consultent le plus souvent pour

une complication.

1.3 COMPLICATIONS.

La FA est un facteur de risque indépendant d’AVC, d’insuffisance cardiaque et
de mortalité globale.

Les AVC constituent la complication principale de la FA et représentent 85%
des accidents thromboemboliques de la FA. Dans la Framingham Heart Study, étude
prospective longitudinale en population générale, il a été montré que la FA multipliait

par 5 le risque d'accident ischémique cérébral constitué ou non (11). La FA
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représente un facteur de risque majeur d’AVC chez le sujet agé : le risque d’AVC
attribuable a la FA est de 6,7% entre 50 et 59 ans et de 36.2% entre 80 et 89 ans
(12-13). De plus, la FA semble associée a un plus mauvais pronostic fonctionnel des
AVC (14). Globalement, le risque annuel d’'infarctus cérébral en cas de fibrillation
auriculaire est estimé a 4,5% en moyenne, variant de 1% a 20% selon les facteurs

de risque associés (15-16).

On observe une augmentation de 50 a 90% du risque de décés en cas de FA
en comparaison avec des sujets du méme age en rythme sinusal (17). Dans I'étude
Euro Heart Survey, la mortalité des patients en FA était de 5% a 1 an dont 50%
d’origine cardiovasculaire (18,19). Dans I'essai Bafta réalisé chez des patients de
plus de 75 ans en FA, le taux de décés annuel était de 8% dont la moitié d’origine
cardiovasculaire (20). L’'augmentation du risque de mortalité est plus importante chez
les femmes et d'autant plus qu’il existe une cardiopathie ou une insuffisance
cardiaque associée (21). Néanmoins I'augmentation de la mortalité directement liée a
la FA semble s’atténuer au-dela de 75 ans du fait de la surmortalité liée a d’autres

causes (22).

2. Le traitement antithrombotique dans la fibrillat ion auriculaire.

La prise en charge de la FA repose sur la prophylaxie du risque
thromboembolique. Les recommandations de 2016 préconisent une anticoagulation
efficace pour tous les patients ayant un score CHA2DS2-VASc 22, c’est-a-dire tout
patient agé de plus de 75 ans (3). (Tableau 1 et 2)

L’'anticoagulation peut étre assurée soit par les antagonistes de la vitamine K
(AVK), soit par les anticoagulants oraux directs (AOD) ou soit par héparine a dose
curative dans certaines situations. Les AAP ne sont plus recommandeés. La fermeture
de l'auricule gauche est recommandée chez les patients ayant une contre-indication
a une anticoagulation au long cours. La bithérapie associant AAP et anticoagulant
n'est justifiée qu'en cas de syndrome coronarien aigu ou de geste de
revascularisation par angioplastie et ne doit pas excéder 12 mois pour la bithérapie.

Au-dela, une monothérapie par anticoagulant est suffisante (3).
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2.1 AVKVERSUS ANTIAGREGANTS PLAQUETTAIRES.

L'étude BAFTA réalisée en 2007, chez des patients de plus de 75 ans a
montré que le traitement par Warfarine était associé a une diminution significative
d’AVC ischémique ou hémorragique sans différence significative sur la survenue de
saignement majeur en comparaison avec l'aspirine. L'aspirine a une faible efficacité
sur la prévention du risque thromboembolique avec un risque hémorragique similaire
a celui des AVK (20).

L'étude ACTIVE-W réalisée en 2005 sur 6706 patients a montré que
I'association clopidogrel-aspirine était moins efficace que les AVK dans la réduction
du risque d’AVC avec un risque annuel respectivement de 5,9% versus 3,9% chez
un patient présentant une FA. L’étude a été interrompue prématurément devant cette

différence significative d’efficacité (22).

2.2 BIANTIAGREGATION PLAQUETTAIRE VERSUS ASPIRINE SEULE.

L’étude ACTIVE-A réalisée en 2009 a comparé l'association du clopidogrel
avec l'aspirine versus I'aspirine seule. Elle a montré une faible diminution du risque
d’AVC (2.4% versus 3.3% par an), mais une augmentation du risque d’hémorragie
majeure de 0.7% (2% versus 1.3%) et du risque d’hémorragie fatale de 0.1% (0.3%
versus 0.2%) (23).

Ces études confirment la plus grande efficacité des AVK en comparaison avec

les AAP dans la prévention des AVC dans la FA.

2.3 ASSOCIATION AVK-ASPIRINE VERSUS AVK.

En 2005, a été réalisée une méta-analyse de 10 essais contr6lés comparant
'association AVK-aspirine versus AVK seul dans lesquels les AVK étaient
administrés avec le méme rapport international normalisé (INR) cible ou donné a la
méme dose dans les 2 bras. Globalement le risque de thrombose artérielle était plus
faible chez les patients sous association AVK-aspirine que chez les patients sous
AVK seul (OR: 0.66 ; IC 95% : 0.52-0.84). Cependant ce bénéfice n’était observé
que chez les patients porteurs d’'une valve cardiaque mécanique (OR: 0.27: IC
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95% : 0.15-0.49). Les deux stratégies étaient associées a un risque de thrombose
similaire chez les patients en FA ou les coronariens, respectivement, (OR : 0.99 ; IC
95% : 0.47-2.07) et (OR : 0.69 IC 95% 0.35-1.36). Il n’y avait pas de différence entre
les deux stratégies sur la mortalité toutes causes confondues. En revanche, le risque
de saignement majeur était plus élevé chez les patients recevant I'association AVK-
aspirine que chez les patients sous AVK seul (OR : 1.43; IC : 95% 1.00-2.02) (24)

Cette étude confirme que chez les patients souffrant de FA, la bithérapie
associant AVK-aspirine ne diminue pas le risque de thrombose et augmente le risque

hémorragique.

2.4 LES ANTICOAGULANTS ORAUX DIRECTS

Les AOD ont un niveau de preuve sur le risque embolique équivalent aux AVK
mais une maniabilité et une diminution du risque d’hémorragie intracranienne au
profit des AOD avec une augmentation des hémorragies digestives sans
augmentation de la mortalité. Il existe actuellement quatre molécules sur le marché :
Le Dabigatran (Pradaxa ®), le Rivaroxaban (Xarelto ®),'Apixaban (Eliquis ®) et

'Edoxaban (Lixiana ®). Prochainement sera commercialisé 'Edoxaban (Roteas ®).

Une méta-analyse regroupant les études RELY (Dabigatran), ROCKET-AF
(Rivaroxaban) et ARISTOTLE (Apixaban) a inclus 50578. L'objectif était de comparer
respectivement chaque molécule a la Warfarine pour la survenue d’événements
thromboemboliques cérébraux et systémiques et la survenue d’hémorragies
intracraniennes. Le risque d'AVC non hémorragique et d'événement embolique
systémique était similaire avec les AOD et la Warfarine (RR=0.93 ; 95% Cl= 0.83-
1.04), tandis que le risque de saignement intracranien avec les AOD était inférieur a
celui de la warfarine (RR= 0,46 ; 95% CI= 0,33-0,65) (25).

L’étude réalisée par Ruff et al est une méta-analyse des essais randomisés
avec les AOD dans la FA incluant plus de 71000 patients. Cette étude montre que
les AOD réduisent de maniere significative le risque d’accidents emboliques de 19%,
le risque de mortalité toutes causes confondues et de saignement intracranien mais
avec un risque significativement augmenté d’hémorragie digestive. Dans le sous-
groupe des patients de plus de 75 ans ces bénéfices sont maintenus sans risque
accru (26).
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L’étude REVISIT-US est une analyse rétrospective réalisée aux Etats Unis qui
visait a évaluer l'incidence de I'AVC ischémique et de I'hnémorragie intracranienne
(HIC) en situation réelle chez les patients atteints de FA non valvulaire traités par le
Rivaroxaban ou la Warfarine. Elle a montré que par rapport a la Warfarine (n = 11
411), le Rivaroxaban (n = 11 411) était associé a une réduction non significative, de
29 % de l'incidence de I'AVC ischémique accompagnée d’une réduction significative,
de 47 % de l'incidence de I'HIC. Le Rivaroxaban a produit par rapport a la warfarine
une réduction significative de 39 % de lincidence du critere d’évaluation combiné
comprenant I'HIC et I'AVC (27). Ces résultats confirment le rapport avantages-
risques positif du Rivaroxaban qui avait été observé au cours de I'essai de phase Il
ROCKET- AF et de I'étude non interventionnelle XANTUS.

L’étude XANTUS est une étude prospective qui a inclus 6700 patients en FA
traités par rivaroxaban dont 2500 patients de plus de 75 ans. A un an, 96% des
patients n’ont présenté ni événement hémorragique, ni événement ischémique. 2%
des patients ont présenté une hémorragie majeure et 0,4% une HIC. 12 patients sont
décédés dont 7 d’'une HIC (28).

Plus spécifiguement, dans la population gériatrique, I'étude de Sardar et al a
etudié spécifiguement les AOD chez les plus de 75 ans dans une méta-analyse de
dix études randomisées incluant 25000 patients. Les résultats objectivent un risque
significativement diminué d’accident thromboembolique sans excés de saignement
(29).

L’étude francaise NACORA-switch, a comparé 20000 patients de plus de 80
ans, traités par AOD (Dabigatran et Rivaroxaban) et AVK. Elle a montré une

réduction significative du nombre d’hémorragie majeure sous AOD versus AVK (30).

Les patients traités par AOD semblent avoir une meilleure qualité de vie. En
effet, I'étude SAFARI est une étude prospective multicentriqgue qui évalue la
satisfaction sur la qualité de vie des patients traités par anticoagulants. Les sujets
inclus étaient traités par AVK et leur traitement était changé pour du rivaroxaban. Un
guestionnaire évaluant le fardeau lié aux anticoagulants était réalisé a 1 mois, 3 mois
et 6 mois de linclusion. La population incluse avait un dge moyen de 75 ans. La

satisfaction des patients augmente de maniere significative sous rivaroxaban versus
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AVK a 1 mois, 3 mois et 6 mois. Le traitement est maintenu sur le long terme puisque

89% des patients sont toujours traités a un an (31).

En ce qui concerne I'Edoxaban, il est indiqué dans la prévention des accidents
emboliques dans la FA non valvulaire associée a au moins un facteur de risque :
(insuffisance cardiaque congestive, hypertension artérielle, age = 75 ans, diabete,
antécédent d’AVC ou d’AIT). L’étude ENGAGE-AF-TIMI a montré la non infériorité et
'absence de supériorité de I'Edoxaban par rapport a la Warfarine en termes
d’efficacité. Elle a également montré I'absence de supériorité robuste par rapport a la
Warfarine sur la réduction du risque hémorragique (32). C’est pourquoi 'Edoxaban
n’est indiqué gu’en seconde intention chez les patients atteints de FA non valvulaire,
a savoir chez les patients mal équilibrés sous AVK ou chez lesquels les AVK sont
contre indiqués ou mal tolérés. De plus, les données sont limitées chez les patients
agés de plus de 80 ans, les insuffisants rénaux et les patients de faible poids

corporel. (33)

Quand une anticoagulation doit étre initiée dans la FA non valvulaire, il est
recommandé de prescrire un AOD en premiére intention (recommandation de grade
1A). En revanche pour un patient déja traité par AVK avec des INR équilibrés, il est
recommandé de laisser les AVK. Si l'adhérence au traitement et les INR sont
déséquilibrés, il est conseillé de réaliser un relais par AOD. Ces nouvelles
recommandations positionnent clairement les AOD en premiéere ligne. Les AVK
restent I'anticoagulation de choix dans la FA valvulaire (3).

