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Le vieillissement de la population combiné avec la progression de 1’espérance de vie
vont contribuer dans les prochaines années a I’accroissement inexorable du nombre de personnes
agees. Selon les projections de I'INSEE, en 2060, en France, cette part démographique des plus
de 60 ans, grandissante, devrait atteindre 23 millions (dont 17 millions >75 ans) ; soit plus de
30% de la population totale [1]. Ce vieillissement rapide de la population entraine un profond
bouleversement dans le paysage sanitaire, social et économique. Il nous oblige a repenser 1’offre
de soins et son organisation, sans oublier la dimension éthique d’une telle restructuration [2].

La polypathologie, habituelle chez la personne ageée, est le plus souvent responsable de
polymédication : en 2000 les données nationales francaises [3] révelent que le nombre de
médicaments pris par jour est de 3,3 pour les 65-74 ans, de 4 pour les 75-84 ans et 4,6 au-dela. La
polymédication, qui est le plus souvent définie par un nombre de médicaments supérieur ou egal
a 5 par jour [4] est associée a un risque iatrogénique plus important [5].

La iatrogénie médicamenteuse est fréquente aprés 65 ans. Sa prévalence est élevée,
variant de 10 a 40% dans les études [6,7], et est responsable de 5 a 10 % des hospitalisations chez
les plus de 65 ans et de plus de 20% chez les plus de 80 ans [3,8]. Or I’hospitalisation représente
la premiére cause de déclin fonctionnel chez la personne agée. 30 a 60% d’entre elles perdent de
I’autonomie sur les activités de base de la vie quotidienne [9]. Les accidents iatrogéniques
entrainent 45% des ré-hospitalisations [10] selon une étude américaine. La gravité de ces
accidents est trés variable et le décés survient chez 2,3% des patients hospitalisés pour iatrogénie
médicamenteuse [11]. Selon plusieurs études, 27,6% a 50%, des effets indésirables seraient
évitables [12,13,14]. La majorité des effets indésirables évitables sont liés a une erreur de
prescription (prescription médicale inappropriée) ou de surveillance de la tolérance du traitement
[15]. L’incidence de la iatrogénie en médecine générale bien que peu étudiée, et malgré 1’absence
de recul, faute de données épidémiologiques anciennes, semble constante : en 2006, dans 1’étude
de FAYOLLE [16], la iatrogénie représentait 2% des consultations soit 0,35 effets indésirables
par jour. Face a I’importance donnée a ce sujet et a la difficulté de le dépister, la Société
Francaise de Médecine Générale (SFMG) a créé au sein de son Dictionnaire de Résultats de
Consultation [17] une définition « iatrogéne-effet indésirable d’une thérapeutique ». Celle-Ci
permet au médecin de relever en direct et donc de maniére plus systématique les effets
indésirables d’une thérapeutique. Ce Résultat de Consultation (RC) a été mis a la disposition des
médecins en 2005. Depuis la création de cette définition les données de 1’Observatoire de la
Médecine Générale (OMG) [18] placent la iatrogénie en 75ieme position dans la frequence des

pathologies avec 1% des patients en 2007.
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La prescription médicamenteuse inappropriée (PMI) est définie par la prescription
d'un médicament [19], en l'absence d'indication démontrée, ayant un risque élevé deffets
indésirables, et ayant un rapport colt-efficacité et/ou bénéfice-risque défavorable.

Le terme de « prescription inappropriée » implique que la qualité de la prescription est sous-
optimale, et comporte en plus des 3 points ci-dessus la notion correspondant a l'insuffisance de
prescription de médicaments ayant démontré leur efficacité. Ainsi cette définition nous améne a 3
catégories de prescription sous-optimale :

*MISUSE: La prescription inappropriée : Utilisation de médicaments dont les risques dépassent
les bénéfices ;

*OVERUSE: L’exceés de prescription : Prescription d'un médicament en I'absence d'indication
valable ou d'efficacité demontrée (Service Médical Rendu [SMR] insuffisant) ;

*UNDERUSE : L’omission de prescription : Absence d'instauration d'un traitement efficace chez
le sujet ayant une pathologie, pour laquelle une ou plusieurs classes médicamenteuses ont
démontre leur efficacité.

D'autres considérations qui déterminent le caractére inapproprié de la prescription incluent les
besoins et les attentes du patient ainsi que les conséquences pour la famille et la société, comme
les collts et la mobilisation des ressources en soin de santé.

La fréquence des PMI est estimée de 14 a 44 % selon les études [20,21,22].

L'évolution des dépenses de santé est un sujet d'inquiétude nationale. Les personnes
agées recourent plus souvent au systeme de santé dans la mesure ou elles ont plus de maladies
chroniques. Seize pourcent de la population frangaise (> 65 ans) consomment 39% de la dépense
pharmaceutique francaise (Cour des comptes 2003). En 2009, la valeur des dépenses de santé a
augmenté de 4% par rapport a 2008 et les médicaments représentaient 20,1% de cette
consommation de soins et de biens médicaux pour une valeur de 35,4 milliards d'euros [23].

L'optimisation des PMI, c'est a dire mieux prescrire est ainsi un enjeu de santé publique
et incite la mise en place de dispositifs de prévention. Les consultations de prévention pour les
personnes agées de plus de 70 ans définies par le Haut conseil de santé publique (HCSP) en est
un exemple [24] . Les recommandations a ce sujet se multiplient, notamment de 1’Haute Autorité
de Santé (HAS) [25] et derniérement de 1’Académie Nationale de Médecine [26], afin
d’améliorer la prescription et la révision de I’ordonnance, a I’hdpital comme en ambulatoire.

Le médecin généraliste, le principal prescripteur chez le sujet age, va voir croitre son
activité aupres de cette population. Des actions ciblées sur les médecins genéralistes sont mises
en place: par exemple les objectifs n°3 et 4 du Contrat d’Amélioration des Pratiques Individuelles
(CAPI), reconduits dans la nouvelle convention médicale de juillet 2011, proposés aux médecins

traitants sont la diminution de la prescription de vasodilatateurs et de benzodiazépines a demi-vie
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longue chez les sujets agés de plus de 65 ans [27]. 1l est vrai qu’en ambulatoire, 3 consultations
sur 4 pour une personne agée sont réalisées par le généraliste, et qu’elles débouchent dans 91%
des cas sur une prescription médicamenteuse [28]. La population non hospitalisée de plus de 75
ans a moins recours aux autres spécialistes que les plus jeunes ; la gériatrie est donc un véritable
enjeu de médecine générale.

Les interventions visant a optimiser la prescription chez les patients agés ont montré
des résultats mitigés. La majorité sont des interventions menées par des pharmaciens cliniciens
et/ou gériatres, genéralement en équipe multidisciplinaire, a 1’hopital, parfois avec suivi a la
sortie de I’hospitalisation. Il s’agissait d’interventions utilisant soit une liste de criteres de PMI
telle que STOPP ou I'évaluation gériatrique compléte [29], soit des approches éducatives aupres
des patients (éducation),des médecins (prescription) [30] ou des pharmaciens (délivrance), soit
des approches utilisant les «soins pharmaceutiques » [31], soit enfin des approches
pluridisciplinaires. Trois études interventionnelles concernant I’optimisation des PMI ont été
réalisées en France, en soins primaires [32,33,34]. Délivrer des stratégies faciles pour assurer la
prescription appropriée chez les patients agés est nécessaire.

Aux Etats-Unis, Beers fut le premier a introduire cette notion de PMI en 1991 et mettre au
point une liste de médicaments potentiellement inappropriés [31], outil explicite développé a
partir des critiques publiées, des opinions d’experts et des conférences de consensus [35]. Devant
les limites et controverses de ces criteres, en 2008, Gallagher et al ont élaboré un nouvel outil
explicite de dépistage des PMI: STOPP-START [36,37]. La liste STOPP (Screening Tool of
Older Person's Prescriptions) est un nouveau référentiel, adapté et validé récemment en
francais [38], proposé pour l'identification des médicaments potentiellement inappropriés chez les
personnes agees. Elle peut étre un outil d’évaluation et d’aide a la prescription efficace et utile a
la revue des prescriptions par le médecin généraliste. La proportion des PMI dépistées par ce
nouvel outil en ambulatoire varie de 21 a 52% [39,40]. Une étude actuelle de Gallagher montre
une amélioration de la pertinence des prescriptions en milieu hospitalier avec une réduction du
risque absolu de 37,5 % des PMI en utilisant outil STOPP [41]. Par ailleurs ce travail met en
évidence un taux élevé d'acceptation des recommandations internationales de STOPP/START
par les médecins traitants (91%). Ainsi I'étude devrait étre reproduite dans différents milieux de
soins, notamment en médecine générale, afin de déterminer si les résultats sont généralisables a
d'autres groupes de patients.

Dans ce contexte, I’hypothese de notre travail était que le renouvellement
d’ordonnance a I’aide de I’outil STOPP permettait d’obtenir une meilleure qualité des

prescriptions médicamenteuses en médecine générale.
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2 Matériel et méthode
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2.1  Type de I’étude

I s’agit d’une étude d’évaluation des pratiques apres la mise en place d’un outil de détection des

PMI : STOPP.

2.2  Obijectifs de ’étude

2.2.1 L’objectif principal

L*objectif principal était d’évaluer si I'utilisation de 1’outil STOPP permettait une diminution des
prescriptions médicamenteuses considérées inappropriées selon les recommandations STOPP ;

Les critéres de jugements principaux étaient :

- le pourcentage de patients ayant une diminution des prescriptions médicamenteuses
considérées inappropriées selon les recommandations STOP ;
- la diminution du Medication Appropriateness Index (MAI) total des prescriptions

medicamenteuses considérées inappropriees selon les recommandations STOPP.

2.2.2  Les objectifs secondaires

Les objectifs secondaires étaient :

a) D’étudier les facteurs qui amélioraient le MAI des prescriptions médicamenteuses considérees

inappropriées selon les recommandations STOPP.

Les criteres de jugement etaient: le nombre de médicaments, I’4ge du médecin, la zone

géographique du médecin, la formation du médecin, I’age du patient, et les antécédents des

patients.

b) D’évaluer si I’utilisation de 1I’outil STOPP modifie la qualité globale de la prescription.

