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Les accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux sont définis par la survenue de 

saignements chez des patients traités par des antivitamines K (AVK) ou par des anticoagulants 

oraux directs (AOD). 

Ces anticoagulants sont couramment utilisés pour le traitement et la prévention des pa-

thologies thromboemboliques. 

Leur prescription a considérablement augmenté ces dernières années, en raison du vieil-

lissement de la population, de l’augmentation des maladies pro-thrombotiques et de la meil-

leure maniabilité des nouveaux AOD. 

Selon un rapport de l'ANSM (Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des Produits 

de Santé) de 2014, les ventes d'anticoagulants oraux ont doublé entre 2000 et 2012, avec une 

forte augmentation à partir de 2011. En 2013, 3.12 millions de patients avaient été traités avec 

au moins un anticoagulant oral. [1] 

Bien qu’ils soient efficaces pour réduire les risques thromboemboliques, ils comportent 

des effets indésirables, notamment les accidents hémorragiques, qui restent l'une des complica-

tions les plus graves. 

Ces événements sont la première cause d'hospitalisation pour iatrogénie médicamen-

teuse en France et la troisième au Royaume-Uni [2]. En effet, les accidents hémorragiques sont 

fréquents et potentiellement graves, touchant 5 à 7 % des patients traités par AVK chaque année, 

avec un taux de mortalité allant de 0,5 à 1 %. L'incidence est comparable pour les traitements 

par héparine non fractionnée (HNF), mais moins élevée pour les héparines de bas poids molécu-

laire (HBPM). Les anticoagulants oraux directs semblent présenter un risque moindre, avec une 

incidence de saignements majeurs estimée entre 2 et 4 % par an. [3] 
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L’objectif de ce travail est double : 

Principalement : évaluer la prévalence des accidents hémorragiques chez les patients 

traités par les anticoagulants oraux dans le service de cardiologie de l'hôpital militaire Avicenne 

de Marrakech. 

Secondairement : Identifier les facteurs de risque associés à la survenue de ces accidents 

et de proposer des recommandations pour améliorer la gestion et la sécurité d’utilisation des 

anticoagulants oraux. 
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I. Type de l’étude : 

Il s’agit d’une étude rétrospective de nature descriptive et analytique, portant sur 40 

dossiers des patients ayant présenté des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux. 

II. Lieu et durée de l’étude : 

Notre étude a été menée au service de Cardiologie de l’hôpital Militaire Avicenne de 

Marrakech, durant une période de 3 ans (janvier 2021 -janvier 2024). 

III. Objectif de l’étude: 

Notre étude a comme objectif principal de : 

 Déterminer la prévalence des hémorragies survenant chez les patients traités par les 

anticoagulants oraux, hospitalisés dans le service de cardiologie de l’HMA. 

Les objectifs secondaires consistent à : 

 Identifier les facteurs susceptibles de favoriser l'apparition de ces événements 

hémorragiques. 

 Évaluer la gravité des saignements ainsi que la qualité de leur prise en charge au sein du 

service de cardiologie. 

 De réaliser une comparaison entre les patients sous AVK et AOD à la recherche d’une 

différence concernant notamment : le type d’hémorragie, la gravité et la mortalité. 
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IV. Population cible : 

L’étude a concerné les patients hospitalisés au service de Cardiologie de l’hôpital militaire 

Avicenne de Marrakech : 

1. Critères d’inclusion: 

Nous avons inclus dans cette étude : 

 Les patients traités par anticoagulants oraux et admis au service de cardiologie pour des 

accidents hémorragiques. 

2. Critères d’exclusion: 

Ont été exclus de l’étude : 

 Les accidents hémorragiques non liés à la prise d’AVK ou d’AOD. 

 Pour les AVK : INR au-delà de la marge thérapeutique sans manifestation hémorragique. 

 Les patients dont les dossiers d’hospitalisation étaient perdus, incomplets ou 

inexploitables. 

V. Méthodologie: 

L’étude est basée sur la consultation des archives de service de Cardiologie de l’hôpital 

militaire Avicenne de Marrakech. 

L’exploitation des différents dossiers est faite au moyen d’une fiche d’exploitation 

comportant les paramètres suivants: 

 L’âge et le sexe des patients. 

 Les antécédents notables des patients. 

 L’indication du traitement anticoagulant oral. 
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 La posologie journalière. 

 L’ancienneté du traitement. 

 Les traitements associés. 

 Le type de l’accident hémorragique. 

 L’examen physique. 

 Les données de l’ECG ainsi que les données échocardiographiques. 

 Le bilan biologique au moment de l’accident   : NFS-TP-INR ŔTCA - bilan rénal- bilan 

hépatique. 

 La prise en charge diagnostique et thérapeutique. 

 L’évolution des patients. 

Les facteurs de risque prédictifs de saignement évalués étaient ceux rapportés dans la 

littérature. 

Par ailleurs, nous avons évalué l'indication à l'anticoagulation chez les patients ayant une 

fibrillation auriculaire non valvulaire (FANV) à l'aide du score CHA2DS2-VA : 

Tableau I : Les éléments du score CHA2DS2-VA 
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 Un score au-delà de 1, l'indication est fortement recommandée. 

 Un score à 2 et au-delà l'anticoagulation s’impose. 

Nous avons évalué le risque hémorragique chez les patients traités pour une FANV par le 

score  HAS-BLED : 

 

Tableau II : Les éléments du score HAS BLED 

 Un score ≥ 3 indique un « haut risque » nécessitant une certaine prudence et une 

surveillance régulière suite à l'initiation du traitement anticoagulant. 

La classification des hémorragies adoptée était celle de la Haute Autorité de Santé (HAS) 

qui définit l’hémorragie grave sous anticoagulants comme suit : 

 Un état de choc. 

 Une hémorragie non contrôlable par un geste local. 

 Une nécessité de transfusion. 

 Une localisation menaçant le pronostic vital ou fonctionnel. 
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Les moteurs de recherche exploités sont: Pub Med, Google scholar, Science Directe, EM 

consulte. 

Les mots clés sont:  antivitamines K, anticoagulants oraux directs, hémorragie, facteurs 

de risque, gravité, prise en charge, prévention. 

VI. Saisie et analyse des données : 

Nous avons calculé la prévalence des accidents hémorragiques dans le service de 

cardiologie selon la formule suivante : 

 

Ainsi, dans notre étude, la prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants 

oraux durant la période étudiée a été calculée comme suit : 

 

La saisie des données, les calculs statistiques ainsi que les graphiques ont été réalisés à 

l’aide du logiciel Excel 2016 :  

Les variables quantitatives ont été exprimées en moyenne ± écart-type, et en valeurs 

extrêmes. 

Les variables qualitatives ont été converties en effectif et décrites par leur pourcentage de 

la population étudiée. 

Une comparaison entre les caractéristiques des patients des deux groupes AVK versus 

AOD a été réalisée à l’aide des tests de comparaison appropriés , avec analyse bilatérale  : test 

du chi-2 pour les variables qualitatives, le test exact de Fisher dans les cas où l’effectif théorique 

était faible . 
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Quant aux variables quantitatives, un test T de Student a été utilisé. 

Le seuil de significativité choisi était p <0.05 pour l’ensemble des tests statistiques. 

VII. Considérations éthiques : 

Le recueil des données a été effectué avec le respect de l’anonymat des patients et de la 

confidentialité de leurs informations. 

VIII. Limites de l’étude : 

Le nombre de patients (40) reste limité, ce qui ne va pas nous permettre de généraliser 

nos résultats à la population générale. 

Le caractère rétrospectif de notre étude comporte certaines limitations, principalement 

dues au fait que les données dans les dossiers médicaux peuvent être incomplètes ou mal 

enregistrées. Cela peut rendre l’analyse difficile. 
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I. Epidémiologie des accidents hémorragiques sous 

anticoagulants oraux : 

1. La prescription des anticoagulants oraux : 

Au cours de la période étudiée, 520 patients traités par des anticoagulants oraux ont été 

recensés, répartis comme suit : 223 patients ont reçu des AVK (43 %), tandis que 297 patients 

étaient sous AOD, représentant 57 %. 

Par ailleurs, une tendance à l'augmentation progressive du nombre de prescriptions a été 

notée au fil du temps surtout pour les AOD. 

 

Figure nº1 : Evolution de la prescription des anticoagulants oraux au cours de la période de 

l’étude. 

À titre d’illustration, en 2023, environ 189 patients sous anticoagulants oraux pour di-

verses indications ont été répertoriés afin d’évaluer les pratiques de prescription au service de 

cardiologie de l’HMA. 
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1.1. La fréquence de prescription des anticoagulants oraux au cours de l’année 2023 : 

L’utilisation des AOD a largement dépassé celle des AVK au cours de la période étudiée. 

En effet, 112 prescriptions d’AOD ont été recensées, représentant 59 % du total, et répar-

ties entre le rivaroxaban (69 prescriptions) et l’apixaban (43 prescriptions), tandis que le dabiga-

tran n’a pas été prescrit. 

En revanche, 77 prescriptions d’AVK ont été observées, soit 41 %, avec une prédominance 

de l’acénocoumarol, qui était la seule molécule utilisée dans cette étude. 

          

Figure n° 2 : La répartition de prescription des anticoagulants oraux au cours de l’année 2023. 
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1.2. Les indications de prescription des AOD et des AVK au cours de l’année 2023 : 

Les AVK sont principalement prescrits pour prévenir les complications 

thromboemboliques liées aux valvulopathies (43 %), aux remplacements valvulaires (29 %), et à la 

fibrillation atriale (13 %). 

 

Figure n° 3: La répartition des prescriptions d’AVK selon les différentes indications durant 

l’année 2023. 

En revanche, les AOD ont été principalement prescrits pour des pathologies non 

valvulaires, telles que la FANV (52,5 %), ainsi que pour le traitement des événements 

thromboemboliques associés aux MTEV et aux AVCI, représentant 19 % des prescriptions, suivis 

des cardiomyopathies ischémiques (CMI) dans 14 % des cas. 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

15 

 

Figure n° 4 : la répartition de la prescription des AOD en fonction des différentes  indications 

durant l’année 2023 . 

2. La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux : 

2.1. La prévalence globale : 

Sur une période de 3 ans, les accidents hémorragiques liés aux anticoagulants oraux ont 

représenté 2,02 % du total des hospitalisations, tous motifs confondus, dans le service de car-

diologie. 

Cependant, parmi les 520 patients traités par anticoagulants oraux, 40 ont présenté une 

complication hémorragique, ce qui correspond à une prévalence globale de 7,69 %. 

2.2. La prévalence annuelle : 

En 2021, la prévalence était de 10.96 %, suivie d’une diminution en 2022, où elle est des-

cendue à 5.11 %. Cependant, en 2023, une remontée a été observée, avec une prévalence de 

7.40 %. 
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Figure n°5 : La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de 

cardiologie de l’HMA. 

 

3. La répartition des accidents hémorragiques selon le type 

d’anticoagulant oral : 

Parmi les 40 patients hospitalisés, 27 (soit 67 %) ont présenté un accident hémorragique 

sous AVK, tandis que 13 patients (soit 33 %) ont eu un accident hémorragique sous AOD. 

 

Figure n°6 :  La répartition des accidents hémorragiques selon le type d’anticoagulant oral. 
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II. Caractéristiques des patients (n=40) : 

1. L’âge : 

La moyenne d’âge, tous sexes confondus, est de 69,2 ± 10 ans. 

 La moyenne d’âge chez les femmes est de 70,73 ans. 

 La moyenne d’âge chez les hommes est de 68,28 ans. 

Les extrêmes d’âge dans notre série vont de 50 ans à 90 ans. 

Les accidents hémorragiques sont plus marqués chez les patients dont l’âge varie entre 

61 et 72 ans (17 patients), soit un pourcentage de 42.5 %. 

 

Figure n°7: La répartition des hémorragies selon les tranches d’âge. 

2. Le sexe: 

La population étudiée comprenait: 

 15 femmes (37%). 

 25 hommes (63%). 

 Un sexe ratio H/ F de 1.66. 
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Figure n°8: La répartition des accidents hémorragiques en fonction du sexe. 

Une nette prédominance masculine est retrouvée dans notre série (63 % hommes et 37% 

femmes). 

3. L’Origine géographique : 

Tous les patients inclus dans l’étude étaient d’origine marocaine. La majorité d’entre eux 

provenaient de la région Marrakech-Safi (52,5 %), suivie de la région Beni Mellal-Khénifra (25 %) 

et enfin de la région Guelmim-Oued Noun (10 %). 

Tableau III : Répartition géographique des patients : 

Région Nombre de cas Pourcentage % 

Marrakech ŔSafi 21 52. 5 % 

Beni Mellal- Khnifra 10 25 % 

Guelmim-Oued Noun 4 10 % 

Souss-Massa 3 7.5 % 

Draa-Tafilalet 1 2.5 % 

Laayoun-Sakia El hamra 1 2.5 % 
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4. Les antécédents : 

4.1. Les facteurs de risque cardiovasculaires (FCD Cvx) : 

 L’âge et le sexe masculin figurent comme le principal facteur de risque cardiovasculaire. 

 L’HTA est retrouvée en seconde position, chez 18 patients (45 %). 

 9 patients sont diabétiques soit un pourcentage de 22.5 %. 

 11patients ont une dyslipidémie (27.5 %). 

 13 patients sont tabagiques toujours actifs soit un pourcentage de 32.5%. 

 

Figure n°9: Les facteurs de risque cardiovasculaires. 

4.2. Les facteurs prédictifs du risque hémorragique : 

La polymédication figure comme le principal facteur prédictif du risque hémorragique, 

retrouvée chez 34 patients soit un pourcentage de 85%, suivie par les antécédents chirurgicaux 

cardiaques (37,5 %). L'altération des capacités cognitives, est observée chez 11 patients, et oc-

cupe la troisième position avec un pourcentage de 27.5 %. 
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Un antécédent d'accident hémorragique sous anticoagulants a été observé chez 6 pa-

tients, ils étaient tous traités par les AVK. Le nombre d'épisodes hémorragiques antérieurs varie 

entre un et quatre. 

Les autres facteurs ont été regroupés dans le tableau suivant : 

Tableau IV: Les facteurs prédictifs du risque hémorragique chez les patients traités par les 

anticoagulants oraux. 

Les facteurs prédictifs du risque hémorragique Nombre Pourcentage 

                        Polymédication 34 85 % 

Chirurgie :  Cardiaque 

                        Non cardiaque 

15 

8 

37.5 % 

20 % 

Capacités cognitives altérées 11 27.5 % 

                  ATCD d’AVC : AVCI 

         AVCH 

7 

1 

17.5% 

2.5 % 

                           Anémie 9 22.5% 

Accidents hémorragiques antérieurs 6            15% 

           Pathologie tumorale :  LMC 

                                LH digestif 

                                      ADK prostatique 

1 

1 

1 

2 .5% 

2 .5% 

2 .5% 

                            IRC 1 2 .5% 

                            IHC Aucun 0% 

               Maladie systémique Aucun 0% 
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5. Les médicaments associés au moment de l’accident : 

La polymédication a été observée chez 85 % de nos patients : 

 37,5 % (soit 15 patients) prenaient une ou deux classes de médicaments en association 

avec l'anticoagulant oral. 

 20 % (soit 8 patients) étaient sous 3 ou 4 médicaments. 

 27,5 % (soit 11 patients) prenaient 5 médicaments ou plus. 

 Enfin, 15 % (soit 6 patients) ne suivaient aucun traitement en dehors de l'anticoagulant. 

Parmi les 27 patients traités par AVK, 15 patients (55.5 %) prenaient simultanément un 

traitement interagissant avec les AVK: 

 Amiodarone : 1 cas. 

 Anti-inflammatoire non stéroidien:2 cas. 

 Statine: 7cas. 

 Antiagrégant plaquettaire:5 cas. 

Parmi les patients sous AOD, 3 (23 %) patients prenaient des médicaments qui interagis-

sent avec les AOD : 

 Amiodarone : 1 cas 

 AINS : 1 cas 

 Inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS) : 1 cas 

 Les autres médicaments sont regroupés dans le tableau ci-dessous : 
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Tableau V: les médicaments associés au moment de l’accident hémorragique. 

Médicament Nombre pourcentage Pourcentage 

Diurétique 7 17.5 % 

ARA II 7 17.5 % 

IEC 12 30% 

Inhibiteur calcique 4 10 % 

ß-bloquant 19 47.5 % 

Digitalique 2 5 % 

Statine 9 22.5 % 

AINS 3 7.5 % 

Amiodarone 2 5 % 

Antiagrégant plaquettaire 5 12.5 % 

Insuline 4 10 % 

Antidiabétique oral 6 15 % 

valproate de sodium 1 2.5 % 

Alpha bloquant 2 5 % 

Anti anémique 5 12.5 % 

Anti dépresseur 1 2.5 % 

Aucun 6 15 % 
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III. Traitement anticoagulant oral : 

1. L’indication du traitement anticoagulant : 

Dans notre échantillon, les deux indications à l’anticoagulation les plus répandues étaient 

les  remplacements valvulaires, représentant 37 % des cas, suivis par l'ACFA sur cœur sain (35 %).  

Les cardiopathies ischémiques et les valvulopathies constituaient chacune 10 % des cas. 

Enfin, deux cas de maladie thromboembolique veineuse (5 %) et un cas d'AVC ischémique 

(3 %) ont été recensés. 

 

 

Figure n°10: Les indications de l’anticoagulation chez les patients de notre étude. 

 L’évaluation du risque thromboembolique et hémorragique : 

Sur l'ensemble des patients, 14 malades (35 %) étaient traités pour une FANV, et chez qui 

on a évalué : 

 Le risque thromboembolique via le score de CHA2DS2-VA qui était supérieur ou égal à 2 

chez 13 patients (93%). 

 La moyenne de CHA2DS2-VA est de 3. 43 ± 1.34 
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 Les résultats détaillés sont les suivants : 

 Score 1 : 1 cas. 

 Score 2 : 3 cas. 

 Score 3 : 3 cas. 

 Score 4 : 4 cas. 

 Score 5 : 2 cas. 

 Score 6 : 1 cas. 

 

Figure n°11: : Le score de CHA2DS2-VA des patients au moment de l’accident hémorragique. 
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 Le risque hémorragique via le score d’HAS Ŕ BLED qui était comme suit au moment de 

l’accident hémorragique: 

− Score 0: 0 cas. 

− Score 1: 3 cas. 

− Score 2: 5cas. 

− Score 3: 3 cas. 

− Score 4: 2cas. 

− Score ≥ à 5: 1 cas. 

 La moyenne du score HAS BLED est de 2.5 ± 1.18 

 

Figure n°12:  Le Score HAS-BLED des patients au moment de l’accident hémorragique. 
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2. La description du traitement anticoagulant : 

2.1. Les AVK : 

a. La molécule et la dose : 

Tous les patients ont été traités par l’acénocoumarol (Sintrom® 4 mg) comme traitement 

anticoagulant, à l'exception d'un patient, qui a reçu de la fluindione (Préviscan® 20 mg). 

La dose moyenne était 0.86 ± 0.34 cp / jr. 

 

Figure n°13 : La dose administrée des AVK. 
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b. La durée du traitement : 

Dans notre échantillon, la durée moyenne du traitement par les AVK était 8 ±7.65 ans 

avec une durée minimale de 1 mois et une durée maximale de 22 ans. 

 

Figure n°14: L’ancienneté de prise des AVK. 

c. Le rythme de prise des AVK : 

Le rythme d’administration variait en fonction des patients, pour unique objectif de 

maintenir un INR dans des intervalles thérapeutiques, soit en prise unique (une fois par jour) ou 

en prise alternée (une dose un jour, une autre dose le jour d’après). 

 

Figure n°15 : Rythme d'administration des AVK. 
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d. La valeur de l’INR cible des patients sous AVK : 

L’INR cible varie en fonction de l’indication. Dans notre série la répartition des patients en 

fonction de l’INR cible est comme suit : 

 2-3 :     9 patients (33 %). 

 3-4,5 : 18 patients (67 %). 

 

Figure n°16 : La valeur de l’INR cible des patients sous AVK. 

2.2. Les AOD : 

a. La molécule : 

Dans notre étude, 13 patients ont été traités par les AOD, répartis comme suit : 

 Rivaroxaban : 09 patients 

− Rexaban® 20 mg :  5 patients. 

− Rexaban ®15 mg :  3patients. 

− Xarelto 20 ®mg :    1 patient. 

 Apixaban : 04 patients : 

− Eliquis® 5 mg :    3 patients 

− Eliquis ®2.5 mg : 1 patient. 

 Dabigatron : 0 patient. 
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Figure n°17: Les différentes molécules des AOD. 

b. La posologie : 

La dose moyenne était 1.23±0 .41  comprimé / jour. 

 

Figure n°18 : La dose administrée des AOD exprimée en comprimés. 
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c. L’ancienneté du traitement anticoagulant : 

Dans notre échantillon, la durée moyenne du traitement par les AOD est de 3 ± 3.9 ans 

avec une durée minimale de 20 jours et une durée maximale de 12 ans. 

v  

Figure n°19 : Ancienneté de prise des AOD. 
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IV. Caractéristiques de l’événement hémorragique : 

1. Le motif d’admission : 

Les motifs d’admission pour un accident hémorragique lié à la prise des anticoagulants 

oraux étaient dominés par les hémorragies digestives (30 %) et les manifestations neurologiques 

(troubles de conscience, signes déficitaires) traduisant un saignement intracérébral (20 %), mais 

d’autres motifs d’admission figuraient dans notre échantillon. 

 

Figure n°20: Les différents motifs d’admission au moment de l’accident hémorragique. 
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2. La localisation du saignement : 

27 patients (67%) ont été admis pour un saignement extériorisé, tandis que 13 patients 

(33 %) ont présenté un saignement interne. 

 

Figure n°21 : La localisation de l’hémorragie. 

Dans notre population, les manifestations hémorragiques externes étaient principalement 

dominées par les hémorragies digestives (12 cas, soit 44,5 %), suivies des hématuries (6 cas, soit 

22 %), puis des épistaxis (4 cas, soit 15 %). 

 

Figure n°22 : Les manifestations hémorragiques externes. 
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Les hémorragies internes étaient dominées par les saignements intracérébraux (8 cas soit 

62 %). 

Dans 38 %, le saignement était sous forme d’hématome : hématome pariétal en regard de 

l’HCG (1 cas), Hématome péri rénal (1 cas), hémopéritoine (1 cas), et hématome du psoas (2 cas). 

 

Figure n°23 : Les manifestations hémorragiques internes. 

Les hémorragies digestives (29.6 %) et les accidents vasculaires cérébraux hémorragiques 

(22.2  %) étaient les évènements les plus fréquemment retrouvés chez les patients traités par les 

AVK, alors que les AOD engendrent plutôt des saignements digestifs (30.7 %). 
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3. La classification des accidents hémorragiques: 

Les complications hémorragiques ont été classées selon la classification des saignements 

adoptée par la HAS (recommandations de 2008). 

 

Figure n°24: Répartition des accidents hémorragiques selon la gravité. 

 29 cas ont été jugés graves (72%) : 

 16 patients ont nécessité une transfusion sanguine par des culots globulaires 

 8 cas ont été admis dans un tableau de choc hémorragique (instabilité 

hémodynamique). 

 15 patients avaient des localisations menaçant le pronostic vital ou fonctionnel : 

o 8 cas d’accident vasculaire cérébral hémorragique 

o 2 cas d’hématome musculaire profond : hématome du psoas 

o 4 cas pour hématome intra-abdominal : hématome péri rénal, hématome pariétal, 

hémato métrite, hémopéritoine. 

o 1 cas d’hémorragie intra alvéolaire. 

 2 patients ont présenté un saignement extériorisé non contrôlé par les mesures 

habituelles : hématurie massive, hémorragie digestive aigue. 

 7 patients ont nécessité un geste hémostatique urgent. 
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 11 cas ont été jugés non graves (28%). 

 

Figure n°25: Critères de gravité des hémorragies grave sous anticoagulants oraux. 

Parmi les accidents hémorragiques graves, 66 % des patients (19 cas) étaient traités par 

AVK, tandis que 34 % (10 patients) prenaient des AOD. 

 

Figure n°26: Répartition des accidents hémorragiques graves selon l’anticoagulant. 
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4. Les résultats biologiques au moment de l’accident: 

4.1. Le Bilan d’hémostase : 

a. Les AVK : 

Nous avons recueilli le taux d’INR de chaque patient, afin de mettre en évidence, la 

relation entre l’accident hémorragique et le surdosage en AVK. 

Les patients avaient : 

 Un INR moyen de 6.69 ± 3.16 avec des extrêmes allant du 2.5 et 15.96 

 Environ 78 % des accidents hémorragiques ont eu lieu dans un contexte de surdosage. 

 Un TP moyen de 17, 07 ± 14.52 

 Un TCA moyen de 2.02 ± 0.86 

 

Figure n°27: La valeur de l’INR au moment de l’accident chez les patients sous AVK. 

b. La mesure de l’INR avant l’accident : 

Parmi les patients étudiés, 22.2 % (6 patients) ne disposaient pas d'une mesure récente 

de leur INR, ce qui témoignait d'un suivi médical irrégulier. Cette non observance est manifestée 

par des valeurs d'INR ne se situant pas dans la zone thérapeutique recommandée. 
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Par ailleurs, 48.1 % des patients (13 patients) étaient en dehors de la zone thérapeutique, 

tandis que 29.6 % (8 patients) se situaient dans la zone thérapeutique. 

Tableau VI: La mesure de l’INR avant l’accident et à l’admission 

 INR avant l’accident INR à l’admission 

Cas 1 1.93 7.7 

Cas 2 3.15 9.28 

Cas 3 2.94 6 .02 

Cas 4 1.67 5.26 

Cas 5 2.23 10.37 

Cas 6 - 5.77 

Cas 7 1.88 4.94 

Cas 8 1.76 5.52 

Cas 9 - 3.4 

Cas 10 3.44 7 

Cas 11 1.18 4 

Cas 12 1.34 7 .03 

Cas 13 - 4.43 

Cas 14 1.40 3 

Cas 15 2.80 4.28 

Cas 16 2.96 10.09 

Cas 17 - 7.76 

Cas 18 3.65 15.96 

Cas 19 2.46 5.49 

Cas 20 - 7.29 

Cas 21 1.13 2.5 

Cas 22 2 8.05 

Cas 23 3.2 8 

Cas 24 3.48 5 

Cas 25 - 9.1 

Cas 26 4.12 6.3 

Cas 27 1.91 7.2 

Moyenne 2.41 6.69 
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c. Les AOD : 

Les patients avaient : 

 Un INR moyen de 1.49 ± 0.38 

 Un TP moyen de 70 ,86 ± 14.70 

 Un TCA moyen de 1,20 ±0 .22 

4.2. Le taux d’hémoglobine : 

Le taux d’hémoglobine à l’admission était 9 ,86 ±3,16 g/dl en moyenne. Les extrêmes 

vont de 4,3 g/dL à 16 ,3g/dL. 