3. Evaluation du bénéfice risque d'un traitement an  tithrombotique dans la
population générale.

3.1. EVALUATION DU RISQUE THROMBOEMBOLIQUE.

Tout patient porteur d’'une FA doit voir son risque cardio-embolique évalué
notamment par le score CHA2DS2-VASc, y compris chez ceux qui sont régularisés
afin d’optimiser la prise en charge. Ce score a été proposé par Lip et al (34) et
recommandé par 'ESC en 2010 (2). Ce score apporte de l'importance au critére
d’age.
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Tableau 1 : Score CHA2DS2-VASc.

ltems CHA2DS2-VASc Point

C Insuffisance cardiaque Congestive et/ou 1
dysfonction du ventricule gauche définie
arbitrairement par une fraction d’éjection
(FEVG) <40%

H HTA ou traitement antihypertenseur en cours 1
A2 Age 2 75 ans 2
D Diabéte 1
S2 Antécédent d’AVC, AIT, 2

embolie périphérique (Stroke)

\% Pathologie Vasculaire 1
(infarctus du myocarde (IDM), artérite oblitérante
des membres inférieurs (AOMI), plaque aortique...)

A Age entre 65 et 74 ans 1

Sc Sexe féminin 1

Un score supérieur ou é€gal a 2 indigue un risque thromboembolique élevé
justifiant I'instauration d’une anticoagulation. Ce qui est le cas pour tous les patients
de plus de 75 ans. Les AAP sont recommandés en alternative des AVK si les
patients sont a faible risque thromboembolique (CHA2DS2-VASc égal a 1) ou
refusent le traitement par AVK (2-3).
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Tableau 2 : Traitement antithrombotique recommandé selon le risque

thromboembolique

Risque thromboembolique CHA2DS2-VASc Traitement recommandé

Faible 0 Pas de traitement
Intermédiaire 1 AVK ou AAP (en préférant les
AVK)

Haut 22 AVK

3.2. EVALUATION DU RISQUE HEMORRAGIQUE.

L’autre problématique qui entoure une décision d’anticoagulation est
'évaluation du risque hémorragique, notamment pour les patients agés fragiles.
Plusieurs scores évaluant le risque hémorragique ont été proposés notamment HAS-
BLED et HEMORRAGES. llIs sont basés sur I'existence ou non de certains facteurs

identifiés comme majorant le risque hémorragique.

Un score HAS-BLED supérieur a 3 indiqgue un haut risque hémorragique
nécessitant une certaine prudence, le contrble de chacun des éléments et une

surveillance réguliere suite a I'initiation d’un traitement antithrombotique (35).

Une étude suédoise a comparé la valeur prédictive des deux scores
HEMORRAGES et HAS-BLED sur une cohorte de 182 678 patients porteurs de FA
et suivie sur une durée moyenne de 1,5 ans. Les deux scores avaient la méme
valeur prédictive avec un c-statistique de 0,6 mais le score HAS-BLED reste plus

simple d'utilisation (36).
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Tableau 3 : Score HAS-BLED

ltems HAS-BLED points
H Hypertension artérielle (HTA) non controlée
avec ou sans traitement antihypertenseur 1
A Anomalies de la fonction rénale ou hépatique 1 ou 2
S Antécédent d’AVC ischémique (Stroke) 1
B Antécédent de saignement ou prédisposition
(Bleeding) 1
L INR Labiles (temps passé hors zone
thérapeutique supérieur a 60%) 1
E Age > 65ans (Elderly) 1
D Consommation d’alcool ou prise
médicamenteuse AINS ou AAP (Drugs) lou?2

Dans les nouvelles recommandations, l'utilisation des scores pour évaluer le
risque hémorragigue n’est plus discutée. Il est proposé de réduire les facteurs
prédisposants, de tenter de les corriger sans fermer définitivement la porte au choix
de I'anticoagulation. (3).

4. Evaluation du bénéfice risque d'un traitement an tithrombotique chez le
sujet ageé.

Les études ont largement montré que les populations les plus agées recoivent
un traitement sous-optimal de leur pathologie cardiovasculaire. Seuls 50 % a 60 %
des patients en FA chez lesquels il existe une indication a une anticoagulation
efficace recoivent des AVK (37). En effet, il est probable que la peur de sous-estimer
le risque hémorragique a abouti a une sous-utilisation des anticoagulants de la part

des cliniciens.
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La méconnaissance des bénéfices et la surestimation du risque sont les deux
principales raisons évoquées (38). Les principaux facteurs cités dans la littérature
sont l'age, le type de FA, la polymédication, la chute, les troubles cognitifs, la
dénutrition protéino-énergétique, les antécédents hémorragiques, linsuffisance
rénale et la labilité de I'INR (39).

Avec l'age, le risque hémorragique augmente indépendamment du risque de
surdosage. En effet, des modifications de la pharmacologie des AVK se produisent
au cours du vieillissement expliquant qu’il est plus difficile d’obtenir un INR équilibré.
De plus, Il peut exister une fragilité vasculaire avec des lésions potentiellement
hémorragiqgues non connues (40). L’age est un facteur limitant la prescription d’AVK :
75 % des patients sont traités entre 65 et 70 ans, 59 % entre 70 et 80 ans, 45% entre
80 et 90 ans et 24% au-dela de 90 ans. Dans le méme temps, la proportion de
patients traités par aspirine augmente : 20 % entre 65 et 70 ans, 45 % au-dela de 80
ans et 65 % au-dela de 90 ans. (41)

Avec I'age le nombre de traitements prescrits augmente. La polymédication,
les interactions médicamenteuses qui modifient 'INR, les médicaments qui majorent
le risque de saignement indépendamment de [PINR, augmentent le risque
hémorragique. Une étude de Kagansky réalisée en 2004 a montré qu’au-dela de 7

meédicaments, le risque hémorragique est multiplié par 6. (42)

Les troubles cognitifs peuvent conduire a une mauvaise compréhension du
traitement et une mauvaise observance thérapeutique entrainant un mauvais
équilibre de 'INR et une majoration du risque hémorragique. Dans I'étude de Van
Deelen et al, le déficit cognitif est un facteur de mauvais équilibre de 'INR. Dans
cette étude rétrospective qui a inclut 152 patients de plus de 70 ans, 32 % des
patients avec un MMS inférieur a 23 ont une anticoagulation non adaptée sur le plan
biologique (OR=2,77, 95 % ClI, 1,13-6,74), et 33 % d’entre eux ont eu au moins une
fois un INR supérieur a 6 contre 14 % pour ceux avec un MMS supérieur a 23
(OR=3,06, 95 % CI, 1,14-8 ,18). (43)

La dénutrition protéino énergétique entraine un risque de surdosage important
notamment lorsqu’elle est brutale. De la méme maniere, L’insuffisance rénale

augmente particulierement le risque hémorragique. (40)
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Les facteurs les plus cités chez les patients de plus de 75 ans sont le risque
de chute et les antécédents hémorragigues. Concernant les chutes, I'hnémorragie
intracranienne est redoutée. Une étude rétrospective a montré que le rapport
bénéfice-risque était en faveur de la prescription d’AVK malgré un risque d’HIC
doublé chez les patients présentant des chutes a répétition. (44) De méme, une
étude observationnelle menée chez des patients de plus de 80 ans traités par AVK
indique une augmentation par 3 du risque d’hémorragie majeure chez les chuteurs
(45). Par ailleurs, une étude a montré qu’il fallait qu’'un patient chute 295 fois dans
'année pour que le bénéfice de I'anticoagulation soit inférieur au risque d’hémorragie
cérébrale traumatique (46). Le risque d’HIC est peu augmenté alors que le risque
d’AVC ischémique est nettement supérieur chez les patients anticoagulés a haut
risque de chute. Ces différentes études, nous montrent qu’il est difficile d’évaluer le

bénéfice-risque d’une anticoagulation chez le patient agé chuteur.

En ce qui concerne le risque hémorragique, une étude réalisée sur une
population agée de 81 ans en moyenne a montré un taux annuel d’AVC de 2.6% et

d’hémorragie de 10% dont 0.1% d’hémorragies fatales (47).

C’est pourquoi, il est préconisé de réaliser dans la population agée de plus de
75 ans une évaluation geériatrique plus globale. En effet, une altération des fonctions
cognitives, un risque de dépression, de dépendance, de dénutrition et de chute
doivent étre recherchés pour évaluer la présence d’'une fragilité. Des tests courts
sont proposés pour rendre I'évaluation gériatrique plus simple dans la pratique
clinique (40). (Annexe 1)

Dans cette population agée croissante, les bénéfices d'un traitement
anticoagulant sont démontrés en termes de réduction de récidive d’événements
thromboemboliques ainsi qu'en termes d’espérance et de qualité de vie. Ces
bénéfices sont d’autant plus importants que les patients sont agés (48). Cependant
le risque hémorragique est non négligeable puisqu’il varie de 0.3 a 10% selon les
études (49). C'est donc dans le sens d’une meilleure évaluation et pondération du
risque hémorragique que vont ces nouvelles recommandations, mais il n’est pas sar

pour autant que le clinicien soit toujours a 'aise avec cette décision.

Une admission aux urgences, quel gu’en soit le motif, est une occasion

d’évaluer le traitement antithrombotique de ces patients et de les orienter si
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nécessaire vers une consultation dédiée, cardiologique ou gériatrique. L’'urgentiste
est certes le point de départ d'un diagnostic, d’'une analyse de gravité et de l'initiation
d’'un traitement mais il est de plus en plus discuté de son réle dans I'orientation des
patients vers des filieres de soins adaptés. Pour cela les patients doivent pouvoir étre
revus rapidement par un spécialiste de la thrombose. Cette consultation ne se
substitue pas au suivi par le médecin généraliste mais elle est complémentaire,
permettant d’inscrire le patient dans une filiere de soins intégrant a la fois I'équipe

spécialisée et le médecin généraliste.

Les objectifs de ce travail sont d’étudier les caractéristiques et le traitement
antithrombotique des patients de plus de 75 ans aux antécédents de FA admis aux
urgences adultes du CHRU de Lille quel que soit leur motif d’admission et d’évaluer

Si ce traitement est en accord avec les recommandations.

-13-
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MATERIEL ET METHODE

1. Type d'étude.

Il s’agit d’'une étude prospective, monocentriqgue réalisée aux urgences
médico-chirurgicales du Centre Hospitalier Régional et Universitaire de Lille. L’étude
a été menée du 1* novembre 2016 au 30 novembre 2016.

2. Ciritéres d'inclusion et d’exclusion.

2.1. CRITERES D’'INCLUSION.

Nous avons inclus les patients agés de 75 ans et plus, aux antécédents de FA

admis pour une complication embolique imputable a la FA, une complication

hémorragique ou tout autre motif.