Les critéres de jugement étaient :

* la diminution du nombre moyen de médicaments ;
* |le pourcentage de patients ayant une diminution du nombre de médicaments ;

* le pourcentage de diminution du MAI global pour toutes les ordonnances (ordonnances avec
médicaments STOPP et hors STOPP);

* |le pourcentage de diminution du MAI des prescriptions non détectées par STOPP ;

* le pourcentage d’ordonnances avec une modification dans 1’organisation de la prescription
(regroupement des molécules par pathologies traitées, réajustement des traitements en Affection

Longue Durée (ALD) ou non...).
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2.3 Population de I'étude

2.3.1 Critéres d'inclusion :

* les sujets agés (homme et femme) de 75 ans et plus ;

* les patients venant pour une consultation de renouvellement d'ordonnance ;
* les patients vus au cabinet médical ou a domicile ;

* les patients vus par leur médecin traitant habituel ;

* les patients ayant un nombre de médicaments (molécules) > 5 sur I’ordonnance.

2.3.2 Criteres d'exclusion :

* les sujets agés de moins de 75 ans ;
* les patients ayant un nombre de médicaments < 5 sur I’ordonnance ;

* les patients suivis habituellement par un confrere.

2.3.3 Nombre de sujets agés a inclure:

Gallagher et Al ont montré dans leur derniere étude que le nombre de patients a prendre en
charge avec STOPP pour voir un bénéfice est de 2,8 [41]. Cependant ceci a été réalisé avec une
population hospitaliere qui est le plus souvent polypathologique et polymédicamentée. Ainsi nous
avons augmenté le nombre de sujets a inclure. Nous avons demandé aux médecins d'arréter
I'étude quand ils avaient fait le renouvellement d'ordonnance avec STOPP pour un minimum de

10 personnes agées de 75 ans ou plus.

2.3.4 Recrutement des médecins généralistes :

Les médecins généralistes participant a 1’étude n’ont pas été choisis au hasard. Ce sont des
médecins déja investis dans 1’optimisation des prescriptions médicamenteuses. La plupart sont
maitres de stage, enseignants a la faculté, et participent a un groupe de pairs et a des travaux
d’Evaluation des Pratiques Professionnelles (EPP) sur la qualit¢ de la prescription
médicamenteuse.

Ils ont été contactés par téléphone, mail ou lors de séminaires de medecine générale.

Nous avons choisi d’inclure un nombre minimum de 10 médecins, pour un minimum de 100

ordonnances.

2.3.5 Lieude ’étude :

L’¢tude s’est déroulée en région Rhone-Alpes dans le cabinet du médecin généraliste ou au

domicile du patient.
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2.4 Matériel

24.1 _L’échelle STOPP

L’outil STOPP-START est divisé en 2 parties :

-le STOPP (Screening Tool of Older Person's Prescriptions) qui est une liste de de 65 criteres de

prescription potentiellement inappropriée chez la personne agée ;

-le START (Screening Tool to Alert doctors to right Treatment) qui est composé de 22 indicateurs
evidence-based de prescription pour les pathologies couramment rencontrées chez la personne

agée.

L’outil STOPP START a été choisi comme base car il présente de nombreux avantages : il s’agit
d’un outil adapté et validé en francais, récent, facile et rapide d’utilisation, avec une trés bonne
reproductibilité inter-utilisateurs [38]. Par ailleurs, il a prouvé la diminution des prescriptions
inappropriées lors de son utilisation hospitaliere et une excellente acceptation des

recommandations par les médecins généralistes en Irlande [41].

Seule la liste STOPP est utilisée dans ce travail. Ainsi nous étudions seulement le « misuse » et

« I'overuse ».

Une partie de notre travail a consisté a rendre ’outil STOPP plus ergonomique pour une
utilisation quotidienne en médecine générale dans le but de produire un support d’aide a la
prescription utilisable en routine.

Deux formats se sont dégages :

-un livret format A5 plus didactique en y ajoutant des exemples de molécules les plus souvent
impliquées, en Dénomination Commune Internationale (DCI), et avec leurs noms commerciaux,
et en y laissant les explications de la prescription inappropriée. Livret utilisé comme référence
(ANNEXE N°1).

-une feuille A4 cartonnée simplifiée, sans les explications de la prescription inappropriée. Feuille

utilisée pendant la consultation de renouvellement d’ordonnance (ANNEXE N°2).
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2.4.2 L’indice MAI (medication Appropriateness Index) :

a) Généralités

Cet indice sera utilisé pour la comparaison statistique des ordonnances.

Il n’y a a ce jour aucune traduction validée en frangais.

C’est une échelle d'évaluation de la pertinence des prescriptions, réalisée par Hanlon en 1992
[42] et utilisée par Gallagher et al dans la derniére étude évaluant I'impact de STOPP a la sortie
d'hospitalisation [41].

Il est basé sur l'application a chaque médicament de 10 critéres de prescription afin de déterminer
si un médicament donné est approprié pour l'individu [42]: l'indication thérapeutique, l'efficacité
(SMR), la posologie adaptée (dosage/24h) les administrations correctes (répartition sur 24h),
I'utilisation pratique (capacité a la prise de médicaments selon les instructions, en prenant en
compte la galénique, le rythme, dosage...), les interactions medicamenteuses, les interactions

médicament-maladie (contre-indications), la duplication, la durée, les colts

Chaque critere a une définition opérationnelle qui permet a I’évaluateur d’expertiser le traitement
comme « appropriate », « marginally appropriate » ou « inappropriate ». Afin de déterminer un
score unique sommé pour chaque drogue en plus d'un score global pour le patient, un systéme de
pondération a été développé [43]. Lorsque le critere est estimé étre dans la catégorie
« inappropriate », un score lui est attribué. Ainsi un score de trois a été donné pour l'indication et
I'efficacité, de deux a été affecté a la posologie, administrations correctes, les interactions
médicamenteuses et les contre-indications et un score de un a été affecté a l'utilisation pratique, le
co(t, la duplication et la durée. Un score de 18 pour une molécule correspond au fait que les 10

criteres sont considérés « inappropriate ».

Ainsi le score du MAI génere un résultat par médicament évalué (plus le score est élevé, plus il
est inappropri€), la somme des résultats de tous les médicaments du patient est calculée pour
obtenir un résultat global par patient. Par cette méthode, on dispose d'une vue globale de la
qualité de la prescription. Le MAI requiert des informations cliniques détaillées mais ses
propriétés sont de qualité en termes de validité et fiabilité, d’accord intra-évaluateurs et inter-
juges [44,42,45]. L’étude de Gallagher en 2011, utilisant 1’outil STOPP pour réévaluer
I’ordonnance de sortie d’hospitalisation, montre une amélioration du score MAI chez 71 ,1% des

patients [41].
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b) Son utilisation dans 1’étude

Dans cette étude, le systtme de notation original a éte utilise, ou les réponses « appropriate »

et« marginally appropriate » ont été cotées 0 et les réponses « inappropriate » de 1 a 3.

LE SCORE
CRITERES LA QUESTION OUI= NON=
APPROPRIE | INAPPROPRIE
SRR Y a-t-il un,e |_nd|cat|on pour le 0 3
médicament ?
2 EEFICACITE Le médicament est-t-il reconnu 0 3
efficace pour cette indication?
. BEEOILEENE A La posologle, sur 24H est —elle 0 2
adéquate ?
A SN ETRETIEN A Lia chronologle sur 24hlet les 0 )
consignes de prise sont adéquates ?
5. L 'UTILISATION Impossible a évaluer dans notre 1 1
PRATIQUE étude
6. INTERACTIONS Existe-t-il des interactions 0 2
MEDICAMENTEUSES médicamenteuses ?
7. CONTRE-INDICATIONS | Exijste-t-il des contre-indications ? 0 2
Existe-t-il une duplication non
8. DUPLICATION nécessaire avec une autre molécule 0 1
de méme classe ?
9. LA DUREE La durée du traitement est-elle 0 1
acceptable ?
Est-ce la molécule la moins
10. LE COUT dispendieuse par rapport aux 0 1
équivalents thérapeutiques ?

Pour les médicaments présents dans STOPP (les prescriptions médicamenteuses inappropriées

selon STOPP) les criteres du MAI sont analysés aussi avec les recommandations de STOPP.




L’indication thérapeutique était basée sur les indications d’Autorisation de Mise sur le Marché

(AMM) selon la base de données Thériaque et les recommandations de 1’échelle STOPP. Si

I’antécédent était absent sur le relevé des médecins, la prescription était considérée inappropriée

en termes d’indication. A ’exception des antalgiques de niveau 1 et 2 qui étaient toujours
considérés indiques (méme si «douleur » non inscrite dans les antécédents). Par contre si
« douleur séveére » n’était pas inscrite dans les antécédents et qu’un antalgique de niveau 3 était

prescrit ceci était consideré inapproprié.

L efficacité était évaluée grace au Service Médical Rendu (SMR) expertisé par I’HAS et par les
avis de sociétés savantes.

Les prescriptions qui étaient cotées SMR important et modéré étaient considérées comme
« appropriate » et celles cotées SMR faible ou insuffisant « inappropriate ». Si I’indication était

cotée inappropriée, I’efficacité était aussi d’emblée inappropriée.

La posologie adaptée correspond au dosage /24h. Elle était jugée selon la base de données du

médicament « Thériaque » et les criteres STOPP. Si le médicament était sans sa posologie ou
avec une posologie sur 24h incorrecte (non adaptée a la fonction rénale, en surdosage), ce critere

était considéré inapproprié.

Les administrations correctes correspondent a la chronologie sur les 24h et les consignes de

prises. Elles étaient jugées selon la base de données du médicament « Thériaque ».

Afin d’améliorer 1’efficacité du traitement, de limiter la survenue d’effets indésirables et
d’accroitre 1’observance, [’horaire de prise, matinale ou vespérale doit étre notifiée sur
I’ordonnance. L’HAS décrit I’ordonnance conforme en termes d’administration par la présence
des horaires [25]. Dans ce contexte, nous avons considéré approprié les administrations si I’heure
de prise était notée de cette fagon: matin, midi, soir et coucher ou avec les horaires précis. (S’il

était noté : « un comprimé une fois par jour », I’administration était considérée inappropriée.)

