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Vous avez dit « antidote » ?

You said “antidote”?

Jean-Pierre Laroche
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« La difficulté n’est pas de comprendre les idées nouvelles,
mais d’échapper aux idées anciennes. »

John Maynard Keynes

, arrivée sur le marché des anticoagulants directs (AOP) a fait
resurgir un mythe trés ancien, celui de 1’antidote. L antidote est,
selon la définition initiale, une substance ou un élément chimique
capable de guérir une personne d’un poison (exemple : le venin

de serpent ou les poisons de la Marquise de Brinvilliers). On peut trouver tous
les antidotes dans les centres antipoisons. En faisant référence a cette définition,
les AOD seraient de véritables poisons.

Le fantasme de 1’antidote : jamais en médecine 1’antidote n’avait fait la Une.
Avec les AOD, on ne parle que d’antidote et surtout de son absence en cas
d’accidents hémorragiques. Les AVK ont un antidote, la vitamine K1 en gouttes
buvables et en injectable. L héparine non fractionnée posseéde son antidote, le
sulfate de protamine, difficile a manier. Les héparines de bas poids moléculaire,
le fondaparinux, utilisés largement, ne possedent pas d’antidote et nous les
utilisons chaque jour. L’aspirine, le clopidogrel, le prasugrel, le ticagrelor, tous
ces antiplaquettaires sont prescrits, ont-ils un antidote ? Non, ni suivi biologique.
En fait I’antidote existe, il est la synthése des points suivants :

— prescrire un AOD c’est respecter I’AMM ;

— prescrire un AOD dans le cadre de la MTEYV, c’est bien connaitre la MTEV ;
— prescrire un AOD est systématiquement réaliser un bilan biologique initial :
NFS, plaquettes, TCA, temps de Quick, TP, clairance créatinine (Cockcroft) ;
— prescrire un AOD c’est évaluer le risque hémorragique avec I’aide de scores
si nécessaire (Riete, Kearon, Has Bled, Haemorrages) ;

— prescrire un AOD, c’est envisager sa durée (score risque récidive) ;

— le risque hémorragique associe 1’age, les facteurs de comorbidité (attention
a la fonction rénale), les comédications, les antécédents, et les souhaits du
patient ;

— role des cliniques des anticoagulants qui seront pérennisées avec les AOD
— une solution pour une meilleure observance : RFID (Radio-Frequency IDen-
tification), une technologie qui a recours a des puces ultraplates capables
d’émettre des signaux radio, pourrait permettre de connaitre les consommations
effectives et d’aider les patients a mieux se soigner ;

— rémunération a I’observance, apres le payment for performance, le payment
for compliance
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S’il on respecte ces différents points, I’effet antidote exis-
tera de fait. « L’action est ’antidote du désespoir » chantait
Joan Baez. L’action de prescrire doit étre « encadrée » par
une réflexion médicale clinique, c’est le premier antidote
des AOD comme de I’ensemble de la pharmacopée.

Rien de nouveau, tout ceci est bien classique. Sachons reve-
nir aux fondamentaux et ne renouvelons pas la saga des
AVK, leurs accidents, leur mauvaise gestion. Les AVK pos-
sedent a la fois un suivi biologique et un antidote, alors
pourquoi 4 000 déces/an en France ?

Les antiplaquettaires anciens et nouveaux sont largement
prescrits et ont démontré leur utilité, sans antidote et sans
suivi biologique, comme pratiquement tous les médica-
ments que nous prescrivons chaque jour.

Nous entrons aujourd’hui dans une judiciarisation de la
médecine, cette médecine a I’américaine n’est pas vraiment
unmodele. A force de crier a droite et 2 gauche que les médi-
caments sont des substances dangereuses, du « poison »,
il est logique de se retourner vers le concept d’antidote.
L’antidote, le nouveau « comprimé » de précaution, celui
qui légitime une prescription. Le résultat actuel de la média-
tisation de certaines molécules, c’est tout simplement leur
abandon. On le voit avec les statines, la pilule, et mainte-
nant avec les AOD, mais ne vous inquiétez pas, demain ce
sera avec un autre médicament et aprés-demain encore un
autre.

Bizarrement, ce tir sur les nouvelles molécules est un sport
francais, sport préféré de Prescrire. Est-ce un complot ?
Contre qui ? Contre quoi ? La sécurité sanitaire est néces-
saire, une réalité en France, alors pourquoi ces attaques
répétées contre des molécules impliquées en plus dans des
affections dangereuses et graves. Ces molécules ont suivi
normalement le parcours du médicament pour obtenir leur
AMM. Si I’on va dans le sens de ces attaques, toute nou-
velle molécule doit &tre remise en question et toute molécule
« trop prescrite » aussi. Que 1’on découvre a I’épreuve de
la vraie vie certains effets secondaires c’est possible, mais
que I’on remette en question tout et son contraire, c’est, il
faut le dire, suspect. Prescrire n’épargne aucune nouvelle
molécule, alors prescrivons non pas pour Prescrire mais
pour les patients, en se référant aux bonnes pratiques.

Le fantasme de I’antidote, c’est-a-dire son absence, est
finalement un argument facile a mettre en avant. Dans

les congres récents, la question antidote/AOD est récur-
rente. Elle alimente la conversation des pour et des contre.
Ceux qui sont contre renchérissent sur 1’absence de suivi
biologique en plus. Ceux qui sont pour ont lu les résul-
tats des essais thérapeutiques, les termes des AMM, ont
une bonne expérience de I’anticoagulation en général. Ces
positions « ultra » ne rendent service a personne, et surtout
pas aux patients.

Si aujourd’hui, comme 1’a souvent souligné le Pr Arthur
Cipacalouvishni! dans plusieurs congrés, un laboratoire
demandait aujourd’hui une AMM pour un AVK, il ne
I’ obtiendrait jamais et avec raison.

Tout ceci n’est pas un plaidoyer « pro domo » pour les
AOD mais un appel a plus de raison, en ne raisonnant
pas antidote mais bonne prescription selon I’état de ’art
d’aujourd’hui. Rien de plus, il faut accepter les avan-
cées thérapeutiques avec un esprit critique mais jusqu’a
un certain point. L’innovation fait en générale peur, sur-
tout en médecine. Changer nos habitudes thérapeutiques
nécessite 5 ans en moyenne, alors rendez-vous en 2017. ..
avec un antidote slirement, mais aura-t-on le temps de
Putiliser en cas d’hémorragie sévere, c’est une autre
question. . .

Vous allez me dire, vous avez des conflits d’intéréts. Oui
comme tout le monde, plutot des liens d’intéréts avec mes
conflits. Mais 1’effet antidote dans ce contexte, c’est. ..
prescrire ce qu’il y a de mieux pour le patient et avan-
cer en méme temps que la recherche, et ne pas naviguer a
contre-courant. Dans 10 a 15 ans, d’autres anticoagulants
auront remplacé les AOD : alors « beaucoup de bruit pour
rien ».

Nous vivons une époque formidable sur le plan théra-
peutique, que les patients puissent en bénéficier en toute
sécurité.

« La tradition, c’est le progres dans le passé ; le
progres, dans 1’avenir, ce sera la tradition » Edouard
Herriot W

Liens d’intéréts : conflits d’intéréts déclarés a la Fédération
des Spécialités Médicales (FSM) et a la Société Francaise
de Médecine Vasculaire (SFMV). Honoraires d’expertise :
Bayer Healthcare, Léo Pharma, Sanofi Aventis,
GSK.

1 Personnage de Tintin, Le Lotus Bleu.
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