2.2. CRITERES D’EXCLUSION.

Nous avons exclu les patients de moins de 75 ans, ceux pour qui le diagnostic
de FA a été posé aux urgences et les patients refusant de participer a I'étude.

3. Méthode.

Les informations ont été recueillies a l'aide d’'un questionnaire (Annexe 2)
rempli par le médecin en charge du patient et & partir du dossier médical informatisé
(observation médicale sur Résurgence et logiciel Sillage). Une formation des
meédecins urgentistes junior et senior a été organisée pour I'optimisation du recueil de

données.
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4. Recueil des données.

Sur la période étudiée nous avons recensé le nombre global d’admissions aux
urgences du CHRU de Lille.

Ont été recueillis :
Les données épidémiologiques :

> L'age

> Le sexe
Le terrain :

» L’autonomie a la prise des traitements.
» Le mode de vie : domicile ou institution.
> Le poids

Les caractéristiques de la FA et le suivi :

> Type de FA : paroxystique ou permanente.

> Prise en charge spécialisée : cardiologue, neurologue, gériatre.
Les antécédents :

» Les comorbidités générales : hypertension artérielle (HTA), diabete,
cardiopathie valvulaire, cardiopathie ischémique, cardiopathie hypertensive,
cardiopathie dilatée, artérite oblitérante des membres inférieurs (AOMI), AVC
ou accidents ischémiques transitoires (AIT), embolie pulmonaire (EP) et
thrombose veineuse profonde (TVP).

» La survenue d'un évenement hémorragique grave sous anticoagulant.
(Hémorragie fatale, hémorragie d’'un organe critique, hématome musculaire
profond ou hémarthrose, hémorragie du site opératoire avec reprise
chirurgicale, hémorragie avec diminution de 'hémoglobine supérieure a 4 g/dl

ou transfusion) (50).
L’évaluation du risque thromboembolique :

» Le score CHA2DS2-VASc c6té sur 9 points (Tableau 1)
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HTA (1 point), diabéte (1 point), sexe féminin (1 point), age= 75 ans (2 points),
dysfonction du ventricule gauche avec FEVG< 40% (1 point), pathologies vasculaires
(IDM), AOMI, plaque aortique (1 point), AVC/ AIT ou embolie périphérique (2 points).

L’évaluation du risque hémorragique :
» Le score HASBLED c6té sur 9 points (Tableau 3)

HTA non contrdolée (1 point), pathologie hépatigue chroniqgue ou preuve
biochimique de perturbation hépatique significative (1 point), insuffisance rénale
(hémodialyse, transplantation rénale ou créatinine sérique = 200pumol/ml) (1 point),
antécédents d’AVC (1 point), antécédents de saignement, prédisposition a une
hémorragie (1 point), INR instables (plus de 60% des INR en dehors de la zone
thérapeutique ces 6 derniers mois) (1point), age de plus de 65 ans (1 point), AAP,

AINS ou alcool (plus de 8 verres par jour) (1 point par item).
L’évaluation gériatrique :
» Evaluation cognitive

Les fonctions cognitives ont été évaluées par le test des 5 mots de Dubois. I
permet d’appréhender la mémoire. Il s’agit d'un test d’évaluation de la mémoire
épisodique relativement simple. Le sujet lit 5 mots (musée, limonade, sauterelle,
passoire, camion), puis désigne le mot qui correspond a l'indice catégoriel qui lui est
fourni (la boisson, le batiment, l'ustensile de cuisine, le véhicule, I'insecte). La liste
retournée, le sujet procede a un rappel immeédiat (libre et indicé) qui, s'il n’est pas au
maximum (score de 5), conduit 'examinateur a remontrer au sujet les mots oubliés.
Aprés une épreuve attentionnelle intercurrente, le patient procede a un rappel différé
(libre et indicé). Le résultat est la somme des deux rappels. La performance des
patients atteints de démence se caractérise par un rappel libre diminué et une aide
partielle de l'indicage responsable d’'un score total inférieur a 10. Ainsi le résultat au
test est jugé anormal pour un score strictement inférieur & 10 (51). L’évaluation des
fonctions cognitives a été réalisée également par le recueil d'un antécédent de

démence dans le dossier médical lorsque le test n’était pas réalisable.
» Evaluation thymique :

L’humeur a été évaluée par une échelle de dépression gériatrique (Mini-GDS)

(52) sur quatre points. Il s’agit d’'un auto-questionnaire de quatre questions : Vous
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sentez vous triste ? Avez-vous le sentiment que votre vie est vide ? Etes-vous
heureux la plupart du temps ? Avez-vous limpression que votre situation est
désespérée ? Cet outil est pratique et simple d'utilisation pour dépister les patients a
risque de dépression (53). Un point est nécessaire pour évoquer le diagnostic de
dépression. L'évaluation de la dépression a été faite également par le recueil d’'un
syndrome dépressif en cours ou d'un traitement antidépresseur en cours lorsque le

test n’était pas réalisable.
» Evaluation nutritionnelle :

Le risque de dénutrition a été défini par une perte de poids de plus de 5% en 3
mois et/ou de 10% en 6 mois ou une notion de dénutrition protéino-énergétique dans

les pathologies actuelles (54).
» Evaluation de I'autonomie :

L’autonomie a été évaluée par I'échelle Instrumental Activity Daily Living
simplifiée (IADL simplifi¢) ou échelle de Lawton (55). Cette échelle évalue
'autonomie du patient a realiser les activités instrumentales de la vie quotidienne.
Elle comprend quatre items: capacité a utiliser le téléphone, les moyens de
transport, la prise des médicaments et a gérer le budget. Pour chacun des items, la
cotation est de zéro ou un point. Si le patient est dépendant pour l'activité,
'examinateur cOte un point. La dépendance dans au moins une de ces activités

induit un risque de dépendance.
» Evaluation du risque de chute

Le risque de chute a été défini par la survenue d’au moins 2 épisodes de
chute dans les 12 derniers mois ou un antécédent de chutes a répétition (56). En

effet, le nombre antérieur de chutes indique un risque élevé de récidive (57)
» La polymédication

La polymédication a été définie par la prise de cing traitements ou plus par
jour. (58)

La prise en charge aux urgences :

> Le motif de consultation classé en motif thromboembolique, motif

hémorragique ou autre motif. Les hémorragies étaient classées en hémorragie
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majeure (hémorragie fatale, d’'un organe critique, hématome musculaire
profond ou hémarthrose, hémorragie du site opératoire avec reprise
chirurgicale, hémorragie avec diminution de 'hémoglobine supérieure a 4 g/dl
ou transfusion), mineure puis intracranienne ou digestive. (41)

» La durée de passage aux urgences

> Le taux d’hospitalisation

» La mortalité intra-hospitaliere.

Le traitement de la FA :

> Le traitement anti thrombotique : Pas de traitement, AAP seul, anticoagulant
seul, AVK, AOD, bithérapie, trithérapie.

» Les contre-indications a un traitement anti thrombotique : allergie, ulcére
gastroduodénal (UGD), AVC hémorragique récent, trouble de 'hémostase et
fonction rénale.

> L’INR.

5. Classification de I'application des recommandati ons.

Les patients ont ensuite été classés en 3 groupes selon l'application des
recommandations pour le traitement de la FA: Recommandations clairement
appliguées, recommandations clairement non appliquées et recommandations
pondérées. Ce 3eme groupe correspond aux patients pour lesquels les choix
thérapeutiques ont été jugés difficiles en raison d’'une balance bénéfice -risque

proche du 50/50.
Les recommandations étaient appliquées si :

» Le score HAS-BLED était inférieur a 3 et le patient anticoagulé.
> Le patient présentait une contre-indication absolue a une anticoagulation et

gu’il n’en recevait pas.
Les recommandations étaient pondérées si :

» Le score HAS-BLED était supérieur ou égal a 3, quel que soit le traitement.
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>

L’évaluation gériatrique était perturbée : risque de chute, suspicion de troubles
cognitifs et/ou de syndrome dépressif sans aide a la prise des traitements,

guelque soit le traitement.

Les recommandations étaient non appliquées si :

>

YV V V V

Le patient était sous AAP seul sans pathologie justifiant une prévention
primaire ou secondaire.

Le patient était sous AAP et anticoagulant hors situations particulieres
(syndrome coronarien aigu ou geste de revascularisation par angioplastie de
moins de 12 mois).

Contre-indication absolue a une anticoagulation et anticoagulation.

Patient sous AVK et INR inférieur a 1,9.

Patients sous AVK avec une clairance de la créatinine inférieure a 20 ml/min.

Posologie inadaptée de 'AOD.
Recommandations pour la posologie des AOD:

-Pour le Dabigatran : 150 mgx2/j ou 110 mgx2/j si risque hémorragique élevée

ou age> 80 ans ou poids< 50 kg. Contre-indication en cas de clairance de la

créatinine< 30 ml/min. (59)

-Pour le Rivaroxaban : 20 mg / j ou 15 mg/ j si clairance de la créatinine entre

30 et 49 ml/min. Contre-indication en cas de clairance< 30 ml/min. (60)

-Pour I'Apixaban : 5 mg x 2/j ou 2,5 mg x2/j si deux des criteres suivants :

age> 80 ans, poids< 60 kg, créatinine sériqgue = 1,5 mg/dl (133 micromoles/L).

Contre-indication en cas de clairance de la créatinine <25 ml/min. (61)

-Pour 'Edoxaban : 60 mg/j ou 30 mg/j si un des facteurs suivants : Clairance

de la créatinine entre 15 et 50 ml/min, poids <60 kg et association a un inhibiteur

de la P-gp (ciclosporine, dronedarone, érythromycine, kétoconazole) (62).

6. Ethique.

Le recueil des informations a fait I'objet d’'une déclaration a la CNIL

(Commission nationale de l'informatique et des libertés) et au CPP (Comité de

protection des personnes).
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7. Analyse statistique.
Les données ont été retranscrites sur un logiciel Excel.

Les variables continues ont été présentées sous forme de médianes et les

variables catégorielles ont été présentées sous forme d’effectifs (pourcentage).

Les tests Chi-2 ou Fisher exact ont été utilisés pour la comparaison des

fréquences.
Le test de Student a été utilisé pour la comparaison des moyennes.

La valeur statistique p<0.05 a été retenue pour définir une différence

significative dans toutes les analyses.

L’'analyse de I'ensemble des données a été réalisée grace au logiciel SPSS®.
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RESULTATS

1. Flow chart.

2 patients refusant de
participer a I'étude
exclus

6670 patients

A4

830 patients de plus de
75 ans

5840 patients de moins
de 75 ans exclus

A4

201 patients aux
antécédents de FA

\ 4

629 Patients sans FA
exclus

196 patients inclus

Figure 1 : Flow chart de notre étude.
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2. Description générale de la population. (Tableau 4)
2.1 EPIDEMIOLOGIE.

L’effectif de la population étudiée comprenait 196 patients, recrutés durant la

période du 1°" novembre au 30 novembre 2016.

