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Utilisation des héparines de bas poids moléculaire (HBPM)
Enquéte et recommandations pour le patient tres agé hospitalisé

|. INTRODUCTION :

Ce numeéro résume le document « Utilisation des héparines de bas poids moléculaire au Département de gériatrie »
élaboré par le groupe de travail « HBPM » de I'Hoger et du Cesco en 2003. Celui-ci vise a préciser la place des HBPM
a titre préventif et curatif chez le malade tres agé hospitalisé et a mettre en évidence les situations ou |'utilisation d’une
anticoagulation chez le sujet &gé est mal établie et nécessite du prescripteur un jugement individualisé.

Un profil de prescription réalisé sur tous les patients hospitalisés le 12 décembre 2002 a I'Hdpital de gériatrie et au
Cesco révéle qu'un quart (95/400) des patients étaient traités par de la Fraxiparine” (nadroparine). L'indication la plus
fréquemment évoquée par le personnel infirmier et les médecins d'unité était une « mobilité réduite » (env. 50% des
patients traités, c'est-a-dire 46 sur 95). La mobilité réduite s'expliquait par des diagnostics tels que fracture, insuffisance
cardiaque, cancer, fin de vie et séquelles d'accident vasculaire cérébral. Certains patients souffraient d’'une impotence
fonctionnelle d'origine moins précise (« liée a I'age ») . Ces chiffres suggérent un emploi excessif et insuffisamment
ciblé des héparines de bas poids moléculaire.

[l. RECOMMANDATIONS DU GROUPE DE TRAVAIL :

Le groupe de travail a fait une revue de la littérature en s'efforgant d'identifier les essais cliniques randomisés contrélés
et les méta-analyses de bonne facture, ainsi que I'age des patients inclus dans ces études.

Définition de I'efficacité thérapeutique : pour une population définie, c’est la probabilité de bénéfice due a I'administration d'un
médicament donné pour une indication donnée, dans les conditions idéales d'utilisation.
Le niveau de preuve de I'efficacité repose sur la qualité méthodologique des essais cliniques corroborant la valeur du traitement,
donc sur le type d’étude.
Niveau | ; étude contrblée et randomisée ou revue systématique d’essais randomisés et controlés.
Niveau Il ; (par ordre décroissant de force de preuve) essais contrlé mais non randomisé, étude de cohorte prospective
ou étude cas-témoins hien congue.
Niveau lIl : casuistique non contrdlée, descriptions de cas isolés, opinion d’experts, avis empirique fondé sur I'expérience
clinique

Définition de la force de la recommandation clinique :
A. Présence de preuves solides a I'appui de cette recommandation (qui peut aussi bien étre pour que contre la
prescription d’'HBPM ; en général niveau de preuve |)
B. Présence de preuves acceptables (en général niveau de preuve Il)
C. Les données disponibles dans la littérature sont insuffisantes pour appuyer ['utilisation des HBPM dans cette affection
mais la recommandation peut reposer sur d'autres fondements (en général niveau de preuve ll).

En regle générale, les recommandations les plus fermes (A) sont réservées aux traitements dont la valeur est
corroborée ou démentie par des résultats de Niveau I. Les résultats de niveau Il sont de bonne qualité et donnent en
général lieu a des recommandations B.

Existe-t-il des données gériatriques ? si les essais cliniques sur ['utilisation des HBPM spécifiquement chez la personne agée
manquaient, la question suivante a été posée : y a-t-il lieu de penser que la personne agée hospitalisée est si différente des sujets
adultes inclus dans I'étude a disposition, qu'il faudrait a priori s'interdire d'appliquer ces résultats au traitement d’un patient
gériatrique ?