L utilisation pratique (capacité a la prise de médicaments selon les instructions, en prenant en
compte la galénique, le rythme, dosage...) : devant 1’absence de connaissance du mode de vie
exact des patients il était impossible & évaluer dans notre contexte donc nous avons choisi de

mettre la méme note pour tout le monde : soit la note de 1/1.

Les interactions médicamenteuses et les contre-indications étaient déterminées selon la base

Thériaque et les recommandations de 1’outil STOPP.
Seules les interactions médicamenteuses contre-indiquées et déconseillées étaient considérées
comme inappropriées. Seules les contre-indications absolues étaient considérées inappropriées. Si

la clairance de la créatinine est absente, et que les médicaments prescrits ont une contre-
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indication absolue si insuffisance rénale, on les considére donc inappropriés en terme de contre-

indication.
La duplication correspond a la prescription de 2 médicaments de méme classe pharmacologique.

La durée de prescription de la molécule était évaluée selon la base thériaque et les critéres
STOPP.

Les colts des molécules étaient comparés grace au dictionnaire VIDAL. Le médicament le moins

cher dans sa classe était coté approprié.

Les traitements non pris en compte étaient :

* les créemes et collyres non antibiotigues, non cortisoniques, non anti-fungiques, non

oestrogénigues, non veinotoniques ;

* |les traitements homéopathigues

* un traitement introduit de facon aigue (durée < 3 semaines), sauf si il y avait une contre-

indication ou interaction médicamenteuse selon STOPP ou la base thériaque.
Le score MAI de chaque patient correspondait & la somme du MAI de chacun de leurs
médicaments. Par conséquent le score MAI d’un patient dépendait & la fois du nombre de

médicaments pris et du score MAI par médicament.

2.5 Déroulement de 1’étude (fiqure 1)

-Nous avons réalisé la formation de 21 médecins géneralistes participant a I'étude du 6 décembre
au 10 février. Nous présentions 1’outil STOPP et les objectifs de 1’étude sous la forme d’un
diaporama de 40 minutes, puis une discussion entre pairs terminait notre réunion. Cette formation
a eu lieu lors de leur groupe de pairs ou lors d’une réunion programmée.

Un livret avec un résumé du sujet de la thése, leur réle, et mes coordonnées leurs ont été donné a

la fin de la formation.
-L’inclusion s’est déroulée du 7 décembre au 10 mai ; les médecins généralistes :

1. Utilisaient la liste STOPP en vue de diminuer les PMI chez leurs 10 patients agés de 75 ans ou

plus et ayant au moins 5 médicaments vus a I’occasion d’un renouvellement d’ordonnance.

2. Imprimaient l'ancienne et la nouvelle ordonnance anonyme ainsi que la fiche de recueil
comprenant les antécédents, le sexe, I’age, la clairance de la créatinine des patients, les données

démographiques les concernant et les rangeaient dans le livret fourni.
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3. Puis, nous récupérions le livret comprenant ces 2 ordonnances et la fiche de recueil, lorsqu’ils
avaient vu 10 patients. Cependant certains médecins ont évalué moins de 10 patients dans le

temps imparti.

2.6 Recueil des données

Les grilles utilisées pour le relevé des données ont été réalisées a partir d’un fichier Excel.

Une grille pour chaque médecin comporte les 10 criteres du MAI pour chague médicament de
I’ordonnance précédant I’intervention et celle de la fin de consultation de chaque patient.
Une autre grille inclut le nombre de PMI selon STOPP, total et pour chaque systeme

physiologique avant et aprés 1’utilisation de STOPP.

Une grille récapitulative mettant en paralléle : le score total du MAI global (pour toutes les
ordonnances) et du MAI pour les PMI selon STOPP avant et aprés 1’intervention, le nombre de
PMI avant et apres 1'utilisation de STOPP, les antécédents, I’age, le sexe et la clairance de la
créatinine (MDRD) des patients, et le médecin traitant. L’insuffisance rénale était définie pour

une clairance avec un MDRD < 90ml/min.

2.7 Analyse des données

2.7.1 Calcul du score MAI

Nous avons réalisé 1’évaluation des ordonnances avant et aprés 1’utilisation de STOPP avec le
score MAL. Un test de reproductibilité inter-observateur sur 10 ordonnances tirées au hasard a été
réalisé grace au concours d’une interne en pharmacie. Nous avons comparé nos résultats du score
MALI, pour 10 ordonnances avant le renouvellement d’ordonnance et pour 10 ordonnances apres,

avec ceux établis par 1’interne en pharmacie. Le coefficient de corrélation inter-juges était a 0,88.

2.7.2 Analyse statistigue

L’analyse statistique a été réalisée avec le logiciel Stata 11 sous Windows 7.

L’analyse descriptive portait sur 1’ensemble des variables recueillies. Nous avons utilisé les
nombres et fréquences pour les variables qualitatives, et les moyennes et écart-types pour les
variables continues.

Les tests statistiques ont été effectués avec le risque d’erreur de premiére espeéce usuel a = 0,05.
Le critéere de jugement principal était testé a 1’aide d’un test de Student sur séries appareillées
(Comparaison de Moyenne sur séries appareillées). Les critéres de jugement secondaire ont
nécessité utilisation de plusieurs méthodes statistiques :
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-Les facteurs secondaires ont d’abord été analysés en univarié (test chi deux pour les facteurs
avec une variable qualitative binaire, test de Wilcoxon pour les variables continues). Ensuite, ils
ont été analysés en multivari¢, a I’aide d’une Régression Logistique pas a pas descendante par
rapport de vraisemblance.

-Nous avons utilisé un Test de Wilcoxon (comparaison de Moyennes) pour le dernier critere

secondaire.
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ETUDE DE L’IMPACT DE L’OUTIL STOPP PENDANT LE
RENOUVELLEMENT EN MEDECINE GENERALE

v

Réalisation de I’outil STOPP optimisé

l

FORMATION de 21 médecins a

I’utilisation de 1’outil STOPP

Réalisation du renouvellement

Ardonnance a I’aide de outil STOPN

1 médecinn’a
pas réalisé
I’étude

!

T 13 médecins
7 médecins ontvu 10
ont vu patients
moins de 10
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1 §

RECUEIL des données

(ATCD, Clairance de créatinine,
age, ordonnance avant et aprés
I’utilisation de STOPP, données
démographiques des médecins)

v

-EVALUATION du nombre de PMI selon les
recommandations STOPP ;

-EVALUATION du MAI pour tous les
médicaments et pour les PMI selon
recommandations STOPP des ordonnances avant et
apres ;

Figure 1. Schéma chronologique des modalités de réalisation de ’ensemble du travail
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3 Reésultats
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3.1 Caractéristiques des médecins traitants

La formation des médecins généralistes a concerné 21 médecins volontaires. Vingt de ces

médecins ont participé ensuite a 1’étude.

L’age moyen des 20 médecins est de 49 ans + /- 9,9 (de 30 & 65 ans). Il s’agissait de 7

femmes et 13 hommes (respectivement 35% et 65%).

Leur formation médicale était disparate :

- dix-sept faisaient partie d’un groupe de pairs ;

- ils participaient tous a des Formations Médicales Continues (FMC) ;

- douze avaient recu une formation spécifique sur la thérapeutique du sujet ageé :
* deux avaient la capacité de Gériatrie,
* deux avaient le Dipléme Universitaire de médecin Coordinateur,

* un avait fait une FMC avec une association de formation médicale continue

indépendante,

* sept avaient fait une formation au sein de leur de groupe de pairs avec la Société

Francaise de Médecine Générale (SFMG), société savante au service de la medecine générale ;
Le mode d’exercice des médecins traitants étaient répartis :
- pour 65% en milieux urbain ;
- pour 35% en milieu rural.

La répartition de I’ensemble des médecins se fait sur 14 communes différentes, dans les

départements de I’Isére, la Haute Savoie et la Savoie.
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3.2 Caractéristiques de la population étudiée et de leurs prescriptions

Le travail a comporté I’analyse de 172 dossiers (172 patients). Cent soixante-douze ordonnances
avant et 172 aprés I’utilisation de I’outil STOPP ont été étudiées: treize médecins ont réalisé
I’é¢tude pour 10 patients, 7 médecins pour moins de 10 patients, et 1 médecin n’a pas réalis¢
I’étude.

Les principaux résultats sont dans le Tableau 1.

L’age moyen sur les 172 patients était de 83 ans (de 75 ans a 101 ans). Il s’agissait de 63
hommes (36,6%) et 109 femmes (63,4%). Le sexe ratio femme/homme était de 1,73. Dix-sept
patients soit 9,88% ne bénéficiaient pas d’une évaluation de la fonction rénale par le calcul de la
clairance de la créatinine selon la formule MDRD, au moment de leur renouvellement
d’ordonnance. La prévalence de I’insuffisance rénale était de 81,3%. Prés d’un tiers des patients
avaient une insuffisance rénale modérée (clairance entre 30 et 60 ml/min). Trois patients avaient
une insuffisance rénale sévere (1,94%) (Clairance entre 10 et 30 ml/min). Aucun patient ne
présentait une insuffisance rénale terminale avec une clairance inférieure a 10 ml/min. Les
pathologies cardiovasculaires et I’HTA sont les deux antécédents les plus souvent retrouvés.
Dans la population, 75,6% avaient au moins un antécédent cardiovasculaire, 66,3% des patients
avaient un antécédent d’HTA, 9,3% des patients étaient porteurs d’une démence et 25,6% d’au
moins un antécédent psychiatrique.

Le nombre moyen de médicaments de 1’ordonnance avant I’intervention était de 8,3 et de
7,6 apres.

La prévalence des PMI des ordonnances avant I’intervention selon la liste STOPP était de
57% (98 des 172 personnes) et 43% des patients n’avaient pas de PMI détectées selon STOPP: un
tiers (35,5%) n’avaient qu’une PMI, 11,6% avaient deux PMI, 9,9% avaient au moins trois PMI.

Le nombre total de PMI était de 170 avant I’intervention et de 106 apres, soit une
diminution de 37,64%.