201 patients sur les 830 de plus de 75 ans avaient une FA connue soit une

prévalence de 24,2%.

Les femmes constituaient pres de 52,6% de la population (103 femmes pour

92 hommes) avec un sex-ratio de 0,88.

L'age des participants était compris entre 75 et 96 ans. L'age médian était de
86 ans. 59 patients avaient plus de 90 ans (30,1%).

2.2 TERRAIN.

La médiane du poids était de 68,5 kg. Cette donnée n’avait été retrouvée que
dans 129 dossiers médicaux sur 196. (65,8%).

Sur 196 patients, 47 vivaient en institution (24,2%) et 62 étaient autonomes

pour la prise des traitements (32,6%).

2.3 CARACTERISTIQUES DE LA FA ET SUIVL.
133 patients sur 196, présentaient une FA permanente (57,7%).

Sur les 196 patients, 27 étaient suivis par un gériatre (13,8%), 23 par un
neurologue (11,7%) et 146 par un cardiologue (74,5%).

2.4 ANTECEDENTS.

Sur 196 patients, 146 présentaient une HTA (74,5%), 50 un diabéete (25,5%) et
25 une AOMI (12,8%).
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120 patients avaient une insuffisance cardiaque (74%), 59 une cardiopathie
ischémique (30,1%), 48 une cardiopathie hypertensive (24,5%), 14 une
cardiomyopathie dilatée (7,1%) et 66 une valvulopathie (33,7%).

56 patients avaient une insuffisance rénale chronique (28,6%) et 3 patients
une insuffisance hépatique (1,5%).

En ce qui concerne les maladies thromboemboliques veineuses, 48 patients
avaient un antécédent d’accident ischémique cérébral constitué ou transitoire
(24,5%) et 9 patients, un antécédent d’'EP et/ou de TVP (4,6%).

Les antécédents d’événements hémorragiques graves sous anticoagulant
représentaient 7,7% des patients (15 sur 196). 3 avaient un antécédent d’hémorragie
cérébrale (1,5%) et 7 un antécédent d’hémorragie digestive (3,6%). 4 patients
avaient un antécédent d’hématome musculaire (2%) et un patient avait un

antécédent d’épistaxis séveres récidivants (0,5%). (Figure 2)

HTA | ——

Valvulopathie

Cardiopathie ischémique

Insuffisance rénale chronique

Diabete

AVC-AIT

Cardiopathie hypertensive

AOMI

Hémorragies graves sous anticoagulants
Cardiopathie dilatée

EP-TVP

Insuffisance hépatique

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00% 80,00%

Figure 2 : Principaux antécédents.
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2.5 EVALUATION DU RISQUE THROMBOEMBOLIQUE.

Population (%)

Le score moyen de CHA2DS2-VASc était de 4.76 (extrémes :2-9).

Le score CHA2DS2-VASc était a 2 pour 10 patients (5,1%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 3 pour 27 patients (13,8%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 4 pour 47 patients (24%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 5 pour 57 patients (29,1%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 6 pour 35 patients (17,8%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 7 pour 11 patients (5,6%).
Le score CHA2DS2-VASc était a 8 pour 4 patients (2%).

Le score CHA2DS2-VASc était a 9 pour 3 patients (1,5%).

Le risque thromboembolique était élevé pour tous les patients de I'étude.

35%

30%

25%

20%

15%

10%

5%

0%

II‘||II-
i 2 3 4 5 6 7 8 9

Score CHA2DS2-VASc

Figure 3 : Répartition de la population en fonction du score CHA2DS2-VASc.
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2.6 EVALUATION DU RISQUE HEMORRAGIQUE.

Le score moyen de HAS-BLED était de 2,04 (extrémes : 1-5).

Le score HAS-BLED était a 1 pour 63 patients (32,1%).
Le score HAS-BLED était a 2 pour 77 patients (39,3%).
Le score HAS-BLED était a 3 pour 43 patients (21,9%).
Le score HAS-BLED était a 4 pour 12 patients (6,1%).
Le score HAS-BLED était a 5 pour 1 patient (0,51%).

Le risque hémorragique était:

- Faible-intermédiaire pour 140 patients sur 196 (71,4%).
- Elevé pour 56 patients sur 196 (28,6%).

45%
40%
35%
30%
25%

20%

Population (%)

15%

10%

) l
0% I
0 1 2 3 4 5

score HAS-BLED

Figure 4 : Répartition de la population en fonction du score HAS-BLED.
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2.7 EVALUATION GERIATRIQUE

Sur 196 patients, 141 présentaient un risque de dépendance (71,9%), 120 un
risque d’altération des fonctions cognitives (61,2%) et 93 un risque de dépression
(47,4%). 77 patients étaient a risque de chute (39,3%), 114 présentaient un risque
de dénutrition (58,2%) et 177 avaient une polymédication (90,3%). (Figure 5)

Polymédication

Risque de dépendance

Risque de troubles cognitifs

Risque de dénutrition

Risque de dépression

Risque de chute

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00% 80,00% 90,00% 100,00%

Figure 5 : Profil gériatrique de la population étud  iée.

-26-



Loignon Janyce

2.8 PRISE EN CHARGE AUX URGENCES

Le motif de prise en charge aux urgences était un motif ischémique pour 9
patients (4,6%). 8 patients présentaient un AVC (4,1%) et un patient présentait une

EP avec TVP dans un contexte de néoplasie (0,5%).

24 patients ont consulté pour une hémorragie (12,2%). Le motif de
consultation était une hémorragie majeure pour 15 patients (7,7%) et une hémorragie
mineure pour 9 patients (4,6%) %). 6 patients présentaient une hémorragie digestive

(3,1%) et 3 patients, une hémorragie cérébrale (1,5%).

Il s’agissait d’un autre motif pour 163 patients (83,7%). (Figure 6)

B Motif ischémique B Motif hémorragique majeur B Motif hémorragique mineur Autres motifs

Figure 6 : Motifs de consultation aux urgences.

La durée moyenne du séjour aux urgences était de 13h39.
Le taux d’hospitalisation était de 60,2% (118/ 196 patients).

Le taux de déces était de 7,7% (15/ 196 patients).
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Tableau 4 : Descriptif de la population étudiée.

Population Nombre Pourcentage
Données démographiques
-Age 75-90 137 69,9%
-Age > 90 59 30,1%
-Femme 103 52,6%
-Poids (kg) 68,5
-Autonome pour la prise des traitements 62 32,6%
-Institutionnalisation 47 24,2%
Caractéristiques de la FA
-Paroxystique 82 42,3%
-Permanente 113 57, 7%
Suivi spécialisé
-Gériatrique 27 13,8%
-Neurologique 23 11,7%
-Cardiologique 146 74,5%
Antécédents
-HTA 146 74,5%
-Diabéte 50 25,5%
-Cardiopathie :
-Insuffisance cardiaque 120 61,2%
-Cardiopathie ischémique 59 30,1%
-Cardiopathie hypertensive 48 24,5%
-Cardiomyopathie dilatée 14 7,1%
-Valvulopathie 66 33,7%
-FEVG<40% 31 15,9%
-AOMI 25 12,8%
-Insuffisance rénale chronique 56 28,6%
(Créatinine>1.5mg/dl ou 133 pmol/l)
-Insuffisance hépatique 3 1,5%
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-Maladie thromboembolique veineuse :

-AVC et AIT 48 24,5%
-EP et TVP 9 4,6%
-Hémorragies graves sous 15 7,7%
anticoagulant :
-Cérébrales 3 1,5%
-Digestives 7 3,6%
Risque thromboembolique
-CHA2DS2-VASc (médiane) 4,76
-HAS-BLED (médiane) 2,04
Profil gériatrique
-Risque de dépendance 141 71,9%
-Risque d’altération des fonctions 120 61,2%
cognitives
-Risque de dépression 93 47,4%
-Risque de chute 77 39,3%
-Risque de dénutrition 114 58,2%
-Polymédication 177 90,3%
Motif de prise en charge aux
urgences
-Ischémie 9 4,6%
-AVC 8 4,1%
-EP/TVP 1 0,5%
-Hémorragie 24 12,2%
-Mineure 9 4,6%
-Majeure 15 7,7%
-Cérébrales 3 3,1%
-Digestives 6 1,5%
-Autres motifs 163 83,1%
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Prise en charge aux urgences

Durée de passage (médiane)
Taux d’hospitalisation
Mortalité intra-hospitaliere

13h39
118
15

60,2%
7,7%

-30-




Loignon Janyce

3. Traitement antithrombotique de la fibrillation a uriculaire.

3.1 DANS LA POPULATION ETUDIEE. (Tableau 5)
Sur 196 patients, 9 ne recevaient pas de traitement anti thrombotique (4,6%).
28 patients étaient sous AAP seul (14,3%).

159 patients étaient sous anticoagulant (81,1%) et 126 patients étaient sous
anticoagulant seul (64,3%).

33 patients étaient sous bithérapie associant un anticoagulant et un AAP
(16,8%). 29 patients étaient sous AVK+AAP (14,7%) et 3 patients étaient sous
AOD+AAP (1,53%).

I n'y avait pas de patient sous trithérapie (Aspirine + clopidogrel+

anticoagulant).

M Pas de traitement ~ W AAP seul M anticoagulants seuls & Bithérapie

Figure 7: Répartition des traitements.
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Tableau 5 : Traitement antithrombotique de la fibri

llation auriculaire.

Traitement Nombre Pourcentage
-Pas de traitement anti 9 4,6%
thrombotique

-AAP 61 31,1%
-AAP seul 28 14,3%
-Traitement anticoagulant 159 81,1%
-Traitement anticoagulant 126 64,3%
seul

-AVK 124 63,3%
-AVK seul 95 48,4%
-AOD 32 16,3%
-AOD seul 29 14,8%
-HBPM a dose curative 3 9,3%
-HBPM a dose curative seule 2 1%
-Bithérapie 33 16,8%
-AVK+AAP 29 14,7%
-AOD+AAP 3 1,53%
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EAOD mAVK mHBPM

Figure 8 : Répartition des traitements anticoagulan  ts.

3.1.1 LES ANTICOAGULANTS ORAUX DIRECTS.
lIs représentaient 20,1% des anticoagulants prescrits (32 sur 159).

Parmi les AOD, I'Apixaban (Eliquis®) était le plus prescrit. On le retrouvait
chez 23 patients sur 32 (71,8%). 13 patients étaient sous Eliquis® 2,5 mg x2/j et 10
patients sous Eliquis® 5 mgx2/j.

Le Rivaroxaban (Xarelto®) arrivait en seconde place, prescrit pour 5 patients
sur 32 (15,6%). 3 patients étaient sous Xarelto® 20 mg/j et 2 sous Xarelto® 15 mg/j.

Le Dabigatran (Pradaxa®) était en derniere position, prescrit pour 4 patients
sur 32 (12,5%). 3 patients étaient sous Pradaxa® 110 mg x2 /j et un patient sous
Pradaxa® 150 mg x2/].

Il n’y avait pas de patient sous Edoxaban (Lixiana®).

