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La clinique des anticoagulants : un concept incontournable
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Résumé

Les complications liées à la prise d’un médicament sont le plus fréquemment observées dans le cas du traitement par antivitamine K (AVK).
Or 1 % de la population française est traitée par AVK. Malgré le renouvellement de recommandations officielles, ces complications ne diminuent
pas. L’expérience des cliniques d’anticoagulant (CAC) d’autres pays démontre l’efficacité quant à la réduction des deux tiers des hémorragies et
des récidives thrombotiques. Le concept de CAC doit obligatoirement associer l’éducation thérapeutique du malade à l’aide au calcul de la
posologie du traitement. Notre expérience a débuté en 1998. Nous proposons l’éducation thérapeutique d’abord lors d’une consultation indivi-
duelle puis en séance de groupe. Une évaluation multicentrique prospective des CAC vs le suivi conventionnel est en cours en France, ayant pour
objectifs de tester l’efficacité clinique et la comparaison du coût d’une telle surveillance. De toute façon, des efforts importants sont à accomplir
dans le cadre de la prise en charge des antithrombotiques actuels et à venir. Leur complexité d’indications, de surveillance, de tolérance doit
renforcer la rigueur de la chaîne thérapeutique allant de la prescription à l’absorption du médicament avec la possibilité de recours aux CAC.

© 2005 Elsevier SAS. Tous droits réservés.

Abstract

Complications linked to drug absorption are most frequently observed in the case of treatment by vitamin K antagonist (VKA), whereas 1% of
the French population is treated by VKA. Despite official recommendations renewal, these complications are not decreasing. The experience of
anticoagulation clinics (AC) in other countries proves their efficiency in the reduction of two-thirds of haemorragies and thrombotic recurrences.
The concept of AC strictly obliged to associate therapeutic education to the patient and the calculation of the treatment dosage. Our experience
started in 1998. We suggest a patient education at first during an individual consultation then during a group session. A multicentric prospective
evaluation of AC vs. the conventional follow-up is on the way in France having as objectives to test the clinical efficiency and the comparison of
the cost for such a supervision. In any case, important efforts have to be accomplished regarding the support of present and future antithrombo-
tics. Their complexity of indications, supervision, and tolerance has to reinforce the rigour of therapeutic steps from the prescription to the
absorption of the drug, with the possibility to appeal to the AC.
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1. Introduction

La iatrogénie des antivitamines K (AVK) est l’une des plus
dangereuses. Les sujets âgés ont des indications aux AVK de
plus en plus fréquentes. Des recommandations renouvelées
sont émises dans ce domaine mais ne sont pas suivies des faits
significatifs. Nous devons donc instituer un système beaucoup
plus rigoureux tel qu’il existe dans bien d’autres pays. Pour
l’instant, c’est la clinique des anticoagulants (CAC) qui illustre
le mieux cette rigueur.

2. Les AVK en pratique

Il existe en France 600 000 malades traités par AVK. Selon
les recommandations de l’Afssaps, [1] les indications doivent
être :

● cardiopathies emboligènes : fibrillation auriculaire (0,4 %
de la population), valvulopathies, prothèses valvulaires, in-
farctus compliqués ;

● infarctus du myocarde : prévention d’emboles, de récidives
si intolérance à l’aspirine ;

● maladie thromboembolique veineuse (100 000/an en
France) : prévention (chirurgie de hanche), traitement curatif
pour thrombose veineuse et embolie pulmonaire, prévention
des récidives ;

● prévention de thromboses sur cathéter.

Les indications actuellement limitées des nouveaux anti-
thrombotiques justifient de poursuivre les réflexions concer-
nant les bonnes pratiques d’utilisation des AVK.

3. Les risques liés au traitement AVK

Dans le domaine de la maladie thromboembolique veineuse,
les évènements cliniques qui balisent l’efficacité et la iatrogénie
des AVK sont la récidive thrombotique et l’hémorragie. La ré-
cidive présente une incidence de 5 à 10 cas/100 malades chaque
année. Les hémorragies majeures surviennent chez 1,2 à 7 cas/
100 malades par an [2] pour des études de cohortes et chez 0,5 à
4,2 cas/100 malades par an [3] pour des populations sélection-
nées. L’incidence des hémorragies mineures est de 2 à 24 cas/
100 malades par an [3]. Ces complications hémorragiques sont à
l’origine de 17 300 hospitalisations annuelles. Les AVK sont
pourvoyeurs d’environ 20 % des hémorragies cérébrales hospi-
talisées dans les services de neurochirurgie en France. Elles sont
également la cause de 4000 décès annuels en France, soit pres-
que autant que la mortalité des accidents de la route. L’impor-
tante iatrogénie des AVK a représenté une préoccupation inces-
sante pour l’Afssaps. Dans la rubrique des « Faits marquants en
2004–CNAM. Des soins de qualité pour tous », la CNAM cite
parmi les quatre premières rubriques : « patients sous AVK : une
prise en charge qui doit s’améliorer ». Selon un rapport de
l’Afssaps, les AVK représentent (avec les AINS) la première
cause d’iatrogénie grave en France.

