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Prise en charge des hémorragies
chez les patients qui prennent
un traitement anticoagulant oral

Ce document est un chemin de décision par un consensus d’experts (Expert consensus decision
pathway) de I’American College of Cardiology qui a été publié en 2020 [1]. La version précédente

datait de 2017.

F. DELAHAYE
Service de Cardiologie,
Hépital Louis Pradel, BRON.

Assomptions cliniques
générales

Le chemin envisage les hémorragies
aigués chez les patients traités par un
antivitamine K (AVK) ou un anticoagu-
lant oral direct (AOD).

En cas d’hémorragie avec altération
hémodynamique, les mesures habi-
tuelles de réanimation doivent toujours
étre mises en ceuvre rapidement.

Toutes les indications d’anticoagulation
ont été envisagées, dont la fibrillation
atriale (FA), le traitement et la préven-
tion de la maladie thromboembolique
veineuse, les protheses valvulaires car-
diaques, les antécédents thromboem-
boliques, les thrombus intracardiaques
et les dispositifs d’assistance cardiaque
mécanique.

Les recommandations sur la reprise et
sur l’arrét de ’anticoagulation orale
(ACO) seréferent aux AVK et aux AOD.

B Définitions

Les hémorragies majeures sont les
hémorragies associées a une altération
hémodynamique, survenant dans unsite

critique (par exemple intracranien) ou
associées a une diminution du taux d’hé-
moglobine = 20 g/L (lorsque la valeur de
base est connue) ou nécessitant la trans-
fusion d’au moins 2 unités de concentrés
de globules rouges.

Les hémorragies non majeures sont toutes
les autres hémorragies. Certaines hémor-
ragies non majeures peuvent nécessiter
une intervention ou une hospitalisation.

Les agents de renversement (reversal)
incluent les complexes prothrombiques,
le plasma, la vitamine K et les agents de
renversement spécifiques des AOD (par
exemplel’idarucizumab pour le dabiga-
tran, ’andexanet alfa pour I’apixaban ou
le rivaroxaban).

B Couleurs

La signification des couleurs dans les
algorithmes est la suivante:

—rose: considérations sur les hémorra-
gies majeures;

—jaune: considérations surles hémorra-
gies non majeures;

—bleu: considérations sur les agents de
renversement/agents hémostatiques;
—violet: considérations sur le moment
delareprise de I’anticoagulation.
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Figures et tableaux résumant
le chemin de décision

La figure 1 fournit une vue d’ensemble
de ce qui est envisagé dans le chemin de
décision. Le tableau I détaille les hémor-
ragies dans un site critique.

Les mesures biologiques des AOD
lorsque des dosages spécialisés sont
ou ne sont pas disponibles sont présen-
tées dans les tableaux II et III, 1a durée
recommandée d’arrét des AOD selon le
risque hémorragique de la procédure et
I’estimation de la clairance de la créati-
nine dans le tableau IV, les agents de
renversement disponibles et les sugges-

tions d’utilisation dans le tableau V,
et les indications d’anticoagulation
avec risque thrombotique élevé dans le
tableau VI.

L’évaluation de la sévérité de ’hémorra-
gie etla prise en charge des hémorragies
majeures et non majeures sont résumées
dans la figure 2.

La figure 3 fournit un guide pour admi-
nistrer des agents de renversement. Les
figures 4, 5 et 6 présentent les éléments
a considérer pour la reprise ou la retar-
dation de lareprise de I’anticoagulation
et le tableau VII les composantes de la
discussion entre le clinicien et le patient.
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Evaluer et identifier
la sévérité de l'anticoagulation

émorragie
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Déterminer si et quand reprendre l'anticoagulation
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L'hémorragie est considérée
comme majeure
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L'hémorragie est-elle dans un site critique
ou menace-t-elle la vie ?
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« Arréter 'ACO

« Commencer les
mesures appropriées
pour contrdler
I'hémorragie

11
Les mesures ci-dessus
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pour contréler
I'hémorragie
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Suggérer l'arrét
de l'anticoagulation

Suggérer de repousser
la reprise de 'anticoagulation
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L'hémorragie est considérée
comme non majeure

<

L'hémorragie requiert-elle une hospitalisation,
une intervention chirurgicale/invasive
@ ou une transfusion ? @
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« Continuer 'ACO
« Commencer les
mesures appropriées
pour contrdler
I'hémorragie

« Arréter 'ACO

« Commencer les
mesures appropriées
pour contrdler
I'hémorragie

@ ®
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Suggérer de reprendre
l'anticoagulation

* Les agents de renversement incluent les complexes prothrombiques, le plasma, la vitamine K et les agents de renversement spécifiques
des AOD (par exemple l'idarucizumab pour le dabigatran, 'andexanet alfa pour l'apixaban ou le rivaroxaban).

