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Dans la fibrillation auriculaire,

le risque embolique est a mettre en balance
avec le risque hémorragique induit par les
traitements prescrits en prévention,

AVK ou aspirine. Toute la difficulté, en
particulier chez le sujet agé, est d’évaluer de
maniere aussi pertinente que possible le rapport
risque/bénéfice, en particulier des AVK.

C’est dans ce but qu’ont été proposés des scores
de risque embolique et des scores de risque
hémorragique, CHADS 2 pour le risque
embolique et HEMORR2HAGES pour le risque
hémorragique. L'objectif de cet article est de
discuter la pertinence clinique et les limites de
ces deux scores en pratique gériatrique.

L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflit d’intérét
concernant les données publiées dans cet article.

Rapport béneéfice/risque des AVK
dans la FA: que penser des scores
CHADS 2 et HEMORR2HAGES?

publique du fait de sa prévalence (> 10 % au-dela de 80 ans) et de la gra-

vité de ses complications, en particulier emboliques, puisque, en
moyenne, le risque d’accidents vasculaires cérébraux (AVC) est multiplié par
5 par rapport a une population en rythme sinusal. Entre 80 et 89 ans, 36 % des
AVC surviennent sur un terrain de FA avec une mortalité de 33 % a 1 mois. Le
risque embolique, multiplié en moyenne par un facteur 5, varie en réalité de
moins de 2 % a plus de 10 % en fonction des facteurs de risques associés [1].

L a fibrillation atriale (FA) non valvulaire est un probleme de Santé

Les études de prévention combinées montrent une réduction du risque relatif
d’AVC de 68 % sous AVK (INR entre 2 et 3) et de 21 % sous aspirine (75 a
325 mg/jour) [2]. Etant donné le risque hémorragique des AVK, il est fonda-
mental de pouvoir apprécier de maniere aussi objective que possible, pour
chaque patient, le rapport risque/bénéfice de cette prescription. C’est dans ce
but qu’ont été proposés des scores de risque embolique et des scores de risque
hémorragique.

SiI’on comprend bien I’intérét conceptuel de tels scores, quelle est en pratique
clinique gériatrique 1’utilit¢ de CHADS 2, score de risque embolique [3] et de
HEMORR2HAGES [4], score de risque hémorragique ?

Il STRATIFICATION DU RISQUE EMBOLIQUE: LE SCORE CHADS 2

A partir de I’ensemble des études de prévention, réalisées entre 1984 et 1992,
cinq facteurs cliniques de risque embolique ont été authentifiés: avancée en
age, diabete, hypertension artérielle, insuffisance cardiaque, antécédent d’AVC
ou d’AIT (tableau I).

Le risque embolique est considéré comme faible lorsque 1’incidence annuelle
d’AVC est inférieure a 2 % par an, élevé lorsqu’elle est supérieure a 4 % par
an, modéré pour une incidence annuelle entre 2 et 4 %. De maniere chronolo-
gique et en fonction des études prises en compte, cinq schémas de stratification
du risque embolique ont été validés [5] (tableau II):



5 facteurs de risques cliniques RR (AVC)

o Age (risque 1 de maniere continue) 1,4/décennie

o HTA 1,6
o Diabete 1,7
o Insuffisance cardiaque

(clinique et/ou FE < 40 %) 1,4
® Antécédents AVC ou AIT 2,5

Tableau I: Facteurs de risque embolique (Arch Int Med, 1994, 154 : 1449-57).

Risque faible | Risque modéré | Risque élevé
(= 2 %/an) (3-4 %/an) (= 4 %/an)
AFI > 65 ans AVC/AIT ou
(1994) HTA ou diabéte
SPAF HTA AVC/AIT ou
(1998) diabete ou IC ou
femme > 75 ans
ACCP 65-75 ans AVC/AIT ou
(2001) ou diabete IC ou>75ans
ou=2FR
modérés
CHADS 2 > 75 ans (1 point) AVC/AIT
(2001) ou HTA (1 point) (2 points)
ou diabéte ou=2FR
(1 point) modérés
ou IC (1 point)
AIT : accident ischémique transitoire ; IC: insuffisance cardiaque;
FR: facteur de risque.