Parmi les patients sous AOD, 2 avaient une posologie inadaptée (6,25%). En
effet, 2 patients étaient sous Eliquis® 2,5 mg x 2 par jour. Ces deux patients avaient

un age > a 80 ans mais un poids > a 60 kg et une créatinine sérique < 1,5 mg/dI.

3 patients avaient bénéficié d’'un dosage spécifique aux urgences (9,3%). Un
patient pour lequel le dosage était normal, présentait une HIC. Les deux autres
patients devaient bénéficier d’'une prise en charge chirurgicale.
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Tableau 6 : Répartition des AOD :

AOD N=32 Nombre Pourcentage
Eliquis® 23 71,8%
Eliquis® 2,5 mg x2 13 40,6%
Eliquis® 5 mg x2 10 31,2%
Xarelto® 5 15,6%
Xarelto®15 mg 2 6,3%
Xarelto® 20 mg 3 9,3%
Pradaxa® 4 12,5%
Pradaxa®110 mg x2 3 9,3%
Pradaxa®150 mg x2 1 3,2%
Lixiana® 0 0

3.1.2 LES ANTAGONISTES DE LA VITAMINE K.

Les AVK représentaient 78% des anticoagulants prescrits (124 sur 159).

La Fluindione (Previscan®) était le plus prescrit, pour 87 patients sur 124

(70,2%).

La Warfarine (Coumadine®) était prescrite pour 34 patients sur 124 (27,4%).

L'Acénocoumarol (Sintrom®) était prescrite pour 3 patients sur 124 (2,4%)

L'INR était en zone thérapeutique pour 57 patients sur 124 (46%). 16 patients
(12,9%) avaient un INR <1,9. 51 patients ont un INR >3 (41,1%) et étaient non

porteurs de valve.
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Tableau 7 : Répartition des AVK.

AVK N=124 Nombre Pourcentage
Previscan® 87 70,2%
Coumadine® 34 27,4%
Sintrom® 3 2,4%

3.2 REPARTITION DU TRAITEMENT ANTITHROMBOTIQUE EN FONCTION DU
RISQUE THROMBOEMBOLIQUE.

Les patients sous anticoagulant seul étaient répartis de maniére homogéne en
fonction du score CHA2DS2-VASc.

Les patients sans traitement étaient répartis dans les scores CHA2DS2-VASc
allant de 3 a 6.

La bithérapie augmentait avec le risque thromboembolique.

by

Pour des scores CHA2DS2-VASc a 8 et 9 c'est-a-dire a trés haut risque
thromboembolique, tous les patients avaient un traitement anticoagulant.

100%
90% I
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%
0%
2 3 4 5 7 8 9

B Aucun B AAPseul B ACseul = AAP+AC

6

Figure 9 : Répartition du traitement antithrombotiq ue en fonction du score CHA2DS2-VASc.
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3.3 REPARTITION DU TRAITEMENT ANTITHROMBOTIQUE EN FONCTION DU
RISQUE HEMORRAGIQUE

Plus le risque hémorragique était élevé et plus le taux de patients sous

anticoagulant (seul ou en bithérapie) diminuait.

Plus le risque hémorragique augmentait et plus le taux de patients sous AAP

seul augmentait.

Plus le risque hémorragique était élevé, moins les patients étaient sous

anticoagulant seul et plus ils étaient sous bithérapie.
Un seul patient avait un HAS-BLED a 5 et n’avait aucun traitement.

On remarquait que pour les patients qui avaient un HAS-BLED a 3, la décision
du traitement était difficile puisque que toutes les options thérapeutiques étaient

présentes.

100%
90%

80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

1 2 3 4 5

B Aucun B AAPseul B ACseul AAP+AC

Figure 10 : Répartition du traitement antithromboti gue en fonction du score HAS-BLED
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3.4 REPARTITION DU TRAITEMENT ANTITHROMBOTIQUE EN FONCTION DU
MOTIF D’ADMISSION

Chez les patients consultant pour un motif ischémique, 11% étaient sous AAP
seul (1 sur 9 patients), 45% étaient sous anticoagulant seul (4 sur 9) et 44% étaient
sous bithérapie (4 sur 9). 5 patients étaient sous AVK (55,6%), 3 patients avaient un
AOD (33,3%) et un patient était sous AAP seul (11,1%). 3 patients avaient une
posologie inadaptée de leur traitement anticoagulant. Un sous ELIQUIS et 2 sous
PREVISCAN a dose hypocoagulante. Aucun patient non traité n’est venu pour une

complication ischémique.

Chez les patients consultant pour un motif hémorragique, 8% étaient sous
AAP seul (2 patients sur 24), 71% sous anticoagulant seul (17 sur 24) et 21 % sous
bithérapie (5 sur 24).

Chez les patients consultant pour un autre motif, 5% n’avaient pas de
traitement antithrombotique (8 sur 163), 16% étaient sous AAP seul (26 sur 163),
63% sous anticoagulant seul (103 sur 163) et 16% sous bithérapie (26 sur 163).

Le taux de patient sous bithérapie était plus important chez les patients
consultant pour un motif ischémique que pour ceux consultant pour un motif
hémorragique. Tous les patients sans traitement antithrombotique consultaient pour

un autre motif.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%

10%
[
0%

Ischémie Hémorragie Autres

B Aucun AAP seul AC seul AAP+AC

Figure 11 : Répartition du traitement antithromboti gue en fonction du motif d’admission.
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4. Comparaison entre deux groupes: anticoagulation versus pas
d’anticoagulation.  Facteurs influencant la  prescrip tion  dune

anticoagulation.

4.1 EPIDEMIOLOGIE ET TERRAIN

I na pas été montré d’association significative entre la prescription
d’anticoagulant et I'dge (p=0,705). Ni entre la prescription d’anticoagulant et le sexe
(p=0,839).

L’autonomie a la prise des traitements (p=0,621) et linstitutionnalisation

(p=0,659) n’étaient pas associées a la prescription d’anticoagulant.

4.2 CARACTERISTIQUES DE LA FA ET SUIVIL.

Les patients porteurs de FA permanente étaient plus fréquemment sous
anticoagulant, que les patients porteurs de FA paroxystique (88,5% versus 71,1%,
p= 0,002).

Les patients suivis par un spécialiste étaient plus anticoagulés que les patients
non suivis mais sans différence significative. Le suivi par un gériatre (81,5% versus
81,1%, p=0.959), un neurologue (82,6% versus 80,9%, p=1,000), un cardiologue

(83,6% versus 74%p=0,136) n'étaient pas associés a la prescription d’anticoagulant.

4.3 ANTECEDENTS

L'HTA (p=0,547), le diabete (p=0,498), la cardiopathie ischémique (p=0,459),
les valvulopathies (p=0,342), TAOMI (p=0,694) et l'insuffisance rénale chronique
(p=0,326) n’étaient pas associés a la prescription d’anticoagulant.

De méme, les antécédents d’AVC (p=0,979), d’EP et de TVP (p=0,679) et les
antécédents d’événement hémorragique (p=0,490) n’influencaient pas la prescription
d’anticoagulant dans notre étude.
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4.4 RISQUE THROMBOEMBOLIQUE

Le score de CHA2SD2-VASC n’était pas associé a la prescription
d’anticoagulant, en effet on retrouvait un score a 4,76 dans les deux groupes avec un
p=0,987.

4.5 RISQUE HEMORRAGIQUE

En revanche, Les patients non anticoagulés avaient un score HAS-BLED plus
élevé (2,57 versus 1,91, p<10 3).

4.6 EVALUATION GERIATRIQUE

Les patients présentant un risque de dépendance (80,1% versus 82,7%,
p=0,690), de dépression (79,6% versus 82%, p=0,668), de troubles cognitifs (80%
versus 82,9%, p=0,628) étaient moins anticoagulés. Ces différences n’étaient pas

significatives.

Par ailleurs, le risque de dénutrition (23,7% versus 11,5%, p=0,034), et de
chute (23,3% versus 13,3%, p=0,016) etaient significativement associés a 'absence

d’anticoagulation.
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Tableau 8 : Comparaison entre deux groupes : antico

absence d’anticoagulation.

agulation versus

Nombre de Pas
patients Anticoagulation | d’anticoagulation p
(n=196) n=159 n=37
Age (an) 85,25 84,68 0,705
Femme 83 (80,6%) 20 (19,4%)
0,839
Sexe Homme 76 (81,7%) 17 (18,3%)
Autonome pour Oui 49 (79,0%) 13 (21,0%)
i 0,621
la prise des Non 105 (82,0%) 23 (18,0%)
traitements
Oui 37 (78,7%) 10 (21,3%)
Institution 0.659
Non 120 (81,6%) 27 (18,4%)
I 0, 0
Caractéristiques Paroxystique 59 (71,1%) 24 (28,9%) 0,002
de la FA Permanente 100 (88,5%) 13 (11,5%) '
Suivi par un Oui 22 (81,5%) 5 (18,5%)
gériatre 0,959
Non 137 (81,1%) 32 (18,9%)
- Oui 19 (82,6% 4 (17,4%
Suivi ul ( 0) ( %) 1,000
neurologique Non 140 (80,9%) 33 (19,1%)
- Oui 122 (83,6% 24 (16,4%
Suivi u ( ) ( 2 0,136
cardiologique Non 37 (74,0%) 13 (26,0%)
Oui 117 (80,1%) 29 (19,9%)
HTA 0,547
Non 42 (84,0%) 8 (16,0%)
Oui 43 (84,3%) 8 (15,7%)
Diabéte 0,498
Non 116 (80,0%) 29 (20,0%)
. . Oui 46 (78,0% 13 (22,0%
Cardiopathie . ( ) ( 2 0,459
ischémique Non 113 (82,5% 24 (17,5%)
Oui 56 (84,8%) 10 (15,2%)
i 0,342
Valvulopathie Non 103 (79,2%) 27 (20,8%)
Oui 21 (84,0%) 4 (16,0%)
AOMI 0,694
Non 138 (80,7%) 33 (19,3%)
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Insuffisance Oui 43 (76,8%) 13 (23,2%)
rénale 0,326
. Non 116 (82,9%) 24 (17,1%)
chronique
Oui 39 (81,3%) 9 (18,8%)
0,979
AVC, AIT Non 120 (81,1%) 28 (18,9%)
Oui 7 (77,8%) 2 (22,2%)
0,679
EP et TVP Non 152 (81,3%) 35 (18,7%)
i o) 0,

Antécédents Oui 11 (73,3%) 4 (26,7%) 0.490
hémorragiques Non 148 (81,8%) 33 (18,2%)
CHA2DS2VASc 4,76 4,76 0,987

HAS-BLED 1,91 2,57 <:|.O3
i ) 0,
Risque de Oui 113 (80,1%) 28 (19,9%) 0.690

dépendance Non 43 (82,7%) 9 (17,3%)

i 0 0,
Risque de Oui 74 (79,6%) 19 (20,4%) 0,668
dépression Non 82 (82,0%) 18 (18,0%)
Risque , 0 0
daltérations Oui 96 (80,0%) 24 (20,0%) 0.628
des fonctions Non 58 (82,9%) 12 (17,1%)
cognitives
i 0 0,
Risque de Oui 87 (76,3%) 27 (23,7%) 0.034
dénutrition Non 69 (88,5%) 9 (11,5%)
Oui 56 (72,7%) 21 (27,3%)

. 0.016

Risque de chute Non 98 (86,7%) 15 (13,3%)
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5. Applications des recommandations.