Fig. 1: Résumé.
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Au moins un des éléments suivants est-il présent ?

» Hémorragie dans un site critique (tableau I)

« Instabilité hémodynamique

« Hémorragie cliniquement patente avec baisse de 'hémoglobine > 20 g/L
ou transfusion d’au moins 2 unités de concentrés de globules rouges

= (i)

Vs

L'hémorragie est considérée comme majeure

"

L'hémorragie est-elle dans un site critique

ou menace-t-elle la vie ?

* Arréter 'ACO

« Si le patient prend un AVK,
donner 5-10 mg de
vitamine K [V

« Faire un traitement local/
une compression manuelle

* Fournir les soins de soutien
(transfusion...)

e S'ily en a un, arréter le
traitement antiplaquettaire

« Evaluer et prendre en charge
les comorbidités qui peuvent
contribuer a 'hémorragie
(par exemple thrombo-
cytopénie, urémie, maladie
hépatique)

« Envisager une prise en
charge chirurgicale/invasive
du site de 'hémorragie

<

Eventuellement
administrer un agent
de renversement* (fig. 3)

@

=
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« Arréter 'ACO

« Si le patient prend un AVK,
donner 5-10 mg de
vitamine K [V

« Faire un traitement local/
une compression manuelle

* Fournir les soins de soutien
(transfusion...)

e S'ily en a un, arréter le
traitement antiplaquettaire

« Evaluer et prendre en charge
les comorbidités qui peuvent
contribuer a 'hémorragie
(par exemple thrombo-
cytopénie, urémie, maladie
hépatique)

« Envisager une prise en
charge chirurgicale/invasive
du site de 'hémorragie

<

Les mesures ci-dessus
ont-elles permis
de controler
I'hémorragie ?

o)
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L'hémorragie est considérée comme non majeure

"V

L'hémorragie requiert-elle une hospitalisation,
une intervention chirurgicale/invasive ou une transfusion ?

® i
N <

« Arréter 'ACO « Envisager la poursuite de

« Si le patient prend un AVK, 'ACO (sous réserve qu'ily a
envisager de donner 2-5 mg une indication appropriée)
de vitamine K per os ou IV « Faire un traitement local/

« Si le patient ne prend pas ne compression manuelle
d’AVK, ne pas administrer « Si le patient a un traitement
d'agent de renversement antiplaquettaire concomitant,

« Faire un traitement local/ évaluer les risques et les
une compression manuelle bénéfices de l'arrét

« Fournir les soins de soutien « Evaluer et prendre en charge
(transfusion...) les comorbidités qui peuvent

« S'ily en a un, arréter le contribuer a 'hémorragie
traitement antiplaquettaire (par exemple thrombo-

« Evaluer et prendre en charge cytopénie, urémie, maladie
les comorbidités qui peuvent hépatique)
contribuer a 'hémorragie « Vérifier si le dosage de 'ACO
(par exemple thrombo- est approprié
cytopénie, urémie, maladie
hépatique)

« Envisager une prise en
charge chirurgicale/invasive
du site de 'hémorragie

* Les agents de renversement incluent les complexes prothrombiques, le plasma, la vitamine K et les agents de renversement spécifiques des AOD
(par exemple l'idarucizumab pour le dabigatran, 'andexanet alfa pour l'apixaban ou le rivaroxaban).

Fig. 2: Evaluation de la sévérité de 'hémorragie et prise en charge des hémorragies majeures et non majeures.




