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Associer AVK et sulfonylurées n’est 
pas une bonne idée ! 

  
La iatrogénie médicamenteuse serait responsable de plus de 10 % des hospitalisations 
des sujets âgés. Les anti-vitamine K (AVK) et certains hypoglycémiants oraux comme des 
sulfonylurées ont une large part de responsabilité dans ces accidents. Il n’est toutefois 
pas rare que des médicaments de ces deux classes thérapeutiques figurent sur la même 
ordonnance. Mais si des mises en garde existent sur la possible potentialisation des effets 
hypoglycémiants des sulfonylurées par les AVK il n’existe pas d’essais à large échelle pour 
le confirmer. 

Une équipe états-unienne vient de réaliser une étude rétrospective comparant une 
cohorte de personnes (n = 465 918) prenant régulièrement du glimépiride ou du glipizide 
à presque autant de personnes (n = 416 479) prenant à la fois l’une de ces molécules et de 
la warfarine (AVK). 

Plus d’hospitalisations pour hypoglycémies 

Les hospitalisations pour hypoglycémie sont en effet plus fréquentes dans ce deuxième 
groupe (Odds ratio [OR] 1,22 ; intervalle de confiance à 95 % [IC] 1,05 à 1,42). 
L’association est plus forte quand la warfarine est utilisée pour la première fois et chez les 
personnes de 65-74 ans. Mais les accidents hypoglycémiques ne sont pas les seuls risques 
auxquels expose cette association de molécules, puisqu’il est retrouvé aussi un nombre 
supérieur d’hospitalisations pour chutes avec fractures (OR 1,47 ; IC 1,41 à 1,54) et des 
altérations de la conscience (OR 1,22 ; IC 1,16 à 1,29). 

Les auteurs précisent qu’un tel sur-risque n’est pas constaté pour les patients prenant du 
glipizide ou glimépiride et une statine, ni ceux qui prennent à la fois de la warfarine et un 
autre hypoglycémiant. Ce qui laisse penser que le lien constaté est le reflet d’une réelle 
interaction médicamenteuse plutôt que la conséquence d’un biais éventuel. 

Deux hypothèses ont été avancées pour expliquer cette interaction entre AVK et glizipide 
ou glimépiride. Il pourrait s’agit d’un mécanisme de déplacement de la liaison aux 
protéines, la concentration libre des sulfonylurées augmentant alors, favorisant le risque 
d’hypoglycémie. Le second mécanisme passerait par une compétition au niveau du 
métabolisme hépatique par le CYP2C9, les 3 molécules étant métabolisées par ce 
cytochrome. 

Quoi qu’il en soit, la prudence s’impose. Les auteurs proposent que soit instituée, sur le 
mode de la surveillance de l’INR, une surveillance étroite des glycémies des patients sous 
glizipide ou glimépiride chez lesquels est associé pour la première fois un traitement par 
AVK. 
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