Dans la majorité des cas d’iatrogénie d’un AVK, une erreur
de son utilisation est retrouvée. Parmi 101 malades hospitalisés

pour hémorragie majeure (traitement en cours : AVK, HNF ou
HBPM), 50 malades présentaient un surdosage en anticoagu-
lant avec 26 % de mortalité à deux mois (plus important pour
le groupe traité par AVK que par héparine) ; 51 malades n’a-
vaient pas de surdosage et la mortalité observée était de 10 %
(p = 0,3). Donc le surdosage en AVK était prédicteur de mor-
talité, ainsi que de morbidité [4]. Les causes des surdosages en
AVK sont à rechercher dans une erreur du traitement : prescrip-
tion, transcription, dispensation, administration, surveillance.
C’est la sécurisation de tout un circuit qu’il faut améliorer, no-
tamment chez les malades à risque élevé d’hémorragie, de
même que chez ceux à risque élevé de récidive thrombotique.
D’ailleurs, cette remarque reste valable quel que soit l’anti-
thrombotique utilisé.

4. Qu’en est-il chez le sujet âgé ?

La population âgée à un risque plus élevé de thrombose et
présenterait un risque hémorragique également plus élevé ; cela
a pour conséquence une difficulté à l’utilisation des AVK chez
le sujet âgé. Est-ce vraiment justifié ?

Une méta-analyse d’études effectuées chez des malades
avec fibrillation auriculaire, âgés de plus de 75 ans, a consisté
à comparer les résultats obtenus entre la posologie de Warfa-
rine à faible dose et à dose ajustée [5]. Le résultat d’une faible
dose est qu’il existe davantage de récidives thrombotiques
alors qu’il n’existe pas de réduction d’hémorragies. De nom-
breux débats persistent. Certains auteurs estiment que les crain-
tes des médecins ne sont pas fondées lorsqu’il s’agit de pres-
crire un AVK à un malade âgé [6]. À l’opposé, d’autres
estiment que les études publiées concernent des patients sélec-
tionnés et que des études complémentaires sont nécessaires
pour mieux définir le risque [7]. Un travail récent pourtant réa-
lisé dans le cadre d’une CAC, rappelle la nécessité à traiter par
AVK certains sujets âgés mais avec une prise de risque hémor-
ragique [8]. L’incidence des hémorragies majeures augmente
de 1,5 cas/100 malades par an, à un âge inférieur à 60 ans,
jusqu’à 4,2 au-delà de 80 ans. Cette obligation thérapeutique
à risque incite à découvrir des solutions de meilleure sécurité.

En fait, selon les recommandations de l’Afssaps et d’autres
travaux [9], la prescription d’AVK est envisageable chez le sujet
âgé en adaptant une posologie initiale réduite (de moitié par rap-
port à celle de la population adulte), d’adapter l’environnement
pour réduire les chutes des sujets et surtout de s’assurer d’une
surveillance rigoureuse telle que peut l’offrir une CAC [10].

5. Le concept de clinique des anticoagulants

Il consiste à sécuriser la prise d’un anticoagulant pendant la
totalité de la chaîne thérapeutique. Il concerne tout autant le
médecin (généraliste et spécialiste), tous les professionnels de
santé et le malade.

Ce concept associe obligatoirement une éducation thérapeu-
tique du malade et de son environnement à une aide à la déter-
mination de la posologie. L’un des éléments, à l’exclusion de
l’autre, doit être considéré comme étant hors du concept et hors
des objectifs d’une CAC. L’un et l’autre de ces deux paramè-
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tres doivent être acquis et réalisés de façon professionnelle
pour prétendre répondre aux objectifs.