Type d’hémorragie

Symptomes et signes initiaux
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Conséquences potentielles

Hémorragie intracranienne: inclut les
hémorragies intraparenchymateuses, sous-
durales, épidurales et sous-arachnoidiennes

o Céphalée inhabituellement intense, vomissements,
perte de connaissance, modification de la vision,
torpeur, faiblesse, aphasie, ataxie, vertiges,
convulsions

de 'hémorragie

e Stupeur ou coma
o Déficit neurologique permanent
o Déces

Autre hémorragie du systéme nerveux
central: inclut les hémorragies intraoculaires,
spinales intra- et extra-axiales

o Intraoculaire: douleur monoculaire, modification de
la vision, cécité

o Spinal: douleurs dorsales, faiblesse ou
engourdissement bilatéral des extrémités,
dysfonction intestinale ou vésicale, insuffisance
respiratoire

o Intraoculaire: perte définitive de
la vue

o Spinal: invalidité permanente,
paraplégie, tétraplégie, déces

Tamponnade péricardique

o Dyspnée, tachypnée

e Hypotension, turgescence jugulaire

e Tachycardie, assourdissement des bruits du cceur,
frottement

o Choc cardiogénique
o Déces

Hémorragie dans les voies aériennes: inclut
'épistaxis postérieure

o Voies aériennes: hémoptysie, dyspnée, hypoxie
o Epistaxis postérieure: épistaxis profuse,
hémoptysie, hypoxie, dyspnée

o Insuffisance respiratoire
hypoxémique
o Déces

Hémothorax, hémorragie intra-abdominale,
hématome rétropéritonéal

o Hémothorax: tachypnée, tachycardie, hypotension

o Hémorragie intra-abdominale (non gastro-
intestinale): douleurs abdominales, distension,
hypotension, tachycardie

o Hématome rétropéritonéal: douleurs dans le dos/le
flanc/la hanche, tachycardie, hypotension

o Hémothorax: insuffisance
respiratoire

o Hématome rétropéritonéal:
neuropathie fémorale

o Tous: choc hypovolémique, déces

Hémorragie des membres: inclut les
hémorragies intramusculaires et intra-
articulaires

o Intramusculaire: douleurs, gonflement, paleur,
paresthésies, fatigue, diminution des pouls

e Intra-articulaire: douleurs articulaires, gonflement,
diminution de 'amplitude de mouvement

e Intramusculaire: syndrome des
loges, paralysie, perte du membre

o Intra-articulaire: dommage
articulaire irréversible

Tableau I: Hémorragies dans les sites critiques.

Médicament Test suggéré

Dabigatran

o Temps de thrombine diluée
o Temps de coagulation de l'écarine
o Dosage chromogénique de l'écarine

o Chromatographie liquide — spectrométrie de masse

Apixaban, bétrixaban, édoxaban, rivaroxaban

o Anti-facteur Xa

e Chromatographie liquide - spectrométrie de masse

Tableau II: Dosage quantitatif des anticoagulants oraux directs.
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Objectifs cliniques

Exclure des taux médicamenteux cliniquement pertinents Déterminer si des taux médicamenteux thérapeutiques ou
suprathérapeutiques sont présents

Test suggéré Interprétation

Médicament Test suggéré Interprétation

Dabigatran TT Un TT normal exclut un taux TCA Un TCA allongé suggére que
cliniquement pertinent le taux est thérapeutique ou
TCA suprathérapeutique
Un TT allongé ne discrimine
pas entre des taux cliniquement Un TCA normal peut ne pas
pertinents et des taux non exclure un taux thérapeutique,
significatifs en particulier si un réactif

relativement insensible est utilisé
Un TCA normal habituellement exclut
des taux cliniquement pertinents si
un réactif sensible est utilisé

Apixaban Anti-facteur Xa HNF | Un TT et un TCA normaux n'excluent | Temps de Un temps de prothrombine
ou HBPM pas des taux cliniquement pertinents | prothrombine augmenté suggeére que le
taux est thérapeutique ou
Un anti-facteur Xa HNF ou HBPM < la suprathérapeutique
limite basse de quantification exclut
probablement des taux cliniquement Un temps de prothrombine
pertinents normal peut ne pas exclure

un taux thérapeutique ou
suprathérapeutique, en particulier
si un réactif relativement
insensible est utilisé