Les patients qui avaient un taux d’hémoglobine < 7 g/dl (9 cas : 22.50 %), ont bénéficié 

d’une transfusion par des culots globulaires (3.5 culots globulaires en moyenne). 

4.3. Le bilan rénal : 

Dans notre étude, le DFG moyen est 65.41 ±23.91 ml/ min 

30 patients (75 %) avaient un DFG>60 ml/min, alors que 10 patients avaient   un DFG<60 

ml/min (25 %) avec une valeur minimale de 8,17 ml/min   et une valeur maximale de 97 ,84 ml / 

min. 

 

Figure n°28: La fonction rénale chez les patients à l’admission. 
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4.4. Le bilan hépatique : 

Le bilan hépatique était normal (97.5%), sauf pour un seul malade (2.5 %) qui avait une 

cytolyse hépatique de découverte fortuite (ALAT = 176, ASAT = 98). 

5. L’origine du saignement après exploration étiologique : 

Les patients stables ou après stabilisation ont bénéficié d’une exploration étiologique.   

D’après ces explorations, 10 accidents hémorragiques (25 %) ont été liés à des lésions orga-

niques sous-jacentes comme le montre le tableau suivant : 

Tableau VII: Le lien entre une lésion organique et la survenue du saignement. 

Saignement Anticoagulant Lésion organique 

Méléna Acénocoumarol (Sintrom®4 mg ) Antrite érythémateuse 

Rectorragies Acénocoumarol (Sintrom®4 mg ) Hémorroïdes internes 

Méléna et hématémèse Acénocoumarol (Sintrom®4 mg ) Gastrite avec ulcère bulbaire 

Méléna Acénocoumarol (Sintrom®4 mg ) Gastrite antrale et fundique 

Hématurie massive 

 

RIVAROXABAN ( XARELTO® 20 

mg  ) 

Tumeur vésicale localement avan-

cée 

Métrorragie 
RIVAROXABAN  

(Rexaban ® 20 mg  ) 

Myome sous muqueux de la paroi 

antérolatérale droite 

Petit myome intra mural fundique 

Métrorragie RIVAROXABAN (Rexaban®20mg) 

Cystadénofibrome séreux de 

l’ovaire 

Salpingite chronique non spéci-

fique 

Hématémèse RIVAROXABAN (Rexaban ® 20mg Gastrite érythémateuse 

Méléna 
RIVAROXABAN (Rexaban ® 

20mg) 

Multiples ulcérations antro fun-

diques 

ulcère bulbaire 

Epistaxis +gingivorragie Apixaban (Eliquis ® 2,5 mg) 
Carcinome baso- cellulaire nasal 

infiltrant 
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V. Prise en charge thérapeutique: 

Conduite tenue selon le traitement anticoagulant : 

1. Les patients sous AVK : 

1.1. L’arrêt des AVK : 

Vu la gravité du saignement, l’arrêt du traitement anticoagulant était nécessaire pour 19 

patients soit 70 % des cas, et l’héparinothérapie a été instaurée simultanément à l’arrêt de 

l’anticoagulation orale. 

Le traitement a été poursuivi pour 8 patients (30 %) 

1.2. La restauration d’une coagulation normale : 

a. La vitamine K : 

La vitamine K a été administrée chez 7 patients (soit un pourcentage de 25.9 %) à une 

dose de 7,42 ± 3 .11 mg en moyenne (la posologie varie de 2 à 10 mg). 

b. L’apport du PFC : 

Aucun patient n’a reçu de PFC. 

c. La correction de l’anémie : 

Une transfusion de concentré de globules rouges était indiquée chez 11 patients (40.7 %), 

avec un moyen de 3,36 ± 1,71 CG. 

1.3. Les gestes d’hémostase : 

Pour arrêter le saignement, certains malades ont bénéficié des interventions hémosta-

tiques : 

 2 patients ont subi une dérivation ventriculaire externe, en raison des hématomes intra 

crâniens qui exerçaient un effet de masse sur la ligne médiane. 

 2 patients ont nécessité un méchage, suite à une épistaxis abondante. 

 1 patient a nécessité un décaillotage et une néphrostomie bilatérale suite à une 

hématurie massive. 
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1.4. La reprise du traitement anticoagulant : 

La réintroduction des AVK a été envisagée après la stabilisation du patient et arrêt du 

traitement de substitution chez la majorité des malades (24 patients), soit 88.8  % des cas. 

Le changement des AVK vers les AOD a été indiqué chez deux patients. 

L’arrêt des AVK avec relais par les antiagrégants plaquettaires a été indiqué chez un pa-

tient. 

2. Les patients sous AOD : 

2.1. L’arrêt de l’AOD : 

Tous les patients traités par les AOD ont vu leur traitement anticoagulant   arrêté au mo-

ment de l’accident hémorragique, avec relais par l’héparinothérapie à dose curative. 

2.2. Les gestes d’hémostase : 

Un patient a subi une intervention chirurgicale pour évacuer un hématome intra cérébral 

vu l’engagement du pronostic vital. 

Un patient a bénéficié d’un décaillotage hémostatique suite à une hématurie de grande 

abondance. 

2.3. La correction de l’anémie : 

Une transfusion de concentré de globules rouges était indiquée chez 5 patients (38.4 %), 

avec un moyen de 3,80± 1,60 CG. 

2.4. Les antidotes : 

Aucun patient n’a nécessité une antagonisation pour l’accident hémorragique. 

2.5. La reprise du traitement anticoagulant : 

La réintroduction des AOD a été indiqué chez 92.3 % (12 cas) des malades après la phase 

aigüe. 
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VI. Évolution : 

L’évolution a été marquée par la survenue de 3 décès (7.5 %) : 

 Deux décès suite à une hémorragie intracrânienne, liés à la prise des AVK 

 Un décès par choc hémorragique réfractaire suite à une hémorragie digestive aigue, en 

rapport avec la prise des AOD. 

Les autres patients ont évolué favorablement (37 patients soit 92 ,5 %), avec une durée 

d’hospitalisation moyenne de 8.44 ±6,7 jours. 

 

Figure n° 29 : La Répartition des patients en fonction de leur évolution après l’accident. 

 

 

 

 

 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

43 

VII. Comparaison entre les patients traités par AVK et ceux traités 

par AOD : 

Tableau VIII: Les caractéristiques des patients présentant un accident hémorragiques sous   anti-

coagulant oral . 

Les caractéristiques  des patients AVK ( n=27 cas ) AOD ( n=13 cas ) Valeur p  (α = 0.05) 

 Prévalence globale :   

Accidents majeur et mineur 

 Prévalence des accidents 

hémorragiques majeur 

12.1 % 

 

8.52 % 

4.37 % 

 

3.36 % 

0.0014 

 

0.019 

Sexe : 

 Homme 

 Femme 

 

70.3  %  ( 19 cas)  

29.7   % ( 8 cas ) 

 

46 .1 % (6 cas) 

53.9  % ( 7 cas ) 

 

0.17 

 Moyenne d’âge 

 Age>60 ans 

67 ans ± 15 

77.7 % (21 cas) 

75 ans ±10 

84.6 % ( 11 cas ) 

0,0081 

0.69 

FDR CVx : 

 Diabète 

 HTA 

 Dyslipidémie 

 Tabagisme 

 Surcharge pondérale 

 Hérédité coronaire 

 

14.8 %  (4 cas) 

37 %    (10 cas) 

18 .5 %  (5 cas) 

40.7 %  (11 cas) 

18.5 %  (5 cas) 

14.8 %  ( 4 cas ) 

 

38.4 % (5 cas) 

61.5 % (8 cas) 

46. 1 % (6 cas) 

15 .3  % (2 cas) 

38.4 % (5 cas) 

7.6 % ( 1 cas ) 

 

0.12 

0.18 

0.13 

0.15 

0.24 

0.65 

ATCDs : 

 Accident hémorragique 

antérieur 

 Polymédication 

 

22 .2 % (6 cas) 

 

85 .1 % (23 cas) 

 

0 % (0 cas) 

 

84.6 % (11 cas) 

 

0.077 

 

1 
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 Altération des capacités 

cognitives 

 IDM 

 AVC 

 IHC 

 IRC 

 Anémie 

 Tumeur 

25.9% (7 cas) 

 

7.4 % (2 cas) 

14.8 % (4 cas) 

0% (0 cas) 

3.7 % (1 cas) 

22.2 % (6 cas) 

7.4 % ( 2 cas ) 

30.7 % (4 cas) 

 

7.6% (1 cas) 

30.1 % (4 cas) 

0% (0 cas) 

0% (0 cas) 

23 % (3 cas) 

7.6  % ( 1 cas ) 

1 

 

1 

0.39 

 

1 

1 

1 

Indication du traitement 

anticoagulant : 

 RV 

 Valvulopathies 

 ACFA  sur cœur sain 

 CMI 

 MTEV 

 AVC I 

 

 

55.5% (15 cas) 

11.1 % (3 cas) 

18.5 % (5 cas) 

11 .1 % (3 cas) 

0% (0 cas) 

0% ( 0 cas ) 

 

 

0% (0 cas) 

7.6 % (1 cas) 

69.2 % (9 cas) 

7.6 % (1 cas) 

15.3 % (2 cas) 

7.6 % ( 1 cas ) 

 

 

0.0005 

1 

0.0036 

1 

0.1 

0.32 

 Durée moyenne du traitement 8 ans ±7.65 3  ans ± 3.9 0.011 

 Moyenne d’HAS-BLED score 

 Moyenne de CHADS VA score 

2.60 ±0.95 

3.5   ±1.42 

2. 44 ± 0.71 

3 .2   ± 1.16 

0.74 

0.65 

Bilan : 

 INR dans les marges 

 Moyenne du DFG en ml / min 

 Moyenne de l’Hb en g/ dl 

 

15 % (4 cas) 

60.35±25.87 

9.66±3.38 

 

---- 

75.92 ±14.32 

10.26 ± 2 .6 

 

 

0.022 

0.55 
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Accident hémorragique : 

 Grave 

 Localisation : 

 Hémorragie digestive 

 Hématurie 

 AVC H 

 Hématome du psoas 

 Hémopéritoine 

 Hématome pariétal 

 Hématome péri rénal 

 Epistaxis 

 Gingivorragie 

 Métrorragie 

 Hémoptysie 

 

70.3  % (19 cas) 

 

29.6 % (8 cas) 

14.8 % (4 cas) 

22.2  % ( 6 cas ) 

7.4 % ( 2 cas ) 

3 .7  % ( 1 cas ) 

3.7  % ( 1 cas ) 

3.7  % ( 1 cas ) 

11.1  % ( 3 cas ) 

7.4 % ( 2 cas ) 

0 %    (0 cas ) 

3.7 % ( 1 cas ) 

 

76.9  % (10 cas) 

 

30.7 % (4 cas) 

15 .3 % (2 cas) 

15.3  % ( 2 cas ) 

0 % ( 0 cas ) 

0 % ( 0 cas ) 

0% ( 0 cas ) 

0 % ( 0 cas ) 

7.6 % ( 1 cas ) 

0% ( 0 cas ) 

15.3  % ( 2 cas ) 

0% ( 0 cas ) 

 

0.72 

 

1 

1 

0.69 

0.55 

1 

1 

1 

1 

0.55 

0.1 

1 

Prise en charge : 

 Transfusion 

 Geste hémostatique 

 Antidote 

 Arrêt anticoagulant en aiguë 

 Arrêt définitif de 

l’anticoagulant 

 Reprise 

 Durée d’hospitalisation 

 Evolution favorable 

 Décès 

 

40.7 % (11cas) 

18.5 % (5 cas) 

25.9 % ( 7 cas ) 

70.3% ( 19 cas ) 

11.1 % ( 3 cas ) 

88.8 % (24 cas ) 

9,62±6,9  jours 

92.5  %( 25 cas) 

7.4   % ( 2 cas ) 

 

38.4 % (5 cas) 

15.3  % (2 cas) 

0 % ( 0 cas ) 

100% ( 13 cas ) 

7 .6 % ( 1  cas ) 

92.3 % ( 12cas ) 

6,08 ±3,27 jr 

92.3  % (12 cas) 

7.6 % ( 1 cas ) 

 

1 

0.59 

0.074 

0.037 

1 

1 

0.034 

1 

1 
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I. Physiologie de la coagulation : 

1. La définition de l’hémostase : [5] 

L’hémostase est l’ensemble des mécanismes physiologiques qui concourent à maintenir 

le sang à l’état fluide à l’intérieur des vaisseaux. 

Il a pour but, d’une part, l’arrêt des saignements par la formation d’un caillot et d’autre 

part, d’éviter les thromboses. 

Schématiquement, on distingue trois phases qui sont en réalité simultanées et 

interdépendantes : 

 L’hémostase primaire : ferme la brèche vasculaire par un "thrombus blanc" (clou 

plaquettaire). 

 La coagulation : consolide ce premier thrombus en formant un réseau de fibrine 

emprisonnant des globules rouges (thrombus rouge). 

 La fibrinolyse : permet la destruction des caillots ou la limitation de leur extension. 

 

Figure n°30: Les trois temps de l’hémostase.  [4] 
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Ces trois phases obéissent à une parfaite régulation par des facteurs activateurs et 

inhibiteurs réalisant une véritable « balance hémostatique ». 

Le rappel se limitera aux mécanismes de la coagulation, champs d'action des AVK et des 

AOD. 

2. La coagulation : 

2.1. La définition : 

C’est une cascade de réactions enzymatiques ayant pour objectif la consolidation du 

thrombus plaquettaire en transformant le fibrinogène en fibrine insoluble. [6] 

2.2. Les intervenants dans la coagulation : 

a. Les éléments cellulaires : [7] 

 Les cellules endothéliales et les monocytes : après leur stimulation, elles expriment à leur 

surface le facteur tissulaire (FT) qui est l'élément déclenchant majeur de la coagulation. 

 Les plaquettes : servent de surface de catalyse aux réactions de coagulation. Elles 

peuvent aussi libérer dans le milieu plasmatique de petits fragments de membrane 

(microvésicules) capables de supporter le phénomène de coagulation et donc de 

l’amplifier. 

 Les fibroblastes : sont également capables d'exprimer le FT et de synthétiser tout comme 

les cellules musculaires de nombreux facteurs impliqués dans la coagulation. 

b. Les facteurs de la coagulation et leurs inhibiteurs : [8] 

13 facteurs dont les numéros correspondent à la chronologie de leurs découvertes. Ils 

sont définis par un nom et un numéro en chiffre romain. Le suffixe « a » indique que le facteur 

est sous forme activée. 
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Ils sont synthétisés par les hépatocytes. Certains nécessitent la présence de vitamine K 

pour parachever leur synthèse (facteurs II, VII, IX et X et 2 inhibiteurs physiologiques Protéine C 

et protéine S). 

Sur le plan fonctionnel, ils peuvent être répartis en 3 groupes : 

− Fibrinogène : Substrat final sur qui va agir la thrombine en le transformant de protéine 

soluble en un réseau insoluble (fibrine). 

− Pro-enzymes ou Zymogènes : Facteurs II, VII, IX, X, XI, XII, PK, et XIII. 

− Pro-cofacteurs d'enzymes: Le facteur V, le facteur VIII et le KHPM n’ont pas d’activité 

enzymatique mais ils accélèrent l’interaction entre une enzyme et son substrat. 

c. Les ions de Calcium : [8] 

Ils assurent les liens entre les phospholipides et les facteurs de la coagulation vitamine K 

dépendants et du FXI. 

Ils sont nécessaires à presque toutes les étapes sauf la phase contact. 

Tableau IX : Les facteurs de coagulation et leurs inhibiteurs. [5] 
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2.3. Le déroulement de la coagulation :  

a. La conception classique de la coagulation : [9] 

a.1. La voie endogène (voie intrinsèque) : 

La première étape ou la phase contact. Elle fait appel à 3 facteurs : XII, KHPM et PK. 

Elle est initiée par le contact du facteur XII avec une surface électronégative (Verre, 

Kaolin…). Après ce contact, il y a activation du facteur XII, formation de kallicréine et libération 

de peptide vasoactif (Bradykinine) à partir du KHPM. 

Le facteur XIIa active alors le facteur XI. Celui-ci active le facteur IX en présence de 

calcium. Le facteur IXa forme un complexe avec le facteur VIIIa, en présence de calcium et une 

surface membranaire chargée négativement. Ce complexe va activer le facteur X. 

a.2. La voie exogène (voie extrinsèque) : 

Le facteur tissulaire est une protéine membranaire exprimée par la plupart des tissus. Ce 

facteur induit l’activation du facteur VII qui va à son tour activer le facteur X. 

a.3. La voie commune : 

Elle correspond aux réactions enzymatiques conduisant à la formation de fibrine à partir 

du fibrinogène. 

Dans un premier temps, il y a une activation de la prothrombine en thrombine par le 

complexe formé par le facteur Xa, le facteur Va, le calcium et les phospholipides plaquettaires. 

La thrombine convertira le fibrinogène en monomères de fibrine qui vont former le caillot de 

fibrine par des liaisons électrostatiques. Ce caillot reste soluble. 

Le facteur XIII activé par la thrombine va agir sur le caillot pour le rendre insoluble par la 

transformation des liaisons entre les monomères de fibrine en liaisons covalentes 
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Figure n°31 : Le concept classique de la coagulation. [9] 

Ce concept de deux voies ne correspond pas réellement à ce qui survient in vivo au 

décours d’une lésion vasculaire. En revanche, il reflète assez justement les mécanismes mis en 

jeu in vitro, permettant ainsi l’interprétation des tests de coagulation : (TCA, INR, TP). 

b. La conception actuelle de la coagulation : [10] 

b.1. La phase d’initiation : 

 Le FT est exposé et se lie au FVIIa ou FVII, qui est ensuite activé en FVIIa. 

 Le complexe entre le FT et le FVIIa active le FIX et le FX. 

 Le FXa se lie au FVa sur la surface cellulaire. 

b.2. La phase d’amplification : 

 Le complexe FXa/FVa transforme de faibles quantités de prothrombine en thrombine. 

 La faible quantité de thrombine générée active localement les FVIII, FV, FXI et les 

plaquettes. 

 Les plaquettes activées fixent les FVa, FVIIIa et FIXa. 
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b.3. La phase de propagation : 

 Le complexe FVIIIa/FIXa active le FX à la surface des plaquettes activées. 

 Le FXa, en association au FVa, transforme d’importantes quantités de prothrombine en 

thrombine, engendrant ainsi un Ŗpic de thrombineŗ. 

 Le Ŗpic de thrombineŗ provoque la transformation du fibrinogène en fibrine aboutissant à 

la formation d’un caillot de fibrine stable. 

 

Figure n°32 : Le concept actuel de la coagulation.  [11] 

2.4. La Régulation da la coagulation : [12] 

But: 

 Limiter l’activation de la coagulation au niveau des brèches vasculaires. 

 Empêcher l’extension des caillots. 

 Maintenir l’équilibre des enzymes de la coagulation. 

03 systèmes inhibiteurs: 
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 L’antithrombine : inhibe principalement le facteur IIa mais aussi le FXa, le FIXa et 

partiellement le FXIa. Son activité anticoagulante est augmentée de façon très importante 

par l’héparine. 

 Le système protéine C-protéine S :  La PCa est un inhibiteur des facteurs Va et VIIIa. Son 

action est augmentée par une autre substance circulante dans le sang, la Protéine S (PS). 

 Le TFPI (tissue factor pathway inhibitor) :  inhibiteur du complexe: FT-VIIa. 

 

 

Figure n°33 : Les inhibiteurs physiologiques de la coagulation. [12] 
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II. Anticoagulants oraux : 

1. Les antivitamines K : 

1.1. L’historique : 

La découverte des AVK s’est faite en trois étapes : 

 Schoefield, entre 1922-1924, fait la description d’une maladie du bétail dite « du mélilot 

», qui se manifeste par des hémorragies [13-14]. 

 Roderick, entre 1929-1931, établit qu’elle s’accompagne d’une chute du taux de 

prothrombine chez les animaux malades [15]. 

 Link et Campbell, en 1934, montrent que c’est un dérivé de l’hydroxy-coumarine qui en 

est la cause (Warfarine), et déterminera son antagonisme avec la vitamine K [16]. 

 En 1951, une intoxication volontaire massive par le Warfarine, a suggéré la possibilité de 

son utilisation en thérapeutique [17]. 

1.2. La définition et la classification : 

Les AVK sont des anticoagulants actifs par voie orale, très largement prescrits dans la 

prévention et le traitement des maladies thromboemboliques veineuses et artérielles, souvent 

pour de longues périodes. 

Les AVK aujourd’hui commercialisés appartiennent à deux familles, celle des dérivés 

coumariniques comprenant la warfarine (Coumadine®) et l’acénocoumarol (Sintrom® et 

Minisintrom®), et celle des dérivés de l’indanedione avec la fluindione (Préviscan®). [1-18] 

On distingue les AVK à demi-vie courte (acénocoumarol, 8h) et ceux à demi-vie longue 

(fluindione, 31h ; warfarine, 35 à 45h) [19]. 
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La majorité des études cliniques disponibles sur la classe des AVK ont été effectué avec la 

Warfarine [20]. Au Maroc le Sintrom® 4 mg (Acénocoumarol) est le principal représentant de 

cette classe pharmacologique. [21]. 

Tableau X : Les AVK les plus couramment utilisés :  [20] [21]. 

 

1.3. La structure moléculaire des AVK :  

 

Figure nº34 : La structure chimique des trois familles d'AVK. [22] 
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1.4. Les propriétés pharmacologiques : 

a. Les propriétés Pharmacocinétiques : 

Les AVK s'administrent par voie orale, leur absorption digestive est bonne, mais elle peut 

être diminuée par l'administration simultanée de topiques digestifs et de cholestyramine. [23] 

Elles passent ensuite dans le sang où elles se trouvent liées principalement à l’albumine 

(plus de 90 % des AVK). Cette forme liée est pharmacologiquement inactive mais devient active 

lorsqu’elle se dissocie. Ceci explique en partie l’effet prolongé des AVK après l’arrêt du 

traitement, ainsi que des phénomènes de surdosage qui peuvent apparaître lors de la 

prescription d’autres médicaments se liant à l’albumine. [18-22] 

Les AVK subissent un métabolisme hépatique passant par les cytochromes P (CYP) 450 

2C9 (voie majeure) et les CYP 1A2,2C8,2C18,2C19, et3A4 (voies mineures) pour être 

transformés en métabolites inactifs qui seront éliminés par voie rénale. [23-24] 

Leurs demi-vies d’élimination sont différentes : de 35 à 45 heures pour la warfarine, 31 

heures pour la fluindione et 8 heures pour l’acénocoumarol. Plus longue est la demi-vie de l’AVK 

et plus longue est la réversibilité de son effet à l’arrêt du traitement. Cette réversibilité varie de 2 

à 5 jours. [18-22] 

Il est à noter que : 

 Les AVK ont un passage transplacentaire. Il y a donc un risque d’avortement spontané et 

d’hémorragies fœtales. Ils sont déconseillés aux 1er et 3ème trimestres de la grossesse. 

[20] 

 L'allaitement est possible pendant un traitement par warfarine ou acénocoumarol en 

raison d'un très faible passage dans le lait maternel. En revanche, l'allaitement est contre-

indiqué pendant un traitement par fluindione. [26] 
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b. Les Propriétés Pharmacodynamiques : 

La vitamine K est un élément majeur de la coagulation plasmatique. Son déficit lors de 

carence, ou son inactivation excessive lors d'intoxications par AVK entraînent des syndromes 

hémorragiques d'intensité proportionnelle au déficit d'activité. [27] 

Les antivitamines K agissent en bloquant le cycle d’oxydation-réduction de la vitamine K : 

Ils inhibent de manière compétitive les vitamines K réductases (Quinone et Epoxyde réductases) 

qui réduisent la vitamine K, après son oxydation, lors de la carboxylation des résidus 

glutamiques des précurseurs des facteurs de coagulation II, VII, IX, X, Protéine C et protéine S.  

Cette carboxylation étant indispensable pour transformer ces précurseurs en facteurs actifs de la 

coagulation. [27] 

Le blocage du cycle de régénération de la vitamine K réduite induit la synthèse de 

facteurs inactivables et donc impropres à jouer leur rôle dans la coagulation plasmatique qui 

vont s’accumuler dans l’hépatocytes sous forme de PIVKA (protéines induites par l’absence de 

vitamine K) [28] 

Après administration d’AVK, les premiers facteurs dont les taux diminuent sont ceux 

dont la demi-vie est la plus courte (demi-vie de 6 heures pour les facteurs VII et protéine C) et 

les derniers sont ceux dont la demi-vie est la plus longue (2-3 jours pour les facteurs X et II). 

[18] 

Équilibrer un traitement par AVK demande donc plusieurs jours en pratique et jamais 

moins d’une semaine. [18] 
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Figure nº35 : Mécanisme d'action des antivitamines K.  [27] 

1.5. L’administration des AVK : [18-29] 

Elles concernent : 

a. Le mode : 

L’administration des AVK se fait par voie orale : avaler les comprimés le soir au diner, 

avec un minimum de lipides pour permettre leur absorption intestinale, de préférence. 

b. Le rythme : 

Les AVK sont administrés en une prise par jour de préférence le soir à heure fixe, afin de 

pouvoir modifier la posologie dès que possible après les résultats de l’INR : le prélèvement étant 

fait le matin, le résultat est connu dans la journée, et la modification éventuelle de la posologie 

peut se faire le soir même. 
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c. La dose : 

En raison d’une importante variabilité interindividuelle, la posologie des AVK est 

strictement individuelle. 

c.1. La dose initiale : 

La dose initiale, toujours probatoire, doit être aussi proche que possible de la dose 

d’équilibre : il ne faut donc pas utiliser de dose de charge. Elle sera adaptée en fonction des 

résultats biologiques. 

Elle est habituellement plus faible chez les sujets à risque hémorragique particulier : 

 Les poids < 50 kg. 

 Les sujets âgés : le traitement doit être débuté par une dose plus faible, habituellement 

1⁄2 à 3⁄4 de la dose d’équilibre. 

 L’insuffisant hépatique. 

Cas particulier : la reprise d’un traitement par AVK 

On utilise le même médicament que celui qui était prescrit initialement. 

La dose initiale est : 

 La même que la dose d’entretien. 

 Sauf si le malade est à risque hémorragique particulier. 

c.2. La dose d’équilibre : 

La dose d’équilibre sera déterminée en adaptant la dose initiale en fonction de l’INR 

souhaité. L'ajustement de posologie s'effectue par palier. 
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Tableau XI: Les paliers d’ajustements de différentes molécules pour obtenir la dose d’équilibre. 