Le MAI moyen par ordonnance pour les PMI selon STOPP était de 12,5 et de 7,6
respectivement avant et apres 1’intervention. Et le MAI moyen pour toutes les ordonnances était
de 39,5 avant et 33,8 apres.
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population étudiée et de leurs prescriptions

Age
83,5 +/-49
(moyenne en année +/- ET¥*)
Femme (%) 63,4%
Clairance créatinine MDRD
70,6 +/-243
(moyenne en mi/min +/- ET)
Cardio-vasculaires 130 (75,6)
HTA 114(66,3)
Comorbidités** Diabete type 1 et 2 39 (22,7)
n(%) Rhumatologiques 107(62,2)
Psychiatriques 44 (25,6)
Démences 16 (9,3)
Prévalence des PMI*** S57%
PAR RAPPORT A Avant Aprés
L’ INTERVENTION
Nombre moyen de médicaments (n) 8.3 7.6
Nombre total de PMI 170 106
Les PMI selon (n)
pinti STOPP | Nombre moyen de PMI
prescriptions 2 LME 0,99 +/-1,3 0,61 +/-0,94
(n +/- ET)
Des PMI selon STOPP 12,5 +/-9 76+-7.6
MAI (n+/-ET)
moyen par
ordonnance De toutes les
Qrescrigtions 39,5 +/- 17,9 33,8 +/- 15,7
(n +/- ET)

*Ecart Type, ** ANNEXE 3 : classification des ATCD, *** : PMI selon STOPP

33



3.3 L’objectif principal : la diminution des PMI selon les recommandations STOPP

Le pourcentage de patients ayant une diminution des PMI selon STOPP est de 46,9%
(p<0,001) : 98 patients sur 172 ont au moins une PMI avant I’intervention et 46 sur 98 ont une
diminution apres.

La distribution est la suivante :

- trente-trois patients ont eu une diminution du PMI de 1 unité (33,67 %) ;
- sept patients ont eu une diminution du PMI de 2 unités (7,14 %) ;

- deux patients ont eu une diminution du PMI de 3 unités (2,04 %) ;

- deux patients ont eu une diminution du PMI de 4 unités (2,04 %).

La moyenne du MAI de ces PMI avant ’utilisation de STOPP est de 12,5 et de 7,6 apres
soit une diminution moyenne de 4,9 points ou autrement dit de 39,1% (p<0,001). Le pourcentage
de patients ayant une diminution du MAI des PMI selon STOPP est de 47,95%.

3.4 Les objectifs secondaires :

3.4.1 Les facteurs qui améliorent le MAI des prescriptions considérées inappropriées selon la
liste STOPP

Le tableau 2 présente 1’analyse univariée : la diminution du MAI des PMI selon STOPP est
associee au nombre de medicaments avant 1’utilisation de STOPP (p<0,01) et a 1'dge des
médecins (>50 ans; p<0,05). L’age et les comorbidités des patients, ainsi que la zone d’activité et

la formation des médecins n’influent par contre pas sur la diminution du MAI (p>0,05).

Le tableau 3 présente 1’analyse multivariée : seul le nombre de médicaments est significativement
associe a la modification du MAI (OR=1,38 [1,13 ; 1,70] ; p=0,002).

Le tableau 4 présente la sensibilité, la spécificité, la VPP et VPN du seuil a 8 médicaments : en
courbe ROC (Annexe 4), on a pu déterminer un seuil de 8 médicaments avec une sensibilité de
69,6% et une spécificité de 52,3%. La Valeur Prédictive Positive (VPP) est de 66,10 % et la
Valeur Prédictive Négative (VPN) de 56, 41 %.
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Tableau 2 : Analyse univariée des facteurs associés a la diminution du MAI des PMI

Diminution du MAI des PMI

MAI p
Facteurs OUI (n=56) | NON (n=42)
Nombre de médicaments avant (moyenne) 9.4 7.8 0,0053
Age <50 ans 46,4 66,7
Age du médecin (%) 0,046
Age >50 ans 53,6 33,3
Zone de localisation du Rural 41,1 42,9 0.859
médecin (%) Urbain 58,9 57,1 ’
Formation du médecin sur la Non 66,1 714 0573
thérapeutique du sujet agé (%) Oui 33,9 28.6 ’
ATCD cardio-vasculaire (%) 80,3 71,4 0,302
ATCD HTA (%) 67,9 73.8 0,523
ATCD rhumatologique (%) 62,5 59,5 0,765
ATCD diabéte type 1 ou 2 (%) 26,8 35,7 0,343
Autres ATCD endocrinologique (%) 53,6 35,7 0,079
ATCD hépato-gastroentérologique (%) 44,6 50 0,599
ATCD urogénital (%) 39.3 35,7 0,717
ATCD neurologique (%) 10,7 = 0,508
ATCD psychiatrique (%) 19,6 26,2 0,442
ATCD demence (%) 54 14,3 0,180
ATCD respiratoire (%) 17,9 21,4 0.658
Age <80 ans 25 19,1
Age du patient (%) 0,485
Age > 80 ans 75 80,9
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Tableau 3 : Analyse multivariée (par régression logistique)

Diminution du MAI
ODDS RATIO [95% conf.Interval] p>|z |
des PMI
Nombre de
o 1,38 [1,13-1,70] 0,002
médicaments avant
Age des médecins 1,05 [0,99-1,10] 0,055
ATCD
_ ) 1,90 [0,77-4,64] 0,161
endocrinologique
Tableau 4 : Sensibilité, spécificité, VPP et VPN du seuil a 8 médicaments
Diminution du MAI
des PMI Oul NON TOTAL
Nombre de médicaments
> 8 médicaments 39 20 59 VPP=66,10%
< 8médicaments 17 22 39 VPN=56,41%
TOTAL 56 42 98
Sen=69,6% | Spé=52,3%

Sensibilité : 39 /(39 + 17) = 69,6 %
Spécificité : 22 / (22 + 20) = 52,3 %

Valeur Prédictive Positive : 39/ (39 + 20) = 66,10 %
Valeur Prédictive Négative : 22 /(22 + 17) =56, 41 %
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3.4.2 Modifications de la qualité globale de la prescription

La qualité globale de la prescription inclut 1’évolution des prescriptions contenant des PMI selon
STOPP et celles n’ayant aucune PMI.
La diminution moyenne du nombre de médicaments est de 0,7. Le nombre moyen de

médicaments est de 8,3 avant et de 7,6 apres.

Le pourcentage de patients ayant une diminution du nombre de médicaments est de 39,5%
(68 patients sur 172).

Le pourcentage d’ordonnances ayant une modification dans leur organisation (le
regroupement des molécules par pathologie traitée, réajustement des traitements en ALD ou non)
est de 17,4% (30 ordonnances).

Le tableau 5 présente 1I’évolution du MAI moyen pour toutes les ordonnances et pour les
ordonnances ne contenant aucune PMI selon STOPP.
Le pourcentage de diminution du MAI global pour toutes les ordonnances est de 14,3%
(p<0,001). Le MAI global a baiss¢ d’au moins 1 unité pour 88 patients sur 172, soit pour 51,16%
des patients.
Le pourcentage de diminution du MAI des ordonnances ne contenant aucune PMI selon STOPP
est de 10,39% (p<0,001). Trente-deux patients ont vu leur MAI global baisser d’au moins 1 unité
sur les 74, soit 43,24 %.

Tableau 5 : MAI moyen pour tous les médicaments et pour les ordonnances ne contenant aucune
PMI selon STOPP

MAI moyen
MAI
avant apres Diminution moyenne
Pour tous les médicaments 39,49 33,84 5,65
Des ordonnances ne
contenant aucune PMI selon 34,19 30,64 3,55
STOPP
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4 Discussion
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Notre étude est la premiére évaluant 1’impact potentiel de 1’outii STOPP en soins
primaires. Elle montre une efficacité pour optimiser la prescription chez le sujet agé en pratique
courante de médecine générale ; cette amélioration concerne principalement les PMI de la liste
STOPP. L’outil STOPP permet une diminution des PMI selon STOPP pour prés de la moitié des
patients (46,93%) et du score MAI de ces PMI de 39,1%. Les facteurs associés a cette diminution
étaient principalement le nombre de médicaments (seuil a 8 médicaments) indépendamment de
1’age des prescripteurs (> 50 ans). Nous constatons aussi, une optimisation de la qualité globale
de la prescription avec une diminution du nombre de médicaments pour presque 40% des
patients, une réduction significative du MAI des médicaments hors liste STOPP ainsi que pour
toutes les ordonnances (médicaments hors STOPP et STOPP), respectivement de 10,39% et
14,3%.

Dans notre travail, la prévalence des PMI détectées par STOPP est trés fréquente puisque
plus de la moitié des ordonnances contiennent une PMI (57%). Deux facteurs communs ont
démontré une association significative avec les PMI décelées par STOPP : 1’age des patients et la
polymédication [39,46]. D’apres une étude récente irlandaise [47], les patients recevant 7
médicaments étaient 5 fois plus susceptibles d’étre exposés a des PMI détectées par STOPP que
ceux recevant zéro a 3 medicaments. Pour ces raisons, on retrouve des taux de prévalence variant
de 21% [39] a 52 % [40] en soins primaires et de 34 a 77% en milieu hospitalier [48]. Notre
étude présente une prévalence élevée en raison d’un nombre moyen de médicaments (8,3) et d’un
age moyen (83,5 ans) élevé. La différence avec I’étude de Ryan [39] est en partie liée a 1’age
moyen des patients différent de plus de 10 ans (critéres d’inclusion >65 ans pour les uns et >75
ans dans notre travail). Notre étude apparait ainsi plus pertinente puisqu’elle concerne la
population pour laquelle il parait impératif d’améliorer la prescription médicamenteuse : une
population a haut risque de PMI et par conséquent a haut risque iatrogénique.