Bétrixaban, Anti-facteur Xa HNF | Un TT et un TCA normaux n'excluent | Temps de Un temps de prothrombine
édoxaban, ou HBPM pas des taux cliniquement pertinents | prothrombine augmenté suggére que le
rivaroxaban taux est thérapeutique ou

Un anti-facteur Xa HNF ou HBPM < la suprathérapeutique

limite basse de quantification exclut

probablement des taux cliniquement Un temps de prothrombine normal

pertinents peut ne pas exclure un taux

thérapeutique, en particulier si un
réactif relativement insensible est
utilisé

Tableau IlI: Suggestions de mesures biologiques des anticoagulants oraux directs lorsque des dosages quantitatifs ne sont pas disponibles. Le terme “cliniquement
pertinent” se réfere aux taux d’AOD qui peuvent contribuer a une hémorragie ou a un risque hémorragique chirurgical. Le taux minimal d’AOD qui peut contribuer a une
hémorragie ou a un risque hémorragique chirurgical n’est pas connu. L'International Society on Thrombosis and Hemostasis recommande d’envisager un renverse-
ment des anticoagulants chez les patients qui ont une hémorragie sévére et un taux d’AOD > 50 ng/mL, et chez les patients qui doivent avoir une procédure invasive a
risque hémorragique élevé et qui ont un taux d’AOD > 30 ng/mL. HBPM: héparine de bas poids moléculaire; HNF: héparine non fractionnée; TCA: temps de céphaline
activée; TT: temps de thrombine.
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' Lorsque l'on utilise du complexe prothrombique pour antagoniser un AVK, de la vitamine K doit toujours é&tre administrée (dose : fig. 2).

2 Si 'hémorragie persiste aprés le renversement et qu'il y a des preuves biologiques d’une persistance de l'effet du dabigatran ou s'ily a
des inquiétudes sur la persistance d'un effet anticoagulant avant une 2¢ procédure invasive, une 2e dose d’'idarucizumab peut étre
raisonnable.

3 Voir la fiche de prescription pour le nombre maximal d'unités.

“ Chez les patients qui prennent < 5 mg d’apixaban ou < 10 mg de rivaroxaban, administrer de l'andexanet alfa a faible dose : bolus IV initial de
400 mg a une vitesse de 30 mg/min, puis perfusion IV de 4 mg/min pendant, au maximum, 120 min.

® Chez les patients qui prennent > 5 mg d’apixaban ou > 10 mg de rivaroxaban, administrer de l'andexanet alfa a forte dose : bolus IV initial
de 800 mg a une vitesse de 30 mg/min, puis perfusion IV de 8 mg/min pendant, au maximum, 120 min.

Fig. 3: Guide pour administrer des agents de renversement. Les agents de renversement incluent les complexes prothrombiques, le plasma, la vitamine K et les
agents de renversement spécifiques des AOD (par exemple l'idarucizumab pour le dabigatran, l'andexanet alfa pour l'apixaban ou le rivaroxaban). INR: international
normalized ratio.
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DELEICED] Apixaban, bétrixaban, édoxaban ou rivaroxaban
Clairance de la 280 | 50-79 | 30-49 | 15-29 <15 > 30 15-29 <15
créatinine, mL/min
Apixaban, Apixaban: 17 (en
édoxaban ou ) . dehors des dialyses)
- - . Apixaban: 17 .
Demi-vies estimées, 30 (en dehors rivaroxaban: . ) Edoxaban: 10-17 (en
13 15 18 27 . Edoxaban: 17 ;
h des dialyses) 6-15 Rivaroxaban: 9 dehors des dialyses)
Bétrixaban: ’ Rivaroxaban: 13 (en
19-27 dehors des dialyses)
Risque hémorragique de la procédure
Pas de données.
Envisager Pas de données.
la mesure Envisager la mesure
Faible >24h | 236h | 248h | »72n | dutempsde >24h >36h du taux d'anti-
thrombine Xa spécifique du
diluée et/ou la médicament et/ou la
suspension suspension = 48 h
296 h
Pas de données.
Incertain, E\n:22?1$2 Pas de données. Envisager la mesure du
intermédiaire ou =48 h >272h 296h | 2120h > 48 h taux d'anti-Xa spécifique du médicament
P du temps de X
élevé . et/ou la suspension 272 h
thrombine
diluée

Tableau IV: Durée recommandée d’'arrét des anticoagulants oraux directs selon le risque hémorragique de la procédure et l'estimation de la clairance de la créatinine.