[18-29] 

 

c.3. La conduite à tenir en cas d’oubli : [30] 

En cas d’oubli, il faut prendre en compte le temps écoulé entre le moment habituel de 

prise et celui de la prise de conscience de l’oubli.  Si ce délai est inférieur à 8 heures, la prise 

peut être rattrapée, en revanche s’il est supérieur à 8 heures la prise doit être sautée et le patient 

doit reprendre son traitement à l’heure habituelle. 

Il est important de veiller à ce que le patient ne prenne jamais de double dose pour 

compenser un oubli. L’oubli doit être signalé et noté dans le carnet de suivi du patient. 

1.6. Les indications des anti-vitamines K : [18-30] 

Les AVK sont indiqués dans la prévention de la formation ou de l’extension d’une 

thrombose ou d’une embolie. Les indications validées par des études cliniques ou par un 

consensus professionnel sont les suivantes : 
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 Prévention des complications thromboemboliques des cardiopathies emboligènes 

(arythmie complète par fibrillation atriale, valvulopathies, prothèses valvulaires 

mécaniques). 

 Prévention des complications thromboemboliques des infarctus du myocarde compliqué : 

thrombus mural, dysfonction ventriculaire gauche sévère, dyskinésie emboligène..., en 

relais de l’héparine. 

 Traitement des thromboses veineuses profondes et de l’embolie pulmonaire ainsi que 

prévention de leurs récidives, en relais de l’héparine. 

 Prévention des thromboses sur cathéter. 

Mais, à l’heure actuelle, ils ont été remplacés par les AOD dans quasiment toutes les 

indications à quelques exceptions près : 

 Le syndrome des anti phospholipides (SAPL). 

 Les valves mécaniques et sténoses mitrales serrées. 

 Chez l’insuffisant rénal sévère. 

1.7. La durée du traitement par les AVK et l’INR cible : 

Ils dépendent de la pathologie traitée : 
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Tableau XII : la durée du traitement et la valeur de l’INR cible en fonction des indications : [1] 
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1.8. Les contre-indications des AVK : [20-29] 

La gravité potentielle des accidents hémorragiques par les AVK oblige à respecter stric-

tement les contre-indications du traitement : 

 Les hypersensibilités aux excipients ou molécules présentes dans ces médicaments. 

 L’insuffisance hépatique sévère. 

 L’allaitement (indanediones). 

 La fluindione est contre-indiquée en cas d'hypersensibilité ou d'intolérance au gluten, en 

raison de la présence d'amidon de blé. 

 La grossesse (notamment les 15 derniers jours). 

 En association avec : 

− Acide acétylsalicylique ≥ 3g/j. 

− Miconazole (voie générale ou gel buccal). 

− Millepertuis (plante utilisée en phytothérapie). 

− Phénylbutazone par voie générale. 

 L’indiscipline du patient, qui n’accepte pas la surveillance biologique du traitement ou qui 

n’en comprend pas les risques potentiels. 

L'usage déconseillé : 

A ces contre-indications viennent s’ajouter des circonstances où l’utilisation des AVK est 

généralement déconseillée et ne se conçoit qu’après évaluation très soigneuse du rapport béné-

fice/risque individuel: 
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 Risque hémorragique : 

o Lésion organique susceptible de saigner. 

o Ulcère gastroduodénal récent ou évolutif. 

o Varices œsophagiennes. 

o HTA non contrôlée (pression artérielle diastolique > 120 mmHg). 

o Intervention neurochirurgicale ou ophtalmologique récente. 

o Accident vasculaire cérébral récent (sauf en cas d’embolie systémique) 

 Toute anomalie préexistante de la coagulation. 

 Insuffisance rénale sévère (clairance créatinine < 20 ml/min). 

 Grossesse. 

 Allaitement (excepté warfarine). 

 Association à : 

o Acide acétylsalicylique à faible dose par voie générale. 

o AINS par voie générale. 

o Chloramphénicol. 

o Diflunisal. 

o Fluoro-uracile. 

1.9. Les effets indésirables : 

a. Les manifestations hémorragiques : 

La complication la plus fréquente du traitement anticoagulant oral est le saignement qui 

peut être spontané ou traumatique, associé ou non à un surdosage dans différentes localisations 

dont le risque hémorragique augmente de façon exponentielle avec l’INR [18]. En France par 

exemple, elle occupe la première place des accidents iatrogènes entraînant une hospitalisation 

[2]. 
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Le risque d’accident hémorragique est maximal durant les premiers mois du traitement, 

et donc la surveillance doit être particulièrement rigoureuse durant cette période, en particulier 

lors du retour à domicile d’un patient hospitalisé. [29] 

b. Les Manifestations immuno-allergiques : 

Ces manifestations immuno-allergiques non dose-dépendantes sont des complications 

plus rares que les manifestations hémorragiques. Elles sont plus fréquentes et plus importantes 

avec la fluindione qu’avec les dérivés coumariniques. [30] 

L’arrêt du traitement s’impose, il est en règle suivi d’une guérison sans séquelles, mais la 

ré-administration d’un dérivé de l’indanedione est contre-indiquée en raison du risque de réac-

tion croisée [30]. 

b.1. Les manifestations allergiques avec les dérivés de l’indanedione : [18-31] 

Elles peuvent se manifester par un ou plusieurs des signes suivants : 

 Œdème. 

 Éruptions cutanées diverses. 

 Cytopénie. 

 Insuffisance rénale aiguë. 

 Perturbations du bilan hépatique, hépatite. 

 Pneumopathie interstitielle. 

 Fièvre. 

 Hyper éosinophilie, voire drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms syn-

drome (syndrome DRESS). 
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b.2. Les manifestations allergiques avec les dérivés coumariniques : [18-31] 

Ils peuvent provoquer : 

 Des éruptions cutanées allergiques à type d’urticaire et de prurit. 

 Très rarement : vascularite. 

 Très rarement : atteinte du foie. 

b.3. Les autres effets : [18-31] 

 Diarrhée. 

 Douleurs des articulations ou des muscles. 

 Alopécie. 

 Rarement : nécroses cutanées localisées. 

1.10. .Les facteurs influençant l’efficacité des AVK : 

L'effet anticoagulant des AVK varie beaucoup d'un individu à l'autre et chez le même indi-

vidu. Les principaux facteurs de la variabilité de la réponse sont : 

a. L’observance thérapeutique : [32] 

Se définit comme le degré avec lequel un patient suit les prescriptions médicales concer-

nant la diète, l'exercice ou encore un traitement médicamenteux. 

Elle englobe la prise effective du traitement, mais aussi la capacité du patient à respecter 

les horaires des prises et les consignes diverses (avant, pendant ou après un repas ...). 

L'observance aux anticoagulants oraux est très médiocre. Selon diverses études réalisées 

dans le traitement de la fibrillation auriculaire, le taux oscille entre 10 et 26 %. 
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b. L’âge : 

Chez le sujet de plus de 70 ans, la dose nécessaire pour obtenir une hypocoagulabilité 

souhaitée décroit probablement en raison de la diminution du catabolisme des AVK. 

La stabilité du traitement est difficile à obtenir en raison de la fréquence des pathologies 

intercurrentes et des traitements souvent associés. [33] 

c. L’alimentation : [33] 

Un changement dans les habitudes alimentaires est une des causes à rechercher lors 

d’une variation subite de l’INR. L’effet anticoagulant peut diminuer avec la quantité de vitamine K 

ingérée quotidiennement. 

Les régimes riches en légumes verts peuvent entrainer une résistance relative au traite-

ment anti vitaminique K. Ces aliments en cause doivent être connus par le patient et par son 

entourage. 

Tableau XIII : La teneur des aliments en vitamine K : [21] 

 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

68 

Il est important de conseiller au patient de conserver un régime alimentaire équilibré et 

relativement constant dans le temps, de manière à assurer un équilibre avec la dose d’anti vita-

mine K ingérée. 

d. Les facteurs génétiques : [25-34-35] 

Depuis une dizaine d’années, des variations génétiques (polymorphismes) ont été identi-

fiées comme des déterminants majeurs de la réponse aux AVK. 

Deux gènes sont principalement impliqués : l’un codant pour la vitamine K époxyde ré-

ductase, VKORC1, cible pharmacologique des AVK, et l’autre codant pour le cytochrome P450 

2C9, CYP2C9, responsable du métabolisme des AVK coumariniques en dérivés inactifs. 

Les polymorphismes de VKORC1 et CYP2C9 sont très fréquents dans la population géné-

rale et varient en fonction de l’origine ethnique. Les patients porteurs de ces polymorphismes 

présentent une hypersensibilité aux AVK, qui se traduit par une dose faible à l’équilibre, une 

réponse précoce à l’instauration du traitement et un risque de surdosage majoré par rapport aux 

patients « sauvages ». 

Par ailleurs, des cas rares de résistance aux AVK sont expliqués par des mutations dans 

le gène VKORC1. 

L’intérêt potentiel du génotypage (VKORC1 et CYP2C9) à l’échelon individuel réside dans 

l’identification des patients hypersensibles, contribuant au développement d’une médecine per-

sonnalisée plus sûre. Cependant l’intérêt pharmaco-économique du génotypage dans la prise en 

charge des malades traités par AVK reste actuellement controversé. 

e. Les interactions médicamenteuses : [36] 

Les médicaments peuvent interférer avec les AVK et modifier l’INR. Il est nécessaire de 

contrôler l’INR 3 jours après la mise en route, la modification de la posologie ou l’arrêt du médi-

cament. La liste de ces médicaments se trouve sur le site de l’AFSSAPS (Agence Française de Sé-

curité Sanitaire des Produits de Santé). Annexe 2 
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e.1. Contre indiqués : 

 Aspirine à dose inflammatoire (< 3 gr par jour). 

 Aspirine à dose antalgique (> 500 mg et < 3 gr) s’il existe un ulcère gastroduodénal. 

 AINS pyrazolés (phénylbutazone commercialisée sous le nom de Butazolidine®). 

 Miconazole (Daktarin®) par voie générale ou en gel buccal. 

 Millepertuis : plante connue pour ses effets antidépressifs (phytothérapie). 

e.2. Possibles mais déconseillés : 

 L’association aux autres anti-inflammatoires (AINS) est déconseillée. Mais si elle est in-

dispensable, ils peuvent être prescrits sous surveillance étroite de l’INR. 

 Aspirine à dose antalgique (> 500 mg et < 3 gr) à condition qu’il n’y ait pas un ulcère 

gastroduodénal. 

 Aspirine à dose antiagrégante (50 à 375 mg/j) s’il existe des antécédents d’ulcère gas-

troduodénal. 

e.3. Surveillance étroite : 

La prescription des antibiotiques doit conduire à un contrôle rapproché des INR en 

débutant 3 jours après la première prise. Cette règle s’applique plus particulièrement aux 

antibiotiques suivants : fluoroquinolones, macrolides, cyclines, cotrimoxazole, certaines 

céphalosporines. 

f. Les pathologies associées (comorbidités) : [35] 

Sont décrits comme influençant la réponse aux AVK, l’insuffisance rénale, l’insuffisance 

hépatique, les épisodes infectieux aigus (risque de surdosage). 
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Dans un contexte tumoral, la variabilité individuelle de coagulabilité, associée à de pos-

sibles interactions entre l’AVK et la chimiothérapie anticancéreuse, nécessitera une surveillance 

accrue de l’INR. 

1.11. .La surveillance : 

a. La surveillance clinique : [1] 

Comme pour tout traitement anticoagulant, une surveillance clinique appropriée est re-

commandée pendant toute la durée du traitement, à la recherche d’éventuels signes de saigne-

ment extériorisé ou de signes pouvant évoquer un saignement non extériorisé (asthénie, dysp-

née, polypnée, pâleur, hypotension, tachycardie, céphalée ne cédant pas au traitement, malaise, 

chute brutale du taux d’hémoglobine, etc.). [1] 

b. La surveillance biologique : 

                 b.1 Les objectifs de la surveillance : [37] 

Le suivi biologique de l’anticoagulation des AVK est absolument indispensable pour : 

 Vérifier l’efficacité du traitement ou la prise du médicament (observance). 

 Définir la posologie optimale pour chaque patient. 

 Rechercher un surdosage asymptomatique ou en cas d’hémorragie. 

 Vérifier l’équilibre du traitement en cas de modification des traitements associés. 

 En période pré et post-opératoire : chirurgie ou procédure invasive. 

          b.2 Les éléments de la surveillance : [1-18-38] 

Avant l’initiation du traitement, il est recommandé de faire un bilan d’hémostase (TP, 

TCA) afin de détecter d’éventuels troubles de l’hémostase et de pouvoir ainsi adapter au mieux 

la posologie initiale. 
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L'élément principal de la surveillance est l'International Normalized Ratio (INR) qui dérive, 

comme le taux de prothrombine (TP), du temps de Quick (temps de recoagulation d'un plasma 

citraté en présence de calcium et d'un extrait tissulaire dénommé thromboplastine) : 

 

Où l’ISI est un indice de standardisation international qui dépend de la thromboplastine 

utilisée et qui permet de normaliser les résultats de l’INR et donc de réduire la variabilité inter-

laboratoire, permettant un meilleur suivi. 

Il a été démontré que l'efficacité de la prévention est corrélée à la proportion d'INR dans 

la zone thérapeutique et que le risque hémorragique est proportionné à l'INR. 

En l'absence de traitement anticoagulant, l'INR est égale à 1. 

À l’exception de certaines situations spécifiques (valvulopathies et prothèse de valve car-

diaque mécanique notamment), un INR compris entre 2 et 3 avec une valeur cible de 2,5 est re-

cherché, ce qui signifie que : 

 Un INR inférieur à 2 reflète une anticoagulation insuffisante et donc un risque thrombo-

tique. 

 Un INR supérieur à 3 traduit une anticoagulation excessive et donc un risque hémorra-

gique augmenté. Dans tous les cas, un INR supérieur à 5 est associé à une majoration si-

gnificative du risque hémorragique. 
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Figure nº36 : La signification de la fluctuation des valeurs de l’INR. [39]. 

     b.3 Le rythme des contrôles biologiques : 

Après l’initiation du traitement, le premier contrôle de l’INR doit se faire en général après 

la 3ème prise d’AVK, soit le 4ème jour au matin. [1] 

Le deuxième contrôle s’effectue en fonction des résultats du premier INR, afin d’apprécier 

l’efficacité anticoagulante (selon les cas entre 3 et 6 jours après le 1er contrôle).  [1] 

Les contrôles ultérieurs doivent être pratiqués 1 à 2 fois par semaine jusqu’à stabilisation 

de l’INR, puis avec un espacement progressif jusqu’à un intervalle maximal de 1 mois. [1] 

En cas de modification posologique, de maladie intercurrente, d’introduction ou de retrait 

d’un médicament, les contrôles doivent être de nouveau faits de façon rapprochée jusqu’à stabi-

lisation. Les contrôles doivent également être plus rapprochés en cas d'anticoagulation chroni-

quement instable. [20] 

Seul l’INR doit être utilisé pour surveiller les traitements par AVK. Il a été montré que la 

surveillance par l’INR s’accompagnait d’une diminution des complications hémorragiques par 

rapport à une surveillance par le taux de prothrombine (TP), autre expression du TQ. Le TP doit 

être abandonné pour la surveillance des AVK [20]. 
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     b.4 La carte de suivi : [18 -40]. 

Un carnet d'information et de suivi du traitement doit être remis au patient. Il permet 

d'enregistrer régulièrement les résultats du taux de coagulation (INR), les variations de la poso-

logie des AVK, ainsi que la date du prochain contrôle. Cela favorise l'observance thérapeutique et 

améliore ainsi la sécurité d'utilisation des anticoagulants. 

 

 

 

 

 

Figure nº 37: La carte de suivi des patients traités par les AVK. [41]. 

b.5 L’auto surveillance de l’INR : 

Parallèlement au contrôle de l’INR effectué en laboratoire d’analyses médicales à partir 

d’un prélèvement veineux, un autre mode de test s’est développé dans certains pays fondé sur 

l’utilisation des dispositifs d’auto mesure de l’INR, réalisant le contrôle à partir d’un prélèvement 

capillaire (ETATS-UNIS, CANADA, BELGIQUE) [42]. 
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L’appareil d’auto mesure est réservé aux patients ayant reçu une éducation thérapeutique 

sur le traitement par AVK, ainsi qu'une formation à l'utilisation du dispositif d'automesure.  Le 

patient réalise l'automesure de l'INR mais pas l'autocontrôle de son traitement : l'ajustement thé-

rapeutique reste sous le contrôle du médecin traitant. [43] 

Le rythme de la surveillance par automesure est d'au moins une fois par semaine jusqu'à 

stabilisation de l'INR, puis toutes les deux semaines en période stabilisée. Des INR supplémen-

taires sont possibles en cas de changement de posologie ou d'événement particulier justifiant un 

contrôle.  [43] 

L’utilisation de ces dispositifs a démontré une amélioration significative du temps passé 

dans la zone thérapeutique par rapport à la surveillance réalisée en laboratoire et une réduction 

des événements thromboemboliques et du risque de décès [43] 

En France, le rapport de la HAS conclut qu’au vu de l’absence d’éducation des patients à 

leur traitement et une absence d’organisation en clinique d’anticoagulants, la mise en place de 

programmes d’éducation thérapeutique reste la priorité, l’auto surveillance ne pouvant être effi-

cace que chez les malades capables de l’effectuer mais aussi de prendre en charge de manière 

globale leur traitement. [42] 

 

Figure nº38 : Dispositif d'automesure de l’INR.  [43] 
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1.12. La prise en charge en cas de surdosage : [44] 

a. Les surdosages asymptomatiques : 

C’est une situation fréquente (15 à 30 % des contrôles d’INR, suivant les études). Quelle 

que soit l'indication, l'intensité de la coagulation effective apparaît comme un facteur de risque 

hémorragique lorsque l’INR est au-delà de 4. 

Cette situation exige une correction, avec l’objectif de retour rapide en zone thérapeu-

tique, suivant des modalités qui font l’objet des recommandations. 

a.1. Le mode de prise en charge : 

Les surdosages asymptomatiques ne nécessitent généralement pas d’hospitalisation et la 

prise en charge ambulatoire doit être privilégiée, sauf, éventuellement, s’il existe des facteurs de 

risque hémorragiques ou une difficulté à assurer le suivi de la prise en charge dans les 24 heures 

qui suivent la découverte du surdosage. 

L’absence d’hospitalisation impose de bien informer le patient et son entourage : 

 De l’existence d’un risque hémorragique à court terme. 

 Des signes d’alerte : la constatation d’un saignement, même minime, ou tout symptôme 

nouveau doit conduire à une consultation médicale dans les plus brefs délais. 

a.2. Les mesures thérapeutiques permettant de corriger le surdosage : 

Quel que soit le mode de prise en charge, les mesures du tableau ci-dessous sont re-

commandées. 
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Tableau XIV : Les mesures correctrices recommandées en cas de surdosage en AVK, en fonction 

de l’INR mesuré et de l’INR cible. [44] 

               

b. A faire dans tous les cas : 

 La cause du surdosage doit être recherchée et prise en compte dans l’adaptation éven-

tuelle de la posologie. 

 Un contrôle de l’INR doit être réalisé le lendemain.  En cas de persistance d’un INR supra 

thérapeutique, les recommandations précédentes restent valables et doivent être recon-

duites. 

 La surveillance ultérieure de l’INR doit se calquer sur celle habituellement réalisée lors de 

la mise en route du traitement. 
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1.1. La conduite à tenir en cas d’hémorragies spontanées ou traumatiques : 

a. La classification des hémorragies : 

Une hémorragie grave est définie selon la HAS par la présence d’un des critères suivants : 

 Hémorragie extériorisée non contrôlable par les moyens usuels. 

 Instabilité hémodynamique : PAS < 90 mmHg ou diminution de 40 mmHg par rapport à la 

PAS habituelle, ou PAM < 65 mmHg, ou tout signe de choc. 

 Nécessité d’un geste hémostatique urgent : chirurgie, radiologie interventionnelle, en-

doscopie. 

 Nécessité de transfusion de culots globulaires. 

 Localisation menaçant le pronostic vital ou fonctionnel (hémorragie intracrânienne et in-

traspinale, hémorragie intraoculaire et rétro-orbitaire, hémothorax, hémo et rétropéri-

toine, hémopéricarde, hématome musculaire profond et/ou syndrome de loge, hémorra-

gie digestive aiguë, hémarthrose. 

S’il n’existe aucun de ces critères, l’hémorragie est qualifiée de non grave. 

b. La conduite à tenir en cas d’hémorragie non grave : 

Une prise en charge ambulatoire par le médecin traitant est recommandée si : 

 L’environnement médico-social du patient le permet. 

 Le type d’hémorragie le permet (ex. épistaxis rapidement contrôlable, etc.). 

La mesure de l’INR en urgence est recommandée. 

En cas de surdosage, les mêmes mesures de correction de l’INR que celles décrites pré-

cédemment (tableau) sont recommandées. 
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Dans tous les cas, la prise en charge ultérieure dépend du type d’hémorragie et de la ré-

ponse aux premières mesures hémostatiques. L’absence de contrôle de l’hémorragie (durée, 

reprise, etc.) par les moyens usuels peut être considérée comme un critère de gravité et consti-

tue, à ce titre, une indication de prise en charge hospitalière pour une antagonisation rapide. 

La recherche de la cause du saignement doit être réalisée. 

c. La conduite à tenir en cas d’hémorragie grave : 

Une hémorragie grave nécessite une prise en charge hospitalière. 

La nécessité d’un geste hémostatique chirurgical, endoscopique ou endovasculaire, doit 

être rapidement discutée avec les chirurgiens et les radiologues. 

A l’admission du patient, il est recommandé de mesurer l’INR en urgence. La mise en 

route du traitement ne doit pas attendre le résultat de l’INR, s’il ne peut pas être obtenu rapide-

ment, la restauration d’une hémostase normale (objectif d’un INR au moins inférieur à 1,5) doit 

être réalisée dans un délai le plus bref possible (quelques minutes). 

Il est recommandé : 

 D’arrêter l’AVK ; d’administrer en urgence du CCP et de la vitamine K. 

 D’assurer simultanément le traitement usuel d’une éventuelle hémorragie massive (cor-

rection de l’hypovolémie, transfusion de culots globulaires si besoin, etc.). 

 Les modalités thérapeutiques suivantes sont recommandées : 

 L’administration de CCP : 

− Si l’INR contemporain de l’hémorragie n’est pas disponible : administrer une dose de 

25 UI/kg d’équivalent facteur IX, soit 1 ml/kg dans le cas de l’utilisation de CCP do-

sés à 25 U/ml de facteur IX. 

− Si l’INR contemporain de l’hémorragie est disponible, la dose suivra les recomman-

dations du résumé des caractéristiques du produit (RCP) de la spécialité utilisée. 
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L’administration de vitamine K : administration concomitante de 10 mg de vitamine K par 

voie orale ou intraveineuse lente, quel que soit l’INR de départ. 

Les contrôles biologiques : 

− La réalisation d’un INR 30 minutes après administration du CCP est recommandée. 

− Si l’INR reste > 1,5, une administration complémentaire de CCP, adaptée à la valeur de 

l’INR et en suivant le RCP de la spécialité utilisée, est recommandée. 

− La mesure de l’INR 6 à 8 heures plus tard, puis quotidiennement pendant la période cri-

tique, est recommandée. 

        

Figure nº39: La prise en charge hospitalière d'une hémorragie grave [44] 
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 En cas de traumatisme crânien, sont recommandées : 

L’hospitalisation systématique pour surveillance pendant au moins 24 heures 

La réalisation d’un scanner cérébral : 

o Immédiatement s’il existe une symptomatologie neurologique. 

o Dans un délai rapide (4 à 6 heures) dans les autres cas 

d. La réintroduction des AVK après une hémorragie grave : 

Si l’indication des AVK est maintenue et lorsque le saignement est contrôlé, un traitement 

par HNF ou HBPM à dose curative est recommandé, en parallèle de la reprise des AVK. 

Il est recommandé que la réintroduction de l’anticoagulation se déroule en milieu hospi-

talier, sous surveillance clinique et biologique. 

Dans le cas d’une hémorragie intracrânienne : 

Chez un patient porteur d’une prothèse valvulaire mécanique (PVM) : 

− L’existence d’une PVM impose la reprise d’une anticoagulation au long cours. 

− Une fenêtre thérapeutique de normo coagulation de 1 à 2 semaines est proposée. 

− Une discussion multidisciplinaire pour fixer la durée de cette fenêtre est souhaitable. 

Chez un patient ayant une pathologie thromboembolique artérielle (ACFA) : l’arrêt défini-

tif du traitement anticoagulant en cas d’hémorragie intracrânienne à localisation hémisphérique 

et d’ACFA non valvulaire est recommandé. 

Chez un patient ayant une MTEV : 

− Une fenêtre thérapeutique de normo coagulation de 1 à 2 semaines est proposée. 

− Une discussion multidisciplinaire pour fixer la durée de cette fenêtre est proposée. 

− En cas de pathologie thromboembolique datant de moins de 1 mois, la mise en place 

d’un filtre cave est discutée. 
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Dans les autres cas d’hémorragies graves : 

Une fenêtre thérapeutique de 48 à 72 heures, à moduler en fonction du risque throm-

boembolique, est proposée. 

La reprise de l’anticoagulation est d’autant plus précoce qu’un geste hémostatique (chi-

rurgical, endoscopique ou endoluminal) a été réalisé et garantit une faible probabilité de réci-

dive. 

1.2. La gestion des AVK en pré opératoire : [18-44] 

a. Les actes responsables de saignement de faible intensité et aisément contrôlé : 

Ils pouvant être réalisés sans interrompre les AVK si : 

− L’INR est compris entre 2 et 3, à contrôler avant le geste. 

− Absence de risque médical associé : la prise d’un autre médicament ou des comorbi-

dités pouvant interférer avec l’hémostase ou perturber l’équilibre du traitement anti-

coagulant. 

− Types d'actes concernés : chirurgie cutanée, chirurgie de la cataracte, actes de rhu-

matologie à faible risque hémorragique, certains actes de chirurgie buccodentaire et 

certains actes d’endoscopie digestive. 

b. En cas de chirurgie ou d’acte invasif urgent, à risque hémorragique et non programmé : 

− Mesure de l’INR à l’admission et administration de 5 mg de vitamine K. 

− Si le délai requis ne permet pas d’atteindre le seuil hémostatique (INR < 1,5 ou < 1,2 

si neurochirurgie), on administre du CCP selon les RCP, en contrôlant à nouveau l’INR 

avant l’intervention. 

− Un contrôle de l’INR est réalisé 6 à 8 heures après l’intervention. Et la prise en charge 

postopératoire rejoint celle des actes programmés 
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 Les actes programmés nécessitant une interruption des AVK : 

Objectif : INR au moment de l’intervention < 1,5 ou < 1,2 si neurochirurgie. 

L’instauration d’un relais préopératoire par héparine à dose curative est indiquée si le 

risque embolique est élevé : 

 Les valves mécaniques. 

 Les fibrillations auriculaires avec antécédent embolique. 