Le MAI moyen par patient, dans notre étude est élevé, de 39,49 avant I’intervention (de 33,84
aprés 1’intervention, soit une diminution moyenne de 5,65 points). Dans 1’étude hospitaliere de
Gallagher en 2011 [41], le MAI moyen par patient, au début de 1’étude, était de 8 pour le groupe
contréle et de 10 pour le groupe intervention. Ces résultats sont équivalents a une étude danoise
[63], réalisée en médecine générale. Elle a évalué la modification du MAI par la mise en place
d’un enseignement sur la prescription appropriée chez le sujet agé destiné aux omnipraticiens
ainsi que des recommandations écrites concernant les PMI identifiées lors de la cotation avec le
MAI. La pertinence de la prescription évaluée avec le MAI retrouvait un score moyen par patient
a 10,8 avant I’intervention (et 6 apres, soit une diminution moyenne de 4,8 points). Nos scores

MAI moyens sont plus élevés pour plusieurs raisons:
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i) L’age moyen et le nombre médian de médicaments de notre étude sont plus élevés
(respectivement 83,5 contre 77,1 ans et 8 contre 7). Or, comme nous ’avons vu précédemment,
ces deux élements sont des facteurs de risque de PMI et donc d’augmentation du score MAI.

il) Le critére « utilisation pratique » était coté a un score de 1 pour tous les patients. Ainsi tous les
médicaments ont au moins un score MAI a 1.

iii) le critéere « administration sur 24h » était coté inappropriée (score de 2) si I’heure de prise
n’était pas notée de cette fagon: matin, midi, soir et coucher ou avec les horaires précis. Dans
I’étude de Gallagher et I’é¢tude Danoise, leur cotation était peut-étre moins exigeante et s’il était
noté : « un comprimé une fois par jour », I’administration était considérée appropriée.

iv) Enfin la donnée ayant le plus contribuée a cette importante différence est probablement liée au
critére « indication » du MAI ; dans notre étude, lorsque les données médicales des patients
étaient manquantes le critére «indication » ainsi que le critere « efficacité » étaient considérés
inappropriés (score & 3 pour chaque critere). A I’opposé, dans 1’étude danoise, un critéere non
informé par le médecin était considéré comme approprié ; les médecins devaient remplir des
formulaires standards détaillés comportant : I’histoire de la maladie, toutes les prescriptions, les
indications d’utilisation, les médicaments utilisés avant pour la méme indication, les raisons des
changements, les introductions de traitements, la durée prévue de prescription, la dose, les
instructions données aux patients...Ce choix de considérer comme approprié I’absence de donnée
peut d’ailleurs paraitre étonnant compte tenu de 1’exhaustivité du recueil de données médicales.
Dans notre travail, les médecins imprimaient le récapitulatif de I’anamnése des diagnostics
médico-chirurgicaux des patients a partir de leur logiciel informatique. Si I’indication de certains
médicaments était absente du compte-rendu, celle-ci était considérée inappropriée, estimant que
les médicaments concernés sont donc plus a risque de prescriptions inappropriées par
«overuse » : traitements reconduits par habitude alors que I’indication a disparu, traitements
symptomatiques pris systématiquement alors qu’ils pourraient I’étre a la demande. Cet « excés de
traitement » montre tout d'abord l'importance capitale d’un diagnostic médical précis, souvent
confondu avec les manifestations normales du vieillissement, et la remise en cause réguliére et
systématique des traitements, au moins une fois par an par une révision de 1’ordonnance selon les
recommandations HAS [25]. Compte tenu du nombre de médicaments moyen il s’agit de
I’explication principale des différences de MAI entre notre étude et la littérature. On pourrait
penser que I’acces aux données cliniques entieres soit nécessaire a 1’évaluation des médicaments
selon le MAI. Cependant, malgré I’acces a des données moins exhaustives nous avions une bonne
corrélation inter-juge évaluée a 0,88 entre un médecin et une interne en pharmacie. Alors que le
MAI a montré une bonne fiabilité inter-observateurs dans les environnements ou les données

médicales complétes des patients étaient accessibles [39,49], il n'était pas évident de prédire des
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résultats similaires dans la communauté en utilisant les informations des cabinets de médecine

générale.

Il n’existe a ce jour aucune étude ayant établi 1’utilité de cet outil en ambulatoire.
L’impact potentiel de la liste STOPP a seulement été évalué dans 1’étude de Gallagher en avril
2011, en milieu hospitalier [41]. Elle évaluait I’impact de 1’utilisation de STOPP et de START
pour la révision de I’ordonnance de sortie d’hospitalisation. En ce qui concerne STOPP, il
comparait a I’aide du score MALI, un groupe témoin qui recevait les soins médicaux habituels (n=
192) avec un groupe interventionnel (n= 190) pour lequel 1’ordonnance était revue avec STOPP.
Les recommandations qui en découlaient étaient faites aux médecins genéralistes. Le MAI était a
nouveau réalisé dans les 2 groupes a 2, 4 et 6 mois de la sortie de I’hopital. La polymédication
inutile, l'utilisation de medicaments & des doses incorrectes, et le nombre d'interactions
médicamenteuses étaient significativement plus faibles dans le groupe intervention a la sortie
(réduction du risque absolu de 35,7%). Dans le groupe intervention, la diminution du MAI entre
I’admission et la sortie de I’hopital était de plus de 7 points (MAI est passé de 10 a 3) et
concernait 71,1% des patients. 1l y a eu 111 PMI selon STOPP relevées par les médecins
hospitaliers et qui ont fait 1’objet de recommandations pour les médecins genéralistes. Cent une
de ces recommandations soit 91%, ont eté acceptées par les médecins généralistes et modifiées en
conséquence. Dans notre étude, la diminution du MAI de tous les patients est de 5,65 points
(MALI est passé de 39,49 a 33,84) et concernait 51,16% des patients. La moyenne du MAI des
PMI selon STOPP avant I’intervention est de 12,5 et de 7,6 apreés. Sur les 170 PMI selon STOPP
présentent sur les ordonnances avant I’intervention, 62 ont été modifiées par les médecins
généralistes, soit 37,64%. Ainsi nos reésultats restent plus modérés que dans 1’étude de Gallagher.
Nous pouvons discuter différentes explications :

i) Les PMI selon STOPP, dans I’étude de Gallagher, étaient repérées par un seul médecin
au départ. Puis, elles étaient rediscutées en équipe pluridisciplinaire avant de proposer les
recommandations aux médecins. Or, dans notre étude le médecin généraliste est seul face a cette
prise de décision. Il pourrait étre ainsi intéressant d’évaluer cet outil en ambulatoire en groupes
de pairs, réunions de plusieurs medecins généralistes reposant sur 1’analyse, entre confréres, des
pratiques professionnelles. Ainsi les décisions de modifications thérapeutiques seraient prises
aprés la concertation de plusieurs médecins de soins primaires et les résultats pourraient étre
supérieurs. Dans ce sens une thése a montré qu’il était possible de réduire la polymédication du
sujet &gé lors de révision des ordonnances en groupe de pairs (arréts ou réductions de dose de
1,98 médicaments en moyenne) [33]. Par ailleurs, il paraitrait logique que I’impact sur le

changement de prescription soit plus important lorsque les conseils viennent directement de
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spécialistes en gériatrie plutot que d’une liste de critéres. Toutefois si 1’objectif réel est I’'impact
sur la santé publique, il semble plus pragmatique d’utiliser un outil d’application simple malgré
une efficacité modérée plutot qu’une stratégie complexe, certes tres efficace, mais risquant d’étre
rapidement abandonnée pour des raisons de faisabilité. Comme nous ’avons souligné plus haut,
I’outil STOPP présente de nombreux avantages méme s’il existe une phase d’apprentissage,
nécessitant une formation ; I’outil STOPP/START impose un recueil rigoureux des antécédents et
des médicaments composant 1’ordonnance. Il s’agit d’un travail indispensable pour réussir a
optimiser I’ensemble des prescriptions. En outre, la consultation en medecine générale est courte,
évaluée en moyenne a 16,29 minutes dans 1’étude de la SFMG [50]. Il n’est pas évident, dans ce
temps imparti, de faire toutes les modifications en une seule consultation ; dans notre étude, 33
patients sur les 46 qui ont une diminution du nombre de PMI, ont une seule prescription
modifiée. D’une part, cela peut avoir un effet nefaste sur la relation de confiance avec le patient
et sur la bonne observance et I’acceptation des changements thérapeutiques (une étude en 2006 a
montré une relation positive entre adhésion médicamenteuse et qualité de la relation médecin
malade [51]). D’autre part, la revue de I’ordonnance n’est bien évidement pas le seul objectif de
ces consultations de renouvellement d’ordonnance ou une prise en charge globale du patient est
indispensable. D’ailleurs, un travail déja ancien [52] révélait que dans 60,5% des consultations
motivées par un renouvellement d’ordonnance, un nouveau probléme est mis en évidence (par le
patient ou le médecin).

i) I n’est pas pris en compte dans I’étude de Gallagher 1’éventuel refus des
recommandations d’arrét ou de modifications par les patients eux-mémes ; probléme de plus en
plus fréquemment rencontré en pratique quotidienne de médecine générale. D’autant plus que le
modele anglo-saxon est plut6ét autonomiste, beaucoup moins paternaliste qu’en France. Il n’est
pas toujours évident d’arréter un traitement chez certains patients, d’aprés mon expérience,
principalement pour les médicaments psychotropes, ou les médicaments prescrits au départ par
un médecin spécialiste. 11 est parfois nécessaire d’attendre plusieurs consultations pour arriver a
obtenir un accord ou un compromis entre le patient et le médecin. Or dans notre travail, nous
avons étudié la modification des prescriptions pour la premiére consultation avec 1’outil STOPP.
De ce fait, il pourrait étre intéressant d’évaluer si des modifications apparaissent aprées plusieurs

consultations.

Ainsi les conditions de prise en charge des patients en ambulatoire et en hospitalier sont

différentes et expliquent en partie les écarts en terme d’efficacité.
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Dans la littérature, on retrouve plusieurs travaux utilisant d’autres méthodes d’optimisation
des prescriptions médicamenteuses du sujet agé en soins ambulatoires. Il existe des interventions
utilisant soit des systemes informatiques de prescription, soit des approches éducatives aupres des
médecins, soit I’intervention du pharmacien, soit des approches pluridisciplinaires, ou enfin des

approches réglementaires.