ACO Stratégie de renversement suggérée

AVK o Complexe prothrombique a 4 facteurs
o Si le complexe prothrombique a 4 facteurs n’est pas disponible, plasma

Inhibiteur du facteur lla (dabigatran) o ldarucizumab

o Si l'idarucizumab n’est pas disponible, complexe prothrombique ou complexe
prothrombique activé

o Envisager du charbon activé si l'ingestion de I'AOD est récente (dans les 2-4 heures)

Inhibiteur du facteur Xa (apixaban, bétrixaban, o Andexanet alfa

édoxaban, rivaroxaban) o Si l'andexanet alfa n'est pas disponible, complexe prothrombique ou complexe
prothrombique activé

o Envisager du charbon activé si l'ingestion de 'AOD est récente (dans les 2-4 heures)

Tableau V: Stratégie proposée de renversement/d’hémostase pour les anticoagulants oraux directs.
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Au moins une des indications cliniques suivantes est-elle présente ?

« FA non valvulaire avec score CHA,DS,-VASc < 2 chez les hommes et < 3 chez les femmes
« Indication temporaire d’ACO (par exemple prophylaxie postopératoire, ACO aprés
un infarctus du myocarde antérieur sans thrombus ventriculaire gauche, aprés mise
en place d'un dispositif d'occlusion de l'auricule gauche)
« Cardiomyopathie de stress aigué ayant récupéré (par exemple cardiomyopathie de takotsubo)
« Premiere thrombose veineuse profonde provoquée plus de 3 mois auparavant
« Remplacement valvulaire par une bioprothése plus de 3 mois auparavant

. Au moins un des facteurs suivants s’applique-t-il ?
Suggestion

d’arrét de 'ACO « Lhémorragie était dans un site critique (tableau )
« Le patient est a haut risque de nouvelle hémorragie
ou de déces/handicap s'il y a récidive hémorragique
« La source de 'hémorragie n'a pas été identifiée
« Une procédure chirurgicale/invasive est prévue
« Aprés information et discussion, le patient décline
ou ne veut pas reprendre 'ACO (tableau VII)

(or)

Suggestion de repousser Suggestion de reprendre
la reprise de U'ACO (fig. 6) 'ACO (fig. 5)

Fig. 4: Considérations pour reprendre 'anticoagulation.
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Indication Caractéristiques du patient qui peuvent augmenter le risque thrombotique

Prothése valvulaire mécanique, avec ou sans FA o Prothése valvulaire mécanique (mitrale > aortique) + facteurs additionnels de
thrombose: FA, insuffisance cardiaque, antécédent d’AVC/AIT

o Prothése valvulaire a bille ou a disque

o AVC/AIT < 6 mois

FA non valvulaire o Score CHA,DS,-VASc = 4
o AVC ischémique/AIT < 3 mois
o Risque d’AVC = 10 % par an

FA valvulaire (avec sténose mitrale au moins modérée ou
prothése valvulaire mécanique)

Thromboembolie veineuse o Thromboembolie veineuse < 3 mois
o Antécédent de thromboembolie veineuse spontanée ou récidivante
o Cancer actif et antécédent de thromboembolie veineuse associée au cancer

Antécédent de thromboembolie veineuse avec interruption
de l'anticoagulation

Thrombus dans le ventricule gauche e 3 mois apres infarctus du myocarde, si la fonction ventriculaire gauche a
récupéré

Thrombus dans l'oreillette gauche

Assistance ventriculaire gauche

Tableau VI: Indications d’'anticoagulation en cas de risque thrombotique élevé. AIT: accident ischémique transitoire; AVC: accident vasculaire cérébrale; FA: fibrillation atriale.
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Le patient appartient-il a un des groupes suivants ?
* Rien par la bouche
 Attente d'une procédure invasive
* Grossesse
« Risque élevé de nouvelle hémorragie

« En train d’étre remis aux AVK avec un risque thrombotique élevé (tableau VI)