Une étude de 1992 [11] apporte la preuve que les évène-
ments cliniques apparaissant lors du suivi d’une MTEV, sont
trois fois plus importants dans le cas d’un suivi effectué par des
médecins non-expérimentés par rapport au suivi de médecins
expérimentés : les récidives thrombotiques sont de 17 vs 5 % ,
les hémorragies sont de 13 vs 4 %. Un autre travail qui consi-
dère la survenue des hémorragies majeures montre que le re-
cours à une CAC, réduit ces hémorragies de 3,9 à 1,6 % et les
récidives de 11,8 à 3,3 % [12]. Lorsque l’on considère le critère
d’efficacité biologique de l’AVK, la durée du maintien de
l’INR dans la fourchette des valeurs souhaitées est améliorée
par le recours à une CAC ; cette durée est exprimée en pour-
centage par rapport à la durée du traitement [13] : 50 à 60 % en
l’absence de CAC, supérieure à 70 % avec CAC en Hollande,
67 % avec CAC aux États-Unis. Notre expérience préliminaire
est de 70 % avec CAC comparé à 54 % avant la CAC.

Les logiciels d’aide à la détermination de la posologie de
l’AVK proposent également la date du prochain contrôle. En
Europe où sont utilisés les logiciels d’origine anglaise :
DAWM A.C. [13], ou d’origine italienne : Parma [14]. L’utili-
sation d’un logiciel d’aide à la prescription d’AVK doit être
toujours assortie de l’éducation thérapeutique du malade.

Ces constats ont déclenché l’apparition de CAC. Quelle est
la pratique actuelle ? Aux Pays-Bas, ces cliniques apparaissent
en 1949 et prennent en charge actuellement 90 % des malades
avec AVK ; les infirmières prélèvent les échantillons sanguins
et ajustent la posologie. Ce système est utilisé en Angleterre.
En Italie, depuis 1999, il existe 255 CAC, chacune prenant en
charge le malade en totalité. Ces cliniques sont présentes en
Amérique du Nord, Espagne, Allemagne.

6. État des lieux en France

Nous avons débuté l’activité d’une CAC au CHU de Tou-
louse en 1998. Le service de médecine vasculaire en collabo-
ration avec le laboratoire d’hématologie biologique a obtenu
les moyens nécessaires dans le cadre d’un appel d’offre « Acti-
vités Médicales Nouvelles » du CHU de Toulouse. Afin d’at-
teindre les objectifs de réduction des évènements cliniques lors
d’un traitement par AVK, nous avons mis en place deux outils :
l’éducation thérapeutique des malades et l’utilisation d’un logi-
ciel (DAWN A.C.) pour l’aide à l’adaptation de la posologie de
l’AVK. Le respect de l’organisation du système de soins, de la
déontologie médicale, l’accentuation de la responsabilisation
des malades conduisent à un mode de fonctionnement spéci-
fique et différent de celui des autres pays. La Fig. 1 schématise
le fonctionnement actuel. Lors de la décision du traitement par
AVK, la proposition de suivi par la CAC est faite au médecin
traitant et au malade. Ce choix est assorti de deux propositions.
L’éducation thérapeutique est débutée en entretien individuel
puis en séance de groupe. L’adaptation de posologie AVK res-
pecte le suivi habituel, pour ce qui concerne le prélèvement au
laboratoire choisi par le malade et la recommandation théra-
peutique par le médecin traitant ; c’est le circuit qui va être
modifié : le résultat de l’INR est faxé par le laboratoire à la

CAC ; celle-ci à l’aide du logiciel et d’un médecin adapte si
besoin la posologie ; la CAC contacte le médecin traitant pour
lui proposer cette posologie ; le médecin contacte son malade
pour la prescription qu’il pense être la mieux ajustée. De ce
fait, le malade conserve ses repères médicaux habituels d’une
part et devrait mieux connaître l’utilisation de son médicament
d’autre part.

Le point fondamental, et trop souvent minoré, est l’éduca-
tion thérapeutique. Une consultation médicale de routine ne
suffit pas ; malheureusement, un logiciel d’adaptation de poso-
logie ne suffit pas également.

Les objectifs de l’éducation thérapeutique des malades trai-
tés par AVK sont en priorité de réduire les accidents hémorra-
giques et les récidives thrombotiques. Les malades sont formés
à la gestion de leur traitement grâce à une approche globale
centrée sur l’individu. La finalité est de rendre le malade acteur
grâce au partage des connaissances et des compétences avec les
soignants. Il doit parvenir à intégrer la maladie et son traite-
ment dans sa vie et à obtenir une qualité de vie acceptable pour
lui.