Tableau II: Stratification du risque embolique (Circulation, 2006; 114: 257-
354).

e En 1994, le premier score a été établi a partir d’une analyse
multivariée de 1593 patients en FA constituant le groupe non
traité de cinq études randomisées (AFI — Atrial Fibrillation
Investigators) [1]. Sont considérés a risque élevé les patients
ayant une hypertension artérielle ou un diabete ou un antécé-
dent d’AVC ou d’AlT, a risque modéré les patients de plus de
65 ans sans autres facteurs de risques, et a risque faible les
patients n’ayant aucune de ces caractéristiques.

o En 1998, un deuxieme score a été validé, a partir de 854 par-
ticipants a deux études randomisées traités par aspirine:
SPAF (Stroke Prevention in Atrial Fibrillation). Sont consi-
dérés a risque embolique élevé les femmes de plus de 75 ans
ou les patients diabétiques ou insuffisants cardiaques ou ayant
un antécédent d’AVC ou d’AIT. Sont a risque modéré les
patients hypertendus et a risque faible les patients n’ayant
aucun de ces facteurs.
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e En 2001, une autre stratification a été proposée par le Col-
lege Américain des Pneumologues: ACCP. A partir de ce
score, sont considérés a risque modéré les patients agés de 65
a 75 ans ou diabétiques, a risque élevé les patients de plus de
75 ans ou insuffisants cardiaques ou ayant un antécédent
d’AVC ou d’AIT ou ayant entre 65 et 75 ans et un diabete.

e Le score CHADS 2 [3], publié¢ en 2001, fait la synthese entre
les scores AFI et SPAF. Dans un but de simplification pour une
utilisation quotidienne en pratique, les concepteurs ont assigné
un point a chaque facteur de risque considéré comme modéré
(age > 75 ans, hypertension artérielle, diabete, insuffisance car-
diaque) et deux points a un antécédent d’AVC ou d’AlT, fac-
teur de risque embolique majeur dans toutes les études. Les
auteurs ont comparé la valeur prédictive d’AVC des scores AFI,
SPAF et CHADS 2 dans une cohorte de 1733 patients en FA,
agés de 65 a 95 ans, non traités par AVK a la sortie d’hdpitaux
répartis dans sept Etats américains [6]. Dans cette étude, le
score CHADS 2 était le mieux corrélé a la survenue d’'un AVC:
C=0,82 (CHADS), C =0,76 (AFI), C = 0,74 (SPAF).

o Plus récemment, en 2003, un autre score a été établi a partir
de 868 patients de la cohorte Framingham (score Framin-
gham) [7]. L’originalité de ce score est de graduer le risque
embolique en fonction de 1’age puisque 1’on sait que le risque
relatif d’AVC est de 1,4/décennie: un point est affecté par
tranche de 3 ans, a partir de I’age de 55 ans: O point entre 55
et 59 ans, jusqu’a 10 points au-dela de 93 ans.

Depuis 2001, le score CHADS 2 sert de base a toutes les
recommandations publiées pour la prévention du risque
embolique dans la FA. Ces recommandations, établies par la
Société Américaine de Cardiologie, ont évolué entre 2001 [8]
et 2006 [6], ces dernieres ayant été reprises par la HAS en
mai 2007 (tableau III).

Jusqu’en aoiit 2006, les AVK étaient recommandées chez les
patients classés CHADS 1, ¢’est-a-dire ayant un facteur de risque
modéré: age supérieur a 75 ans ou hypertension artérielle ou dia-
bete ou insuffisance cardiaque. La relecture des études randomi-
sées [6] et non randomisées (étude ATRIA) [9] dont I’analyse
avait abouti aux recommandations de 2001, reprises en 2004, a
montré que I’incidence des AVC chez les patients classés
CHADS 1, sous aspirine, s’établissait entre 1,5 et 2,2 % par an.