5.1 RECOMMANDATIONS APPLIQUEES.
Les recommandations étaient appliquées pour 61 patients sur 196 (31,9%).

Une patiente n’avait pas de traitement dans un contexte d’hématome sous
dural aigu (HSDA).

Un patient était sous bithérapie dans un contexte de syndrome coronarien

aigu de moins d’un an.

Les 59 autres patients avaient un traitement anticoagulant seul justifié.

5.2 RECOMMANDATIONS PONDEREES.
Les recommandations étaient pondérées pour 74 patients (38,7%).

48 patients avaient un risque de chute (24,5%). Parmi ces patients, 36 avaient

une anticoagulation (75%) et 12 n’en n’avaient pas (25%).

35 patients avaient un risque hémorragique élevé (HAS-BLED=3) (17,9%).

Parmi ces patients 21 étaient sous anticoagulant (60%) et 14 ne I'étaient pas (40%)
14 patients cumulaient un risque de chute et un risque hémorragique (7,14%).

4 patients présentaient des troubles cognitifs sans aide a la prise des

traitements (2%). 2 patients étaient sous anticoagulant, les 2 autres non.

Un patient présentait un syndrome dépressif sans aide a la prise des

traitements et une anticoagulation (0,5%).

70,2% des patients dont les recommandations étaient pondérées, étaient

anticoagulés.

5.3 RECOMMANDATIONS NON APPLIQUEES.

Les recommandations n’étaient pas appliguées pour 56 patients sur 196
(29,3%).
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32 patients étaient sous bithérapie (16,3%). Parmi les patients sous
bithérapie, 3 étaient sous AOD et AAP (1,53%) et 29 sous AVK et AAP (14,7%).

18 patients avaient une posologie inadaptée de leur traitement anticoagulant
(9,2%).

Parmi les patients dont la posologie était inadaptée, 2 patients étaient sous
Eliquis® 2,5 mg x 2 par jour. Ces deux patients avaient un age supeérieur a 80 ans
mais un poids supérieur a 60 kg et une créatinine sérique< 1,5 mg/dl. Un de ces

patients consultait aux urgences pour un AVC ischémique.

Parmi les patients dont la posologie était inadaptée, 16 étaient sous AVK avec
un INR <1.9. Pour 2 de ces patients, le motif d’admission aux urgences était un AVC

ischémique.

3 patients sur 9 consultaient pour un motif ischémique et avaient une

posologie inadaptée de leur traitement anticoagulant.

5 patients étaient sous antiagrégants plaquettaires seuls sans justification

type prévention primaire ou secondaire (2,55%).

3 patients n’avaient pas de traitement antithrombotique alors qu’ils ne
présentaient aucune contre-indication (1,53%). Un de ces patients avait un

antécédent de fibrillation auriculaire avec un épisode unique.

Pour 5 patients, nous n’avions pas pu conclure par manque de données

B Recomandations appliquées B Recommandations pondérées

B Recommandations non appliquées

Figure 12 : Application des recommandations.
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DISCUSSION

Les objectifs de cette étude étaient de décrire les caractéristiques et le
traitement antithrombotique des patients de plus de 75 ans aux antécédents de FA
admis aux urgences et de déterminer la proportion de patients traités en adéquation

avec les recommandations.

1. Principaux résultats :

Dans notre étude, 196 patients ont été inclus. La prévalence de la FA dans la
population agée était de 24,2%. Le taux d’'anticoagulation total était de 81,1%. 4,6%
des patients n’avaient pas de traitement antithrombotique, 14,3% étaient sous AAP
seul, 64,3% étaient sous anticoagulants seuls et 16,8% sous bithérapie. Les AOD
représentaient 20,1% des anticoagulants prescrits.12,2% des patients ont consulté
pour une complication hémorragique, 4,6% des patients pour un motif ischémique et
83,7% pour un autre motif. Le caractere paroxystique de la FA (p=0.002), le risque
de chute (p=0.016), de dénutrition (p=0.034) et d’hémorragie (<103) étaient
significativement associés a l'absence d'anticoagulation. Les recommandations
étaient appliquées pour 31,9% des patients, pondérées pour 38,7% et non
appliqguées pour 29,3% d’entre eux. Pour 5 patients il a été impossible de conclure

par manque de données (2,6%).
2. Limites et forces de I'étude :
2.1 LIMITES :

Comme d’autres études descriptives, ce travail présente des faiblesses. En
effet, certaines données étudiées (comorbidités, données biologiques, fragilité...)
sont des entités dynamiques, susceptibles de varier notamment lorsque s’ajoute une
symptomatologie aigie dans le contexte de I'urgence. Nous avons été confrontés a
des difficultés pour recueillir les données, notamment I'évaluation gériatrique. En
effet, le recueil des données pour I'évaluation du risque de démence et de
dépression a été sous optimal et non exploitable dans nos résultats. Les urgentistes
ne sont pas formés a la gériatrie, il s’agit d’un service d’urgence ou la réalisation de
ces tests est difficile, le patient est parfois confus ou non compliant, parfois il n’y a
pas d’accompagnant. Cependant, nous avions assez d’éléments dans l'interrogatoire

et le dossier médical pour retenir I'existence ou non de troubles cognitifs ou de
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dépression. De la méme maniére, pour le calcul du score HAS-BLED, nous avons
rencontré des difficultés face a I'item « INR labile ». En effet, nous ne disposions pas
systématiquement d’INR de suivi pour tous les patients. Lorsque nous en avions, ils
étaient souvent en nombre trop insuffisant pour se faire une idée de leurs variabilités
réelles. La définition de I'INR labile dans HAS-BLED est « moins de 60 % du temps
dans la cible ». C’est une donnée tres difficile a obtenir en pratique dans notre
expérience et encore plus aux urgences. D’autre part, il était difficile d’évaluer la
présence d'une hypertension artérielle mal équilibrée définie dans I'HAS-BLED
comme «une tension artérielle systolique supérieure a 160 mmHg ». Notre
évaluation s’est basée sur la tension prise lors de 'admission aux urgences ou sur la
mention hypertension artérielle mal équilibrée dans les antécédents. La prise unique
d’'une tension aux urgences ou des pathologies aigues sont susceptibles d’entrainer
des variations de tension, ne reflete pas I'équilibre tensionnel réel du patient. D’autre
part, dans cette population de patients tres agés, lintérét du score HAS-BLED
apparait faible puisque dans de nombreuses études un score HAS-BLED =3 n’est
pas associé a la survenue d’une hémorragie. Le score HEMORRAGES apparait plus
performant et devrait étre utilisé pour cette population agée. En pratique, le score
HEMORRAGES est plus difficile a utiliser et notamment dans un service d’'urgence
ou des scores faciles d’utilisation et rapides sont recherchés.

Notre étude comporte un biais d’évaluation, car nous avons évalué des
patients consultant pour des complications hémorragiques ou ischémiques.
Néanmoins, il est utile d’étudier leur profil et notamment celui des patients consultant

pour un autre motif afin de les réorienter.

Notre étude manque de puissance, I'échantillon était de petite taille ce qui ne
nous a pas permis d'atteindre la significativité. Des données manquantes ne nous
ont pas permis de conclure sur I'application des recommandations pour certains
patients. Nous n’avons donc pas pu répondre a la question dans sa totalité. L’étude

sera prolongée d’'un mois pour nous palier a ce manque.
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2.2 FORCES

Notre travail avait de nombreuses forces. En effet, nous avons réalisé une
étude prospective, ce qui a permis d’éviter un biais de sélection et un meilleur recueil
de données. Nous avons recueilli les données de tous les patients évalués sur la
période renseignée dans la méthodologie. De ce fait, aucun patient n'a échappé a
I'inclusion. Nos critéres d’inclusion étaient larges ; nous avons notamment inclus les
patients déments, chuteurs, ... souvent exclus des grands essais, ce qui augmentait

le potentiel représentatif de la population générale.

Il s'agit d'une étude descriptive sur une population de sujets trés agés
consultant aux urgences. Les études évaluant des patients atteints de FA sont
souvent realisées sur des cohortes de patients plus jeunes, en ville ou en
hospitalisation. Tres peu d'études ont évalué le profil gériatrigue de patients
consultant aux urgences. On peut souligner l'originalité de notre étude, car on
supposait que I'évaluation gériatrigue de patients atteints de FA, pouvait aider le
prescripteur lors de I'évaluation de la balance bénéfice/risque pour la prévention du
risque thromboembolique. Nous avons pu réaliser une description assez compléte de
notre population notamment sur le statut fonctionnel, nutritionnel, le risque de chute,

I'évaluation du statut cognitif et thymique, la polymédication, les comorbidités.

Dans la FA, les recommandations médicamenteuses préventives, s’appuient
sur des scores de stratification du risque thromboembolique et hémorragique. Ces
scores (CHA2DS2VASc, HAS-BLED) sont sous utilisés ou mal utilisés. Notre étude
descriptive nous permettait donc d’avoir un reflet du risque thromboembolique et

hémorragique de notre population atteinte de FA selon ces scores.
3. Les caractéristiques de la population étudiée :

Dans notre étude, 'age médian était de 86 ans. La prévalence de la FA était
de 24,2 %. Plus de la moitié des patients étaient des femmes (52,6%). La prévalence
de la FA a été estimée entre 6 a 17% pour un age compris entre 74 et 85 ans (63).

Les patients de notre étude sont polypathologiques. Ces données sont
comparables avec celles d’'une étude menée en Chine dans des services d’'urgence
sur une population de plus de 75 ans aux antécédents de FA. En effet dans cette
étude 68,3% des patients avaient un antécédent d’'HTA (74,5% dans notre étude),
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20,5% un antécédent de diabete (25,5%), 25,6% un antécédent d’AVC (24,5%) et
2,2% un antécédent d’hémorragie sous anticoagulants (7,7%). (8)

La médiane du score de CHA2DS2-VASc 2 était de 4,76, ce qui signifie que
les patients étaient & haut risque thromboembolique, estimé a plus de 6,7% par an.
La médiane du score HAS-BLED était de 2,04 ce qui signifie que les patients avaient
un risque hémorragique intermédiaire, estimé a 5,3% par an. Le risque
thromboembolique apparait plus important que le risque hémorragique dans notre

population, ce qui confirme I'importance de I'anticoagulation.

Notre population apparait fragile. Nous disposons de données de comparaison
dans une étude réalisée aux urgences de Bruxelles en 2015 qui a inclus 142 patients
de plus de 75 ans aux antécédents de FA. L’objectif de cette étude était de mettre
en évidence une association entre la prescription d'anticoagulant et des
caractéristiques gériatriques. Dans cette étude, 31% des patients étaient
institutionnalisés (contre 24,2% dans notre étude), 33% avaient un risque de
dépression (47,4%), 34% avaient un risque de chute (39,3%) et 33% un risque de
dénutrition (58,2%) (10). La différence importante sur le risque de dénutrition est
probablement di au fait que dans cette étude le critére retenu était la perte de poids,
une donnée souvent méconnue du patient, alors que dans notre étude nous avons
recensé en plus de ce critére tous les antécédents actuels de dénutrition. En effet la
plupart du temps le poids n’était pas recueilli ou le patient ne savait pas dire s'il avait
perdu du poids. Le poids est une donnée essentielle pour adapter le traitement

anticoagulant et pour évaluer le risque de dénutrition.