@ O

5U9995ﬁ°'n d'anticoagulation Le patient a-t-il un traitement antiagrégant
parentérale temporaire plaquettaire concomitant ?

ou a long terme

&

« Réévaluer le besoin d'aspirine Lo ettt randHl dlauties

en cas de coronaropathie stable

B S N R médicaments qui interagissent Recommander la consultation
ef_va u’er tt_i eslom :Jtné ou ‘e avec le niveau d’ACO d'un pharmacien et envisager
an |e_|gtrega |c:_n plaquettaire apres (par exemple antirétroviraux, @# soit le remplacement par un autre
une in er\,/en ion c.oronalre antifongiques, antibiotiques, anticoagulant, soit une interaction
percutanée et envisager antiarythmiques) ? médicamenteuse

l'arrét d'un des deux
anti-agrégants plaquettaires

®
&

Suggestion de reprise de l'anticoagulation Y a-t-il eu une nouvelle hémorragie ?

Choisir 'ACO : envisager de remplacer le médicament

si une cause réversible liée a ce médicament Sortie du chemin
a contribué a 'hémorragie (par exemple international
normalized ratio élevé, variation de la fonction rénale)

Fig. 5: Reprise de l'anticoagulation.
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Le patient est-il d’accord
pour la reprise de 'ACO ?

o]

A4

Une procédure
chirurgicale/invasive
urgente est-elle
prévue ?

®

V4

L'hémorragie est-elle
survenue dans un site
critique (tableau I) 7*

&

V4

Le patient est-il
a haut risque de
nouvelle hémorragie ?*

@

AV

Le patient est-il a risque
thrombotique
faible/modéré ?*

o)
<

* Prendre en compte les
préférences et les valeurs
du patient

« Si c'est indiqué, commencer
une anticoagulation
parentérale temporaire par
de U'héparine IV ou la
prophylaxie pharmacologique
d’'une thromboembolie
veineuse jusqu'a ce que le
risque hémorragique diminue

(o

(o

oo

e->

Débuter la discussion
entre le clinicien
et le patient (tableau VII)

Suggérer de repousser
la reprise de 'ACO
jusqu’a ce que la procédure
soit réalisée

Y a-t-il eu suffisamment
de temps de pour envisager
la reprise de 'ACO ?*

o4)

V4

Suggérer de
reprendre I'ACO (fig. 5)

Le patient est a risque
thrombotique élevé :
* Prendre en compte les
préférences et les valeurs
du patient
« Sic’est indiqué, commencer une
anticoagulation parentérale
temporaire par de 'héparine IV
ou la prophylaxie pharmacologique
d'une thromboembolie veineuse
jusqu’a ce que le risque
hémorragique diminue
« Envisager des traitements non
pharmacologiques si le patient y
est candidat

>

« Organiser le suivi selon une date spécifique
de reprise de l'anticoagulation

< Envisager des traitements non
pharmacologiques

()

Y a-t-il
la preuve
d’'une hémorragie ?

2> o>

N

« Retarder 'ACO pendant une
courte période et réévaluer

* Discuter le risque de nouvelle hémorragie et le risque thrombotique avec les spécialistes impliqués dans le soin du patient (par exemple
neurologue, neurochirurgien, gastroentérologue).

Fig. 6: Retardation de la reprise de 'anticoagulation.
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Points de discussion

Moment

o La discussion de la ré-initiation de l'anticoagulation doit étre faite en avance avant la reprise afin de
laisser le temps au patient de formuler ses questions

Risques associés

o Signes cliniques et spécifiques du site de 'hémorragie pour lesquels le patient doit rester vigilant (par
exemple méléna aprés une hémorragie gastro-intestinale)

o Récidive d’événement hémorragique et d’événement thrombotique (évaluation personnalisée du risque
si possible, par exemple par le score CHA,DS,-VASc)

o Discussion des séquelles d'un événement thromboembolique (par exemple mortalité accrue des AVC
ischémiques en cas de FA)

Bénéfices associés

o Bénéfice net de la ré-initiation de l'anticoagulation dans certains types d’hémorragie sous anticoagulant
(par exemple hémorragie gastro-intestinale)

Tableau VII: Composantes de la discussion entre le clinicien et le patient.