Deux modes de prise en charge sont réalisés successive-
ment :

● l’entretien individuel d’éducation a lieu entre le malade et
une infirmière (parfois binôme médecin–infirmière). Il a un
fil conducteur d’écoute et d’information pour une durée de
45 minutes. Le but en est la connaissance du malade dans sa
globalité, dans un climat de confiance afin de faire émerger
les problèmes de santé, les interrogations du malade, ses

Fig. 1. Logistique de la clinique des anticoagulants au CHU de Toulouse.
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attentes. Cinq dimensions sont abordées : cognitive
(connaissance de la maladie, du traitement), biologique (pa-
thologie, antécédents), socioprofessionnelle (profession, loi-
sirs), psychoaffective (stade d’acceptation de la maladie),
projective (projets source de motivation). Ces informations
sont consignées dans un dossier, un diagnostic éducatif est
établi ; des objectifs thérapeutiques sont fixés avec établis-
sement d’un contrat de soins avec le malade. Ensuite sont
abordés, le rapport du malade avec le médicament, la
conduite à tenir dans certaines situations. La visualisation
des comprimés, de leur emballage, les calculs de posologie
sont discutés. Enfin, un livret d’information, une carte et un
carnet de surveillance AVK sont remis et analysés. Le ma-
lade est ainsi connu au plan de sa situation vis-à-vis de son
traitement, des points faibles qui font l’objet d’objectifs thé-
rapeutiques fixés en commun ;

● la séance éducative de groupe peut associer cinq à sept ma-
lades, ceux-ci pouvant être accompagnés. Elle a pour objec-
tif de faire un nouveau point quant à la prise en charge du
traitement AVK pour favoriser la dynamique du groupe.
Elle se déroule dans le cadre d’une hospitalisation de jour
selon le programme suivant : accueil et prélèvement sanguin
(si nécessaire), présentation des intervenants et de tous les
participants en ménageant un espace d’expression pour les
malades, présentation médicale des pathologies justifiant le
traitement anticoagulant ainsi que du traitement AVK (inter-
activité, situations vécues), discussion quant à la gestion du
traitement en routine, présentation de projets individuels
dans le cadre du thème « Ma vie avec le traitement anticoa-
gulant » et comment améliorer telle situation précise et
concrète, atelier de gestion du traitement (adaptation de po-
sologie, présentation des comprimés et réalisation concrète
d’une nouvelle posologie), synthèse des discussions.

Le médecin traitant est informé du projet de séance de
groupe concernant son malade.

L’activité de prise en charge des malades traités par AVK
dans le cadre d’une éducation thérapeutique a progressivement
évolué depuis 1998 (Fig. 2).

La pathologie est représentée pour moitié par la maladie
thromboembolique veineuse (malade pris en charge dans le ser-
vice de médecine vasculaire) et de plus en plus par la fibrilla-
tion auriculaire, et les prothèses valvulaires.

Les moyens sont représentés par un local situé en médecine
vasculaire, dans lequel se situe un micro-ordinateur avec logi-
ciel DAWN (gérant les posologies de warfarine et de fluin-
dione), un équipement secrétariat (fax, téléphone, mail).
L’équipe est composée d’une infirmière temps plein formée
en éducation thérapeutique, une secrétaire à 50 %, un médecin
senior à 50 %, un interne en pharmacie ou biologie. De la
même façon, un contact téléphonique est possible 24 h/24 h
grâce au service d’astreinte SOS phlébites.

7. Les cliniques d’anticoagulants sont elles nécessaires ?

Une évaluation doit être envisagée pour répondre à cette
question. La justification concernant les objectifs médicaux

est indiscutable de par la réduction de 50 à 60 % des événe-
ments cliniques déclarés pour un traitement AVK. La justifica-
tion médicoéconomique a été démontrée aux États-Unis [12] ;
au Texas, le calcul des économies réalisées grâce aux CAC est
estimé à 1600 dollars/malade par an (réduction des hospitalisa-
tions liées aux hémorragies ou aux récidives thrombotiques) ;
ce travail émet l’hypothèse que l’absence de CAC aux États-
Unis exposerait les quatre millions de malades traités par AVK
à davantage de complications, et serait donc à l’origine de
6400 millions de dollars de dépenses supplémentaires. En
France, bien que très approximatif, et pas nécessairement trans-
posable, ce calcul aboutit à l’hypothèse d’une économie d’un
million d’euros/an dans le cas d’une surveillance par CAC des
600 000 malades traités par AVK.