 La MTEV à haut risque : événement thromboembolique récent de moins de 3 mois ou 

MTEV récidivante idiopathique. 

L’INR est mesuré 7 à 10 jours avant l’intervention : Si l’INR est en zone thérapeutique, les 

AVK sont arrêtés 4 à 5 jours avant l’intervention. 

Le relais par héparine est débuté si nécessaire 48 heures après la dernière prise d’AVK. 

L’INR doit être mesuré la veille de l’intervention. Les patients ayant un INR supérieur à 1,5 

la veille de l’intervention reçoivent 5 mg de vitamine K per os. Un nouvel INR de contrôle est réa-

lisé le matin de l’intervention. Si le risque hémorragique est contrôlé, l’héparine est reprise à la 

sixième heure postopératoire et les AVK sont repris dans les 24 à 48 heures 

2. Les AOD : 

2.1. L’historique: 

Les AOD sont le fruit de plusieurs décennies de recherche visant à créer des anticoagu-

lants plus sûrs, efficaces et plus faciles à administrer et à gérer que les AVK. [45] 

La chronologie de leur découverte est présentée comme suit : [46-47] 

 Le premier AOD disponible était le ximélagatran, mais il a été retiré du marché au niveau 

mondial en raison d'hépatites iatrogènes en 2006. 
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 Le dabigatran, un autre inhibiteur direct de la thrombine, a été d'abord approuvé en 2008 

pour la prévention primaire des événements thromboemboliques dans les suites de la 

mise en place d'une prothèse totale de hanche ou de genou chez l'adulte, puis en 2010 

pour la prévention des AVC ou des embolies systémiques dans la fibrillation atriale non 

valvulaire. 

 Peu de temps après, les inhibiteurs directs du facteur Xa, le rivaroxaban (2011) et 

l’apixaban (2012) ont été introduits sur le marché, suivis par l'édoxaban en 2015. 

 Le rivaroxaban a été le premier AOD à recevoir une approbation pour le traitement et la 

prévention secondaire des MTEV. 

Tableau XV: l’histoire de découverte des anticoagulants : [45] 
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2.2. Les molécules disponibles : [18] 

Les AOD s’administrent per os, ils comprennent actuellement 2 sous-classes suivant leur 

mécanisme d’action avec : 

− Les inhibiteurs directs de la thrombine (« -gatran »), avec un seul représentant : le dabi-

gatran (Pradaxa®). 

− Les inhibiteurs directs du facteur Xa ("-xaban") : le rivaroxaban et l'apixaban commercia-

lisés sous les noms de Xarelto® et Eliquis®. Deux autres molécules arriveront probable-

ment sur le marché dans les années à venir : l’edoxaban (demande d’AMM en cours) et le 

bétrixaban. 

− Les inhibiteurs du facteur XI sont à l’étude (abelacimab), et permettraient de diminuer 

encore davantage le risque hémorragique. 

Tableau XVI: Les AOD les plus utilisés. [48] 

 

2.3. La structure chimique des AOD : [49] 

AOD sur 

le marché 
Rivaroxaban Apixaban Dabigatran 

 

Structure 

molécu-

laire   
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2.4. L’administration des AOD :  

 

Figure nº 40 : Les modalités de prise des AOD. [50] 

 En cas d’oubli d’une prise d’un AOD : [51] 

− Du fait de la brièveté de leur demi-vie, plus courte que celle des AVK, leur action est 

très sensible à l’oubli d’une prise. 

− En aucun cas la prise suivante ne doit être doublée pour compenser une dose ou-

bliée. 

− Pour l’apixaban, la dose oubliée doit être prise dès que le patient s’en aperçoit. La 

dose suivante doit être prise à l’heure habituelle puis le traitement poursuivi norma-

lement. 

− Pour le dabigatran, la dose oubliée peut être prise si l’oubli est constaté jusqu’à 6 

heures avant la dose suivante. 

− Pour le rivaroxaban, le comprimé oublié doit être pris immédiatement et le traite-

ment poursuivi normalement dès le lendemain, à la dose recommandée. 
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2.5. Les propriétés pharmacologiques : 

a. La pharmacodynamie : 

Contrairement aux AVK qui exercent une inhibition indirecte des facteurs vitamine-K dé-

pendants, les AOD inhibent de façon spécifique et directe les facteurs de la coagulation activés, 

soit la thrombine pour le dabigatran, soit le facteur Xa pour le rivaroxaban et l’apixaban. [52] 

Le dabigatran étexilate est une petite molécule sous forme de prodrogue qui n’exerce 

aucune activité pharmacologique. [52] 

Après administration orale, celle-ci est rapidement absorbée et convertie en dabigatran 

qui est un inhibiteur direct puissant, compétitif et réversible de la thrombine. Cette dernière est 

une enzyme clé dans la cascade de la coagulation sanguine, responsable de la conversion du 

fibrinogène en fibrine. En inhibant la thrombine, le dabigatran empêche ainsi la formation de 

caillots. [52] 

Le rivaroxaban et l’apixaban sont des inhibiteurs directs et hautement sélectifs du facteur 

Xa. L’inhibition de ce facteur interrompt les voies intrinsèque et extrinsèque de la cascade de 

coagulation sanguine, inhibant ainsi la formation de thrombine et le développement du throm-

bus [53] [54]. 

 

Figure nº41: Les sites d’action des anticoagulants oraux directs (AOD) . [55] 
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b. La pharmacocinétique : [18] 

Les AOD ont des points communs sur le plan pharmacologique : ils ont tous un délai 

d’action rapide mais non immédiat, de l’ordre de 2 à 4 heures, et une demi-vie plus courte que 

celle des AVK, de l’ordre de 12 heures. 

Le dabigatran est une prodrogue, avec une biodisponibilité assez faible, de l’ordre de 6,5 

%. Elle est partiellement dialysable, avec 35 % des molécules liées aux protéines. 

Son élimination est à 80 % rénale, d’où une contre-indication de son usage chez 

l’insuffisant rénal sévère (clairance de la créatinine inférieure à 30 ml/min selon Cockcroft). Elle 

interagit avec les voies métaboliques de l’estérase et de la P-glycoprotéine (P-gp). 

Les médicaments « -xaban » ont une biodisponibilité supérieure à 50 %, ils sont majori-

tairement liés aux protéines sériques et donc non dialysables. Leur élimination rénale est de 

l’ordre de 30 % pour le rivaroxaban et l’apixaban. C’est pourquoi ils ne sont pas recommandés 

en cas d’insuffisance rénale sévère inférieure à 15 ml/min (Cockcroft) et chez le patient dialysé. 

Ils interagissent avec le transporteur membranaire P-gp et la voie du cytochrome 3A4. 

En raison de leur faible poids moléculaire, les AOD traversent la barrière placentaire et 

passent dans le lait maternel. [56] 
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Tableau XVII : Principales caractéristiques pharmacocinétiques des AOD : [1] 
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2.6. Les indications et posologie : 

a. La fibrillation auriculaire : 

La prescription des AOD n’est plus limitée à la fibrillation auriculaire dite « non valvulaire 

» et ils peuvent désormais être prescrits en cas de : fibrillation auriculaire avec valvulopathie 

modérée à moyenne, avec bioprothèse valvulaire [57], avec valvuloplastie ou avec valve aortique 

par voie percutanée (TAVI) [58], voire en cas de fibrillation auriculaire de sténose aortique sé-

vère, bien que les données restent très limitées à ce sujet. 

Les AOD semblent également pouvoir être utilisés en cas de fibrillation auriculaire asso-

ciée à une cardiopathie hypertrophique sans argument pour une moindre efficacité ou sécurité 

par rapport aux AVK [59]. 

En revanche, chez les patients porteurs d’une valve cardiaque mécanique, les AOD sont 

toujours contre-indiqués. En effet, les études RE-ALIGN [60] (dabigatran versus warfarine) et 

RIWA (rivaroxaban versus warfarine) [61] montrent un effet délétère des AOD dans cette indica-

tion. 

La sténose mitrale, de serrée moyennement serrée, constitue également une contre-

indication, non pas qu’il existe un réal rationnel en défaveur des AOD dans cette indication mais 

parce qu’elle constituait un critère d’exclusion dans toutes les études pivots. 

b. La maladie thromboembolique veineuse : 

Les AOD peuvent être donnés en première intention dans la prévention ou le traitement 

de la maladie thromboembolique veineuse [62]. 

Le dabigatran toutefois ne peut pas être prescrit en traitement d’attaque en phase aiguë 

de TVP ou EP mais doit être précédé par au moins cinq jours d’héparine. 

En cas de pathologie tumorale , l’apixaban, peut désormais être utilisé en alternative aux 

HBPM [63] ( recommandations franc ̧aises 2021 de la Société de pneumologie de langue 

franc ̧aise [SPLF]) et le rivaroxaban peut être utilisé en deuxième intention, sauf en cas de néo-

plasie digestive ou urogénitale en raison du risque hémorragique lié à ces localisations cancé-

reuses en absence d’exérèse tumorale notamment. 
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En cas d’instabilité hémodynamique ou lorsqu’une thrombectomie ou fibrinolyse est indi-

quée , les AOD ne sont pas envisagées. [18] 

Les AOD ne sont pas non plus recommandés en cas de thrombose (veineuse ou artérielle) 

liée à un SAPL, car moins efficaces et plus à risque que les AVK dans cette indication. [18] 

Tableau XVIII: Les indications et dosage des anticoagulants oraux directs commercialisés en 

France. [18] 

 

2.7. Les contre-indications : [18] 

Elles sont les suivantes : 

 Hémorragie : comme pour tout anticoagulant, toute suspicion de saignement actif est 

une contre-indication aux AOD. 

 Thrombopénie : 

− En dessous de 20 g/l, il existe une contre-indication formelle à l’utilisation des AOD. 

− Entre 20 et 50 g/l une réduction de dose est nécessaire. 

− Au-dessus de 50 g/l une utilisation prudente est possible. 

 Insuffisance rénale : le dabigatran est contre-indiqué en cas d’insuffisance rénale sévère 

avec clairance inférieure à 30 ml/min selon Cockcroft et les médicaments « -xaban » sont 

déconseillés pour des clairances inférieures à 15 ml/min. 
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 Atteinte hépatique : l’atteinte hépatique contre-indique le dabigatran ainsi que les 

médicaments « -xaban » si elle est associée à une coagulopathie et à un risque de 

saignement cliniquement significatif. 

 Grossesse et allaitement : bien qu’aucun effet fœtotoxique n’ait été rapporté ni notifié, 

on ne dispose pas de suffisamment d’informations pour écarter le risque tératogène. Ils 

ne doivent donc pas être prescrits chez la femme enceinte ou allaitante. Si une grossesse 

est débutée sous AOD, un relais par HBPM est instauré. 

2.8. Les effets indésirables : [18] 

Un certain nombre d’effets indésirables sont recensés actuellement : 

 Les hémorragies : 

Même si l’hémorragie reste la plus redoutable complication des AOD, de nombreuses 

études en vie réelle de par le monde montrent que les taux de saignements majeurs, de saigne-

ments intracrâniens et aussi de décès toutes causes sont réduits avec les AOD comparativement 

aux AVK, y compris chez les patients âgés. 

On cite notamment les registres internationaux GARFIELD-AF [64] et GARFIELD-VTE [65], 

qui sont les plus importantes cohortes prospectives ayant été réalisées à ce jour 

 Les effets hépatiques : 

Des anomalies de la fonction hépatique ont été observées avec le dabigatran, le rivaroxa-

ban et l’apixaban, avec des fréquences différentes, respectivement fréquentes, rares et peu fré-

quentes. Quelques cas d’hépatites ont été rapportés avec le rivaroxaban. 

 Les thrombopénies : 

Les cas de thrombopénies ont été peu fréquemment rapportés avec le dabigatran, le riva-

roxaban et l’apixaban. 
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 Les effets cutanés : 

Des cas de prurit/éruption cutanée ont été peu fréquemment rapportés avec le rivaroxa-

ban. 

De rares cas d’angio-œdèmes et de réactions anaphylactiques ont été rapportés avec le 

dabigatran. 

Quelques cas d’hypersensibilité à type de DRESS, vascularite, ainsi que des réactions ana-

phylactiques et anaphylactoïdes ont été rapportés. 

2.9. Les facteurs influençant l’efficacité des AOD : 

Nombreux facteurs peuvent affecter l’efficacité des AOD, on cite principalement   : 

a. L’observance thérapeutique : [66] 

Les patients présentant une mauvaise observance thérapeutique ne doivent pas être trai-

tés par AOD. Les AOD ont une demi-vie de l'ordre de 12 heures et un oubli de prise peut avoir 

des conséquences importantes en termes de risque thromboembolique. L'absence de surveil-

lance biologique sanguine de l'effet anticoagulant des AOD ne permet pas de contrôler l'obser-

vance. 

b. Les patients âgés : [56] 

Les patients âgés sont particulièrement vulnérables, avec un risque accru de déclin cog-

nitif, de chutes et de polymédication. 

D’autre part, les modifications de la répartition des masses et l’altération de la fonction 

rénale modifient la pharmacocinétique et la pharmacodynamie des AOD, augmentant ainsi le 

risque hémorragique. 

Par ailleurs, les risques de fibrillation atriale, d’embolie cérébrale ou systémique et de 

MVTE augmentent avec l’âge. 
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c. Le poids inférieur à 50 kg : [56] 

Dans le cas des petits poids, le sur-risque hémorragique est particulièrement mal connu, 

mais semble exister pour le dabigatran, alors qu'il n'a pas été retrouvé pour le rivaroxaban, 

l’apixaban. L'efficacité reste comparable pour tous les AOD à celle observée pour les poids supé-

rieurs à 60 kg. 

d. Les interactions: 

d.1. Médicamenteuses : 

Elles sont beaucoup moins fréquentes qu’avec les AVK. Néanmoins, les médicaments 

pouvant présenter des interactions médicamenteuses potentielles avec les AOD sont nombreux 

et largement prescrits. 

Le tableau ci-dessous résume les interactions médicamenteuses les plus fréquente : 
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Tableau XIX: Les interactions médicamenteuses avec les AOD [1] 
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d.2. Alimentaires : [67]. 

Concernant l’alimentation, il n’y a pas d’interaction décrite, hormis pour le millepertuis 

(inhibiteur puissant du CYP3A4), dont l’apport est déconseillé en cas de traitement par le dabi-

gatran étexilate, le rivaroxaban ou l’apixaban. 

e. L’insuffisance rénale : [56] 

Les AOD ont tous une élimination en partie rénale, la plus faible étant à 20 % environ 

pour l'apixaban, et la plus importante autour de 80 % pour le dabigatran. 

Toute altération de la fonction rénale est associée à une augmentation du taux d'hémor-

ragies majeures et fatales. 

f. La Cirrhose : [56]. 

Les AOD ne sont pas recommandés en cas de cirrhose sévère (stade C de Child et Pugh). 

Le dabigatran et l'apixaban pourraient être utilisés, avec beaucoup de prudence, en cas de cir-

rhose modérée (stade B de Child et Pugh) en l'absence de coagulopathie . 

g. L’adaptation posologique : [68] 

Il est nécessaire d'ajuster la posologie chez les patients présentant des facteurs de risque 

particuliers (comme ceux mentionnés dans le paragraphe précédent) afin de réduire le risque 

hémorragique. 

Tableau XX: Adaptations posologiques des anticoagulants oraux directs en fonction de situations 

particulières : [68] 
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2.10. La surveillance: 

a. La surveillance clinique : [1] 

Comme pour tout traitement anticoagulant, une surveillance clinique appropriée est re-

commandée pendant toute la durée du traitement, à la recherche d’éventuels signes de saigne-

ment extériorisé ou de signes pouvant évoquer un saignement non extériorisé (asthénie, dysp-

née, polypnée, pâleur, hypotension, tachycardie, céphalée ne cédant pas au traitement, malaise, 

chute brutale du taux d’hémoglobine, etc.). 

b. La surveillance biologique :  

b.1. La fonction rénale et hépatique : [1] 

Avant toute instauration de traitement par AOD : 

La fonction rénale doit être systématiquement évaluée, par le calcul de la clairance de la 

créatinine (ClCr) selon la méthode de Cockcroft-Gault, afin : 

 D’exclure la mise sous traitement par le dabigatran en cas d’insuffisance rénale sévère 

(ClCr < 30 mL/min). 

 D’éviter la mise sous traitement par le rivaroxaban ou l’apixaban en cas d’insuffisance 

rénale terminale (ClCr < 15 mL/min).  

      

Une évaluation de la fonction hépatique initiale est requise, elle doit être réévaluée régu-

lièrement notamment lorsqu’un événement récent aurait été susceptible de l’altérer.  

b.2. Le dosage de l’activité anticoagulante : [18-69] 

Les traitements par AOD ne nécessitent pas de surveillance de routine de l’exposition. 
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En raison de leur activité anti-IIa ou anti-Xa directe, les AOD vont perturber le bilan 

d’hémostase de routine (taux de prothrombine [TP], temps de céphaline activée [TCA]), Toute-

fois, il n'existe aucune corrélation entre l’activité anticoagulante des AOD et les résultats de ces 

tests. 

Ainsi, pour déterminer l'activité anticoagulante des AOD, il est possible de mesurer leur 

concentration plasmatique à l'aide des techniques de dosage spécifiques qui ont été développées 

: Hemoclot (temps de thrombine dilué) pour le dabigatran, activité anti-Xa par test chromogé-

nique pour les inhibiteurs directs du facteur Xa (rivaroxaban, apixaban, edoxaban). 

Ces dosages sont principalement utilisés dans des situations exceptionnelles où la con-

naissance de l’exposition à l’anticoagulant peut aider à la prise de décisions cliniques, par 

exemple surdosage ou intervention chirurgicale d’urgence. 

b.3. La carte de surveillance   : [18] 

Une carte de surveillance du patient à garder sur soi doit être remise à chaque patient 

auquel un AOD a été prescrit. Cette carte de surveillance du patient fournit des informations aux 

professionnels de santé sur le traitement anticoagulant du patient et contient des informations 

importantes sur les personnes à contacter en cas d’urgence. 

2.11. La prise en charge en cas de surdosage : 

a. En cas de surdosage sans saignement : 

Une simple surveillance du patient pendant quelques heures est en général suffisante du 

fait de la courte demi-vie des AOD. [51] 

b. En cas d’accidents hémorragiques : 

b.1. La classification de l’hémorragie en fonction de la gravité : [70] 

En pratique, devant un accident hémorragique associé aux AOD, il faut en premier lieu 

distinguer une hémorragie grave, qui nécessite une prise en charge urgente et spécifique, d’une 

hémorragie non grave qui sera d’abord prise en charge de façon purement symptomatique. 
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Figure nº42 :  la conduite à tenir en cas d’hémorragie sous AOD. [70] 

b.2. Les modalités thérapeutiques : 

b.3. Les traitements non médicamenteux   : [71] 

En cas d’hémorragie sous AOD, compte tenu des incertitudes sur l’efficacité des traite-

ments visant à rétablir une hémostase normale, il est primordial de privilégier les traitements 

locaux d’hémostase, geste chirurgical ou endoscopique, lorsque cela est possible. 

b.4. Les traitements généraux : [71] 

Si la prise d’AOD date de moins de deux heures, il est recommandé d’administrer du 

charbon activé, même s’elle n’a jamais fait preuve d’une efficacité sur des paramètres cliniques 

dans cette circonstance, pas plus que lors des intoxications médicamenteuses. 

Bien entendu, il est indispensable de traiter un état de choc (expansion volémique, vaso-

constricteur). De même, les troubles de l’hémostase non liés aux AOD doivent absolument être 
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corrigés, par transfusion de plaquettes en cas de thrombopénie, de culots globulaires en cas 

d’anémie profonde. 

 

L’optimisation de la fonction rénale est également primordiale car les AOD ont une élimi-

nation rénale et une insuffisance rénale peut prolonger de façon importante l’activité anticoagu-

lante de ces médicaments. 

Il ne faut pas non plus oublier que le dabigatran est dialysable, même si la réalisation 

d’une hémodialyse en urgence chez un patient ayant une hémorragie grave n’est pas toujours 

aisée. 

b.5. L’antagonisation : [51] 

Le dabigatran est le seul AOD disposant d’un agent de neutralisation spécifique (idaruci-

zumab, Praxbind®). Son administration en cas d’hémorragie ne doit pas être systématique. Elle 

est indiquée uniquement si une réversion rapide des effets anticoagulants du dabigatran est re-

quise, en cas : 

 De saignements incontrôlés ou menaçant le pronostic vital. 

 D’urgence chirurgicale ou de procédures urgentes. 

La décision de recourir à ce médicament doit prendre en compte différents paramètres 

comme la localisation et la gravité du saignement, la concentration plasmatique du dabigatran, 

le délai depuis la dernière prise, la fonction rénale, etc. 

Son utilisation est complémentaire aux traitements de support non spécifiques qui peu-

vent suffire à prendre en charge certaines hémorragies graves de façon optimale. 

Il n’existe actuellement pas d’agent de neutralisation spécifique des deux autres AOD. 

L’utilisation de facteurs de coagulation est insuffisamment évaluée à ce jour. Elle relève 

d’un cadre spécialisé. 
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Tableau XXI: Les mesures en cas de surdosage et hémorragies graves dus aux AOD : [1] 

 

c. La reprise d’un traitement anticoagulant : [71] 

Comme pour les AVK, il n’y a jamais urgence à reprendre dans les 48 heures un traite-

ment anticoagulant. 

La pathologie pour laquelle il est le plus urgent de prendre en charge le risque throm-

boembolique est l’embolie pulmonaire survenue depuis moins de 1 à 2 mois. 

Lorsqu’une reprise précoce de l’anticoagulation est décidée, il est préférable d’utiliser 

une HNF, de courte durée d’action et plus aisément antagonisable. 

2.12. La gestion préopératoire des AOD : 

a. Une intervention non planifiée : [51] 

L’AOD doit être interrompu. Dans la mesure du possible, il est préférable d’attendre 12 

heures au moins pour opérer et si possible, 24 heures après la dernière prise. 

En cas de geste invasif urgent sous dabigatran, le recours à l’agent de neutralisation peut 

être envisagé dans certaines situations mais ne doit pas être systématique, notamment en cas 

d’intervention à risque hémorragique faible. (détaillé dans le chapitre de modalités de prise en 

charge en cas d’hémorragie sous AOD , partie antagonisation 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

102 

b. Une intervention planifiée : [18-51] 

En règle générale, il est préférable d’interrompre le traitement pendant 24 heures avant 

de pratiquer une intervention entraînant un risque de saignement mineur. Si le risque est modé-

ré ou majeur, l’interruption avant l’intervention sera d’au moins 48 heures. 

Tableau XXII : mesures en cas de chirurgie et actes invasifs avec les AOD : [1] 

 

Avec le dabigatran et quand la fonction rénale est altérée, ces délais doivent être prolon-

gés en proportion de l’insuffisance rénale, jusqu’à 96 heures au moins pour les patients à haut 

risque de saignement ayant une ClCr comprise entre 30 et 50 mL/min. 

En cas d’intervention à très haut risque hémorragique, telle que la neurochirurgie intra-

crânienne, ces délais pourront être prolongés. 

En cas de chirurgie à risque faible et en l’absence d’événement hémorragique particulier 

et/ou de contre-indication chirurgicale, la reprise du traitement peut avoir lieu au moins 6 

heures après la fin du geste invasif, selon le schéma habituel du patient. 

En cas d’accident hémorragique peropératoire, les modalités de reprise sont celles à 

appliquer en cas de chirurgie à risque hémorragique modéré et majeur : la reprise du traitement 

anticoagulant est possible dès qu’une hémostase adéquate est obtenue, habituellement 24h à 
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72h après le geste, et que l’état clinique du patient le permet. Dans l’attente, et si une 

thromboprophylaxie veineuse est indiquée, elle peut alors être assurée par l’utilisation 

d’héparine au moins 6 heures après l’intervention. 

Tableau XXIII : La gestion  des anticoagulants oraux directs en fonction du risque hémorragique . 

[18] 

 

3. La Balance bénéfices-risques : Le risque thrombotique et hémorragique : 

Recommandations de l’ESC (European Society of Cardiology) 2024 

Dans le cadre de la fibrillation auriculaire en particulier, le prescripteur doit évaluer de fa-

çon individuelle et personnalisée le rapport bénéfice-risque d’un tel traitement à l’aide des 

scores cliniques. 

3.1. L’évaluation du risque thromboembolique : 

La FA étant la première cause d’AVC ischémique, le traitement anticoagulant est la pierre 

angulaire de sa prévention. Le risque d'AVC ischémique est multiplié par cinq, et un patient sur 

cinq ayant un AVC présente une FA. [72] 

Cependant la totalité des patients présentant une FA ne nécessite pas obligatoirement de 

traitement anticoagulant. En effet, celui-ci n’est justifié que s’il existe d’autres facteurs de risque 

d’AVC. [72] 
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Ainsi, des scores ont été développés pour faciliter la mise en œuvre des anticoagulants 

oraux chez ces patients, principalement le score de CHA2DS2-VA (le sexe féminin ne représente 

plus un facteur de risque de ce score, et le CHA2DS2-VAsc devient donc CHA2DS2-VA). Le ta-

bleau suivant détaille les éléments du score. [72] 

Tableau XXIV :  Le score CHA2DS2-VA : [73] 

 

Un patient présentant : [73] 

 Un score à 0 : il ne doit pas être anti coagulé (le risque hémorragique des anticoagulants 

est supérieur au risque thromboembolique). 

 Si le score est ≥2, le patient doit recevoir un traitement anticoagulant. 

 En cas de score à 1, le traitement anticoagulant est conseillé mais non obligatoire (re-

commandation de grade 2a). 

 

L’indication à une anticoagulation reste systématique si la FA est associée à une cardio-

myopathie hypertrophique ou une amylose cardiaque (classe IB). [73] 
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Concernant le choix de l’anticoagulation, les AOD sont, comme dans la recommandation 

de 2020, à favoriser par rapports aux AVK, ceci pour des raisons de praticité mais aussi de mor-

bi- mortalité moindre. Ces derniers gardent évidemment leur place chez les patients porteurs de 

valve mécanique et sténose mitrale. [73] 

 

Figure n º43 : L’indication du traitement anticoagulant oral selon le score de CHA2DS2-VA. [72] 

3.2. L’évaluation du risque hémorragique: [72] 

Lors de l'initiation d'un traitement anticoagulant, les facteurs de risque hémorragiques 

modifiables doivent être gérés afin d'améliorer la sécurité du traitement. Cela inclut : 

 Un contrôle strict de l'hypertension, 

 Des conseils visant à réduire la consommation excessive d'alcool, 

 L’éviction des agents antiplaquettaires ou anti-inflammatoires non nécessaires 

 Une attention particulière à la thérapie anticoagulante orale (adhérence, contrôle du 

temps dans la plage thérapeutique (TTR) si le patient est sous antagonistes de la vitamine 

K, et revue des médicaments susceptibles d'interagir). 

