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Les Nouveaux Anticoagulants Oraux
(NACO)
dans
la maladie thrombo emboligque
velneuse




INTRODUCTION

» Thrombose veineuse profonde (TVP) : due a
I'activation localisee de la coagulation avec
constitution d'un thrombus dans le systeme
veineux profond.

« Complication immediate: I'embolie pulmonaire
(EP)

 Complication secondaire : le syndrome post-
thrombotique.



EPIDEMIOLOGIE

Incidence :1a 2 %o par an

En Europe : 465 000 TVP/an
295 000 EP/an
370 000 déces/an

EP: 3° cause de deces apres les pathologies
cardiovasculaires et le cancer

50 a 100 000 en France dont 5 a 10 000 déces
Mortalité d’une MTEYV non traitée: 30%



TRAITEMENT CURATIF

Phases de la maladie

Intermédiaire

Types et intensité du traitement anticoagulant conventionnel /
HNF, HBPM, fondaparinux

Initial : TT
anticoagulant parentéral
a dose thérapeutique

Au moins 5 jours AVK INR 2,0-3,0

TT d’entretien précoce /prévention secondaire

AVK INR 2,0-3,0 or ,.5—,.9 N
Au moins 3 mois N

~

>3 mois/ années/ indéfiniment* _‘/




TRAITEMENT

* Les AVK restent la réeférence dans le traitement
des accidents thrombo emboliques
veineux.(grade | — B)

 Leur efficacite est largement établie

» Zone thérapeutique étroite :

— Surveillance biologique reguliere
— Interférences médicamenteuses ou alimentaires



NACO

NACO : anticoagulant par voie orale a dose
fixe et sans controle biologique.

DABIGATRAN : Pradaxa
RIVAROXABAN : Xarelto

APIXABAN : Eliquis



TRAITEMENT PREVENTIF

Prevention de la MTEV en orthopedie
— PTH : 35 jours
— PTG : 14 jours

» Dabigatran : 75 mg x 2
110 mg x 2
» Rivaroxaban : 10 mg/j

* Apixaban:2,5mgx 2



AROXABAN : XAR
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RIVAROXABAN

* Profil pharmacocinétigue specifique
— Absorption rapide
* C max: 2 —4 heures
* Biodisponibilité: 80 a 100%
— Demi vie d’elimination:
* 529 hsujet jeune
e 11 a 13 h sujet age
— Double voie d’elimination

 1/3 non métabolisé excreté par voie renale

e 2/3 métabolisés :
— 50% excrétés voie rénale
— 50% excreétés voie fécale



RIVAROXABAN

e Etude Einstein TVP

v'Randomisée, ouverte
v 3449 patients

v.comparant le rivaroxaban a la prise en charge conventionnelle (énoxaparine
et AVK) chez des patients présentant une TVP symptomatique aigué

» Etude Einstein- Ext
* Etude Einstein-PE : 4832 patients



RIVAROXABAN

» Non inferiorite démontree per protocole et en
Intention de traiter

» Tolérance hemorragique de Xarelto similaire
Versus prise en charge conventionnelle (critere

principale de tolérance)

* Tolérance générale et hépatigue comparables
entre les deux groupes de traitement



Posologie du Rivaroxaban dans le traitement d’une
TVP et la prévention d’une récidive TVP ou EP

* Dose recommandée:
—J1aJ21: 15 mg x 2/]
— J22 et apres : 20 mg/j
* Aucun ajustement posologigque quelque soit:
— L'age
— Le Sexe
— Le poids
— En cas d’insuffisance rénale 1égere




SITUATIONS PARTICULIERES

e Chirurgie a faible risque hemorragique
— Stop Xareltoa J — 2
— Intervention
— Reprise Xareltoa J + 2
* Chirurgie a risque hemorragique modére ou
eleve
— Stop Xarelto J -5
— Relais AC parentéral jusqu’a J —1
— Intervention
— Reprise ACalJ+1
— Reprise Xarelto en fonction du risque hémorragique



Interactions Medicamenteuses avec
Xarelto

e Utilisation non recommandée:
— Antifongique Azole (action systémique)
« Keéetoconazole
e |traconazole

* \oriconazole
* Posaconazole

— Inhibiteur de la protéase du VIH (Ritonavir ...)
— Dronedarone (Multaq)



Interactions Medicamenteuses avec
Xarelto

* Prudence nécessaire:

— Inducteurs du CYP3A4 : phénytoine,
Carbamazepine, Phénobarbital ...

* Prudence particuliere:

— Autre traitement anticoagulant
— AINS
— Antiagregant plaguettaire



Nouveau Traitement Anticoagulant

* RIVAROXABAN : XARELTO

— Inhibiteur direct et selectif du facteur Xa
— Cible un seul facteur de la coagulation

— Peu d’interaction avec 1’alimentation

— Pas de controle de la coagulation

— Dose fixe

— Balance bénéfice/risque similaire avec moins
d’effet secondaire




CONCLUSION

* NACO : progres indiscutable dans le
traitement antithrombotique au long cours.

* Un seul et méme anticoagulant des le
diagnostic de la TVP

» Moins d’impact sur la vie quotidienne :
meilleure qualité de vie

e Mellleure observance : amélioration de
I’efficacité et de la tolérance

» Respect des AMM et les regles de bon usage