Les systemes informatiques de prescription ont été utilisés en milieu hospitalier et
communautaire dans le but de réduire les erreurs de prescription et d’améliorer la qualité de
I’ordonnance. Dans I’étude de Tamblyn en 2003 [53], essai randomisé contrélé canadien,
I’objectif était de déterminer si la prescription inappropriée pouvait étre réduite par un systeme
informatisé d’aide a la décision (Computerized decision-making support, CDS) donnant des
alertes automatiques lors de la détection de PMI. Le taux d’initiation de PMI était
significativement plus faible (18%) dans le groupe CDS que dans le groupe témoin. Bien que
plus de patients dans le groupe CDS que dans le groupe témoin aient des PMI arrétées, la
différence de 14% n’était pas statistiquement significative. lIs ont montré aussi que 1’expérience
informatique préalable du médecin influengait I’efficacit¢ de la CDS. Ces résultats sont bien
inférieurs a ceux de notre étude et il existe des limites importantes a l'utilisation du CDS :

i) Ces systémes sont matériellement difficiles a mettre en ceuvre [53], particulierement dans
les soins de longue durée et soins ambulatoires [54].

ii) Il a été rapporté que des drapeaux d'alerte thérapeutiques générés par les systemes
informatisés sont souvent ignorés par les médecins, ce qui diminue leur impact potentiel [55].
Une personne agée présentant des comorbidités et une polymedication peut générer un nombre
important de recommandations. Un trop grand nombre d'entre eux étant de moindre importance,
tandis que d'autres avertissements importants peuvent étre ignorés.

iii) Les données récentes indiquent que des erreurs de médication et des effets indésirables
ont été liés aux systemes informatisés [56,57]. La littérature a peut-étre surestime I'efficacité de
ces systemes [58], et l'analyse des défaillances des interactions entre I'Homme et les systémes
informatisés sont nécessaires pour améliorer leur slreté [59,60].

Bien que cette approche soit d’un grand intérét, il y a encore un long chemin & parcourir avant
que les CDS puissent étre définis efficaces et réalisables pour améliorer la prescription de

médicaments chez les sujets 4gés en ambulatoires.

Les approches éducatives et le retour d'information ont été largement utilisés pour promouvoir
des changements dans les habitudes de prescription, et ils sont souvent utilisés en combinaison.
Les approches pédagogiques restent nécessaires car la plupart des médecins recoivent une

formation insuffisante en pharmacothérapie gériatrique [61]. Deux interventions combinant
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enseignement aux meédecins généralistes et recommandations concernant les PMI identifiées, ont
amélioré la qualité de la prescription chez les patients 4gés exposés a la polymédication, dans les
mémes proportions que notre étude. Aux USA 1’étude de Fick et al. [62], les médecins avaient
modifié 1'utilisation de 15,4 % des PMI détectées. Dans I’étude danoise de Bregnhoj en 2009
[63], la pertinence de la prescription évaluée avec le MAI retrouvait une diminution moyenne par
patient de 5,1 points (11,2 avant et 6 aprés). Cependant un faible nombre de médecins
généralistes se sont portés volontaires pour 1’étude (14,8%). Ainsi, ces types d’interventions
nécessitent des ressources importantes et difficiles a mettre en ceuvre au niveau d’une population.
D’autre part, la majorité des autres études évaluant les approches éducatives en soins primaires,
concernent des classes médicamenteuses spécifiques, ou des pathologies spécifiques: les
médicaments psychotropes [64], I'utilisation d’analgésiques [65], ou la prise en charge de
I’ostéoporose [66]. Ces interventions montrent des résultats encourageants, avec une meilleure
adhérence aux recommandations. La spécificité de ces formations n’est probablement pas adaptée
pour avoir un réel impact sur 1’optimisation des PMI en soins ambulatoires. En effet, elle
implique la réalisation de multiples formations continues alors que les médecins généralistes ne

sont indemnisés que dans la limite de 8 jours par an pour ces FMC [67].

Les soins pharmaceutiques sont une autre approche visant I’optimisation des prescriptions. Ce
sont les plus nombreuses dans la littérature. Le concept de soins pharmaceutiques anglo-saxon
correspond a celui de la pharmacie clinique francaise : une pratique pharmaceutique centrée sur
le patient. En tant que spécialiste du médicament, le pharmacien peut apporter une plus-value
dans la qualité des soins au patient. Cette fonction est complémentaire de celle des médecins. Les
modeles de soins pharmaceutiques utilisés dans les études sont complexes et variables. Diverses
stratégies ont éte utilisées : la révision de I’ordonnance seule, ou associée a un entretien avec les
soignants et/ou le patient, un programme de pharmacie clinique utilisant diverses interventions...
Dans plusieurs pays, les soins pharmaceutiques fournis aux patients résidant dans la
communauté ont été expressément ordonnancés ou encouragés (aux Etats-Unis, Royaume-Uni,
Canada, Pays-Bas, 1’Australic et la Nouvelle-Zélande). Au Royaume-Uni, par exemple, le
National Service Framework recommande, pour les personnes agées, I’examen des médicaments
pour réduire les problemes liés aux médicaments fréquents dans cette population [68]. Nous
avons retrouvés 11 études randomisées contrdlées, évaluant 1’impact des soins pharmaceutiques
en ambulatoire : i) deux essais randomisés contrélés effectués au Royaume-Uni évaluaient 1’effet
de la révision de I’ordonnance au domicile par les pharmaciens [69,70]; ii) six etudes
interventionnelles mesuraient 1’effet de soins pharmaceutiques structurés délivrés par les
pharmaciens d’officine aux personnes agées en soins ambulatoires [71,72,73,74,75,77] ; iii) un
travail utilisait une collaboration structurée entre un pharmacien clinicien spécialement formé et
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les infirmieres de soins a domicile [78] ; iv) deux études s’intéressaient a 1’intervention d’un
pharmacien en établissement de soins ambulatoires [79,80].

Les résultats de ces travaux confirment que ces interventions améliorent la qualite de la
prescription mais dans des proportions équivalentes ou inférieures a ceux de notre étude.
L’impact de ces soins pharmaceutiques était évalué selon différents criteres de jugement (la
diminution du nombre de problémes liés aux medicaments et du nombre moyen de médicaments,
I’évolution du score MAI et du nombre de PMI) :

i) La diminution du nombre de problémes liés aux médicaments : dans 1’étude de Krska et
al. [69], le groupe intervention a résolu 82,7% (contre 41,2% pour le groupe témoin, p <0,05) des
problémes liés aux médicaments et 53% ont été solutionnés par le plan de soins pharmaceutiques.
A 3 mois, 31% des patients du groupe intervention n’avaient plus de problémes liés aux
médicaments. Vinks et al [72] montraient une diminution moyenne de 16,3% de la survenue de
problémes liés aux médicaments. Et dans 1’étude de Meridith [78], il y avait une amélioration de
I’utilisation des médicaments pour 50% des patients du groupe intervention (et 34% dans le
groupe contr6le). Dans notre étude, 37,7 % des PMI ont été supprimées (64/170) et 46,9% des
patients ont eu une diminution des PMI. Donc nos résultats sont similaires.

i) La diminution du nombre moyen de médicaments : dans I’é¢tude Polymed [70], le
nombre moyen de médicaments est passé de 9,01 a 8,68, (soit une diminution de 0,33 points), de
3,1 a 2,4 (diminution de 0,7) dans I’étude de Zermansky et al. [80], et de 8,11 a 7 (diminution de
1,11) dans 1’étude RESPECT (Randomised Evaluation of Shared Prescribing for Elderly people
in the Community over Time) [71]. Dans notre étude, nos résultats sont semblables : le hombre
moyen de medicaments est passé de 8,3 a 7,6 (diminution de 0,7).

iii) L’évolution du score MAI : dans I’étude RESPECT (Randomised Evaluation of Shared
Prescribing for Elderly people in the Community over Time) [71], le MAI moyen par
médicament est passé de 3,08 a 2,54 (amélioration de 17,5%), dans I’étude néo-zélandaise [73],
de 5,1 a de 3,1 (amélioration de 39,2%). Dans notre travail, nous avons le MAI moyen par
ordonnance et pas par médicament : les ordonnances contenant au moins une PMI selon STOPP
ont eu une amélioration comparable du MAI : 39,1% (12,5 a 7,6).

iv) L’évolution du nombre moyen de PMI : en nouvelle Zélande [73], le nombre moyen de
PMI par patient, identifiées a I’aide du MAI, était au départ de 2,5 puis 1,6 & 6 mois (p<0,001),
soit une amélioration de 36% dans le groupe intervention, équivalente a nos résultats (0,99 a
0,61, soit une diminution de 38%).

Ainsi la plupart des études évaluant I’impact des services de soins pharmaceutiques chez les
patients &gés dans la communauté ont confirmé qu’il y avait des améliorations de la qualité des

prescriptions. Cependant, les éléments de preuve quant a I’effet de ces services sur la pertinence

