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Nouveaux anticoagulants oraux Eliquis®, Pradaxa®, Xarelto® :
Mises en garde sur les facteurs de risque hémorragiques - Il est recommandé de vérifier leur posologie, leurs contre-
indications et leurs mises en garde et précautions d’emploi pour limiter le risque de saignement.

Information destinée aux anesthésistes, cardiologues, chirurgiens orthopédiques, chirurgiens cardiothoraciques, chirurgiens
vasculaires, médecins généralistes, intemistes, gérialres, urgentistes, neurologues, phlébologues, angéiologues, pneumologues
hospitaliers, hématologues, pharmaciens d'officine et hospitaliers

Madame, Monsieur, Chére Consceur, Cher Confrére,

Eliquis® (apixaban), Pradaxa® (dabigatran étexilate) et Xareito® (rivaroxaban) sont des anticoagulants oraux qui ont été
autorisés au cours des derniéres années dans des indications pour lesquelles les antagonistes de la vitamine K (warfarine,
phenprocoumone et acénocoumarol) ou les héparines de bas poids moléculaire (HBPM) sont utilisés depuis des décennies.
Contrairement aux antagonistes de la vitamine K, I'administration de ces nouveaux médicaments ne nécessite pas de surveillance
biclogique de I'activité anticoagulante en routine.

Cependant, les essais cliniques et I'expérience aprés la mise sur le marché ont démontré que les événements hémorragiques
majeurs, y compris ceux ayant entrainé une issue fatale, ne concernent pas seulement les antagonistes de la vitamine K/ HBPM,
mais sont aussi un risque important associés a l'ulilisation des nouveaux anticoagulants oraux. Par ailleurs, les signalements
rapporiés aprés la mise sur le marché de ces spécialités indiquent que tous les prescripteurs ne sont pas suffisamment informés
de la prise en charge des risques hémorragiques telle que recommandée dans les Résumés des Caractéristiques du Produit
(RCP).

Les informaticns contenues dans le présent courrier ont é1é revues et approuvées par I'Agence Européenne des Médicaments
(EMA) et I'Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé (ANSM).

Recommandations

Au vu des considérations ci-dessus, les prescripteurs doivent tenir compte du risque hémorragique pour chaque patient et
respecter la posologie, les contre-indications, les mises en garde et les précautions d'emploi. Bien que certaines contre-indications
different d'un nouvel anticoagulant oral a un autre, les nouveaux anticoagulants oraux ont en commun les contre-indications
suivantes :

o  Saignement évolutif cliniquement significatif.

o  Lésion ou maladie considérée comme & risque significatif de saignement majeur. Cela peut comprendre : ulcére gastro-
intestinal en cours ou récent, présence de tumeurs malignes a haut risque de saignement, Iésion cérébrale ou rachidienne
récente, chirurgie cérébrale, rachidienne ou ophtalmique récente, hémorragie intracranienne récente, varices casophagiennes
connues ou suspectées, malformations artérioveineuses, anévrismes vasculaires ou anomalies vasculaires majeures
intrarachidiennes ou intracérébrales.

o  Traitement concomitant avec tout autre agent anticoagulant, par exemple, héparine non-fractionnée (HNF), héparines de bas
poids moléculaire (énoxaparine, daltéparine, elc.), dérivés de I'héparine (fondaparinux, etc.), anticoagulants oraux (warfarine
ou autre), sauf en cas de relais par le nouvel anticoagulant oral ou inversement, ou en cas d'administration d'HNF aux doses
nécessaires au maintien de la perméabilité d'un cathéter central veineux ou artériel.

Veuillez consulter les Résumés des Caractéristiques du Produit (RCP) d'Eliquis®, Pradaxa® et Xarelto®
(hitp:/Awww.ema.europa.eufema/) pour connaitre les autres conire-indications spécifiques a chaque médicament.

Contact expéditeur : informations @securite-patients.info



Il est important de préter attention & la posologie recommandée ainsi qu'aux mises en garde et précautions d'emploi afin de limiter
le risque de saignement. Cela comprend une évaluation minutieuse dy rapport bénéfice/ risque chez les patients présentant des
lésions, des maladies, subissant des interventions et/ ou recevant des traitements (tels que AINS et antiplaquettaires) qui
augmentent le risque de saignement majeur. De plus, une surveillance clinique des signes et symptémes de saignements est
recommandée durant toute la durée du traitement, particuliérement chez les patients & risque accru de saignement.

Une attention particuliére doit également étre portée & la fonction rénale. L'insuffisance rénale peut constituer une contre-indication
ou une raison pour laquelle le traitement ne devrait pas étre considéré ou un critére de diminution de dose. Veuillez vous référer &
chaque RCP puisque les recommandations différent entre les trois spécialités (http:/www.ema.europa.eu/ema/).

Il n'existe actuellement aucun antidote spécifique disponible pour Eliquis®, Pradaxa® ou Xarelto®. Le RCP de chaque produit
contient des recommandations de prise en charge a suivre en cas de complications hémorragiques.

Déclaration des effets indésirables

Les professionnels de santé doivent déclarer tout événement indésirable suspecté comme étant dii & l'utilisation d' Eliquis®,
Pradaxa® ou Xarello® au centre régional de pharmacovigilance (CRPV) dont ils dépendent géographiquement. Les coordonnées
des CRPV sont disponibles dans le dictionnaire Vidal ou sur le site Internet de  IANSM
(htip://ansm.sante.fr/Activites/Pharmacovigilance/Centres-regionaux-de-pharmacovigilance/(offset)/s).

Information médicale

Pour toute question ou information complémentaire sur l'utilisation de ces médicaments, un service d'Information Médicale et
Pharmaceutique se tient a votre disposition, au numéro suivant ;

Pour Eliquis® - Bristol-Myers Squibb et Pfizer : Information Médicale Bristol-Myers Squibb - n° AZUR : 0810.410.500 (prix d'une
communication locale) ou 01.58.83.84.96.

Pour Pradaxa® - Boehringer Ingelheim : 03. 26. 50. 45. 33 ou par mail : infomedsiege.rei@boghringer-ingelheim.com

Pour Xarelto® - Bayer Santé : 0800 87 54 54

Nous vous prions de croire, Madame, Monsieur, Chére Consceur, Cher Confrére, en l'assurance de toute notre considération.

Bristol-Myers Squibb / Plizer, Boehringer Ingelheim et Bayer Santé

Spécialités :
Bristol-Myers Squibh / Pfizer

e  Eliquis® 2,5 mg, comprimé pelliculé
o  Eliquis® 5 mg, comprimé pelliculé (spécialité non disponible, non remboursée en date du 19/08/2013)

Boehringer Ingelheim
o  Pradaxa 75 mg, gélules

e  Pradaxa 110 mg, gélules
o Pradaxa 150 mg, gélules

Bayer Santé
e Xarelto 2,5 mg comprimé pelliculé (spécialité non disponible, non remboursée en date du 19/08/2013)

o Xarelto 10 mg comprimé pelliculé
Xarelto 15 mg comprimé pelliculé
Xarelto 20 mg comprimé pelliculé

Les informalions complémentaires sont accessibles sur le site de 'ANSM a I'aide du lien suivant ; http://ansm.sante.fr