1= il existe au moins un essai randomisé contrélé (ERC) dont le collectif n’est composé que de patients dont la moyenne d'age est
de 60 ans et plus ; 2=il existe au moins un ERC dont la moitié environ du collectif total est 4gé (en moyenne) de plus de 60 ans ; 3=
les ERC disponibles ne comprennent que des patients dont 'age moyen est inférieur a 60 ans.
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Tableau 1 : Efficacité des HBPM lors de traitements & ViSée curative
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58 |2Es
Indication Données gériatriques ?* | Efficacité g2 |58%8
Thrombose veineuse 2 HBPM aussi efficace que I'héparine non fractionée (HNF)pour diminuer
profonde [MK Gould, 1999] ; [van | la mortalité et prévenir les récidives de TVP et aussi slire en ce qui
den Belt AGM, 1999] | concerne les saignements majeurs A
Embolie pulmonaire 1 HBPM aussi efficace et sre que HNF pour le traitement des embolies
[Simonneau G 1997]; | pulmonaires dont la gravité ne nécessite pas une thrombolyse
[Hull RD 2000] ; immédiate A
[Columbus 1997]
Syndrome coronarien 2 Dans le syndrome coronarien aigu, les HBPM et 'THNF comportent un
aigu (en association avec | [Cohen M, 1997]; [Klein | risque similaire de mortalité, d’angor récidivant et de saignements
I'acide acétylsalicylique) W, 1997] ; [FRAX.L.S. | majeurs ou mineurs, mais les HBPM diminuent le risque d'infarctus, de
1999] thrombopénie et la nécessité d’une revascularisation, et de provoguer A
une thrombocytopénie. NNT : traiter 125 patients avec angor instable ou
infarctus sans élévation du ST avec HBPM permet d'éviter un infarctus
supplémentaire; traiter 50 patients avec HBPM permet d'éviter 1
chirurgie de revascularisation [Magee KD, 2002]
AVC ischémique aigu 2 Apres un AVC ischémique aigu, le bénéfice de la réduction du risque de
(! PAS d'indication & [Berge E, 2002]] TVP obtenue par la prescription d’héparine (fractionnée ou non) pendant
I'héparine dans ce cas !) la période d'immobilisation est annulée par I'augmentation du risque de I A
saignement intracérébral en comparaison des patients traités par un
antiagrégant plaquettaire seul.
Claudication intermittente 1 Dans la claudication intermittente, 'HNF, les HBPM et les anticoagulants
(! PAS d'indication a [Antonicelli R, 1999]; | oraux n'apportent aucun bénéfice. Un risque augmenté de saignement
I'anticoagulation dans [Cosmi B, 2003] grave a été observé, en particulier avec les anticoagulants oraux I A

cette affection !)

*Données gériatriques : 1= il existe au moins un essai randomisé contrdlé (ERC) dont le collectif n'est composé que de patients dont la moyenne d'age est de 60 ans et plus ; 2=il existe au moins un ERC dont la moitié
au moins du collectif total est agé (en moyenne) de plus de 60 ans ; 3= les ERC disponibles ne comprennent que des patients dont I'age moyen est inférieur & 60 ans.

Tableau 2. Efficacité du traitement par HBPM @ ViSée prophylactique

58 |2Es
Indication Données gériatriques ?* | Efficacité g2 |58%8
chirurgie générale 2 Efficacité confirmée. I A
[Koch 2001 et 1997 ; Hartl | Rappel : incidence d’EP mortelle sans prophylaxie estimée a 1% en
1990 ; Adolf 1989; chirurgie générale. Selon [Koch, 2001] résultats d’une méta-analyse sur
Bergquist 1988; Onarheim | 25 études en chirurgie générale les HBPM préviennent aussi
1986] efficacement que I'héparine non fractionnée les TVP et les embolies
pulmonaires De plus il n'y a pas de différence en ce qui concerne la
mortalité, le taux d’hématomes sur plaie ou le besoin en transfusion
[Koch 2001] entre HBPM et héparine non fractionnée. La sécurité des
HBPM dépend du dosage : la prophylaxie recommandée est de 3400 Ul
anti-Xa ou moins. Une méta-régression selon I'age des patients (> 60
ans, < 60 ans) ne change pas les résultats.
chirurgie orthopédique : 1 Efficacité confirmée. HBPM vs placebo Risque relatif 0,42 99%CI [0.26, || A
prévention TVP [Handoll, 2002]; 0,66], en faveur des HBPM. Selon les résultats d’'une méta-analyse sur 5
2 études de chirurgie orthopédique comparant I'HBPM a I'héparine non
[Koch 2001 ; GHAT 1992 ; | fractionnée, le rapport de cote de TVP OR (95% CI) était de 0.86 (0.62-
Freick 1991 ; Eriksson 1.19), indiquant une efficacité comparable entre HBPM et héparine non
1991; Haas 1987] fractionnée. Une méta-régression selon I'age des patients (> 60 ans , <
60 ans) ne change pas les résultats.
platre jambier ou cruro- 3 Efficacité confirmée. I A