Les cliniciens doivent prendre en compte l'équilibre entre le risque thromboembolique et 

celui de l'hémorragie, étant donné que ces deux facteurs sont dynamiques et chevauchants. Ils 

doivent donc être réévalués à chaque consultation en fonction de l'état clinique de chaque pa-

tient. 
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Figure n º44: La gestion des facteurs de risque hémorragique modifiables. [72] 
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 La place des scores cliniques : [72] 

Les dernières recommandations de l’european society of cardiology (ESC) de 2024 décon-

seille l'utilisation de scores de risque hémorragique (has bled par exemple) pour décider de l'an-

ticoagulation orale, car ces scores ont une précision limitée et pourraient entraîner une sous-

prescription d'anticoagulants chez les patients à risque thromboembolique. 

Cependant, dans notre contexte, le score HAS-BLED continue d'être utilisé pour évaluer le 

risque hémorragique avant l’initiation d’un traitement anticoagulant : 

Tableau XXV :  Le score HAS ŔBLED : [74] 

 

Un score HAS-BLED supérieur à 3 indique que le risque hémorragique est élevé et néces-

site une surveillance régulière à l’initiation du traitement anti-thrombotique. 
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4. Le relai des anticoagulants : [1-51] 

4.1. AVK vers AOD : 

Il n’y a aucun argument pour remplacer un traitement par AVK efficace et bien toléré par 

un AOD et inversement. 

Lorsque le remplacement d’un AVK par un AOD est décidé, le traitement par un AVK doit 

d’abord être interrompu, et le traitement par AOD peut être débuté dès que l’INR est : 

 < 2,0 pour apixaban et dabigatran dans la prévention des AVC et des embolies systé-

miques. 

 < 2,5 pour rivaroxaban dans le traitement des TVP, EP et en prévention des récidives. 

 < 3,0 pour rivaroxaban dans la prévention des AVC et des embolies systémiques. 

 

Figure nº45 : Schéma du passage des AVK aux AOD [1] 

4.2. AOD vers AVK : 

La prise de l’AOD devra être poursuivie après le début du traitement par AVK jusqu’à ce 

que l’INR soit ≥ 2. Pour le dabigatran, les modalités de relais dépendent de la fonction rénale du 

patient. 

L’AOD pouvant perturber la mesure de l’INR, ce dernier doit être mesuré juste avant une 

prise du médicament. Il sera mesuré à nouveau 24 heures après la dernière prise de l’AOD. 
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Figure nº 46 : Schéma du passage des AOD aux AVK. [1] 

4.3. AOD vers AOD : 

Le passage d’un AOD par un autre AOD peut se faire à l’heure prévue de la prise du 1er. 

 

Figure nº 47 : Schéma du changement entre les AOD [1] 

4.4. AOD vers anticoagulant parentéral : 

Le passage d’un AOD à un anticoagulant par voie parentérale peut se faire à l’heure pré-

vue de la dose suivante d’AOD. 

 

Figure nº 48 : Schéma du changement de l'AOD vers un anticoagulant parentéral. [1] 
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4.5. Anticoagulant parentéral vers AOD : 

Chez les patients recevant un anticoagulant parentéral, le traitement par AOD doit être 

débuté à l’heure prévue pour l’administration suivante du médicament parentéral (héparines de 

bas poids moléculaire, par ex.) ou au moment de l’arrêt du médicament parentéral en cas 

d’administration continue (héparine non fractionnée intraveineuse, par exemple). 

 

Figure nº 49: Schéma du changement d'un anticoagulant parentéral vers un AOD. [1] 
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I. Epidémiologie : 

1. L’évolution de la prescription des anticoagulants oraux : [1] 

Les anticoagulants sont des médicaments indispensables et incontournables pour le 

traitement et/ou la prévention des événements thromboemboliques. 

D’après le rapport de l’ANSM publié en 2014, leur utilisation n’a pas cessé d’augmenter 

au fil des années, avec un doublement des ventes entre 2000 et 2012, suivi d’une croissance 

encore plus marquée à partir de 2011. En 2013, on estime que 3,12 millions de patients ont 

bénéficié d’au moins un anticoagulant. 

Le vieillissement de la population et l’augmentation de l’incidence des pathologies car-

dio-vasculaires sont la principale raison de cette évolution. 

Par ailleurs, les ventes des AVK ont également doublé entre 2000 et 2011, avec une 

décroissance en 2013. Cette baisse paraît liée à la mise à disposition récente (2009) en France 

des AOD, dont les ventes ont progressé très rapidement. 

 

Figure nº50: évolution annuelle des ventes des AOD et des AVK [1] 
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D’autre part, l’évolution de la prévalence d’utilisation des AOD et des AVK est 

relativement similaire à celle des ventes, avec une diminution d’utilisation des AVK à partir de 

2012 (1,9 % à 1,7 %  en 2013) et une augmentation rapide d’utilisation des AOD à partir de 2011 

(0,1 % à 0,6 % en 2013). 

 

Figure nº 51 : évolution annuelle d’utilisation (en %) des AOD et des AVK de 2007 à 2013 [1] 

Ceci est probablement dû à l’extension de l’indication des AOD à la prise en charge des 

fibrillations auriculaires non-valvulaires à partir de la seconde moitié de l’année 2012. Les 

niveaux d’utilisation du dabigatran et du rivaroxaban sont similaires jusqu’en 2012 (0,16 % pour 

dabigatran et 0,13 % pour rivaroxaban) puis l’utilisation du rivaroxaban dépasse celle du 

dabigatran en 2013 (0,34 % vs 0,22 %). 

À ce jour, aucune donnée nationale ne permet de suivre l'évolution de la prescription des 

anticoagulants oraux. 

Cependant, notre étude a mis en évidence une augmentation de leur utilisation, notam-

ment celle des AOD. En effet, sur une période de trois ans, nous avons recensé 520 patients 

sous anticoagulants oraux, dont 223 (43 %) étaient sous AVK et 297 (57 %) prenaient des AOD, 

traduisant une tendance vers une prescription plus fréquente de ces derniers. 
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2. La prévalence des accidents hémorragiques : 

2.1. La prévalence globale des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux : 

L’anticoagulation orale est largement utilisée en pratique clinique, mais la complication la 

plus redoutée demeure l’hémorragie. L’incidence de cette complication est généralement esti-

mée à 2-3 % par an chez les patients sous anticoagulants, dans des conditions optimales 

d’études cliniques, ce qui reste relativement faible. [75] 

En réalité, ces études excluent souvent les patients à risque élevé d’hémorragie, tels que 

ceux présentant des comorbidités, une adhérence thérapeutique sous optimale ou des antécé-

dents d’événements hémorragiques. De plus, les patients inclus dans ces études bénéficient 

souvent d'un suivi rigoureux par des services spécialisés en anticoagulation.  [75] 

En dehors de ce cadre contrôlé, le contrôle de l’anticoagulation est plus difficile à main-

tenir. Des études observationnelles montrent en effet que, chez les patients non sélectionnés 

prenant leur anticoagulation sous la supervision de leur médecin traitant, l’incidence des acci-

dents hémorragiques peut atteindre environ 6 % par an. [75] 

Dans notre contexte, les résultats de l’étude menée au service de cardiologie de l’HMA 

ont montré une prévalence globale légèrement plus élevée de 7,69 %, accompagnée de fluctua-

tions annuelles, dont la fréquence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux a 

atteint 7,40 % en 2023. 

De plus, la prévalence des accidents hémorragiques, qu'ils soient mineurs ou majeurs, 

était de 12,1 % chez les patients sous AVK, contre seulement 4,37 % chez ceux traités par AOD, 

Cette différence est statistiquement très significative (p value =0,0014). Ce taux est bien plus 

bas par rapport aux essais cités dans le tableau suivant : 
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Tableau XXVI : La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux selon les 

études . [1] 

 

Ces variations peuvent être expliquées par plusieurs facteurs : 

 L’évolution des protocoles de gestion des anticoagulants. 

 Des changements dans les médicaments prescrits, en particulier avec l’introduction de 

nouveaux anticoagulants potentiellement plus sûrs. 

 La variabilité des caractéristiques des patients, comme l'âge, la présence de comorbidités 

ou d'autres facteurs de risque. 

 L'évolution de l'adhérence des patients au traitement et la qualité de leur suivi médical. 

2.2. La prévalence des accidents hémorragiques majeurs sous AVK : 

Les accidents hémorragiques sous AVK sont fréquents et potentiellement graves. Environ 

1 % de la population française est traitée par les AVK et ces évènements constituent la première 

cause d'accidents iatrogènes, entraînant environ 17 000 hospitalisations [71]. 

L’incidence des hémorragies majeures chez les patients sous AVK varie entre 1 % et 8 % 

selon les études. Ces complications sont particulièrement lourdes en termes de morbi-mortalité, 

notamment chez les personnes âgées. [76] 

Dans notre étude, nous avons observé un taux d'accidents hémorragiques graves de 8,52 

% chez l’ensemble des patients sous AVK, un résultat qui est en accord avec les données de la 

littérature. Ce taux est comparable à celui rapporté par K. DIA en 2016 à Dakar (8,6 %) [77], mais 

légèrement inférieur à celui trouvé par O. Ben Rajeb en Tunisie, où il atteignait 9,5 % [78]. 
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Cependant, des études menées dans d'autres régions du monde montrent une grande va-

riabilité des taux d'accidents hémorragiques graves : 

 En Afrique du Sud, Sonuga et al ont observé un taux de 14 %, soit le plus élevé parmi 

ceux mentionnés.  [79]. 

 Aux États-Unis, Gitter et al ont rapporté un taux de 10,6 % [80]. 

 Au Canada, Linkins et al ont montré, dans leur méta-analyse de 33 études prospectives, 

que le taux d'hémorragies majeures chez les patients traités par AVK pour une MTEV était 

de 2,1 %. [81] 

 En Espagne, la prévalence globale des accidents hémorragiques majeurs sous AVK  était 

de 3.1% .   [82] 

 En Asie, une étude menée au Japon par Mori et al a trouvé un  taux de  2,9 %. [83] 

D'autres recherches ont également rapporté des résultats variables. Par exemple, la mé-

ta-analyse menée par Ost et al, publiée en 2005, a trouvé un taux annuel d'hémorragies ma-

jeures de 1,1 % chez les patients traités par AVK après un événement thromboembolique vei-

neux. D'autres études ont montré des taux annuels différents, à savoir 1,7 % dans une cohorte 

prospective de 402 patients et 3,4 % dans une étude rétrospective incluant 505 patients. [81] 

Ainsi, bien que les taux d'hémorragies majeures varient selon les pays et les contextes, 

ces données soulignent l'importance d'une gestion rigoureuse du traitement par AVK. Les études 

montrant des taux plus bas confirment qu'une gestion appropriée peut réduire considérablement 

le risque d'accidents hémorragiques graves. 
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Tableau XXVII: La prévalence globale selon la littérature 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
Prévalence 

K. Dia et  al [77] Sénégal 
2011 -2012 puis 

2014 -2015 
154 8.6% 

O. Ben Rajeb et al [78] Tunisie 2013 -  2015 200 9.5 % 

B. O. Sonuga et al [79] Afrique du Sud 2014 136 14 % 

M. J. GITTER et al  [80] Etats-Unis 1987 Ŕ 1989 261 10.6 % 

T.Mori   et al [83] Japon 1996 -1999 102 2.9 % 

Linkins et al [81] Canada 1990 -2001 10 757 2.1 % 

M.A Sanchez et al   [82] Espagne 2013 -2014 2178 3.1 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 8.52 % 

2.3. La prévalence des accidents hémorragiques majeurs sous AOD : 

Les AOD ont commencé à remplacer les anticoagulants injectables et les AVK depuis 

2008. Toutefois, comme pour tous les traitements anticoagulants, ils comportent un risque de 

complications hémorragiques [3-84]. 

Les études cliniques ayant permis leur autorisation de mise sur le marché ont montré que 

le risque de saignements graves persiste, avec un taux annuel d’hémorragies majeures compris 

entre 2 et 4 % [3-84]. Par exemple, dans la méta-analyse menée par Ruff et al, qui a regroupé 71 

683 patients des quatre études majeures sur les AOD (RELY, ROCKET-AF, ARISTOTLE et ENGAGE 

AF-TIMI), le taux combiné d’hémorragies majeures était de 5,26 % dans le groupe des AOD, 

légèrement plus élevé que le taux observé dans notre étude [1]. 

 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Mori+T&cauthor_id=12027793
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Tableau XXVIII: la prévalence des événements hémorragiques rapportés au cours des essais cli-

niques de chaque AOD. [1] 

 

Dans notre étude, la prévalence globale des complications hémorragiques majeures liées 

aux AOD était 3,36 %, un résultat cohérent avec les données de la littérature. 

Ce taux est similaire à celui rapporté dans une analyse rétrospective de F. Khan et al, qui 

ont trouvé une prévalence de 3,52 % [85]. De même, une étude menée par A. Obayo et al au Ke-

nya sur des patients atteints de MTEV et traités par AOD a rapporté un taux légèrement plus éle-

vé, atteignant 3,79 % [86]. 

En revanche, une cohorte sur les nouveaux utilisateurs d’AOD a révélé un taux 

d’hémorragies majeures plus faible : 1,67 %, soit 393 patients sur un total de 23 492 [87]. 

À l’opposé, une étude menée en Espagne, visant à comparer l’incidence des événements 

hémorragiques majeurs sous AVK et AOD, a révélé le taux le plus élevé d’accidents hémorra-

giques majeurs sous AOD, avec une prévalence de 7,2 %.  [82] 
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Tableau XXIX: La prévalence globale selon la littérature 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
Prévalence 

F .Khan et al  [85] États-Unis 2011 -2013 154 3.52 % 

A.Obayo et al  [86] Kenya 2014  2019 243 3.79  % 

Y. Zhang et al  [87] Royaume Uni 2008-2015 23 492 1.67  % 

M.A Sanchez et al 

[82] 
Espagne 2013 -2014 2178 7.2 % 

RE-LY  [1] 
951 centres cliniques 

de 44 pays. 
2005 -2007. 18 113 3.32  % 

RICKET AF   [1] 
1178 sites partici-

pants dans 45 pays 
2006 - 2009 14 264 5.34 % 

ARISTOLE  [1] 

1034 centres cli-

niques répartis dans 

39 pays. 

Du 19 décembre 

2006 au 2 avril 

2010 

18 201 3.60 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 3.36 % 

En conclusion, bien que les AOD présentent des avantages pratiques, le risque d'hémor-

ragies majeures demeure une préoccupation. Nos résultats, légèrement inférieurs à ceux rap-

portés dans certaines études, soulignent la nécessité d'une surveillance attentive des patients 

sous AOD pour limiter les risques hémorragiques. 

En comparaison avec les AVK, les AOD semblent être associés à un risque moindre de 

complications hémorragiques majeures. Cette différence est statistiquement significative (p va-

lue =0.019), ce constat est en accord avec plusieurs études cliniques (exemple : les études citées 

dans le tableau XXVIII) 
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II. Facteurs de risque prédictifs de saignement : 

1. L’âge: 

1.1. La comparaison de nos données sur l’âge moyen avec celles de la littérature : 

L’âge moyen des patients inclus dans notre étude était de 69,2 ans, avec des âges variant 

de 50 à 90 ans. 

Les patients du groupe AOD étaient plus âgés, avec une moyenne de 75 ans, tandis que 

ceux du groupe AVK avaient un âge moyen de 67 ans (p-value = 0,0081). 

Toutefois, certaines études ont rapporté des âges moyens encore plus élevés.  [88-89-

90-91] 

Tableau XXX : L’âge moyen selon la littérature : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
Âge moyen (ans) 

L. Green et al [88] Royaume Uni 2013 -  2016 2192 80 

V.B. Gonzalez et al 

[89] 
Espagne 2014 5783 78.9 

R .Bolis  [90] France 2012-2017 112 83.5 

E. Lindhoff-Last et 

al [91] 
Allemagne 2020 193 79 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 69.2 

1.2. La relation entre l'âge et le risque hémorragique chez les patients traités par anticoagulants 

oraux : 

De nombreuses études ont montré que l'âge avancé est un facteur de risque majeur pour 

les saignements chez les patients sous anticoagulants oraux. En effet, les patients âgés présen-

tent un risque de saignements majeurs et fatals environ cinq fois plus élevé que les patients plus 

jeunes, avec des taux annuels de 3,2 % et 0,64 % respectivement, contre 0,6 % et 0,12 % chez les 

jeunes. [92] 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Lindhoff-Last%20E%22%5BAuthor%5D
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 Une revue systématique de la littérature réalisée par B. Hutten et al aux Pays-Bas en 1999 

a révélé que les patients âgés de 60 ans et plus présentent un taux d’hémorragies ma-

jeures deux fois plus élevé que ceux plus jeunes. [93] 

 L’étude ISCOAT (Italian Study on Complications of Oral Anticoagulant Therapy) a montré 

que chez les patients de 75 ans et plus, traités par anticoagulants pour une fibrillation 

atriale chronique, le risque d'hémorragie majeure était six fois plus élevé que chez les 

plus jeunes (RR 6,6 ; IC 95 %, 1,2-37, p = 0,032). [94] 

 Une étude rétrospective menée à la Leiden Anticoagulation Clinic auprès de 4 202 pa-

tients par M. Torn et al a révélé que le taux annuel d’hémorragies majeures était près de 

trois fois plus élevé chez les patients de plus de 80 ans (4,2 %) par rapport à ceux de 

moins de 60 ans (1,5 %). [95] 

1.3. Les facteurs expliquant l'exposition accrue des patients âgés au risque hémorragique : [96] 

Plusieurs facteurs expliquent pourquoi les patients âgés sont plus exposés aux risques 

hémorragiques : 

 Âge avancé : l'âge est un facteur de risque en soi, mais il est souvent accompagné 

d’autres facteurs qui augmentent la vulnérabilité des patients âgés. 

 Réponse médicamenteuse altérée : avec l’âge, la prévalence des indications majeures à 

un traitement anticoagulant augmente. Cependant, la réponse générale aux médicaments 

est modifiée, ce qui conduit souvent à une réduction des doses nécessaires chez les pa-

tients âgés par rapport aux plus jeunes. 

 Comorbidités et altérations physiologiques : les insuffisances hépatiques et rénales phy-

siologiques, les pathologies graves associées, ainsi que la fragilité vasculaire et endothé-

liale viennent renforcer cette vulnérabilité. 
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 Facteurs externes et comportementaux : La polymédication, les chutes fréquentes dues à 

l’instabilité de la marche, la dénutrition et les erreurs diététiques contribuent également à 

augmenter le risque de saignement chez les patients âgés. 

2. Le sexe : 

2.1. La comparaison de nos données sur la répartition selon le sexe avec celles de la littérature : 

Sur le plan démographique, une prédominance masculine de 63 % a été observée, avec un 

sex-ratio homme/femme de 1,66. Ces résultats sont cohérents avec plusieurs études anté-

rieures [97-88-98]. 

Cependant, d'autres recherches ont rapporté des tendances inverses, mettant en évidence 

une prédominance féminine [99-100-76]. 

Tableau XXXI: la répartition des accidents hémorragiques sous anticoagulant oral selon le sexe 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
Masculin Féminin 

J.Jeong et al 

[97] 
Corée du Sud 2019 -2020 18 822 52.9 % 47.1 % 

L. Green et al 

[88] 
Royaume ŔUni 2013 -2016 2192 53 % 47 % 

A. Clémencot et 

al [98] 
France 2013 Ŕ 2014 111 63 % 37  % 

A. U. Althemery  

et al [99] 
Arabie saoudite 2019 388 46.81 % 53.19% 

V. P Gil et al 

[100] 
Espagne 2018-2020 196 44 % 

56% 

 

Y. Ben Ameur et 

al 

[76] 

Tunisie 2001- 2009 50 
46 % 

 
54 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 63% 37 % 
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2.2. L’analyse de l'association entre le sexe et la survenue d'accidents hémorragiques sous 

anticoagulants : 

Elle reste controversée : 

Dans notre population, une nette prédominance masculine (70 .3 %) a été observée dans 

le groupe traité par les AVK, tandis qu'une prédominance féminine (53.9 %) a été constatée dans 

le groupe traité par les AOD, sans que cette différence ne soit significative (p-value = 0,17). Ces 

résultats rejoignent ceux observés dans plusieurs autres études : 

En 2007, M. HUGHES et al ont mené une revue systématique au Royaume-Uni afin 

d’examiner les facteurs de risque des complications hémorragiques liées à l'anticoagulation 

orale chez les patients souffrant de FA. Leur analyse a conclu que le sexe ne constituait pas un 

facteur de risque significatif. [101] 

De même, une autre méta-analyse réalisée par T. Lapner et al en 2014 au Canada n'a pas 

révélé de différence dans le risque de saignement majeur associé aux anticoagulants, en particu-

lier chez les patients souffrant de FA. Cependant, pour les patients atteints de MTEV, cette ob-

servation est moins certaine, car le risque de saignement pourrait être légèrement plus faible 

chez les hommes que chez les femmes [102]. 

Cependant, d’autres études suggèrent que le sexe pourrait être un facteur de risque dans 

la survenue d’événements hémorragiques sous anticoagulants : 

Dans une étude de suivi sur une période de 12 mois aux Pays-Bas sur tous les patients 

traités par le Service de thrombose de Leiden , pour évaluer la contribution relative au risque 

hémorragique de l'âge, du sexe, de la zone cible , de l'intensité obtenue du traitement anticoa-

gulant  et du type de dérivé de la coumarine utilisé a objectivé que les femmes ont eu plus de 

complications hémorragiques mineures que les hommes, alors que les deux sexes ont connu des 

hémorragies majeures à une fréquence égale . [103] 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

124 

La méta-analyse réalisée par  B H Raccah et al en 2018 a inclus les essais cliniques ran-

domisés pivots des quatre anticoagulants oraux directs (AOD) dans le but d'évaluer si l'efficacité 

et la sécurité des AOD différaient entre les sexes. L'étude a révélé un risque plus élevé d'AVC et 

un risque plus faible de saignements majeurs chez les femmes par rapport aux hommes. [104] 

Enfin, E. Ferroni et al ont réalisé une analyse rétrospective chez des patients atteints de 

fibrillation auriculaire traités par anticoagulants oraux. L'étude a comparé la survenue de sai-

gnements gastro-intestinaux entre hommes et femmes. Les résultats suggèrent que les femmes 

traitées par AOD présentent un risque plus élevé de saignement gastro-intestinal par rapport 

aux hommes, alors que cette différence n’est pas observée chez les patients sous AVK. [105] 

3. Les comorbidités : 

La présence de comorbidités, à la fois comme indicateur de la fragilité accrue du patient 

et comme facteur favorisant l'utilisation concomitante d'autres médicaments, constitue un autre 

facteur pouvant augmenter le risque de saignement pendant un traitement anticoagulant oral. 

Outre les antécédents de saignement, (en particulier dans le tractus gastro-intestinal), 

qui constituent le prédicteur le plus puissant des complications hémorragiques récurrentes, 

plusieurs autres conditions ont été identifiées comme des facteurs associés aux saignements 

majeurs. Parmi celles-ci figurent l'hypertension artérielle, le diabète, les pathologies 

cérébrovasculaires, les pathologies cardiaques graves, un IDM récent, l'anémie sévère, la 

présence d'une pathologie néoplasique, ainsi que l'insuffisance rénale ou hépatique [92]. 

Quant à notre étude, nous avons trouvé les résultats suivants : 

Hypertension artérielle : 45 % des patients. 

Diabète : 22,5 % des patients. 

Antécédents d’IDM : 7.5 % des patients 

Antécédents d’AVC :  20 % des patients 
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Antécédents d'accident hémorragique : 15 % des patients (soit 6 cas) avaient déjà présen-

té un accident hémorragique antérieur, principalement des hémorragies digestives (3 cas). Tous 

ces patients étaient sous AVK. Ce facteur a été lié à un risque accru de nouveaux saignements 

dans plusieurs études : 

 Jeong et al, ont montré que l’incidence des saignements était plus élevée chez les pa-

tients ayant des antécédents de saignement. En effet 1 492 patients (7,9 %) avaient un 

événement hémorragique antérieur. [97]. 

 K. Gunasekaran et al, dans une étude menée sur des patients sous AOD, ont observé que 

les patients ayant des antécédents d’hémorragie intracrânienne (HIC) ou de saignement 

gastro-intestinal (GI) présentent un risque accru de nouvelles hémorragies. Le risque de 

récidive d’HIC chez ces patients est d’environ 2,3 % par an [106]. 

Altération des capacités cognitives : 27,5 % des patients ont montré des signes de déficits 

cognitifs, représentant un pourcentage non négligeable. 

Insuffisance rénale : 2,5 % des patients présentaient une insuffisance rénale ( un patient 

traité par les AVK). 

Au moment de l’accident hémorragique, les patients du groupe AVK avaient une fonction 

rénale significativement inférieure (60.35 ml / min) à celle du groupe AOD (75.92 ml / min) p 

value = 0.022 

Cette constatation peut s’expliquer par le fait qu’une insuffisance rénale avancée est une 

contre-indication à la prescription d’AOD et donc d’une précaution générale à l’utilisation de ces 

anticoagulants en cas de fonction rénale diminuée. 

Néoplasie : 7.5 % des patients 

Anémie : 22.5 % des patients 
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Finalement, notre analyse n’a pas révélé de différence significative entre les patients sous 

AOD et ceux sous AVK en ce qui concerne les comorbidités (p > 0,05). 

4. Polymédication et Interaction médicamenteuse : 

4.1. La polymédication : 

La polymédication, telle que définie par l'Organisation mondiale de la santé (OMS), 

correspond à l'administration simultanée de plusieurs médicaments ou à la prescription d'un 

nombre excessif de médicaments. 

Il n'y a pas de définition universelle qui fixe un nombre exact pour qualifier la polymédi-

cation, mais généralement, on parle de polymédication lorsqu'une personne prend 5 médica-

ments ou plus de manière régulière. Ce seuil est souvent utilisé dans les études cliniques et les 

recommandations médicales pour identifier un risque accru de complications, notamment d'inte-

ractions médicamenteuses ou d'effets indésirables, mais chez certaines populations (comme les 

personnes âgées), même prendre 3 à 4 médicaments peut déjà être considéré comme de la po-

lymédication, étant donné les risques associés à l'âge et à la multiplicité des traitements. [107-

108] 

Dans notre étude, environ 85 % des patients prenaient au moins un médicament en plus 

de leur traitement anticoagulant : 

− 37,5 % (soit 15 patients) prenaient une ou deux classes de médicaments en association 

avec l'anticoagulant oral. 

− 20 % (soit 8 patients) étaient sous 3 ou 4 médicaments. 

− 27,5 % (soit 11 patients) prenaient 5 médicaments ou plus. 