Tous ces arguments sont valables pour des pratiques utili-
sées hors de la France et hors de notre système de santé. Nous
avons le devoir d’évaluer l’utilité des CAC en France et leur
coût comparatif par rapport à la pratique conventionnelle. Pour
cela, un programme hospitalier de Recherche clinique nationale
multicentrique est en cours, coordonné par le CHU de Tou-
louse (associé au réseau de médecine vasculaire de Midi-
Pyrénées VAMIP) avec les CHU de Saint-Étienne, Strasbourg,
Brest, Lille, Limoges et le centre hospitalier de Dôle. L’objectif
principal est de comparer le nombre d’accidents hémorragiques
et de récidives thrombotiques, selon que le malade est traité de
façon conventionnelle ou selon la prise en charge CAC, l’attri-
bution à un groupe étant l’objet d’une randomisation. L’objec-
tif secondaire est la comparaison médicoéconomique entre les
deux modes de prise en charge. Le nombre de malades néces-
saires est de 1200 malades par année. Les résultats seront dis-
ponibles en 2006.

8. Quelles réflexions doivent être abordées ?

Dans la mesure où l’utilité d’une CAC serait démontrée de
par le projet de recherche signalé, quelles suggestions pouvons-
nous formuler ?

Une Fédération nationale des CAC devra être formalisée
pour convenir par exemple du protocoles ; des actions devront
être appliquées avec davantage de conviction (exemple de la

Fig. 2. Évolution de l’activité d’éducation thérapeutique à la CAC du CHU de
Toulouse.
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non-utilité et du danger de l’arrêt d’un AVK avant certaines
chirurgies ou soins dentaires) [15]. L’objectif de ce réseau de-
vra dépasser le seul traitement AVK, car les antithrombotiques
vont évoluer et leurs indications spécifiques, leur possible non-
surveillance, l’absence d’antidote devront être gérées. Des cen-
tres de recours seront certainement utiles.

Le malade traité par AVK prend conscience de l’iatrogénie
de son médicament tout autant que de sa nécessité. L’éducation
thérapeutique réduit les évènements cliniques car le malade
maîtrise mieux son comportement dans cette difficulté théra-
peutique. Ce malade évolue vers une prise en charge directe
de son traitement, ce qui peut aboutir à écarter certains profes-
sionnels de santé. Nous ne sommes pas préparés à cela, mais
d’autres pays ont acquis une expérience à observer de près.
L’expérience d’un contact téléphonique direct du patient avec
la CAC, afin de communiquer le résultat de l’INR et de re-
cueillir l’éventuelle modification de posologie, a abouti à des
résultats aussi performants que ceux d’une prise en charge
conventionnelle mais à un coût moindre [16].

L’autosurveillance de l’INR par le malade grâce à une ponc-
tion digitale n’est pas autorisée en France. L’expérience ac-
quise dans d’autres pays est positive, dans la mesure où elle
est associée à l’éducation thérapeutique du malade, tout comme
cela est effectué pour l’insulinothérapie [17]. Ces appareillages
sont disponibles dans différents pays d’Europe, aux États-Unis,
en Australie, mais non en France [18]. Ils doivent être réservés
aux malades motivés et capables de réaliser une autosurveil-
lance ; la limite est également représentée par le non-rembour-
sement (cas de la Suède et du Canada).

La population de malades qui doit faire l’objet d’une sur-
veillance accrue est certainement celle qui est considérée
comme étant à haut risque de récidive thrombotique ou à haut
risque hémorragique. Ces groupes devraient être systématique-
ment orientés vers une prise en charge spécifique sur le mode
CAC. D’ailleurs, dans la mesure où l’efficacité clinique serait
démontrée, dans un contexte où l’iatrogénie est très élevée,
nous pouvons nous interroger quant aux conséquences d’un
suivi de malade sous AVK hors clinique et d’anticoagulants.

9. Conclusions

La mauvaise utilisation d’un AVK conduit à un drame
iatrogénique à l’origine d’une mortalité annuelle comparable
à celle des accidentés de la route. Toutes les recommandations
émises jusqu’à présent n’ont pas réussi à modifier la bonne
pratique clinique. La spécificité d’une prise en charge des
malades traités par AVK dans le cadre d’une CAC est médica-
lement utile et économiquement justifiée dans les pays qui l’u-
tilisent. Le concept de CAC doit obligatoirement associer
l’éducation thérapeutique du malade et l’aide à l’adaptation
de posologie de l’AVK. La France débute cette expérience et
se doit d’évaluer son action. Cependant, une telle prise en
charge aboutit à modifier les comportements des malades, les

habitudes des professionnels de santé ; la déontologie doit être
respectée.

L’évolution de la prise en charge des traitements antithrom-
botiques, actuels et futurs, devra prendre en compte la comple-
xité et la dangerosité de ces traitements. De la structure cli-
nique des anticoagulants, nous évoluerons vers le centre
expert des antithrombotiques.
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