jambier

[Lassen 2002 ; Kujath
1992]
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g |2Es
Indication : Données gériatriques ?* | Efficacité 52 | 588
Immobilisation compléte 4 Définition de 'immobilisation compléte variable. Manque d'études Il C
(! PAS d'indication !) controlées.
Mobilité chroniquement 3 Efficacité incertaine. L'anticoagulation prophylactique n'est pas Il C
réduite du grand age [Bergmann 1996] recommandée de routine.
Fin de vie 3 Les avis reposent sur des audits de la pratique dans des milieux ou sont | Il C
[Johnson 1997 ; Johnson | pratiqués les soins palliatifs. Pas d’essais contrdlés.
et Sherry 1997]
Soins palliatifs, soins de 3 Les avis reposent sur des audits de la pratique dans des milieux ou sont | Il C
confort Johnson 1997 ; Johnson et | pratiqués les soins palliatifs. Pas d'essais controlés.
Sherry 1997 ; Tucakovic
2001]
Patients grabataires 3 Manque total de données controlées. Il C
avant I'hospitalisation [Bergmann 1998]
hospitalisés pour une
affection intercurrente
Fibrillation auriculaire 1 Traiter de préférence avec un anticoagulant oral, éventuellement avec
[Segal JB, 2000]; de I'aspirine. Peu de données sur les HBPM dans cette indication I A
[Gullov AL, 1998] [Harenberg J, 1993]

*Données gériatriques : 1= il existe au moins un essai randomisé contrdlé (ERC) dont le collectif n'est composé que de patients dont la moyenne d'age est de 60 ans et plus ; 2=il existe au moins un ERC dont la moitié
environ du collectif total est 4gé (en moyenne) de plus de 60 ans ; 3= les ERC disponibles ne comprennent que des patients dont I'age moyen est inférieur & 60 ans. 4= pas de données.

lIl. QUE RETENIR ? : Indications aux HBPM (nadroparine : Fraxiparine”, Fraxiforte"):

Indications thérapeutiques reconnues :
* Thrombose veineuse profonde

*  Embolie pulmonaire
« Syndrome coronarien aigu (en association avec l'acide acétylsalicylique)

Indications prophylactiques reconnues :
» Période de 10 a 14 jours apres une chirurgie générale
» Période de 4 a 6 semaines apres une chirurgie orthopédique
» Pendant toute la durée de port d'un platre jambier ou cruro-jambier

Situations fréquemment rencontrées en gériatrie et ou les données d’efficacité
manquent pour la prophylaxie thrombo-embolique:

* Mobilité chroniquement réduite du grand age (encourager la mobilisation !)

* Fin de vie

» Soins palliatifs, soins de confort

» Patients grabataires avant I'hospitalisation hospitalisés pour une affection intercurrente

Dans ces cas, le médecin doit émettre un jugement individualisé qui mette en relation le
bénéfice escompté, le risque d’effets indésirables, I'inconfort des injections et les codts, et
qui tienne compte des alternatives thérapeutiques éventuelles.

Absence d’indication :
» Fibrillation auriculaire
» Claudication intermittente
» Accident vasculaire cérébral
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