− Enfin, 15 % (soit 6 patients) ne suivaient aucun traitement en dehors de l'anticoagulant. 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

127 

Le taux de la polymédication est de 85.1 % chez les patients sous AVK, contre 84,6 % 

chez ceux sous AOD. Toutefois, la différence entre les deux groupes n’est pas significative (p = 

1). 

Le pourcentage de la polymédication (5 médicaments ou plus) observé dans notre étude 

est relativement faible (27.5 %) par rapport à celui d'une étude réalisée par M. Baumberger au 

CHU Vaudois en Suisse, qui a rapporté un taux de 65 %. Dans cette étude, 70 % des patients sous 

AVK et 53 % de ceux sous AOD étaient concernés par la polymédication.  [109] 

Par ailleurs, une analyse de l'étude ROCKET-AF a révélé que 36 % des patients prenaient 

entre 0 et 4 médicaments concomitants, 51 % prenaient entre 5 et 9 médicaments, et 13 % pre-

naient 10 médicaments ou plus simultanément [110]. De même, une étude transversale menée 

dans une clinique danoise d'anticoagulation a montré que 53 % des patients prenaient 5 médi-

caments ou plus [111]. 

Les différences observées entre nos résultats et ceux des autres études peuvent être at-

tribuées à la taille variable des échantillons ainsi qu'aux critères d'inclusion spécifiques des pa-

tients dans chaque étude. 

Tableau XXXII : Le pourcentage de la polymédication selon la littérature : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Pourcentage de la poly-

médication ( ≥ 5 médi-

caments  ) 

M. Baumberger  

[109] 
Suisse 2012-2015 65 65  % 

RICKET AF   [110] 

1178 sites 

participants 

dans 45 pays 

2006 - 2009 14 264 64 % 

J .skove et al  [111] Danemark 2011 250 53 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 27.5 % 
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4.2. Les interactions médicamenteuses: 

Bien que la polymédication puisse être indiquée par des pathologies, elle rend les 

patients à risques d’interactions médicamenteuses. D’après l’étude reprenant les données de 

ROCKET, le risque principal en cas de polymédication et d’utilisation d’anticoagulant (AVK et 

AOD) est l’augmentation des saignements alors que l’efficacité (AOD) n’est pas affectée. Nous 

nous sommes référés dans notre étude aux interactions médicamenteuses validées par l’agence 

française de sécurité sanitaire des produits de santé (l'Afssaps). [109] 

a. Les patients traités par les AVK : 

Dans notre étude, nous avons observé que 55.5 % des patients sous AVK prenaient des 

médicaments susceptibles d’interagir avec ces anticoagulants, les statines et les antiagrégants 

plaquettaires étant les interactions les plus fréquemment observées. Ce taux d’interactions est 

similaire à celui rapporté dans une étude menée en Corée du Sud (55,1 %). [97] 

Cependant, dans d'autres pays, ce taux est encore plus élevé. Au Sénégal, J. S. Mingou et 

al ont trouvé que 70 % des patients sous AVK sont concernés par les interactions médicamen-

teuses, principalement des antiagrégants plaquettaires et des statines [112]. De même, au Bur-

kina Faso, une étude a montré que plus de 2/3 des patients ayant subi des accidents hémorra-

giques étaient sous l'effet de médicaments interférant avec les AVK, principalement des antia-

grégants plaquettaires [113]. 

À l'inverse, dans d'autres études, les taux d'interactions médicamenteuses sont plus 

faibles : 

A Fès, l’étude menée par F. TEACH a trouvé un taux de 28.57 % des patients prenaient 

des médicaments interagissant avec les AVK, principalement des antiagrégants plaquettaires. 

[114]. 
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En Algérie, M. Belkacemi a rapporté que seulement 19 % des patients sous AVK avaient 

des interactions médicamenteuses, principalement dues aux AINS et aux antiagrégants plaquet-

taires [115]. En France, ce taux est encore plus bas, se chiffrant à 18,31 %, avec une prévalence 

notable d’interactions dues aux antiagrégants plaquettaires [98]. En Tunisie, une étude menée 

par Y. Ben Ameur et al a révélé que 20 % des patients étaient concernés, et prenaient notamment 

des AINS et des antibiotiques [76]. 

Tableau XXXIII: Les interactions médicamenteuses selon différentes études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Pourcentage des in-

teractions médica-

menteuses 

Jeong et al  [97] 
Corée du 

Sud 
2019-2020 18  822 55.1 % 

J.S Mingou et al [112] Sénégal 2016-2020 60 70 % 

G.R.CH Millogo et al 

[113] 

Burkina Fa-

so 
2007-2008 230 89.47 % 

Y. Ben Ameur  et al  

[76] 
Tunisie 2001-2006 50 20 % 

M. Belkacemi et al 

[115] 
Algérie 2019 100 

19 % 

 

A.Clémençot et al 

[98] 
France 2013-2014 111 18.31 % 

F . Teach [114] Fès 2007-2008 14 28.57 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 55.5  % 
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b. Les patients sous AOD : 

Dans notre étude, 23 % des patients sous AOD prenaient simultanément un médicament 

susceptible d’interagir avec ces anticoagulants, notamment des AINS, de l’amiodarone et des 

ISRS. Bien que ce taux soit inférieur à celui observé chez les patients sous AVK (55 .5 %), la diffé-

rence n’atteint pas le seuil de signification statistique (p = 0,0896). 

Nos résultats restent relativement élevés par rapport à d’autres études. En effet, C. Becat-

tini et al ont rapporté un taux de 11 % [116], tandis qu’A. Clémencot et al ont trouvé un pour-

centage de 15 % [98]. Ces travaux ont souligné que les AINS et les antiagrégants plaquettaires 

étaient les médicaments les plus fréquemment impliqués dans les interactions avec les AOD. 

Par ailleurs, une autre étude a révélé qu’environ 45 % des patients hospitalisés prenaient 

des médicaments susceptibles d’induire des interactions pharmacocinétiques avec les AOD, no-

tamment la simvastatine, l’atorvastatine et la digoxine [87]. 

Au Canada, une étude menée par M. Sholzberg et al   a rapporté un taux encore plus éle-

vé, avec 48 % des patients prenant des médicaments interférant avec les AOD, principalement 

l’aspirine, les AINS et les inhibiteurs de la P-glycoprotéine (P-gp) [117]. 

Tableau XXXIV : Les interactions médicamenteuses selon différentes études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Pourcentage des in-

teractions médica-

menteuses 

C. Becattini et al  [116] 
Italie et 

Allemagne 
2013-2015 806 11 % 

A. Clémenc ̧ot et al   [98] France 2013-2014 111 15 % 

Y. Zhang et al 

[87 ] 

Royaume- 

Uni 
2008Ŕ2015 23 492 45 % 

M. Sholzberg et al  [117] Canada 2011 Ŕ 2013 26 48 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 23 % 
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Les différences observées entre ces études peuvent être expliquées par des variations 

dans les pratiques de prescription, l’accès aux soins et aux médicaments, ainsi que la gestion 

des interactions médicamenteuses. Une surveillance attentive reste essentielle, notamment chez 

les patients sous AVK, qui sont plus exposés en raison d’un plus grand nombre d’interactions 

médicamenteuses connues par rapport aux AOD. 

5. Les indications: 

5.1. La comparaison de nos résultats sur l'indication du traitement anticoagulant avec ceux de la 

littérature : 

Dans notre échantillon, les deux principales indications à l'anticoagulation étaient les 

remplacements valvulaires, représentant 37 % des cas (dont 40 % étaient associés à une FA), sui-

vis par l’ACFA sur cœur sain (35 %). En effet, 57,5 % des patients (soit 23 patients) présentaient 

une FA, qu'elle soit sur cœur sain ou pathologique. 

Les CMI et les valvulopathies constituaient chacune 10 % des cas. Enfin, deux cas de 

MTEV (5 %) et un cas d’AVCI (3 %) ont été recensés. 

Dans le groupe des patients sous AVK, l'indication principale à l'anticoagulation était le 

remplacement valvulaire (55,5 %) avec une valeur p de 0.0005, suivi par la FA sur cœur sain (18,5 

%). 

En revanche, dans le groupe des patients sous AOD, l'indication principale était la FA sur 

cœur sain (p=0.0036), représentant 69.2 % des cas, suivie des MTEV (15 .3 %). 

Les résultats observés sont en accord avec ceux rapportés dans la littérature, en effet : 

Dans leur cohorte prospective, C. Becattini et al ont rapporté que les principales indica-

tions pour le traitement anticoagulant étaient la FA (75 %), le traitement des TVP (11 %) et les 

valvulopathies (10 %), plus précisément : [116] 
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− Parmi les patients traités par AVK, les indications étaient la FA (73 %), les valvulopathies 

(14 %) et les MTEV (10 %). 

− En revanche, chez les patients sous AOD, la FA (80 %) et les MTEV (18 %) constituaient les 

principales indications. 

De plus, le travail de Jeong et al, mené en Corée du Sud, a révélé que les principales indi-

cations pour l'utilisation des anticoagulants oraux étaient la FANV, représentant 56 % des cas, 

suivie par les AVCI à 11,4 %, et les valvulopathies à 10,2 % [97]. 

Dans l’étude ORANGE (ORal ANticoagulant aGEnt-associated bleeding events reporting 

system), L Green et al ont observé que les principales indications étaient la FA (72 %), les MTEV 

(21 %) et les prothèses valvulaires mécaniques (10 %) avec : [88] 

− Chez les patients sous AVK, les indications étaient la FA (71 %), les MTEV (20 %), les pro-

thèses valvulaires mécaniques (12 %) et autres (8 %). 

− Chez les patients traités par AOD, les indications étaient la FA (73 %), les MTEV (24,46 %) 

et autres (9,74 %). 

En France, l'étude de R. Bolis a révélé les résultats suivants concernant les principales in-

dications pour l'anticoagulation : la FA (64,3 %), les MTEV (12,5 %), les pathologie coronarienne 

(9,8 %), puis le valvulopathies (8,9 %).  [90] 

Enfin, dans une étude menée en Allemagne, les indications les plus fréquentes pour l'an-

ticoagulation étaient la FA à 77,7 %, le traitement des MTEV à 7,3 %, et les remplacements valvu-

laires à 4,1 %. [91] 

Concernant les traitements spécifiques : 

− Chez les patients sous AVK, les indications étaient : FA (75,3 %), MTEV (8,2 %) et rempla-

cements valvulaires mécaniques (7,2 %). 
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− Chez les patients traités par AOD, les principales indications étaient : FA (80,2 %) et MTEV 

(6,2 %). 

Dans l'ensemble, ces résultats corroborent les données observées dans notre étude, met-

tant en évidence la prédominance de la FA comme indication principale pour l'anticoagulation. 

Tableau XXXV : L’indication des anticoagulants oraux selon les études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Les indications à 

l’anticoagulation 

C. Becattini et al 

[116] 

Italie 

Allemagne 

2013-

2015 
806 

FA : 75 % 

TVP :  11% 

Valvulopathie : 10 % 

Jeong et al [97]. Corée du Sud 
2019-

2020 
18 822 

FANV :  56 % 

AVCI : 11,4 % 

Valvulopathies :  10,2 % 

L.Green et al [88] 
Royaume Ŕ

Uni 

2013-

2016 
2 192 

FA : 72 % 

MTEV : 21 % 

RV :  10 % 

 

R. Bolis  [90] France 
2012-

2017 
112 

FA :  64,3 % 

MTEV :  12,5 % 

Pathologie corona-

rienne :  9,8 % 

 

E .Lindhoff-Last et 

al  [91] 
Allemagne 

2014-

2018 
193 

FA : 77,7 %, 

MTEV : 7,3 %, 

RV : 4,1 % 

Notre étude Maroc 
2021-

2024 
40 

FA : 57,5 % 

RV : 37 % 

CMI : 10 % 

Valvulopathies : 10 % 

 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Lindhoff-Last%20E%22%5BAuthor%5D
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5.2. Indication et risque hémorragique : 

Dans une étude menée par Jeong et al, l'incidence des saignements majeurs était plus 

élevée chez les patients traités pour une MTEV et ceux ayant présenté un AVCI (aIRR de 2 .35, 

2.13 respectivement), par rapport à ceux souffrant d’une FANV. [97]. 

Cette observation s'explique généralement par le fait que les patients atteints de la MTEV 

présentent un risque de saignement plus élevé par rapport à ceux ayant une FANV, une diffé-

rence qui pourrait être attribuée aux comorbidités et à l'administration de doses plus élevées 

d'anticoagulants oraux chez les patients atteints de la MTEV. [97]. 

En ce qui concerne les patients traités pour un AVC I, malgré un ajustement thérapeu-

tique approprié, une incidence élevée d'hémorragies majeures a persisté, suggérant un risque 

inhérent associé à l'AVC lui-même. Il convient de noter que la transformation hémorragique est 

fréquemment observée dans les cas d'AVC I [97]. 

Egalement, pour l’étude ISCOAT, les patients sous traitement anticoagulant oral pour une 

maladie vasculaire artérielle avait une plus grande fréquence de saignements (12,5% patients-

année) que les autres, et le taux de saignement a été encore plus élevé si les patients porteurs 

de pathologies cérébro-vasculaires sont considérés isolément (14,5%) [118]. 

Toutefois, Pour d’autres auteurs, l’indication du traitement ne semble pas liée à 

l’incidence des événements hémorragiques. [119] 

6. Le score HAS BLED: 

Le risque hémorragique peut être évalué par le score HAS-BLED (hypertension, abnormal 

renal/ liver function, stroke, bleeding history or predisposition, labile INR, elderly [> 65], 

drugs/alcohol concomitantly). 

Un score HAS-BLED ≥ 3 est prédictif d'un risque hémorragique élevé. 
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Dans notre série, le score moyen HAS-BLED était de 2,5. Les patients traités par AVK pré-

sentaient un score moyen de 2,60, tandis que ceux sous AOD avaient un score moyen de 2,44 

(p=0,74). 

En comparaison, M.A. Sanchez et al ont trouvé un score moyen plus bas de 2,01, avec 

2,03 de moyen pour les patients sous AVK et 1,95 pour ceux sous AOD [82]. D'autre part, E. Lin-

dhoff-Last et al ont observé un score moyen plus élevé de 3, identique pour les deux groupes de 

patients. [91] 

D’autre part, environ 43% des patients de notre étude, avaient un risque hémorragique 

élevé (score HAS-BLED ≥ 3), soit 6 patients, répartis en 2 cas (soit 40%) chez les patients sous 

AOD et 4 cas (soit 45%) chez ceux sous AVK.  Cette différence n’est pas statiquement significa-

tive (p=1) 

Ce résultat est comparable à celui observé dans l’étude de Jeong et al, où 46,6% des pa-

tients avaient un score HAS-BLED ≥ 3 [97]. 

En revanche , dans l’étude de A . Clémençot et al , seulement 11% des patients étaient 

considérés à haut risque hémorragique, avec un taux plus élevé chez les patients sous AVK (14%) 

par rapport à ceux sous AOD (5%) [98]. 

Cette différence de résultats peut être expliquée par le fait que les patients plus âgés et 

ceux présentant davantage de comorbidités tendent à avoir des scores HAS-BLED plus élevés, 

augmentant ainsi leur risque hémorragique. 

7. Le début du traitement : 

La majorité des auteurs suggèrent que c’est au début du traitement que l’incidence des 

hémorragies est la plus grande (surtout pendant les trois à six premiers mois), donc un suivi 

régulier est nécessaire. Des facteurs tels que la révélation de lésions occultes au début de l'anti-

coagulation et/ou l’ajustement insuffisant des doses durant cette période peuvent expliquer 

cette observation [120]. 
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Durant les trois premiers mois d’initiation des anticoagulants, 17.5 % d’hémorragies ont 

été observées dans notre série. 

Une étude menée sur l’incidence des hémorragies spontanées sous AOD, a rapporté que 

chez les patients à haut risque de saignement, le risque total de saignement était de 12,8 % au 

cours des trois premiers mois, et le taux annuel a été réduit à un peu plus de 6,5 % après trois 

mois de traitement anticoagulant [106]. 

De même, J. Jeong et al dans leur travail, ont trouvé que l'incidence globale des hémorra-

gies majeures a diminué au cours de la durée du traitement anticoagulant et que les trois pre-

miers mois d'utilisation de l'anticoagulant ont présenté l'incidence la plus élevée, à 51,1 pour 

1000 années-personnes, suivis d'un taux d'incidence de 20,9 pour 1000 années-personnes 

entre trois et six mois, et d'un taux d'incidence de 15,0 pour 1000 années-personnes après six 

mois. Les incidences des hémorragies gastro-intestinales majeures, des hémorragies intracrâ-

niennes et des autres sites d'hémorragies majeures ont également diminué avec le temps, mais 

pas de manière significative [97]. 

Par ailleurs, dans une autre étude visant à comparer les taux de saignements majeurs en 

fonction du choix d'anticoagulation pendant le traitement initial (les six premiers mois) et le trai-

tement prolongé (de six mois à cinq ans), a conclu que : 

− Pendant le traitement initial, les taux de saignements majeurs étaient de 3.86, 2.93 et 

1.95 pour 100 années-personnes pour la warfarine, le rivaroxaban et l'apixaban, respec-

tivement, et durant le traitement prolongé, les taux de saignements majeurs étaient de 

1.55, 1.05et 0.96 pour 100 années-personnes pour la warfarine, le rivaroxaban et 

l'apixaban, respectivement. 

− L'apixaban présentait un risque de saignement inférieur à celui de la warfarine ou du ri-

varoxaban pendant le traitement initial. Or, pendant le traitement prolongé, le risque de 

saignement était similaire pour l'apixaban et le rivaroxaban, et plus élevé avec la warfa-

rine [121] 
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8. L’intensité de l’anticoagulation (surdosage) : 

8.1. Les patients sous AVK : 

Dans notre étude, l'INR se situait dans la zone supra-thérapeutique dans 78 % des cas, 

avec une moyenne de 6,69. Au CHU de Fès, F Teach a trouvé que l’INR était en dehors de la 

marge thérapeutique dans 78,5% des cas [114]. 

Un résultat similaire a été observé dans une étude française, avec un INR moyen de 6 et 

environ 80 % des patients étaient dans la zone supra-thérapeutique [122]. Ces données sont 

proches de celles d'une étude menée au Sénégal, où l'INR moyen était de 6,65, bien que 100 % 

des patients aient présenté un INR supra-thérapeutique [112]. 

En revanche, en Tunisie, l’étude de Y. Ben Ameur et al a révélé un INR moyen beaucoup 

plus élevé, à 10, avec 88 % des patients se situaient dans la zone supra-thérapeutique [76]. En 

Algérie, une étude menée par F. Meftah et al a trouvé une moyenne de 5,24, avec 97,14 % des 

patients étaient dans la zone supra-thérapeutique [123]. 

Enfin, en Suisse, une étude a rapporté un INR moyen de 3.9, avec 56 % des patients 

étaient dans la zone supra-thérapeutique [109]. 

Ainsi, bien que les valeurs de l'INR varient considérablement d'un pays à l'autre, l'étude 

suisse semble démontrer un contrôle et un suivi plus rigoureux des patients sous AVK. 
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Tableau XXXVI: Le taux des INR supra thérapeutiques selon les différentes études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
INR moyen 

Pourcentage des 

INR supra théra-

peutiques 

B.Tremey  et 

al  [122] 
France 

2003-

2005 
184 6 80 % 

J.S Mingou et 

al  [112] 
Sénégal 

2016-

2020 
60 6.65 100 % 

Y . Ben 

Ameur et al 

[76] 

Tunisie 
2001-

2006 
50 10 88 % 

F. Meftah et 

al   [123] 
Algérie 

2016-

2017 
35 5.24 97.14 % 

M . 

Baumberger        

[109] 

Suisse 

 

2012-

2015 
65 3.9 56 % 

F. Teach  

[114] 
Fès 2007_2008 14 - 78.5 % 

Notre étude Maroc 
2021-

2024 
40 6.69 78 % 

Ces résultats corroborent ceux de la littérature, qui identifie le surdosage comme un 

facteur de risque majeur de saignement, surtout lorsque l'INR dépasse 4. [119] 

En effet, dans le cadre de la FA, le risque hémorragique (quelle que soit sa gravité) 

augmente d’un facteur 30 pour un INR supérieur à 4. Concernant les saignements intracrâniens, 

le taux d’incidence annuelle passerait de 0,5/100 patients années (INR < 4) à 2,7 (INR entre 4 et 

4,5) pour atteindre 9,4 (INR > 4,5), soit une augmentation d’un facteur 20 [119]. 
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Le surdosage est également un facteur de risque de saignement dans le cadre de la 

pathologie thromboembolique veineuse et les prothèses valvulaires mécaniques où les 

complications hémorragiques sont plus fréquentes pour un INR effectif supérieur à 4 et 

beaucoup plus fréquentes pour un INR effectif supérieur à 5. Chaque augmentation d’un point 

de l’INR atteint au-delà de 2 serait même associée à une augmentation du risque hémorragique 

de 50 % de plus d’hémorragies [119]. 

8.2. Les patients sous AOD : 

Comme l'indiquent plusieurs essais, des doses plus élevées d'AOD ont été associées à un 

risque accru d'hémorragie intracrânienne (HIC) et d'hémorragies gastro-intestinales (GI). 

En effet, dans une étude sur les facteurs de risque du saignement GI chez les patients 

traités par les AOD, Il a été démontré que parmi les patients recevant du dabigatran, seule la 

dose plus élevée (150 mg deux fois par jour) était associée à un risque plus élevé de saignement 

gastro-intestinal (SGI) par rapport à la warfarine, ce qui indique un effet lié à la dose. Le risque 

de SGI était également accru avec la dose élevée d'edoxaban de 60 mg par jour (HR 1,23), mais il 

était réduit avec la faible dose d'edoxaban de 30 mg par jour (HR 0,89). [124] 

Bien que la surveillance de la coagulation ne soit pas de routine pour les AOD, évaluer 

l'effet anticoagulant peut s'avérer utile dans certaines situations, telles que la suspicion de 

surdosage, d’événements hémorragique ou thrombotique, ainsi que chez les patients avec 

insuffisance rénale aiguë ou encore ceux nécessitant une chirurgie urgente. [109] 

Les tests de la crase « classique » comme le TCA, le TP peuvent être faits et donnent une 

idée globale sur la présence ou non d’une anticoagulation, mais ne donnent pas d’idée de la 

profondeur de celle-ci et ne peuvent pas être utilisé pour adapter la posologie. Il existe des tests 

spécifiques aux différents AOD comme l’anti-Xa pour le rivaroxaban et un anti-Xa différent pour 

l’apixaban, reflétant assez directement les concentrations de ces médicaments respectifs. 

Celles-ci peuvent être comparées aux concentrations mesurées dans les essais cliniques mais 

par manque d’études à ce sujet, elles ne peuvent pas encore servir à adapter les posologies des 

médicaments comme cela devrait être possible pour le dabigatran. [109] 
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9. L’INR labile : 

Dans notre étude, environ 22.2 % des patients (soit 6 cas) ne disposaient pas d’une me-

sure récente de leur INR. De plus, 48.1 % des patients présentaient un INR en dehors de la zone 

thérapeutique avant la survenue de l’accident hémorragique, soulignant ainsi l’importance d’un 

suivi régulier dans la prévention des complications liées aux anticoagulants. 

À titre d’exemple, pour un patient dont nous avons pu obtenir les valeurs INR anté-

rieures, celui-ci était sous AVK et suivi pour un remplacement valvulaire aortique (INR cible entre 

3 et 4,5). La figure ci-dessous illustre la fluctuation de ses valeurs d’INR. 

 

Figure nº 52 : Les variations des valeurs d’INR au fil du temps 

En effet, de nombreuses études ont démontré une association entre la qualité du contrôle 

de l'INR et les résultats cliniques. Une étude rétrospective longitudinale portant sur 533 patients 

avec des INRs stables (valeurs d'INR exclusivement dans la plage cible) et 2555 patients témoins 

(ayant au moins un INR en dehors de la plage cible) a montré que les patients avec un contrôle 

stable de l'INR avaient un risque significativement plus faible de saignement (2,1 % contre 4,1 % ; 

P < 0,05) et de complications thromboemboliques (0,2 % contre 1,3 % ; P < 0,05). [125] 
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Ainsi, La qualité de l'anticoagulation, exprimée par le temps passé dans la plage théra-

peutique (TTR), est une autre variable importante influençant le risque de complications hémor-

ragiques chez les patients sous AVK. 

Le TTR est défini par la durée pendant laquelle les valeurs de l’INR du patient se trouvent 

dans la plage thérapeutique souhaitée. Le TTR est calculé par la méthodologie d’interpolation 

linéaire de Rosendaal qui suppose une relation linéaire entre deux valeurs d’INR et permet au 

chercheur d’attribuer une valeur d’INR spécifique à chaque jour pour chaque patient [126]. 

Selon la valeur du TTR, le contrôle des patients a été divisé en trois catégories : 

− Un bon contrôle est défini par un taux de TTR supérieur à 70 %. 

− Un contrôle intermédiaire est défini par un taux de TTR compris entre 50 % et 70 %. 

− Un mauvais contrôle est défini par un taux de TTR inférieur à 50 %. [126]. 

Ainsi, dans notre exemple précédent, le TTR calculé selon la méthode de Rosendaal est 

de 61,53 %, indiquant un contrôle modéré du traitement anticoagulant pour ce patient. Cepen-

dant, Il n’a pas pu être étudié pour le reste des patients de notre série, vu la nécessité de dispo-

ser de plusieurs contrôles INR antérieurs pour chaque patient, ce qui n’était pas disponible du-

rant cette étude en raison de son caractère rétrospectif. 

D’autre part, une relation forte entre le TTR et les saignements, ainsi que les complica-

tions thromboemboliques, a été régulièrement rapportée dans différentes populations de pa-

tients et pour différentes plages d'intensité. Une étude de HD White et al ont montré cette asso-

ciation : Les taux d'hémorragies majeures et de mortalité ont été significativement plus élevés 

chez les patients ayant un TTR < 60 % (respectivement 3,85 % et 4,20 %) par rapport à ceux 

ayant un TTR > 75 % (respectivement 1,58 % et 1,69 %) [127]. 

Afin d'améliorer la qualité du suivi, Rubboli A et al ont proposé, dans leur travail, qu'en 

plus des mesures générales telles que l'information et l'éducation des patients, ainsi que l'utili-

sation de dérivés de la coumarine à demi-vie prolongée, comme la warfarine, un meilleur con-

trôle de l'anticoagulation pourrait être atteint en assurant une surveillance du traitement dans 

des services spécialisés en coagulation ou en permettant aux patients de gérer leur suivi eux-

mêmes [92]. 
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10. Les autres facteurs de risque : [128]. 

Une étude réalisée en 2010 sur 216 patients traités par les AVK et admis aux urgences 

pour des événements iatrogènes médicamenteux hémorragiques a révélé d’autres facteurs 

susceptibles de favoriser la survenue d’hémorragies, notamment : 

− Une prescription sans respect des antécédents du patient, ou la présence de plusieurs in-

teractions au sein d’une même ordonnance. 