Cette incidence étant considérée comme “acceptable”, les
recommandations pour ces patients CHADS 1 sont désormais
les suivantes: aspirine 75 a 325 mg/jour ou AVK (INR 2 a 3)
en fonction du contexte et des préférences des patients.
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2001/2004 2006/2007
[8] (HAS) [6]
CHADS 0 <65 ans Aspirine Aspirine
325 mg/j 75-325 mg/j
65-75 ans Aspirine
325 mg/j
ou AVK
(INR 2-3)
CHADS 1 > 75 ans AVK (INR 2-3) Aspirine
ou HTA 75-325 mg/j
ou diabéte ou AVK INR
ou insuffisance (2-3) en fonction
cardiaque du contexte
ou des préfé-
rences des
patients
CHADS =2 AVC/AIT AVK (INR 2-3) | AVK (INR 2-3)
ouz=2FR
modérés

Tableau Il : Recommandations pour la prévention des accidents emboliques
dans la FA [6-8].

Avec ces nouvelles recommandations, on atteint peut-étre la
limite de validité du score CHADS. En effet, la question sui-
vante n’est pas résolue: tous les patients CHADS 1 ont-ils le
méme risque embolique ? Autrement dit, un patient hyper-
tendu ou diabétique ou insuffisant cardiaque ou agé de plus de
75 ans présente-t-il le méme risque d’AVC ? Par exemple, le
risque est-il le méme chez un patient de 85 ans sans autre fac-
teur de risque et chez un patient de 72 ans hypertendu traité et
équilibré ?

Or les études les plus récentes montrent que le risque absolu
d’AVC associé aux facteurs autres que I’antécédent d’AVC ou
d’AIT (dont on sait qu’il est de 10 % par an) ne peut €tre
estimé précisément avec les données actuelles. Dans le score
CHADS, le facteur age est crédité de 1 point quel que soit
I’age, alors méme que le risque embolique augmente de
maniere continue de 40 % par décennie ! [10].

Il STRATIFICATION DU RISQUE HEMORRAGIQUE:
LE SCORE HEMORR2HAGES

Malgré les recommandations, 1’age reste actuellement le prin-
cipal 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, 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,
65 % au-dela de 90 ans [11].

» Recommandations: CHADS 1: aspirine (75 a 325 mg/j) ou
AVK (INR 2-3) en fonction du contexte et des préférences du
patient, CHADS 2: AVK (INR 2-3).

» Risque absolu d’AVC lié a chacun des facteurs (avancée en
age, diabete, insuffisance cardiaque, hypertension arté-
rielle) non connu. Un patient de 85 ans, donc CHADS 1, a-t-
il le méme risque d’AVC qu’un patient de 72 ans hypertendu
traité, également CHADS 1?

» HEMORR2HAGES: augmentation du risque hémorragique
parallele au chiffre du score, que ce soit sous AVK, sous
aspirine ou sans traitement.

> Avancée en age: principal facteur de non prescription d’AVK
au profit de I'aspirine, par crainte du risque hémorragique.

P Surestimation du bénéfice a attendre de I'aspirine, sous-
estimation du risque hémorragique induit par I'aspirine.

La crainte du risque hémorragique est évidemment le princi-
pal frein a la prescription d’AVK, d’ou I'idée d’essayer d’éta-
blir un score de risque hémorragique utilisable en pratique.

Récemment, en 2006, le score HEMORR2HAGES a été pro-
posé par la méme équipe que celle qui a validé le score
CHADS [4]. Pour établir ce score, les concepteurs ont pris en
compte tous les facteurs de risque hémorragique trouvés dans
la littérature en leur assignant une cotation 1 ou 2 en fonction
de leur importance (tableau IV).