45



clinique, la qualité de vie liée a la santé et le rapport colt/efficacité ont été jugés limités d’apres 2
études ultérieures effectuées par Hanlon et ses collégues [81,82]. Ce niveau d’impact n’a pas été
¢valué¢ dans notre travail mais devra étre 1’objet des futurs travaux utilisant la liste STOPP en
médecine générale. Les autres limites a ces interventions pharmaceutiques peuvent étre
méthodologiques (manque de puissance, suivi court, etc.) mais surtout sont liées a la position du
pharmacien trop détachée de 1’équipe de soins primaires. La réussite de 1’intervention exige que
les pharmaciens travaillent en étroite relation avec le médecin prescripteur (par des réunions
d’équipe pluridisciplinaire, réunions avec étude des cas...) [73,74,75,76,77], mais aussi qu’ils
aient accés aux données médicales complétes du patient [69]. Comparativement, Gallagher [41]
montre que les recommandations par un médecin spécialiste semblent mieux acceptées que celle
des pharmaciens : 91% des recommandations des spécialistes ont été acceptées et modifiées en
conséquence, alors que le taux de mise en ceuvre des recommandations des pharmaciens ne
dépasse pas 70% dans I’ensemble des études décrites ci-dessus. Ceci peut étre expliqué par la
collaboration ancienne et naturelle entre médecin généraliste et médecin spécialiste. En effet,
placé au centre du systeme par la réforme du médecin traitant en 2004, le médecin coordonne les
soins, oriente les patients vers des spécialistes ou des acteurs paramédicaux, élabore et intégre
dans leur dossier médical personnel la synthese des informations transmises par les différents
professionnels de santé consultés. Or, dans certaines études utilisant I’intervention des
pharmaciens, le medecin a plutét une fonction de relais et perd son role central. Face a ces
perspectives d’une plus grande implication du pharmacien dans la prise en charge du traitement
de patients ambulatoires, beaucoup de médecins généralistes se montrent réticents, d’une part
parce qu’ils ont I’impression que le pharmacien va empiéter sur leur travail, et d’autre part parce
qu’ils doutent que les pharmaciens aient les connaissances, compétences ou attitudes adéquates
pour s’investir de cette fagon dans la prise en charge du patient. A I’inverse, d’autres médecins se
montrent trés désireux de tenter I’expérience... Le pharmacien semble étre le premier partenaire
du médecin généraliste en termes de proximité, de travail synergique du patient (observance,
iatrogénie, santé publique...) et en termes de partage de taches dans un systeme coordonné. Dans
ce sens, une collaboration médecin généraliste-pharmacien peut étre bénéfique pour
I’amélioration de la qualité des soins apportés aux patients. Pour cela, il faut conduire
pharmaciens et médecins a une meilleure compréhension de leurs activités respectives et
construire la base d’un espace de coopération ou chacun garde sa spécificité et sa compétence
propre. La définition de ce partenariat, la formalisation des rapports et des taches de chaque
partenaire sont a batir au sein d’un systéme organisé. Il s’agit donc d’un projet a long terme et
non d’une innovation rapide et ponctuelle. Les collaborations interprofessionnelles sont

performantes mais demande des ressources humaines considérables.
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Les approches pluridisciplinaires pour la prise en charge des personnes agées sont parmi les
approches les plus efficaces. L’¢tude de Crotty, en Australie [83], analysait I'impact des
conférences multidisciplinaires sur la qualité des prescriptions médicamenteuses et sur les
troubles du comportement des patients. Il s’agissait d’analyse de cas en groupe (le médecin
généraliste, un gériatre, un pharmacien, le personnel de soins et un représentant de I'Association
Alzheimer de I'Australie du Sud) visant la réduction des PMI. Les ordonnances avant et aprés
I’intervention étaient évaluées avec le MAI réalisé par un pharmacien indépendant. La qualité de
la prescription est améliorée dans le groupe d'intervention (une variation moyenne du MAI de 4.1
[(IC) 2.1 & 6.1]) par rapport au groupe témoin (variation moyenne MAI de 0,4 [IC 95% -0.4 a
1,2]; p <0,001). D’apres ces résultats les confeérences multidisciplinaires sont une approche
possible pour réduire l'utilisation de médicaments inappropriés en soins communautaires. Les
groupes de discussion avec les médecins généralistes entrepris a la fin de 1’étude indiquaient que
I'obstacle majeur de ces réunions autour d’un cas était le temps nécessaire pour les organiser, et le
défi de coordonner un groupe multidisciplinaire de professionnels de santé. Malgré ces barriéres,
cette étude et celle de de King [84] ont démontré que I'approche était faisable avec les médecins
généralistes désireux de participer a ces conférences quand il y a une nécessité clinique claire.
Cependant 1’étude de King pour les patients résidant en maison de retraite ainsi que 1’essai de
Allard et al pour les patients agés vivants a leur domicile [85] utilisant cette méme approche n‘ont
pas réussi a démontrer des changements du nombre de médicaments [84] ou de l'utilisation
inappropriée des médicaments [85]. Ces résultats dans I’étude de Allard et al, peuvent étre

expliqués en partie par I’absence du médecin genéraliste dans 1’équipe pluridisciplinaire.

Enfin, il existe des approches réglementaires visant 1’optimisation de la prescription. En France,
I'arrété du 7 octobre 1991 limite la durée de prescription des hypnotiques et anxiolytiques a 4 et
12 semaines respectivement. Cette mesure s'inscrit dans la perspective d'un meilleur encadrement
de leur utilisation. Or, sur la période de 1990-2005, les comptes de santé constatent une
croissance soutenue des ventes de médicaments psychotropes, en termes de volume. Aux Etats-
Unis, la réglementation de I'Omnibus Budget Reconciliation Act de 1987 (OBRA 87), visait a
améliorer I'utilisation des psychotropes dans les maisons de soins de longue durée. Les données
(principalement d'études observationnelles rétrospectives) indiquaient que cette réglementation a
entrainé une diminution marquée de l'utilisation des médicaments psychotropes [86]. Ces 2
approches réglementaires sont restrictives et limitées a des médicaments spécifiques.
Aujourd’hui, il existe une politique réglementaire plus globale sur la prescription
médicamenteuse. La loi du 13 aoit 2004 relative a ’assurance maladie charge 'HAS d’établir
une procédure de certification des Logiciels d’Aide a la Prescription (LAP). Le référentiel de
certification traite essentiellement de la prescription médicamenteuse et a pour objectif de
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promouvoir des fonctionnalités susceptibles : d’améliorer la qualité de la prescription, de faciliter
le travail du prescripteur et de favoriser la conformité réglementaire de 1’ordonnance et de
diminuer le colt du traitement & qualité égale [87]. Le référentiel de la certification des LAP
destinés & la médecine ambulatoire date de juin 2008 et celui des LAP hospitaliers vient d’étre
publié en juin 2012. Seulement 10 logiciels destinés a la médecine ambulatoire [88] ont a ce jour
la certification sur environ 150 [89]. Des études rétrospectives seront nécessaires afin d’évaluer

I’impact de ces actions.

Ainsi, I’amélioration de la prescription du sujet agé en ambulatoire peut étre obtenue en utilisant
différentes stratégies ayant le plus souvent le médecin généraliste comme principal acteur. Les
résultats de notre travail sont équivalents voir meilleurs que ceux obtenus dans les études utilisant
ces autres approches d’optimisation. De plus, nous avons mis en évidence un impact pertinent de
I’outil STOPP sur la qualit¢ de I’ensemble des prescriptions, puisqu’une amélioration
significative des PMI en dehors de la liste STOPP a été retrouvée. Le MAI global a diminué pour
43,24% des patients n’ayant aucune PMI selon STOPP sur leur ordonnance. Sachant que
I’amélioration du MAI pourrait entrainer une baisse des taux d’hospitalisations [90], on voit ici
I’impact potentiel de cet outil en termes de santé publigue.

Les principales limites de ces études ambulatoires sont la difficulté de collecte des données
complétes des patients, la nécessaire collaboration médecin-pharmacien, partenariat encore non
établi culturellement et institutionnellement, la restriction de certaines interventions trop
spécifiques, en ce sens non adaptée a la prise en charge globale des patients en médecine
générale, et la méthodologie complexe demandant des ressources humaines importantes, difficile
a mettre en place en pratique quotidienne de médecine générale. Dans notre travail, nous avons
mis en place une intervention ayant des conditions les plus proches de la réalité, afin de pouvoir
I’utiliser fréquemment, durablement, malgré le risque d’une efficacité modérée. En effet, nous
avons placé le médecin généraliste au centre, dans son réle central de coordonnateur de soins
ambulatoires notamment des prescriptions médicamenteuses. Comme son nom I’indique la
consultation de renouvellement de I’ordonnance, déja effective depuis des années, s’inscrit au
moment d’une consultation dédiée a I’ordonnance, notre intervention 1’a seulement confortée en
lui apportant un cadre d’évaluation grace a 1’outil STOPP. La valeur ajoutee de notre travail a éte
d’assortir cet outil d’exemples de molécules et de noms de spécialités, et de le rendre plus lisible.
Malgré son aspect dense, qui le rend a premiere vue peu accessible en pratique courante, nous
avons prouvé, dans notre présente étude, son utilité et efficacité lors de la consultation de
renouvellement d’ordonnance. Ces résultats sont en concordance avec les attentes des médecins
généralistes en matiére d’information sur le meédicament retrouvées dans 1’enquéte de

I’Inspection Générale des Affaires Sociales (IGAS) en septembre 2007 [91]. Ils expriment le
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besoin d’une information claire, synthétique, adaptée aux exigences de leur exercice quotidien et
susceptibles de servir de support a leurs choix thérapeutiques. Entre 35 et 42% des médecins
disent ressentir un manque d’information pour ce qui concerne les niveaux de SMR et ASMR ou
les effets secondaires et les interactions médicamenteuses. Ainsi il apparaissait encore plus
important de démontrer que STOPP pouvait étre utile pour le médecin généraliste lors de ses
prescriptions communautaires, celui-ci devant organiser son temps de consultation pour dégager
un moment a part entiére pour la révision de I’ordonnance. De cette maniére, ’'HAS avait
proposé en 2005 des memento d’aide a la rectification de 1’ordonnance [92]. Il est apparu que le
travail sur la prescription devait se réaliser sur un temps dédié de consultation dévolu a
I’ordonnance sans la surcharger pour que 1’acceptation soit bonne. Le renouvellement est en fait

la réévaluation de I’ordonnance dans son ensemble.