− La non-intervention du pharmacien : étant un dispensateur de médicaments, il devrait 

non seulement délivrer des conseils pharmaceutiques, valider l’ordonnance, mais égale-

ment analyser et organiser avec le patient des pratiques journalières intégrant de façon 

optimale la prise de ses médicaments. 

Il pourrait aussi intervenir sur le comportement du patient vis-à-vis de son traitement 

afin d’améliorer son observance 

− Le suivi insuffisant du médecin. 

− Une modification fréquente de la dose d’AVK. 

− Une surveillance biologique insuffisante (moins d’une fois par mois). 

− Une mauvaise observance du patient et plan de prise aléatoire. 

Dans ce sens, l’étude ENEIS a montré que le tiers des événements indésirables graves liés 

aux médicaments implique un anticoagulant, dont 19 % des cas sont directement attribués aux 

facteurs précédemment cités. 

Les professionnels de santé ont donc ici un rôle important à jouer dans la prévention des 

complications hémorragiques chez les patients traités par les anticoagulants. 
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III. Manifestations hémorragiques : 

1. La Classification (saignements majeurs ou mineurs) : 

L’évaluation de la gravité des hémorragies liées à l’anticoagulation orale n’est pas 

uniformément définie à l’échelle internationale. Bien que la majorité des auteurs s’accordent à 

classer les hémorragies en trois catégories Ŕ fatales, majeures et mineures Ŕ il n’existe pas de 

consensus sur les critères précis de définition d’une hémorragie majeure [129]. 

Cette non-conformité concernant la classification des saignements contribue à la grande 

variabilité des taux des différentes catégories hémorragiques observée dans la littérature. De 

plus, certains auteurs utilisent leurs propres critères, souvent subjectifs et difficiles à reproduire, 

ce qui accentue cette hétérogénéité. [129] 

Dans notre travail, nous avons adopté la classification de la gravité des accidents 

hémorragiques proposée par la HAS en 2008. Selon cette classification, une hémorragie est 

considérée comme grave ou potentiellement grave lorsqu'au moins l'un des critères suivants est 

présent : [44] 

− Hémorragie extériorisée non contrôlable par les moyens usuels. 

− Instabilité hémodynamique : PAS < 90 mmHg ou diminution de 40 mmHg par rapport à la 

PAS habituelle, ou PAM < 65 mmHg, ou tout signe de choc. 

− Nécessité d’un geste hémostatique urgent : chirurgie, radiologie interventionnelle ou en-

doscopie. 

− Localisation menaçant le pronostic vital ou fonctionnel (hémorragie intracrânienne, in-

traoculaire, hémothorax, hématome musculaire profond, hémorragie digestive aiguë...). 

Si aucun de ces critères n’est présent, l’hémorragie est qualifiée de non grave [44]. 
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Dans notre série, 72 % des hémorragies étaient classées comme graves selon cette classi-

fication, réparties comme suit : 

− 66 % des cas étaient sous AVK (19 cas) 

− 34 % des cas prenaient des AOD (10 cas) 

Dans une étude prospective réalisée sur des cohortes italienne et allemande, C. Becattini 

et al ont constaté un taux élevé d’accidents hémorragiques graves, atteignant environ 83 % des 

cas. Parmi ces événements, 76 % (soit 615 patients) étaient associés aux AVK, tandis que 24 % 

(soit 191 patients) étaient attribués aux AOD [116]. 

En France, l'étude de A. Clémençot et al a révélé qu 'environ 53 % des accidents hémorra-

giques étaient considérés comme graves, dont 59 % (soit 35 cas) étaient liés aux AVK et 41 % 

(soit 24 cas) aux AOD [98]. 

La gravité des hémorragies était similaire entre les deux groupes, avec 70,3 % dans le 

groupe AVK contre 76,9 % dans le groupe AOD (p = 0,72). Cependant, la petite taille de notre 

échantillon pourrait influencer les résultats statistiques. En revanche, la prévalence globale des 

accidents hémorragiques graves était significativement plus élevée chez les patients sous AVK 

(8,52 %) par rapport à ceux sous AOD (3,36 %), avec une différence statistiquement significative 

(p = 0,019). 

2. La localisation : 

Les hémorragies peuvent survenir dans différentes localisations, mais celles d’origine di-

gestive sont les plus fréquemment rapportées dans la littérature. Nos résultats confirment cette 

tendance, avec 30 % des patients présentant une hémorragie digestive. 

De plus, plusieurs études ont montré que ces hémorragies sont les plus courantes chez 

les patients sous anticoagulants oraux. Par exemple, l’étude de CB Granger et al indique que 31 

% des complications hémorragiques sont d’origine digestive [130]. Une autre étude rapporte un 

taux encore plus élevé, atteignant 43,6 % [89]. 
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En deuxième position figurent les hémorragies intracrâniennes avec un taux de 20 %. Or 

certaines études les identifient comme la première localisation [88-91-116]. Leur gravité est 

unanimement reconnue dans les études, car elles sont responsables du plus grand nombre de 

décès et de la majorité des séquelles fonctionnelles chez les patients sous anticoagulants [89]. 

 

Figure n º 53 :  TDM cérébrale en faveur d’AVC H capsulo lenticulaire droit 

En plus des deux localisations gastro-intestinale et neurologique, nous avons recensé les 

cas suivants : 

− 15 % des hémorragies provenaient de l’arbre urinaire. 

− 12,5 % des patients ont présenté un saignement sous forme d’hématome, incluant : hé-

matome pariétal en regard de l’HCG (1 cas), hématome péri-rénal (1 cas), hémopéritoine 

(1 cas) et hématome du psoas (2 cas). 

− Les autres localisations, telles que l’épistaxis, l’hémoptysie, la gingivorragie et la métror-

ragie, représentaient 22.5 % des cas. 
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Figure n º54: TDM abdomino-pelvienne montrant un hématome du psoas droit 

Les hémorragies gastro-intestinales étaient les plus fréquentes dans le groupe AVK (29.6 

%), suivies des hémorragies cérébrales (22.2 %) et des hématuries (14.8 %). 

Dans le groupe AOD, les hémorragies digestives représentaient 30.7 % des cas. Les hé-

morragies intracrâniennes, les hématuries et les métrorragies occupaient la deuxième place, 

avec 15.3 % chacune. 

Toutefois, les différences observées quant à la localisation du saignement n’étaient pas 

statistiquement significatives (p > 0,05) entre les deux groupes . 
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Tableau  XXXVII : Les localisations les plus fréquentes selon les études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 
Localisation les plus fréquentes 

L. Green et al 

 [88 ] 

Royaume-

Uni 
2013-2016 2 192 

Hémorragie intracrânienne :44% 

Hémorragie digestive :  32% 

Musculaire : 10 % 

CB Granger et al 

(ARISTOTLE 

study ) 

[130] 

39 pays 
2006 Ŕ 

2011 
18 140 

Hémorragie digestive : 31% 

Hémorragie cérébrale : 22 % 

Tissus mous :  10 % 

V.B González et 

al 

[89 ] 

Espagne 2014 5783 

Hémorragie digestive : 43.6 % 

Hémorragie cérébrale : 30.5 % 

H. génito urinaire : 14.5 % 

 

C.Becattini et al 

[116 ] 

Italie 

Allemagne 
2013-2015 806 

Hémorragie cérébrale : 44 % 

Hémorragie digestive : 30 % 

Musculaire : 10 % 

E. Lindhoff-Last 

[91 ] 
Allemagne 2014-2018 193 

H intracrânienne / intra 

spinale :56.5 % 

Hémorragie digestive : 25.9 % 

Intramusculaire : 2.1% 

Rétropéritoniale : 2.1 % 

Notre étude Maroc 2021-2024 40 

Hémorragie digestive :  30% 

Hémorragie cérébrale : 20% 

Hématuries :  15% 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Lindhoff-Last%20E%22%5BAuthor%5D
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3. Le risque de saignement gastro-intestinal et de l’hémorragie 

intracrânienne selon le type d'anticoagulant : 

D’après les résultats de notre étude, aucune différence n’a été observée entre les patients 

traités par AVK et ceux sous AOD en termes de risque d’hémorragie digestive (29.6 % vs 30.7 % 

respectivement, p = 1) et cérébrale (22.2 % vs 15.3 % respectivement, p = 0,69). Cette absence 

de différence est principalement due à la taille réduite de l’échantillon, rendant difficile 

l’obtention d’une signification statistique, malgré une tendance apparente. 

En revanche, plusieurs études ont démontré que le risque d’hémorragies intracrâniennes 

est plus élevé chez les patients traités par les AVK, tandis que les AOD sont associés à un risque 

accru d’hémorragies digestives, en effet : 

L'étude RELY a comparé le dabigatran à la dose de 110 mg 2/j ou 150 mg 2/j à la warfa-

rine, le risque d'hémorragies majeures était moins important sous dabigatran faible dose que 

sous warfarine, alors que le risque d'hémorragies intracrâniennes et fatales était également plus 

faible sous dabigatran quelle que soit la dose que sous warfarine. Le taux d'hémorragies gastro-

intestinales était néanmoins plus important sous dabigatran forte dose que sous warfarine (1,51 

% vs 1,02 %).  [131] 

L'étude ROCKET a comparé le rivaroxaban 20 mg/j ou 15 mg/ j chez les sujets ayant une 

clairance de la créatinine entre 30 et 49 mL/min à la warfarine. Le taux d'hémorragies majeures 

était similaire dans les 2 groupes mais le taux d'hémorragies intracrâniennes et fatales était 

moins important sous rivaroxaban que sous warfarine. Néanmoins le taux d'hémorragies gastro-

intestinales était plus important sous rivaroxaban que sous warfarine (3,2 % versus 2,2 % ; p 

0,001). [132] 
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L'étude ARISTOTLE a comparé l'apixaban 5 mg 2/j ou 2,5 mg 2/j chez les sujets ayant au 

moins 2 des critères suivants : (âge 80 ans, poids 60 kg, créatininémie 133 mmol/L) à la warfa-

rine. Le taux d'hémorragies majeures (y compris les hémorragies intracrâniennes, fatales ou gas-

tro-intestinales) et le taux de mortalité toutes causes étaient moins importants sous apixaban 

comparé à la warfarine. [130] 

Dans l’étude ENGAGE AF-TIMI 48 s, le taux d'hémorragies majeures y compris les hémor-

ragies intracrâniennes et le taux de mortalité d'origine cardiovasculaire étaient moins importants 

sous edoxaban quelle que soit la dose comparée à la warfarine (2,71 et 2,74 % versus 3,17 ; p < 

0,05). Néanmoins il existait une tendance à une augmentation du risque d'hémorragie gastro-

intestinale sous edoxaban forte dose (1,51 % versus 1,23 % ; p = 0,03). [133] 

IV. Prise en charge : 

1. Les modalités thérapeutiques : 

En général, la gestion de l'événement hémorragique a été plus agressive dans le groupe 

AVK par rapport au groupe AOD : 

Environ 40.7 % des patients du groupe AVK (11 cas) ont reçu des culots érythrocytaires 

(3.36 CG en moyenne) contre 38.4 % (3.80 CG en moyenne) des patients du groupe AOD (5cas). 

Aucun patient n'a toutefois bénéficié d'une transfusion de plaquettes ou de plasma frais congelé. 

Par ailleurs, les différents moyens thérapeutiques permettant de corriger l’anticoagulation 

étaient considérés comme des antidotes : 

La vitamine K de synthèse (Konakion) est l’antidote spécifique des AVK alors que les AOD 

n’en avaient pas pendant la période étudiée. Ainsi, l’utilisation d’un antidote était 

significativement plus élevée dans le groupe AVK (26 %), tandis qu’aucun patient sous AOD n’en 

a reçu. 
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En effet, jusqu’à récemment, l’absence d’antidote disponible pour réverser l’effet des 

AOD était un point faible de ces médicaments. La recherche à ce sujet s’est développée ces 

dernières années et après avoir été évalué au niveau de sa sécurité et de son efficacité, un 

antidote (idarucizumab, Praxbind®), pour la dabigatran a été approuvé par la FDA (la Food and 

Drug Administration) et mis sur le marché en octobre 2015. D’autres antidotes font l’objet 

d’essais cliniques en phase III comme l’andexanet pour les inhibiteurs du facteur Xa ainsi que le 

ciraparantag pour les inhibiteurs du facteurs IIa, Xa et de toutes les héparines. [51] 

En absence d’un antidote disponible, d’autres agents hémostatiques généraux et non 

spécifiques (CCP, CCPA) existent mais leur efficacité n’a pas clairement pu être démontrée pour 

cette indication, même s’ils permettent de soutenir l’hémostase [51] . 

Ainsi, en cas d’hémorragie majeure sous AOD, compte tenu des incertitudes sur 

l’efficacité des traitements visant à rétablir une hémostase normale, les recommandations ac-

tuelles préconisent les traitements locaux d’hémostase, geste chirurgical ou endoscopique, lors-

que cela est possible. [71] 

Dans les deux groupes, pour arrêter le saignement le recours à une intervention 

d’hémostase était nécessaire chez 18.5 %  ( 5 cas ) des patients sous AVK contre 15.3 % ( 2 cas ) 

chez les patients sous AOD. 

2. La reprise du traitement anticoagulant : 

Après stabilisation du patient, la réintroduction de l’anticoagulant oral doit être discutée 

au cas par cas. Elle va notamment dépendre du risque de récidive en cas de reprise du traitement 

et du risque thrombotique qui a amené à la prescription initiale de l’anticoagulant. Il est 

important de rappeler que le risque thromboembolique est plus important dans la période 

immédiate post-hémorragie et surtout en cas d’inversion de l’anticoagulant oral [134]. 
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Dans notre série, le médicament anticoagulant a été repris à la sortie dans 92.3 % des cas 

du groupe AOD, alors que dans le groupe AVK, 11.1 % des patients ont eu un arrêt du médica-

ment ou un passage à un traitement par AOD. Les AOD semblent donc être préférables aux AVK 

chez les patients à risque de saignement. 

Il convient peut-être de considérer cela comme une réaction de prudence, incitant les 

prescripteurs à recourir à des médicaments plus faciles à surveiller et plus sûrs. 

Cependant, le risque lié à ce changement est peu connu. Une étude française « NACORA-

Switch » ( Etude Nouveaux AntiCOagulants et Risques Associés-Switch )  réalisée par l'ANSM  a 

comparé , chez les individus nécessitant une anticoagulation pour une FANV ou une MTEV, le 

risque d’hémorragie majeure entre les individus qui changent de traitement anticoagulant (AVK 

vers AOD) (groupe « switch ») et ceux qui restent sous AVK (groupe « non-switch ») dans les 

conditions réelles d’utilisation de ces médicaments.  [135]. 

Le risque d’AVC I/ES, d’IDM et d’événements « composites » (hémorragie, AVC I/ES, IDM 

et décès) est également étudié. [135]. 

L'étude a montré qu'après 4 mois de suivi, il n'y avait pas d'augmentation du risque 

d'hémorragies sévères chez ceux qui sont passés aux AOD par rapport à ceux qui restent sous 

AVK, également Il n'y avait pas non plus d'augmentation du risque d'AVC I/ES, d'IDM ou d'autres 

événements graves. [135]. 

Cependant, il sera important de mettre en place des études de surveillance des risques 

liés à l’utilisation des AOD, puisque ces résultats viennent d'un suivi à court terme et concernent 

une substitution par seulement deux AOD : le rivaroxaban et le dabigatran. 

http://www.thelancet.com/journals/lanhae/article/PIIS2352-3026(15)00041-1/abstract
http://www.thelancet.com/journals/lanhae/article/PIIS2352-3026(15)00041-1/abstract
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V. Evolution: 

1. La comparaison de nos données sur l'évolution avec celles de la 

littérature : 

Dans notre étude, nous avons constaté une évolution favorable dans 92,5 % des cas, avec 

une durée moyenne d’hospitalisation de 8,44 jours. 

Il convient de noter que certaines études ont rapporté une durée d'hospitalisation plus 

courte que celle observée dans notre étude, avoisinant les 7 jours [88-89]. À l'inverse, d'autres 

ont rapporté une durée légèrement plus longue, avec une moyenne de 11 jours [109-116]. 

La durée de séjour était plus longue dans le groupe AVK (9,62 jours) par rapport aux pa-

tients traités par les AOD (6,08 jours) (p= 0.034), ceci peut être lié au fait que les patients du 

groupe AVK nécessitent une prise en charge plus complexe, ou que les hémorragies sous AOD 

sont moins graves ou encore que le traitement de l’hémorragie dans ce groupe soit moins com-

plexe. En effet, malgré l’existence d’un antidote, l’effet anticoagulant de certains AVK dure plus 

longtemps que celui des AOD. 

Dans notre étude, l’évolution a été marquée par la survenue de 3 décès, soit un taux de 

mortalité de 7,5 %. Ce résultat est comparable à celui observé dans le travail de M. Baumberger 

(7,69 %) [109]. Cependant, d'autres études ont révélé des taux de mortalité plus élevés. [88-89-

116-91]. 

Cette variabilité peut être attribuée à plusieurs facteurs, notamment les caractéristiques 

des patients, la gravité des affections sous-jacentes, la qualité de la prise en charge et la taille 

des échantillons. 
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Tableau XXXVIII : La durée d’hospitalisation moyenne et l’évolution  selon les études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Durée  moyenne 

d’hospitalisation 

Evolution défavorable 

( décès) 

V.B González 

et al  [89 ] 
Espagne 2014 5783 7.7 jours 

10,8 %. 

 

C.Becattini et 

al 116 ] 

Italie 

Allemagne 

2013-

2015 
806 

AVK= 12 j 

AOD = 11 j 

 

16 %. 

M Bamberger 

[109] 
Suisse 

2012-

2015 
65 

10 .7 jours 

AVK = 11.3 jr 

AOD = 10.2 jr 

 

7.69 % 

L. Green et al 

[88 ] 

Royaume-

Uni 

2013-

2016 
2 192 

7 jours 

AVK = 7 jr 

AOD = 6 jr 

 

21 %. 

 

E. Lindhoff-

Last et al 

[91] 

Allemagne 2020 193 --- 13 % 

Notre étude Maroc 
2021-

2024 
40 

8.44 jours 

AVK =9 .62jr 

AOD = 6.08   jr 

7.5 % 
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2. Le risque de décès selon le type d’anticoagulants : 

Les patients décédés au cours de cette étude étaient au nombre d’un dans le groupe AOD 

et de deux dans le groupe AVK, soit respectivement 7.6 % et 7.4 % (p = 1). Les patients décédés 

avaient tous présenté une hémorragie grave. 

Ces taux demeurent relativement plus faibles que ceux rapportés dans certaines études, 

qui ont noté une tendance à l'évolution fatale dans le groupe des AVK par rapport aux AOD. En 

effet : 

− Xu et al. (Étude de cohorte rétrospective réalisée dans cinq hôpitaux de l’Ontario, Canada, 

de 2010 à 2015) ont observé une mortalité plus faible après des événements hémorra-

giques chez les patients traités par AOD (9,8 %) par rapport à ceux sous AVK (15,2 %).   

[136] 

− En Allemagne, la mortalité liée aux hémorragies était plus élevée dans le groupe AVK 

(15,5 %) comparé au groupe AOD (4,2 %). [91] 

− Une étude prospective multicentrique menée en Italie par C  Becattini et al. a également 

montré des taux de mortalité plus élevés chez les patients traités par AVK (18 %) par rap-

port à ceux traités par AOD (9 %).  [116 ] 

− En France, une étude a révélé un taux de mortalité de 14 % dans le groupe des AVK et de 

8 % dans le groupe des AOD. [98] 

Cependant, une étude réalisée en Suisse par M. Baumberger a montré que la proportion 

de décès était plus élevée dans le groupe AOD (13,3 %) contre 6 % dans le groupe AVK. [109] 
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Tableau XXXIX : Le taux de mortalité selon l’anticoagulant oral   selon les études : 

Auteurs Pays Année 
Taille de 

l’échantillon 

Taux de mortalité 

AVK AOD 

Y. Xu et al 

[136] 
Canada 

2010-

2015 
2002 15 .2 % 9.8 % 

E. Lindhoff-Last et 

al [91 ] 
Allemagne 2020 193 15.5  % 4.2 % 

C. Becattini et al   

[116 ] 

Italie 

Allemagne 

2013-

2015 
806 18 % 9 % 

A. Clémenc¸ot et 

al [98] 
France 

2013 Ŕ 

2014 
111 

14 % 

 

8 % 

 

M. Baumberger 

[109] 
Suisse 

2012-

2015 
65 6 % 13.3 % 

Notre étude Maroc 
2021-

2024 
40 7.4 % 7.6 % 

En terme d’évolution fatale ou de décès, une méta-analyse reprenant les données de 4 

études ( RELY , ROCKET , ARISTOTLE , ENGAGE AF-TIMI 48 s ) a été récemment publiée. Elle con-

firme la réduction relative de 19 % du risque d'AVC ou d'embolies systémiques, de 14 % du 

risque d'hémorragies majeures, de 52 % du risque d'hémorragie intracrânienne, de 10 % du 

risque de décès toutes causes sous AOD (sauf dabigatran faible dose et edoxaban faible dose) 

comparé à la warfarine. Elle confirme également l'excès de risque de 25 % (ICŔ95 % : 1,01Ŕ1,55) 

d'hémorragie gastro-intestinale sous AOD comparé à la warfarine. [137] 

En somme, les AOD ont montré qu'ils étaient non inférieurs (dabigatran faible dose, riva-

roxaban, edoxaban) ou supérieurs (dabigatran forte dose, apixaban) à la warfarine en termes de 

réduction du risque d'AVC ou d'embolies systémiques chez des sujets présentant une FANV. 

[137] 
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Le taux d'hémorragies majeures observé sous AOD était similaire (dabigatran forte dose, 

rivaroxaban et edoxaban) ou inférieur (dabigatran faible dose et apixaban) au taux observé sous 

warfarine mais le taux d'hémorragies fatales et intracrâniennes était inférieur sous AOD, quelle 

que soit la molécule.  [137] 

Le dabigatran, le rivaroxaban et l'edoxaban forte dose sont plus souvent responsables 

d’hémorragies gastro-intestinales. [137] 

Le dabigatran forte dose et l'edoxaban ont montré qu'ils réduisaient le risque de mortali-

té d'origine vasculaire comparé à la warfarine. L'apixaban et l'edoxaban faible dose sont les 

seules molécules à être associées une réduction de la mortalité toutes causes comparées à la 

warfarine. [137] 

VI. Prévention des accidents hémorragiques sous anticoagulants 

oraux : [138] 

Avant tout, un anticoagulant oral ne doit être prescrit que pour les indications validées, 

après évaluation individuelle du rapport bénéfices/risques. Il est nécessaire également d’évaluer 

et de prendre en compte le contexte médico-social, l’âge, les comorbidités et les fonctions 

cognitives du patient. Toutes ces précautions tiennent aux contraintes et aux risques liés à ce 

traitement. Tout en adoptant une approche personnalisée 

Ainsi, les patients et/ou leurs familles qui sont renvoyés à domicile avec un anticoagulant 

doivent recevoir des informations verbales et écrites sur leur médicament. Ils doivent aussi avoir 

la possibilité de discuter leur traitement avec un professionnel de santé. 

Les informations et l’éducation destinées aux patients, et aux familles doivent couvrir les 

points suivants : 
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 Le nom du traitement anticoagulant : 

Le patient doit être informé à la fois du nom générique, et du nom commercial. 

 L’indication et fonctionnement : 

Il faut fournir une description simple de leur mode d’action dans la réduction du risque 

thromboembolique, ainsi que la raison spécifique (indication) pour laquelle ce médicament leur a 

été prescrit. 

 La prise du traitement   : 

Le patient doit recevoir des conseils clairs sur la posologie et sur la façon de prendre son 

traitement en toute sécurité. Il est important de lui expliquer qu’il ne faut pas oublier une dose 

et de lui indiquer ce qu’il doit faire s’il manque une prise. 

 Les interactions médicamenteuses et alimentaires : 

Les AVK : la gestion des doses des AVK est délicate à cause de leur variabilité d'efficacité. 

L'ajustement se fait en fonction de l'INR et de nombreux autres facteurs, comme les habitudes 

alimentaires et les interactions médicamenteuses. 

Les AOD : les doses des AOD sont généralement plus stables, mais elles peuvent nécessi-

ter des ajustements en fonction de l’âge, de l'insuffisance rénale ou des interactions médica-

menteuses, bien que cela soit moins fréquent que pour les AVK. 

Donc, les patients doivent consulter leur médecin traitant ou leur pharmacien avant de 

commencer tout médicament. 

 La durée prévue du traitement : 

La durée du traitement dépendra de l'indication et des facteurs de risque individuels du 

patient. 
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Il est important que le patient ne cesse pas de prendre son traitement, sauf sur avis de 

son médecin traitant. La durée prévue du traitement doit être communiquée au patient. 

 Le suivi du traitement anticoagulant : 

Les AOD n'ont pas besoin de tests réguliers pour évaluer leur effet sur la coagulation, 

contrairement aux AVK. Cependant, d'autres examens, notamment pour surveiller la fonction 

rénale, sont nécessaires. Si la fonction rénale est altérée, il peut être nécessaire d’ajuster la dose 

d'AOD. 

Pour les patients sous AVK, l’INR sert à déterminer et à ajuster la dose appropriée pour 

une anticoagulation optimale. Il doit être contrôlé au moins une fois par mois, avec des tests 

plus fréquents au début du traitement ou en cas de risque de modification. 

Une bonne coordination des soins entre médecin traitant, spécialiste, et biologiste est 

indispensable. Le biologiste doit connaître l’indication afin de prévenir rapidement le médecin et 

le patient lors de résultats en dehors de la zone cible. 

Il est également essentiel que le patient ait des consultations régulières avec son médecin 

afin de suivre son état de santé et de repérer d’éventuels effets secondaires. 

 Que faire en cas de saignement ? 

Les patients doivent recevoir des informations sur le saignement et ce qu’il faut faire en 

cas de saignement. Cela comprend : 

 Les signes et symptômes de saignement à surveiller, y compris ceux qui peuvent être 

indicatifs de saignements plus graves, comme une hématurie  des  rectorragies  des 

ecchymoses inexpliquées qui s’agrandissent sans raison apparente. 

 Que faire en cas de saignement, y compris se rendre au service des urgences le plus 

proche si le saignement est sévère. 
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Il est essentiel d'encourager les patients à prendre des précautions pour éviter les chutes 

ou les blessures, car cela peut augmenter les risques de saignement. 

 L’information des professionnels de santé sur la prise d’un traitement anticoagulant 

avant toute procédure chirurgicale, médicale ou dentaire : 

Les patients doivent informer leur professionnel de santé qu'ils prennent un traitement 

anticoagulant bien avant toute procédure chirurgicale, médicale ou dentaire planifiée, car le 

risque de saignement peut être augmenté. 