Les auteurs ont ensuite évalué la pertinence de ce score en
étudiant I’incidence des accidents hémorragiques dans une
cohorte de 3932 patients en FA, 1604 traités par AVK,

——— I

Maladies hépatiques ou rénales 1
Alcoolisme 1
Affections malignes 1
Age (> 75 ans) 1
Thrombopénie 1
Risque de transformation hémorragique 2
Hypertension non controlée 1
Anémie 1
Facteur génétique (CYP 2C9) 1
Excessive fall risk or neuro-psychiatric disease 1
AVC 1

Tableau IV : Score de risque hémorragique (Am Heart J, 2006; 151: 713-9).

POINTS FORTS
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Accidents
HEORTZHAGES |t oy | "
H/n
0 4/209 1,9
1 11/508 25
2 20/454 53
3 15/240 8,4
4 9/106 10,4
z5 8/87 12,3

1604 patients

, 67 H/1604 4,9 %/an
sous warfarine

660 patients 30 H/660 5,9 %/an
SOus aspirine

1527 patients 65 H/1 527 5,1 %/an

non traités

Tableau V: Accidents hémorragiques sous AVK en fonction du score
HEMORR2HAGES (Am Heart J, 2006; 156: 713-9).

660 par aspirine, 1527 ne recevant aucun traitement
(tableau V). L’incidence des accidents hémorragiques aug-
mente avec le chiffre du score HEMORR2HAGES et atteint
12,3 % par an chez des patients traités par AVK lorsque le
score est supérieur ou égal a 5. Il est a noter que 1’incidence
totale des accidents hémorragiques est plus élevée dans le
groupe de patients traités par aspirine (5,9 %) que chez les
patients traités par AVK (4,9 %) méme si la différence n’est
pas significative. L’incidence des accidents hémorragiques
estde 5,1 % dans le groupe des 1527 patients ne recevant ni
aspirine ni AVK. Les auteurs soulignent que leur score de
risque hémorragique est valide chez les patients sous AVK
mais également chez les patients sous aspirine ou non traités.

Le score HEMORR2HAGES est donc bien un score de risque
hémorragique, mais non spécifique ni du sujet agé, ni d’un
traitement par AVK. Ce travail a I’intérét de montrer la réalité
bien souvent sous-estimée du risque hémorragique de 1’aspi-
rine. Une étude a objectivé que, chez des patients chuteurs, le
risque d’accident hémorragique est corrélé a la prescription
d’aspirine ou de clopidogrel, mais pas d’AVK [12]. Les résul-
tats d’un autre travail montrent que le bénéfice des AVK reste
supérieur au risque méme chez les patients chuteurs ou a
risque élevé de chutes [13]. Des facteurs de risques hémorra-
giques plus spécifiques au sujet agé n’ont pas été pris en
compte dans le score HEMORR2HAGES : intensité de 'INR,
polymédication, absence d’éducation du patient [14].

Il CONCLUSION

Le score de risque embolique CHADS est actuellement celui
sur lequel sont basées les recommandations en termes de pré-
vention. Les dernieres recommandations (AVK ou aspirine
chez les patients CHADS 1) mettent en lumiere une question
non résolue, celle du “poids” de chaque facteur de risque
d’AVC, en particulier ’avancée en age. En ce qui concerne le
score de risque HEMORR2HAGES, il n’est spécifique ni du
sujet agé, ni d’un traitement par AVK, mais a ’avantage de
bien montrer la réalité du risque hémorragique sous aspirine,
probablement tres sous-estimé, en particulier chez le sujet agé.

Dans I’état actuel des choses, aucun score ne permet de réel-
lement “calculer” le rapport risque/bénéfice des AVK chez le
sujet en FA. Reste aux cliniciens a connaitre les recomman-
dations, a ne pas surestimer le risque hémorragique des AVK,
a ne pas sous-estimer le risque hémorragique de 1’aspirine en
en surestimant le bénéfice en termes de prévention du risque
embolique. [ |
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