Les hémorragies représentaient une partie importante des motifs d’entrée
(12,2%). Ceci peut étre expliqgué par le fait que le CHRU de Lille est un centre de
référence. Il est intéressant de constater que les patients n’ayant pas de traitement
antithrombotique sont tous regroupés dans la population consultant pour un autre
motif. Puisque c’est en partie pour ces patients que l'orientation vers une filiere de

soins adaptés est intéressante.
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4. Traitement antithrombotique de la FA

Les patients inclus dans notre étude avaient tous un risque thromboembolique
eélevé avec un score CHA2DS2-VASc supérieur ou égal a deux. Selon les
recommandations, tous les patients étaient susceptibles de recevoir un traitement
anticoagulant en [l'absence de contre-indication. Le taux de prescription
d’anticoagulation atteignait 81,1%. C’est un taux supérieur a la moyenne retrouvée
habituellement chez la personne agée mais il reste insuffisant par rapport aux
recommandations. Le taux était supérieur a la moyenne habituellement retrouvée
dans la littérature, qui varie entre 28 a 64% quel que soit 'age (64, 65, 66). Le taux
varie de 35 a 46% chez la personne agée de plus de 75 ans (64,65). Ce taux
suggere une progression dans la prescription des anticoagulants dans la FA du sujet
agée. Elle est sans doute liee a leur efficacité prouvée et a une meilleure
connaissance des recommandations. Dans notre étude la sous prescription des
anticoagulants est associée a un taux élevé de patients sous AAP seul (14,3%).
Finalement trés peu de patients n’ont aucun traitement. Nos patients semblent étre
mieux traités. Cependant notre étude comporte peut-étre un biais de recrutement car
13,8% des patients sont suivis par des gériatres. Cela s’explique par I'évolution des
pratiques.

Les AOD ont été utilisés pour 16,3% des patients et représentent 20% des
anticoagulants utilisés dans notre étude. Les AOD sont apparus en 2008 et leur
prescription est en constante augmentation. La prescription des AOD atteignait en
2013, 29,3% des anticoagulants oraux tout age confondu et 32,6% des plus de 80
ans (67). Ce taux est faible, quand on sait qu’il s’agit du traitement de premiere
intention dans la prévention du risque thromboembolique de la FA sauf chez le sujet
auparavant sous AVK avec un INR stable, ce qui ne semble pas étre le cas dans
notre population. Cela peut étre expliqué par I'absence de détermination du degré
de l'activité anticoagulante en routine et une absence d’antidote en cas de besoin.
De plus, dans notre étude, la population est plus fragile que la population générale
du méme age. En effet, les patients recourant aux urgences ont souvent plus de
comorbidités. On observe une utilisation plus importante de I'apixaban (ELIQUIS ®).
On lui reconnait dans les analyses de sous-groupes des sujets agés de moins de 75
ans un moindre risque hémorragique que ses concurrents (68, 69). Cependant, chez

le sujet agé une prise unique est parfois préférée. Les AOD sont probablement en
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train de devenir le traitement de référence mais pour une population ciblée.
Concernant les sujets agés, les urgentistes mettent en avant les variations de la
fonction rénale et du poids avec la nécessité d'une pesée réelle. Concernant la
prescription de tels médicaments aux urgences, cela semble possible mais les sujets
ages éligibles doivent étre sélectionnés et balisés dans une filiere de soins. (67). On
pouvait aussi souligner que le dosage spécifigue des AOD aux urgences n’était pas
réalisé pour les patients consultant pour des complications thromboemboliques,

probablement en raison de son codt éleve.

Dans notre étude, les patients ont tendance a étre hyper traités puisqu’ils sont
souvent sous bithérapie. Le taux de patients qui avaient une association
thérapeutique anticoagulant et AAP était de 16,8%. Ceci sans que I'on sache si c’est
par défaut de compréhension des recommandations ou par expertise de
surspécialité. En effet, dans notre étude un patient a présenté une récidive d’AVC
ischémique sous AOD dans un contexte athéromateux majeur. Apres expertise
neurovasculaire, le patient a bénéficié d’un traitement par AOD et aspirine devant la
composante mixte, embolique et athéromateuse. Les recommandations de la société
européenne de cardiologie de 2016 sont claires sur ce sujet. La bithérapie n’est
indiguée gu’apres un syndrome coronarien aigu avec ou sans pose de stent et pour
une durée ne devant pas excéder 12 mois, (recommandations de classe lla). En
effet, une méta-analyse incluant 30866 patients présentant un syndrome coronarien
aigu a évalué les effets de l'ajout d'un AOD a une simple ou une double
antiagrégation plaquettaire. L’ajout de '’'AOD augmente le risque hémorragique de 79
a 134% quand il réduit la récidive d’évenements ischémiques mais seulement chez
les patients sans FA (70). Dans notre étude, 44% des patients ayant présenté un
événement ischémique étaient sous bithérapie avec un bon dosage de leur
anticoagulant. Ce qui conforte le fait que la bithérapie ne protége pas de la survenue
d’événements ischémiques chez les patients en FA. Plus le risque hémorragique
augmente et plus la bithérapie est utilisée. Il en va de méme pour le risque
thromboembolique. La bithérapie est probablement prescrite pour les patients ayant
plus de comorbidités.
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Nous avons comparé nos données a celles de la littérature. Notamment, a une étude

réalisée aux urgences de Bruxelles en 2015 incluant 142 patients aux antécédents

de FA agés de plus de 75 ans (10).

Tableau 9: Comparaison de notre étude a une étude menée aux

urgences de Bruxelles qui a étudié des patients de plus de 75ans.

Etude du CHRU de Lille, Etude de Bruxelles, 2014
2016. N=196 N=142
Pas de traitement 9 (4,6%) 33 (23%)
AAP seul 28 (14,3%) 23 (16%)
AVK 95 (48,4%) 37 (26%)
Anticoagulant
| AOD 126 (64,3%) 29 (14,8%) 45 (32%) 0 (0%)
seu
HBPM 2 (1%) 8 (6%)
Bithérapie 33 (16,8%) 41 (29%)
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Nous avons ensuite comparé nos données a celle de 2 études réalisées dans

des services d’'urgence d’Espagne (7), dans des services d’'urgence aux Etats Unis

(9) sur une population de tout age.

Tableau 10 : Comparaison de notre étude a deux étud

services d’'urgence dans une population de tout age.

es menées dans des

Etude CHRU Lille,

Etude HERMES-AF,

Etude de Scott et

2016. N=196 2015. al, 2002.
(275 ans) N=2449 N= 556
(64,1%=275 ans) (56% 275 ans)
Pas de traitement 9 (4,6%) 167 (6,8%) 152 (27%)

AAP seul

28 (14,3%)

536 (21,90%)

155 (28%)

Anticoagulant seul

126 (64,3%)

1621 (66,2%)

221 (40%)

Bithérapie

33 (16,8%)

125 (5,10%)

28 (5%)

En comparant ces trois études, on observe une augmentation du taux de
patients sous anticoagulants depuis 2002. Par ailleurs le taux de patients sous
bithérapie est plus important dans notre étude et celle réalisée a Bruxelles étudiant
spécifiguement des patients de plus de 75 ans. Augmentation probablement due au
fait que les patients agés ont plus de comorbidités influencant l'instauration d’'une
bithérapie. L'augmentation de la bithérapie peut étre expliguée de deux manieres.
D’une part les patients agés ont plus de comorbidités et d’autre part, nous avons

probablement un effet « centre universitaire » avec des expertises de surspécialités.
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5. Comparaison entre deux groupes: anticoagulation versus pas
d’anticoagulation. Facteurs influencant la  prescrip tion  d'une

anticoagulation.

Le caractére permanent de la FA était associé a la prescription d'une
anticoagulation. Des données similaires sont retrouvées dans de nombreuses
études. Cependant on sait que la FA paroxystique présente le méme risque d’AVC
gue la FA persistante ou permanente et que celui-ci augmente avec I'age quel que
soit le type de FA. (71)

Le risque de chute était significativement associé a la non prescription d’'une
anticoagulation. Ce qui suggere que les praticiens redoutent les conséquences
hémorragiques de la chute chez le sujet agé anticoagulé. Une chute ne doit pas
conduire a l'arrét ou a la non prescription d’AVK. En revanche, une prise en charge
préventive des patients chuteurs et I'évaluation des facteurs de risque de chutes
limite le risque de récidive. (40,72) Une méta-analyse d'études randomisées
concernant la prévention des chutes chez des patients de plus de 60 ans montre
gu’une intervention multifactorielle réduit la fréquence des rechutes de 30 a 40 %
(73).

Les patients ayant un score HAS-BLED plus élevé étaient significativement
moins anticoagulés (score médian a 2,04 (risque intermédiaire) chez les patients non
anticoagulés). Les recommandations soulignent I'importance de corriger les facteurs
de risque hémorragique sans sursoir a une anticoagulation. On pourrait se demander
si le score HAS-BLED est utilisé en pratique ou si l'évaluation du risque
hémorragique est réalisée de maniére subjective. L'étude de Doucet et al suggere
une surestimation de ce risque. En effet, elle montre une différence significative
(p<0,0001) d’'appréciation du risque s'il est évalué a partir de score (17 % des
patients évalués a haut risque) ou de maniere subjective (38 % des patients évalués
a haut risque) (74).

Il existait une association non significative entre I'age, le risque de troubles
cognitifs, de dépendance, la dépression, [linsuffisance rénale, I'absence
d’antécédents d’AVC et I'absence d’anticoagulation. Ceci peut étre expliqué par le
manque de puissance de notre étude et par les difficultés rencontrées lors du recueil

des données concernant les troubles cognitifs et la dépression.

-52-



Loignon Janyce

6. Application des recommandations

Dans notre étude, les recommandations n’étaient pas appliquées pour 29,3%
des patients. Ces patients étaient soit sous bithérapie, soit ils avaient une posologie
inadaptée de leur traitement anticoagulant, soit ils étaient sous AAP sans motif autre
gue la FA. Comme dit précédemment, la bithérapie n’est plus recommandée
augmentant le risque hémorragique sans diminuer le risque thromboembolique chez
le patient en FA. Ceci reste tout de méme pondéré par le fait que certain patient
bénéficie d’avis surspécialisé.