Pour les procédures peu invasives, le patient peut continuer à prendre son traitement. 

D'autres procédures peuvent nécessiter l'arrêt temporaire du traitement. Dans ce cas, le 

professionnel de santé doit conseiller au patient ce qu'il doit faire. 

Les patients sous AOD ou AVK devraient envisager de porter une carte d’alerte ou un 

identifiant médical, particulièrement utile en cas d’urgence. De plus, il est conseillé de tenir à 

jour une liste complète de tous les médicaments pris, afin de prévenir toute interaction 

médicamenteuse et de faciliter le suivi médical. 

Un carnet d’information et de suivi doit être remis au patient.  Le carnet remis au patient 

lui permet de garder trace des informations sur le traitement et son suivi. 
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VII. Recommandations : 

Face à l’ampleur croissante des accidents hémorragiques liés aux anticoagulants oraux, il 

est essentiel de mettre en place des stratégies efficaces pour les prévenir et mieux les gérer. 

Voici quelques recommandations pour réduire la prévalence de ces complications, tout en favo-

risant une collaboration étroite entre les différents acteurs concernés. 

1. Optimisation de la prescription des anticoagulants : 

 Évaluer rigoureusement l’indication de l’anticoagulation et choisir la molécule la plus 

adaptée selon le profil du patient (contexte médicosocial, âge, fonctions cognitives, 

poids, comorbidités et antécédents d’accidents hémorragiques). 

 Privilégier les AOD lorsque cela est possible, car ils offrent un profil de sécurité amélioré 

par rapport aux AVK. 

 Opter pour les AVK en cas de contre-indications aux AOD (insuffisance rénale sévère, 

valve mécanique, syndrome des anti phospholipides). 

 Adapter les doses en tenant compte de la fonction rénale, de l’âge, du poids et des 

interactions médicamenteuses. 

2. Éducation des patients : 

 Mettre en place des programmes d’éducation destinés aux patients sous anticoagulants 

oraux afin de les informer sur leur traitement, les interactions, les risques associés et les 

signes d’accidents hémorragiques. 

 Ces initiatives peuvent inclure la distribution de brochures explicatives, l’organisation de 

sessions d’information lors des consultations et l’utilisation de supports audiovisuels 

pour renforcer la compréhension et l’adhésion au traitement. 
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3. Suivi régulier et surveillance : 

 Instaurer un suivi régulier des patients, intégrant des contrôles de la coagulation 

sanguine et une évaluation des effets secondaires. 

 Cela inclut la planification de consultations périodiques avec des professionnels de santé 

et l’utilisation de systèmes de rappel pour s'assurer que les patients respectent leurs 

consultations. 

4. Renforcement de la communication et de la collaboration 

interdisciplinaire : 

Favoriser la collaboration entre les différents professionnels de santé (cardiologues, 

biologistes, pharmaciens) afin d’assurer une prise en charge optimale des patients sous 

anticoagulants. Il est recommandé d’organiser des réunions d’équipe régulières et de faciliter les 

échanges d’informations sur les patients concernés. 

5. Formation continue du personnel médical : 

Organiser des sessions de formation régulières pour le personnel médical sur les anti-

coagulants oraux, leurs indications, effets secondaires, et les meilleures pratiques de suivi des 

patients. Cela peut inclure des ateliers pratiques, des séminaires, et la distribution de ressources 

éducatives. 

6. Utilisation de protocoles de gestion des risques : 

Développer et mettre en œuvre des protocoles de gestion des risques pour les patients 

sous anticoagulants, et former le personnel de santé à leur application et s’assurer qu’ils restent 

facilement accessibles. 
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Figure nº55 : Traitement d’une hémorragie sous anticoagulant « Stratégie des 5C » 

7. Accès aux agents de réversion : 

 Assurer la disponibilité et l'accès rapide aux agents de réversion en cas d'accident        

hémorragique majeur surtout pour les AOD. 

 Former les équipes médicales à l'utilisation de ces agents et établir des protocoles clairs 

pour leur administration. 

8. Recherche et suivi épidémiologique : 

 Encourager la recherche continue sur les accidents hémorragiques associés aux 

anticoagulants oraux afin de mieux comprendre leur prévalence et les facteurs de risque. 

 Il est également essentiel de mettre en place des bases de données et des études de 

cohorte pour recueillir des informations détaillées sur ces événements. 
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Les anticoagulants oraux, qu'il s'agisse des AVK ou des AOD, occupent une place centrale 

dans la prévention des événements thromboemboliques. Cependant, leur utilisation expose à un 

risque non négligeable d’accidents hémorragiques, dont la gravité varie selon plusieurs facteurs, 

notamment l’âge, les comorbidités, l’observance thérapeutique et les interactions médicamen-

teuses. 

Dans notre étude, nous avons constaté une prévalence significative des complications 

hémorragiques, avec une fréquence plus élevée chez les patients sous AVK comparés aux AOD, 

bien que les hémorragies majeures puissent survenir avec les deux classes thérapeutiques. Ces 

résultats soulignent l'importance d'une surveillance rigoureuse, d'une éducation thérapeutique 

adaptée aux patients et d’une optimisation des protocoles de prescription afin de minimiser le 

risque hémorragique. 

L’amélioration des stratégies de gestion des accidents hémorragiques, notamment avec 

des agents réversibles spécifiques aux AOD et une évaluation individualisée du rapport bénéfice-

risque, reste essentielle pour assurer une prise en charge optimale des patients sous anticoagu-

lants. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

165 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Annexes  

 
 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 



La prévalence des accidents hémorragiques sous anticoagulants oraux au service de cardiologie de l’Hôpital Militaire 

Avicenne de Marrakech (étude rétrospective 2021-2024) 

166 

Annexe nº 1 : La fiche d’exploitation : 

 

I. Identité : 

 Nom et prénom : ………………                       

 Age : ……… ans           

  Sexe :  M    □         F □ 

 Couverture sociale : ………………………….    Numéro du dossier (BE) : ……………………… 

 Date d’entrée ……………………………….        

 Date de sortie ……………………………………….. 

II. Antécédents : 

 Facteurs de risque cardiovasculaires : 

 Diabète :   Oui  □                 Non□              

Ancienneté :………   Complication :………. 

 HTA :        Oui □                   Non□ 

 Dyslipidémie :  Oui □           Type :…………………….          Non □ 

 Sédentarité :  Oui □                                    Non□ 

 Tabagisme :  Oui □    Non □                      PA :……… 

 Hérédité coronaire :  Oui   □               Non  □ 

 Surcharge pondérale :  Oui  □          Non□ 
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 Facteurs prédictifs du risque hémorragique : 

 Capacités cognitives : ……………………… 

 Accidents hémorragiques antérieurs:  Oui□  ( nombre :…type : …)      Non □ 

 Prise médicamenteuse : ………………………………………… 

 Trouble d’hémostase :     Oui □           Type : …………….                     Non   □ 

 Anémie :     Oui  □           Non □ 

 AVC :     Oui  □          Type : I ……      H……….         Non □ 

 Hémorragie digestive  : Oui  □                                                           Non □ 

 Chirurgie : Oui    □       Type : ………………..                                      Non □ 

 Insuffisance rénale chronique :   oui □      Non □ 

 Insuffisance hépatique :    oui □              Non □ 

 Maladie systémique ou inflammatoire chronique : oui  □           Non    □ 

 Pathologie tumorale : Oui □          Type : …………….                     Non   □ 

Autres : 

III. Indication de l’anticoagulation : 

 ACFA     □ 

 Valvulopathie      □                                      Type : 

 Remplacement valvulaire  □                       Type : 

 Cardiopathie ischémique □ 

 Cardiomyopathie dilatée   □ 

 CMH    □ 
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 MTEV        □ 

IV. Type d’anticoagulant : 

 AVK     □ 

 AOD : Apixaban   □              Rivaroxaban   □                 Dabigatran □ 

V. Posologie : ………………………………. 

VI. Ancienneté du traitement : ………………………………. 

VII. Traitements associés : ………………………………………………. 

VIII. Complications hémorragiques : 

 Lésion prédisposante  :  Oui □           Type :…………………           Non □ 

 Type d’hémorragie : …………………………………………. 

 Gravité :………………………………………. 

IX. Examen physique à l’admission : 

 TA :…………….       -FC :  …………..   IMC ………….      -Bruits du cœur  : ……………. 

 Signes d’insuffisance cardiaque: Oui□                                      Non□ 

 Souffle : Oui □               Type :  ………………..                          Non □ 

  Examen vasculaire :…………………………………………… 

X. ECG : 

 RRS   □       ACFA□            BB  □     Troubles de repolarisation   □        

Autres : ………………………………… 
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XI. ETT: 

 VG: ………………………………….               VD: ………………………….. 

 OG:……………………………………..           OD ……................................ 

 FE:  ………...................................          PRVG:……………………………….. 

 AORTE : …………………………………..       VCI: ………………………………….. 

 PERICARDE: …………………………………..  HTP:……………………………… 

XII. Bilan biologique : 

 Bilan d’hémostase 

 NFS:        Hb:…………                plq: ……………     Hte……………………………. 

 Groupage : …………………………………… 

 INR: dans les marges □      surdosage   □    sous-dosage  □      Intervalle entre les 

mesures 

 TP : dans les marges  □   surdosage   □     sous-dosage       □  Intervalle entre les 

mesures 

 TCA : dans les marge  □     surdosage   □         sous-dosage  □    Intervalle entre les 

mesures □ 

 Fibrinogène : ………………………………………………. 

 Bilan de retentissent : 

 Bilan rénal:  urée : …………        Créatinine : …………        DFG:……………… 

 Bilan hépatique : ASAT …………                    ALAT ………… 
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 Bilan étiologique : 

 Marqueurs tumoraux ……………………………………. 

 Sérologies : ……………………………………………… 

 Autres …………………………………………………. 

XIII. Autres examens complémentaires : 

XIV. Causes de l’accident hémorragique : 

 Mauvaise observance thérapeutique :   Oui □             Non□ 

 Erreur de prescription par le médecin :   Oui □               Non□ 

 Interactions médicamenteuses :   Oui□         Type :  …   Non□ 

 Interactions alimentaires:    Oui□        Type…         Non□ 

 Comorbidités :      Oui □       Type……   Non □ 

 contre-indications respectées :     Oui□                   Non□ 

 Lésion organique:     Oui  □       Type…    Non  : □ 

XV. Prise en charge 

 Sévérité du saignement   : 

 Majeur  □ 

 Mineur□ 

 Geste d’hémostase : 

 Chirurgie : Oui                                    Non □ 

 Arrêt des anticoagulants : 

 Transfusion : 

 Culots globulaires : 

 PFC   □ 
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 Administration de : 

 Vit K □ 

 PPS□ 

 Idarucizuma□ 

 Autres : 

XVI. Evolution des patients : 

 Décès :     Oui  □                   Non□ 

 Garder le même anticoagulant avec ajustement de la posologie :□ 

 Changer vers un autre anticoagulant   :      □ 
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Annexe nº2 : Les principales caractéristiques 

pharmacocinétiques et pharmacodynamiques des 

AVK disponibles en France. [1] 
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 Annexe nº3 : Les interactions médicamenteuses avec 

les AVK.  [1]. 
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Annexe nº 4 : Les principales caractéristiques des 

anticoagulants oraux :  [51] 
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Résumé : 

Introduction : les anticoagulants oraux constituent un élément clé dans la prise en charge 

des événements thromboemboliques. Leur utilisation a considérablement augmenté ces der-

nières années, en raison du vieillissement de la population et de l'élargissement de leurs indica-

tions thérapeutiques. Toutefois, ces traitements comportent des risques, notamment des com-

plications hémorragiques qui peuvent être graves. Il est donc crucial de bien comprendre ces 

risques pour assurer la sécurité des patients. 

Objectifs de l'étude : cette étude a pour objectifs de déterminer la prévalence des acci-

dents hémorragiques sous anticoagulants oraux, d'identifier les facteurs de risque associés et de 

comparer la gravité des hémorragies entre les AOD et les AVK. 

Patients et méthodes : notre travail est une étude rétrospective, descriptive et analytique, 

qui porte sur 40 patients présentant un accident hémorragique sous AVK ou AOD. Les cas ont 

été recueillis sur une période de 3 ans, s'étendant de janvier 2021 à janvier 2024, au sein de 

service de cardiologie de l’HMA. Tous les patients répondaient aux critères d’inclusion ont été 

recensés. 

Résultats : Au total, 40 patients ont été inclus dans cette étude, dont 27 sous AVK et 13 

sous AOD. La prévalence globale des accidents hémorragiques était significativement plus élevée 

dans le groupe AVK comparé au groupe AOD (12.1 % vs 4,37 %, p = 0,0014). L’âge moyen des 

patients était de 69,2 ans, avec une population sous AOD significativement plus âgée (p = 

0,0081). Le sexe-ratio H/F était de 1,66. L’analyse des comorbidités n’a révélé aucune différence 

statistiquement significative entre les deux groupes (p > 0,05). Concernant les indications de 

l’anticoagulation, le remplacement valvulaire représentait la principale indication chez les pa-

tients sous AVK (55,5 %), tandis que la fibrillation auriculaire sur cœur sain prédominait dans le 

groupe AOD (69,2 %). 
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Il y avait plus d’hémorragies intracrânienne dans le groupe AVK que dans le groupe AOD 

mais la différence n’était pas significative (22.2 % vs 15.3 %, p = 0,69) et autant d’hémorragies 

digestives dans les deux groupes (29.6 % vs 30.7 %, p = 1) . Les patients sous AVK ont nécessité 

une prise en charge plus lourde, avec un recours accru aux transfusions sanguines, aux traite-

ments d’antagonisation et aux gestes hémostatiques. La durée moyenne d’hospitalisation était 

significativement plus longue chez les patients sous AVK (9,62 jours vs 6,08 jours, p = 0,034). 

Enfin, la prévalence globale des hémorragies graves était plus élevée sous AVK (8,52 % vs 3,36 %, 

p = 0,019), alors que le taux de mortalité était similaire entre les deux groupes (7,4 % sous AVK 

vs 7,6 % sous AOD, p = 1). 

Conclusion : Cette étude montre que les patients sous AVK ont un risque hémorragique 

plus élevé que ceux sous AOD, avec des hémorragies plus graves nécessitant une gestion inten-

sive. Toutefois, les AOD présentent également des effets indésirables significatifs. Ces résultats 

mettent en évidence l'importance de surveiller les patients sous anticoagulants et d'évaluer le 

rapport bénéfice/risque. 
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Abstract: 

Introduction: Oral anticoagulants are a key element in the management of thromboem-

bolic events. Their use has significantly increased in recent years due to the aging population 

and the expansion of their therapeutic indications. However, these treatments carry risks, partic-

ularly bleeding complications that can be severe. Therefore, it is crucial to understand these 

risks to ensure patient safety. 

Objectives of the Study: This study aims to determine the prevalence of bleeding events 

under oral anticoagulants, identify associated risk factors, and compare the severity of bleeding 

between Direct Oral Anticoagulants (DOACs) and Vitamin K Antagonists (VKAs). 

Patients and Methods: Our work is a retrospective, descriptive, and analytical study in-

volving 40 patients presenting with a bleeding event under VKAs or DOACs. Cases were collected 

over a period of three years, from January 2021 to January 2024, in the cardiology department of 

the Avicenne military hospital in Marrakech. All patients meeting the inclusion criteria were rec-

orded. 

Results: 40 patients were included in this study, with 27 on VKAs and 13 on DOACs. The 

overall prevalence of bleeding events was significantly higher in the VKA group compared to the 

DOAC group (12.1% vs. 4.37%, p = 0.0014). The average age of patients was 69.2 years, with the 

DOAC group being significantly older (p = 0.0081). The  sex ratio was 1.66. The analysis of 

comorbidities revealed no statistically significant difference between the two groups (p > 0.05). 

Regarding the indications for anticoagulation, valve replacement was the main indication for pa-

tients on VKAs (55.5%), while atrial fibrillation on a healthy heart predominated in the DOAC 

group (69.2%). There were more intracranial hemorrhages in the VKA group than in the DOAC 

group, but the difference was not significant (22.2% vs. 15.3%, p = 0.69), and the incidence of 

gastrointestinal hemorrhages was similar in both groups (29.6% vs. 30.7%, p = 1). Patients on 

VKAs required more intensive management, with increased use of blood transfusions, reversal 
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treatments, and hemostatic interventions. The average length of hospitalization was significantly 

longer for patients on VKAs (9.62 days vs. 6.08 days, p = 0.034). Finally, the overall prevalence 

of severe bleeding was higher under VKAs (8.52% vs. 3.36%, p = 0.019), while the mortality rate 

was similar between the two groups (7.4% under VKAs vs. 7.6% under DOACs, p = 1). 

Conclusion: This study shows that patients on VKAs have a higher bleeding risk than 

those on DOACs, with more severe bleeding requiring intensive management. However, DOACs 

also present significant adverse effects. These results highlight the importance of monitoring 

patients on anticoagulants and assessing the benefit-risk ratio. 
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 يهخص

 :انًمذيت

ٌمذ صاد . حعخبش ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت عٕصشًا أعاع١اً فٟ إداسة الأحذاد الأصّا١ِت

اعخخذاِٙا بشىً وب١ش فٟ اٌغٕٛاث الأخ١شة، بغبب ش١خٛخت اٌغىاْ ٚحٛع١ع ِؤششاث اعخخذاِٙا 

ِٚع رٌه، ححًّ ٘زٖ اٌعلاجاث ِخاطش، بّا فٟ رٌه ِضاعفاث ٔض٠ف لذ حىْٛ . اٌعلاج١ت

 .ٌزٌه، ِٓ اٌضشٚسٞ فُٙ ٘زٖ اٌّخاطش ٌضّاْ علاِت اٌّشضٝ. خط١شة

 :أْذاف انذراست

حٙذف ٘زٖ اٌذساعت إٌٝ ححذ٠ذ أخشاس اٌحٛادد إٌض٠ف١ت ححج ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت، 

ٚححذ٠ذ عٛاًِ اٌخطش اٌّشحبطت بٙا، ِٚماسٔت شذة إٌض٠ف ب١ٓ ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة 

 ِٚضاداث ف١خا١ِٓ ن

 :انًرضٗ ٔانطرق

 ِش٠ضًا ٠عأْٛ ِٓ حادد 40دساعخٕا ٟ٘ دساعت اعخعاد٠ت، ٚصف١ت ٚحح١ٍ١ٍت، حشًّ 

حُ جّع اٌحالاث عٍٝ ِذٜ . ٔض٠ف ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن ٚ ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة

، فٟ لغُ أِشاض اٌمٍب ٚاٌششا١٠ٓ باٌّغخشفٝ 2024 إٌٝ ٠ٕا٠ش 2021 عٕٛاث، ِٓ ٠ٕا٠ش 3

 حُ حغج١ً ج١ّع اٌّشضٝ اٌز٠ٓ اعخٛفٛا ِعا١٠ش اٌشّٛي. اٌعغىشٞ ابٓ ع١ٕا بّشاوش

  :نُخائج

 ححج ِضاداث 13 ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن 27ٚ ِش٠ضًا، ُِٕٙ 40شٍّج ٘زٖ اٌذساعت 

واْ أخشاس اٌحٛادد إٌض٠ف١ت أعٍٝ بشىً ٍِحٛظ فٟ ِجّٛعت ِضاداث . اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة

 .%( 4.37)ِماسٔتً بّجّٛعت ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة  (%12.1.)ف١خا١ِٓ ن
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 ِضاداث اٌخخزش ِجّٛعت عاِا، ح١ذ وأج 69.2واْ اٌعّش اٌّخٛعظ ٌٍّشضٝ ٘ٛ 

ٌُ حىشف حح١ًٍ . 1.66إٔاد  /  وأج ٔغبت جٕظ روٛس.اٌف٠ّٛت اٌّباششة أوبش عٕا بشىً ٍِحٛظ 

 ف١ّا ٠خعٍك بّؤششاث .الأِشاض اٌّصاحبت عٓ أٞ اخخلاف رٚ دلاٌت إحصائ١ت ب١ٓ اٌّجّٛعخ١ٓ 

اعخخذاَ ِضاداث اٌخخزش، واْ اعخبذاي صّاَ اٌمٍب ٘ٛ اٌّؤشش اٌشئ١غٟ ٌذٜ اٌّشضٝ ححج 

، ب١ّٕا واْ اٌشجفاْ الار٠ٕٟ عٍٝ لٍب ع١ٍُ ٘ٛ الأوزش ش١ٛعا فٟ (%55.5)ِضاداث ف١خا١ِٓ ن 

 (. %62.9)ِجّٛعت ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة 

ِماسٔتً  %(22.5)واْ ٕ٘ان اٌّض٠ذ ِٓ إٌض٠ف اٌذِاغٟ فٟ ِجّٛعت ِضاداث ف١خا١ِٓ ن 

ٌٚىٓ اٌفشق ٌُ ٠ىٓ را دلاٌت إحصائ١ت                                               (%15.3) بّجّٛعت ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة

   .حالاث إٌض٠ف اٌٙضّٟ ِخغا٠ٚت فٟ اٌّجّٛعخ١ٓ ٚوأج

احخاس اٌّشضٝ ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن إٌٝ سعا٠ت أوزش وزافت، ِع ص٠ادة فٟ اعخخذاَ 

وأج ِذة الإلاِت فٟ اٌّغخشفٝ أطٛي . ٔمً اٌذَ، ٚعلاجاث اٌخزب١ظ، ٚالإجشاءاث ا١ٌّٙٛعخاح١ت

 ( ٠َٛ ٠6.08َٛ ِمابً  9.62.)بشىً ٍِحٛظ ٌذٜ اٌّشضٝ ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن

أخ١شا وأج ٔغبت أخشاس إٌض٠ف اٌشذ٠ذ أعٍٝ ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن ، ب١ّٕا وأج ٔغبت 

  7.6 %ِمابً   %7.4،  اٌٛف١اث ِخشابٙت ب١ٓ اٌّجّٛعخ١ٓ

 :انخاحًت

حظٙش ٘زٖ اٌذساعت أْ اٌّشضٝ ححج ِضاداث ف١خا١ِٓ ن ٌذ٠ُٙ ِخاطش ٔض٠ف أعٍٝ 

ِماسٔتً باٌّشضٝ اٌز٠ٓ ٠خٕاٌْٚٛ ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة، ِع ٔض٠ف أوزش خطٛسة 

ِٚع رٌه، فئْ ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة حعشض أ٠ضًا آراسًا . ٠خطٍب إداسة طب١ت ِىزفت

ٌزا، فئٔٗ ِٓ اٌضشٚسٞ ِشالبت اٌّشضٝ اٌز٠ٓ ٠خٕاٌْٚٛ ِضاداث اٌخخزش بعٕا٠ت . جأب١ت ٘اِت

 .ٚحم١١ُ ٔغبت اٌفائذة إٌٝ اٌّخاطش بشىً دٚسٞ ٌضّاْ اٌغلاِت ٚاٌعلاس الأِزً
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 :قـسـم الــطـبـيـب
 

 ألْسِى باِلله انؼَظِٛى

ُخَِٙ ْٓ  .أٌ أرالبَ الله فٙ يِ

َْا فٙ كم انظرٔف ار َٕ ٌَ حٛاة الإَساٌ فٙ كآفتّ أط  ٔأٌ أصُٕ

َٓ ن ِٔانًرَ ِ ةٔالأحَٕال بارل   ٔسْؼِٙ فٙ  َمارْا يٍِ ان

 .ٔالأنىَ ٔانمهَكَ

رَحُٓى، ٔأكخىَ  ٔأٌ أحفظََ نهُِاَشِ كرَايَخُٓى، ْٕ  ٔأسْخر ػَ

ُْىْ   .سِررَّ

او يٍ ٔسائمِ رحًت الله، بارنت رػاٚخٙ انطبٛت نهمرٚب ٔانبؼٛذ، َٔ ٌَ ػَهٗ انذ نهصانح  ٔأٌ أكٕ

 .ٔانصذٚك ٔانؼذٔ ،طانحٔال

َْسَاٌ لا لأرَاِ ٔأٌ أثابر ػهٗ طهب انؼهى، رَِ نُِفَْغِ الِإ  .ٔأسَخِّ

،ُٙ ًَ لرّ يٍََ ػَهرَّ َٔ ٍَ  ٔأػَُهىَّ يٍَ ٚصغرَٙ، ٔأٌ أُ تَ يُخؼَأَِٛ ُٓتَِ انطِّبِّٛ ًِ ٔأكٌٕ أخخا نكُِمِّ زَيٛمٍ فٙ ان

 .ػَهٗ انبرِّ ٔانخمٕٖ

ا ٚيُٛٓا حتَاَِ  ًّ ػَ َٛخَٙ، َمَِٛرَّت يِ َٔ  ٔأٌ حكٌٕ حٛاحٙ يِصْذَاق  ًٚاَٙ فٙ سِرّ٘ 

انًؤيٍُِٛ َٔ  ِّ رَسُٕنِ َٔ  .الله 

  ٔالله ػهٗ يا ألٕل شٓٛذ
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  133               أطرٔحت رلى 2025    سُت  

اَخيار انحٕادد انُسفٛت ححج حؤثٛر يضاداث انخخثر 

 بانًسخيفٗ  ٔانيراٍٚٛانفًٕٚت فٙ يصهحت أيرا  انمهب

انؼسكر٘ ابٍ سُٛا بًراكش  

( 2024-2021دراست اسخؼادٚت)
 

 الأطرٔحت
  07/04/2025 لذِج ٚٔٛلشج علا١ٔت ٠َٛ

 يٍ طرف
  فاطًت انسْراء انكصٛر اَٜست

 باٌّحشة اٌشحإِت 1998 ِاسط 24اٌّضدادة فٟ 

بًراكشيحًذ انسادش طبٛبت داخهٛت بانًسخيفٗ انتايؼٙ   

 نُٛم شٓادة انذكخٕراِ فٙ انطب
 

 

 :انكهًاث الأساسٛت
ِضاداث اٌخخزش اٌف٠ّٛت اٌّباششة  - ِضاداث ف١خا١ِٓ ن 

 ٚلا٠ت- خطٛسة - عٛاًِ اٌخطش - حٛادد ٔضف١ت 
 

 انهتُت
 انرئٚش 

 

 فانيشر
 

 
 وكاانح

 بٕزردة. ع
  طب أِشاض اٌمٍبفٟ أعحار

 ج ل .ح
  طب أِشاض اٌمٍبفٟ أعحار

 ػبذٔ. ع
  جشاحت اٌمٍب ٚاٌششا١٠ٓفٟ أعحار

 ػثًاَٙ. ٌ
  فٟ جشاحت اٌمٍب ٚاٌششا١٠ٓأعحار

 

 انسٛذ
 

 انسٛذ
 

 انسٛذ
 

انسٛذ 
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