On peut souligner une anticoagulation de mauvaise qualité notamment chez
les patients sous AVK. L'INR est en dehors de la zone thérapeutique pour 54%
d’entre eux. 6,25% des patients sous AOD ont une posologie inadaptée. Au total,
43,3% des patients sous anticoagulant ont une posologie inadaptée de leur
traitement. Il est difficile d’équilibrer un traitement par AVK, en particulier chez le
sujet agé Plusieurs études ont montré que le TTR (temps avec un INR correct entre
2 et 3) n’était obtenu que dans 50 a 60 % des cas. Ceci revient a dire qu’environ une
fois sur 2, le traitement est soit non efficace (INR < 2), soit trop efficace (INR > 3) et
expose alors a des risques d'accident ischémique ou hémorragique. Plusieurs
facteurs sont a l'origine de cette déstabilisation de I'équilibre de 'INR chez le sujet
agé : les coprescriptions fréquentes de médicaments, I'existence d’'une insuffisance
rénale, d'une insuffisance hépatique, d’'un régime alimentaire plus ou moins riche en
vitamine K ou d’'une dénutrition (75). L’étude PUGG menée par la Société francaise
de gériatrie et gérontologie, chez 2500 sujets vivant en Etablissement
d’hébergement pour la personne agée dépendante (EHPAD), retrouve un TTR
seulement de 55 % chez des sujets agés en moyenne de 88 ans. (76) Les AOD, ont
lavantage de ne nécessiter aucune surveillance biologique de la qualité de
I'anticoagulation. Encore faut-il qu’ils soient bien utilisés. En effet, la posologie des
AOD doit étre choisie en fonction de criteres définis dont le poids et la fonction
rénale. Ce qui suggere que ces posologies doivent étre adaptées au gré des
variations de ces parametres. 6,25% des patients de notre étude avaient une
posologie inférieure a celle recommandée, soit par peur du risque hémorragique (la
prescription a faible dose peut étre rassurante), soit par meéconnaissance des

recommandations.
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39% des patients ont été classés dans les recommandations pondérées. |l
s’agit des patients a haut risque hémorragique, a risque de chute ou qui présentent
des troubles cognitifs ou un risque de dépression sans aide a la prise des traitements
posant des problémes d'observance. Finalement, les patients pour qui la décision
d’'une anticoagulation est difficile sont nombreux. En théorie ces facteurs ne doivent
pas faire surseoir a une anticoagulation mais chacun des éléments doit étre maitrisé
au mieux. Il est parfois difficile de prendre la décision d’initier une anticoagulation
dans cette population fragile et polypathologique qui présente trés souvent des
facteurs de risque hémorragique, et d’évaluer le rapport bénéfice-risque d’une
anticoagulation chez ces patients. C’est pour cette population, qui représente tout de
méme la moitié de l'effectif, que cette décision nécessite parfois d’avoir recours a
une évaluation pluridisciplinaire avec des spécialistes de la thrombose et des
gériatres.

Le service des urgences est un endroit privilégié pour évaluer si les patients
bénéficient d’'un traitement en adéquation avec les recommandations. Une étude
réalisée aux Etats Unis a montré que chez les patients a haut risque
thromboembolique qui n’avaient pas danticoagulation correcte avant leur
consultation aux urgences, plus de la moitié n'avait pas d’anticoagulation initié aux
urgences. Cela montre que de nombreux patients arrivent aux urgences avec une
anticoagulation inappropriée et que cette erreur n'est pas corrigée. Pour les
médecins d'urgence, discuter de ces problemes chez les patients complexes est
difficile (37). Tout cela suggére que la mise en place d’'une filiere de soins adaptés

permettrait une prise en charge optimale de ces patients.
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CONCLUSION

Dans notre étude les patients de plus de 75 ans aux antécédents de FA
étaient certes traités de maniére sous optimale dans 18,9% des cas mais dans des
proportions moindres que dans les précédentes études sur le sujet. Il y a donc une
diffusion et une application plus large des recommandations avec une utilisation
progressive des AOD au profit des AVK. Les complications hémorragiques restent
plus fréquentes que les complications ischémiques comme motif d’entrée aux
urgences. La peur des complications hémorragiques notamment chez les sujets
fragiles expliquent que pour une part non négligeable des patients I'application des
recommandations ait été considérée comme pondérée. Mais de maniére rassurante
dans ce sous-groupe, 70,2% des patients étaient néanmoins anticoagulés. Les
nouvelles recommandations ne parlent pas de contre-indication a I'anticoagulation
mais souligne la nécessité de bien contréler les facteurs de risque de saignement. Le
passage aux urgences est probablement un moment privilégié pour se poser la
question de I'adéquation du traitement en particulier chez les patients retournant a
leur domicile. Une optimisation de leur prise en charge doit étre discutée de maniére

collégiale entre urgentistes, cardiologues et gériatres.
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ANNEXES
Annexe 1 : Evaluation gériatrique en cas de FAdus  ujet agé
Dimension Evaluation bréve Evaluation plus Interprétation
(screening) complete
Fonctions -Test MIS (score 0-8) -MMSE (score 0-30) | Troubles cognitifs si :
cognitives -Test des 5 mots (score | -Tests -MIS immédiat et/ou
0-10) neuropsychologiques | difféeré < 6
-Test de I'horloge -ou5mots<9
-Test Codex -ou horloge anormale
- ou Codex anormal
-ou MMSE <27 (ou<24
si bas niveau
socioculturel)
Dépendance -IADL 4 items (score O- | -IADL (score 0-14) Dépendance possible si :
4) -IADL 4 items < 4
-IADL < 14
-ADL (score0-6)
Dépendance sévere si
ADL <6
Symptdmes Mini GDS (score 0-4) GDS (score 0-30) Possible dépression si :
dépressifs -Mini GDS 21

Probable dépression si :
-GDS = 15

Etat nutritionnel

Variation du poids

MNA (score 0-30)
Albuminémie

Dénutrition si :

-Perte de poids > 5 % en
1 mois ou > 10 % en 6
MOIS ou Si

-MNA <17 ou
-albuminémie < 35 g/L

Risque de chute

Station unipodale

Timed up and go test
(TUG)

Risque élevé de chute si
station unipodale < 5 sec
et/ou TUG > 20 sec

Contexte de vie

Entretien avec le patient
et son entourage

Isolement social, sécurité
du traitement et
organisation du suivi
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Annexe 2 : Questionnaire.

ETUDE CEUR et CERVEAU :

Evaluation du traitement antithrombotique chez les patients

de plus de 75 ans aux antécédents de fibrillation auriculaire
consultant aux urgences du CHRU de Lille
Etiquette patient

MOTIF: ..o Hémorragie D Embolie D

Concernant la FA :

» FA connue : Permanente D Paroxystique D

» Compliquée d’événement thromboembolique antérieur : NON D Ooul D a
préciser :

Informations concernant le patient :

> Mode de vie : Domicile D Institutionnalisation D
» Consommation d’alcool : oui D, non D, Préciser le nombre de verres par jour :

» Administration du traitement par : Le patient D , Une tiers personne D , Préciser

Evaluation gériatrique :

» Troubles cognitifs : 5 mots de Dubois (ci-joint) : /10

» Evaluation de ’lhumeur : Mini-Geriatric Depression Scale (ci-joint): /4
» Autonomie : score IADL (ci-joint) score : /4
» Risque de chute:
0 22 chutes dans I'année qui précede la consultation : ouiD, non D
» Etat nutritionnel :

0 Poids:
0 Notion de perte de poids récente : oui D nonD
0 Perte de poids 25% en 1 mois ou 210% en 6 mois : oui D nonD ne sait pasD

Concernant le traitement antithrombotigue

» Antécédents hémorragiques (UGD, HSD, ORL...) : oui D nonD préciser :

» Contre-indication a un traitement anti thrombotique : oui O nonl:l préciser :

Suivi du Patient :

Médecin traitant J  Cardiologue [ Gériatre[d  Neurologue [J
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Les 5 mots de Dubois : /10

* Donner cette liste au patient qui peut la lire pour la mémoriser.
* Etape de rappel immédiat : rappel libre + rappel indicé : /5

* Epreuve interférente de 5 minutes

e Etape de rappel différé : rappel libre +rappel indicé : /5

Items Indice
Mimosa Fleur
Abricot Fruit
Eléphant Animal
Chemisette Vétement
Accordéon Instrument
de musique

Mini GDS : /4 (Si score =0 absence de dépression)

* Vous sentez vous souvent découragé et triste: ouil nonO

* Avez-vous le sentiment que votre vie est vide : ouil nonO

e Etes-vous heureux (se) la plupart du temps : oui 0 non 1

e Avez-vous l'impression que votre situation est désespérée :ouil nonO

Score IADL : /4 (dépendance possible si score <4)

Attribuer O si dépendance pour 'activité et 1 si autonome
* Aptitude a utiliser le téléphone :
Se sert normalement du téléphone (téléphone de sa propre initiative et compose
seul les numéros).
* Moyens de transports :
Utilise les transports publics de fagon indépendante ou conduit sa propre voiture.
* Responsabilité a I'’égard de son traitement :
S’occupe personnellement de la prise de ses médicaments (dose et rythme corrects)
e Aptitude a gérer son budget :
Gere son budget de maniére autonome (cheque, loyer, facture, opération de
banque)
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Résumé :

Contexte : La fibrillation auriculaire est le trouble du rythme cardiaque le plus
fréquent et un facteur de risque indépendant d’'accident vasculaire cérébral,
d’insuffisance cardiaque et de mortalité. Dans notre population agée croissante, il est
parfois difficile d’évaluer le rapport bénéfice-risque d’'une anticoagulation ce qui peut
amener a une sous-utilisation des anticoagulants. Nous avons voulu étudier les
caractéristiques et le traitement antithrombotique des patients de plus de 75 ans aux
antécédents de fibrillation auriculaire et évaluer I'application des recommandations.

Méthode : Etude prospective, descriptive, réalisée aux urgences du CHRU de Lille
du 1*" novembre au 30 novembre 2016.

Résultats : 196 patients ont été inclus. La prévalence de la fibrillation auriculaire
dans la population agée était de 24,2%. Le taux d'anticoagulation total était de 81,1%.
4,6% des patients n'avaient pas de traitement antithrombotique, 14,3% étaient sous
antiagrégant plaquettaire seul, 64,3% étaient sous anticoagulant seul et 16,8% sous
bithérapie. Les anticoagulants oraux directs représentaient 20,1% des anticoagulants
prescrits. 12,2% des patients ont consulté pour un motif hémorragique, 4,6% pour un
motif ischémique et 83,7% pour un autre motif. Le caractere paroxystique de la
fibrillation auriculaire (p=0.002), le risque de chute (p=0.016), de dénutrition (p=0.034)
et d’hémorragie (<10°) étaient significativement associés a I'absence d’anticoagulation.
Les recommandations étaient appliquées pour 31,9% des patients, pondérées pour
38,7% et non appliquées pour 29,3% d’entre eux.

Discussion : L'introduction d’une anticoagulation dans la fibrillation auriculaire n’est
pas toujours aisée dans cette population fragile et polypathologique. Le taux de
patients traités est en progression mais reste insuffisant. Les anticoagulants oraux
directs semblent étre d'usage courant. La prescription d’anticoagulant chez le sujet age
est pondérée notamment par le risque de chute et d’hémorragie. Ces facteurs doivent
étre corrigés et ne doivent pas étre un frein a I'anticoagulation. Dans cette population,
le recours a une filiere de soins spécialisée pourrait étre bénéfique.
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