L’amélioration du MALI était associée principalement au nombre de médicaments (seuil a
8 médicaments) indépendamment de 1’age des prescripteurs (> 50 ans), dans notre étude.
Un seuil de 8 médicaments a été determiné avec une sensibilité de 69,6% et une valeur prédictive
positive de 66,1%. Lorsque 1’ordonnance a au moins 8 médicaments la probabilité qu’il y ait une
diminution est de 66,1%. Ce seuil peut étre important pour alerter le médecin généraliste et attirer
son attention sur le risque de PMI. Cependant, ce seuil est relatif puisqu’il est en rapport avec
notre population sélectionnée qui avait un minimum de 5 médicaments sur 1’ordonnance. De
plus, la sensibilité de ce seuil reste limitee.
La diminution du MAI était liée aussi a 1’dge > 50 ans des médecins dans notre étude. Cela
montre que méme avec 1’acquisition d’expérience et d’assurance, les médecins gardent cette
qualité indispensable qu’est la remise en question de leurs pratiques de prescriptions. D’autre
part, les médecins selon leur 4ge n’ont pas la méme approche de la problématique concernant les
médicaments. Les plus anciens n’ont appris que les principales classes thérapeutiques. Ils
n’avaient que trés peu de choix au moment de prescrire et ont découvert au cours de leur exercice
I’émergence de nouvelles molécules. Les nouvelles possibilités thérapeutiques apparaissaient
comme une aubaine. Les plus jeunes dipldmés savent qu’ils ont a leur disposition de tres
nombreuses molécules avec des possibilités multiples pour la plupart des grandes pathologies. Ils
ont des notions d’essais comparatifs, de lecture critique. Pour autant ils subissent tous les mémes
pressions : industrie pharmaceutique, demande itérative du patient, exigences économiques,
évolutions socioculturelles. Dans ce sens, la formation médicale continue (FMC) sur le
médicament prend toute sa place en médecine ambulatoire et nécessite une objectivité et une
indépendance qui permettent au médecin de faire bon usage du médicament. Elle a pour objectif

de prescrire le médicament le plus adapté a la situation médicale rencontrée, a la problématique
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de son patient, a I’état des connaissances, a la prise en compte des notions de bénéfice/risque et
colt/efficacité. Il est finalement difficile de résoudre toutes ces équations dans le méme temps et
les médecins ne disposent pas toujours de 1’information adaptée. Il était donc nécessaire qu’il
dispose d’un cadre collectif et d’outils répondant a ce besoin. Petit a petit, la FMC sera remplacée
par le Développement Professionnel Continu qui a pour objectif 1’évaluation des pratiques
professionnelles, le perfectionnement des connaissances, 1’amélioration de la qualité et de la
sécurité de soins ainsi que la prise en compte des priorités de santé publique et de la maitrise
médicalisée des soins. Par exemple, cette année le DPC de la SFMG portait notamment sur
I’amélioration de la prescription chez le sujet agé, en groupe de pairs : « Optimiser la prescription
médicamenteuse chez les patients poly-pathologiques agés de plus de 65 ans présentant
principalement I’association de pathologies douloureuses : rhumatismales, neurologiques et
psychiatriques. », « Optimiser la prescription médicamenteuse chez les patients poly-
pathologiques ages de plus de 65 ans présentant principalement 1’association de multiples
facteurs de risque cardio-vasculaires. » [93]

Dans la méme optique, en juin 2012, 1’Académie Nationale de Médecine recommande,
notamment, aux pouvoirs publics et aux institutions concernées: [26]

- que les référentiels de bon usage des médicaments chez la personne agée soient enseignés a tous
les étudiants au plus tard lors des troisiemes cycles de Médecine et de Pharmacie, quelle que soit
leur future spécialité d’exercice, ainsi qu’aux étudiants infirmiers ;

- que la spécificité de la prescription médicamenteuse chez la personne agée donne lieu a des
démarches d’amélioration des pratiques professionnelles dans le cadre du Développement
Professionnel Continu de toutes les professions de santé ;

- qu’une liste de médicaments potenticllement inadaptés aux personnes agees soit établie, validée
et regulierement actualisée ;

Ainsi notre travail s’inscrit dans 1’actualité des recommandations des sociétés savantes.

I1 faut cependant noter qu’il existe plusieurs limites :
i) Une randomisation de la participation des médecins généralistes serait scientifiquement plus
adaptée. Cependant une implication institutionnelle départementale et régionale (Conseil de
I’ordre, Conseil général, CPAM, ARS...) et des partenaires de santé (DDASS...) aurait été
nécessaire et semblait peu réalisable pour une premiere évaluation de 1’outil. En outre, N’aurait-
on pas eu un taux de participation faible, comme dans 1’étude danoise de Bregnhoj en 2009 [45]
(14,3% de médecins volontaires) ? Les seuls participants auraient été les médecins intéresses a
I’amélioration de leur compétence, ouverts a la remise en cause de leur pratique quotidienne et

leurs caractéristiques seraient donc équivalentes a la population de notre étude. Malgré leur
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recrutement non aléatoire notre population de médecins représente bien la population médicale de
soins primaires en région Rhéne-Alpes en termes d’age moyen (50 ans) et de sexe ratio (0,58)
[94].

ii) Les médecins n’ont pas modifié¢ les PMI détectées par STOPP pour la moitié des patients.
Nous n’avons pas de données sur les raisons de ces absences de changements. Est-ce le refus du
patient, le désaccord du médecin avec certaines recommandations, le manque de confiance du
médecin vis-a-vis de cet outil, une PMI introduite par le spécialiste nécessitant la concertation du
partenariat médecin généraliste-spécialiste pour conclure a une modification partagée, une
mauvaise mise a jour des données médicales mettant en évidence une PMI qui en fait n’existe
pas ? Comparativement, si notre outil était diffusable largement, il ferait mieux que la campagne
antibiotique de la caisse Nationale d’Assurance Maladie (CNAM) avec son slogan «les
antibiotiques c’est pas automatique », qui a réduit la prescription a 26,5% [95] (Réduction de
37,64% des PMI dans notre étude).

iii) L’outil STOPP devra étre mis a jour réguliérement comme il 1’a été fait pour les criteres de
Beers. Cependant, ces adaptations pourraient en diminuer I’efficacité si les médecins n’adhéraient
pas aux nouveaux outils, notamment s’ils deviennent moins maniables et de plus en plus dense.
iv) Le score MAI est un bon outil pour évaluer la qualité des prescriptions médicamenteuses.
Cependant, il devrait faire 1’objet d’études spécifiques visant une définition précise francaise ou
internationale de ses 10 criteres. Ceci afin de pouvoir comparer objectivement les resultats des
différentes études et d’obtenir un seuil a partir duquel la diminution du MAI a un impact en

termes de pertinence clinique et d’amélioration de la qualité de vie.

La réunion de toutes ces données, permet de dégager plusieurs perspectives tant sur les
conditions d’application de 1’outil STOPP que sur les futures recherches. En avril 2011,
Gallagher montre que 1’amélioration du score MAI reste stable a 2 et 4 mois, puis a partir du
6eme mois on constate une minime élévation du MALI. Ainsi, les médecins généralistes pourraient
utiliser 1I’outil STOPP tous les 6 a 12 mois, lors des consultations de synthése annuelle des
affections longues durées mises en place depuis 2002 et/ou pour des consultations de prévention
chez le sujet agé en cours de validation par le Haut Conseil de Santé Publique [24].
Parallelement, une évaluation de sa simplicité d’utilisation pourrait méme lui donner une place
plus importante et plus fréquente dans la consultation de renouvellement d’ordonnance telle que
pratiquée dans I’étude. De ce fait, une analyse qualitative de la satisfaction des médecins quant a

I’outil STOPP est en cours de réalisation.
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médicamenteuses inappropriees.

CONCLUSIONS

En médecine ambulatoire, 3 consultations sur 4 destinées aux sujets de plus de 75 ans, sont
réalisées par le médecin généraliste. 91% d’entre elles sont suivies d’une ordonnance de
pharmacie. Les prescriptions médicamenteuses inappropriées (PMI) sont fréquentes (entre 14 et
44% selon les études) et tres souvent responsables de iatrogénie en France. Parallelement on
assiste a un vieillissement rapide de la population. Pour ces raisons le bon usage du médicament
est un Véritable enjeu de santé publique. Il parait donc important de trouver des outils
d’optimisation de la prescription du médecin généraliste, principal prescripteur du sujet 4gé. Peu
d’études interventionnelles concernant 1’optimisation des PMI ont été réalisées en France, en
soins primaires. La liste STOPP est un nouveau référentiel, récemment validé en francais
identifiant les médicaments potentiellement inappropriés chez les personnes agées. Elle a
essentiellement ét¢ utilisée en milieu hospitalier, alors qu’elle semble pouvoir étre un outil
efficace et utile a la revue des prescriptions par le médecin généraliste en situation de soins
primaires.

L'objectif de notre étude était d’évaluer si I’utilisation de I’outil STOPP, lors des
renouvellements d’ordonnance effectués par les médecins généralistes, permettait une diminution
des PMI. Nous avons réalisé une étude d’évaluation des pratiques aprés la mise en place de
I’outil STOPP aupres de 20 médecins généralistes installés en région Rhone-Alpes. Ils devaient
inclure les 10 patients consécutifs agés de plus de 75 ans et ayant au moins 5 médicaments sur
leur ordonnance. lls avaient regu préalablement une formation quant a I’utilisation et I’intérét de
I’outil STOPP. Ils utilisaient la liste STOPP en vue de diminuer les PMI chez leurs 10 patients
vus a I’occasion d’un renouvellement d’ordonnance. Nous récupérions 1’ordonnance précédant
I’intervention et celle de la fin de consultation ; les antécédents, la clairance de la créatinine, 1’age
des patients et les données démographiques des médecins. Les critéres de jugement principaux
étaient le taux de patients ayant une diminution des PMI de la liste STOPP, et les modifications
du score du Medication Appropriateness Index (MAI) pour chaque médicament de la liste
STOPP. Le score MAI est basé sur l'application a chaque médicament de 10 critéres de
prescription déterminant leur caractére approprié pour lindividu. L’objectif secondaire était
d’évaluer les facteurs associés a la modification du score MAI des PMI identifiées par STOPP et
les modifications du score MAI pour les médicaments hors liste STOPP.
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Cent soixante-douze patients d’dge moyen de 83,5 ans ont été inclus par vingt médecins
généralistes. La prévalence des PMI selon STOPP était de 57%. L’utilisation de STOPP a permis
de diminuer le nombre de PMI selon STOPP pour prés de la moitié des patients (46,9%) et le
score MAI de ces PMI de 39,1% (p<0,001). La diminution du MAI des PMI selon STOPP est
associée au nombre de médicaments avant [’utilisation de STOPP (p<0,01) et a l'age des
médecins (>50 ans; p<0,05). En analyse multi variee, seul le nombre de médicaments est
significativement associé a la modification du MAI (OR=1,38 [1,13 ; 1,70] ; p=0,002). En courbe
ROC, on a pu déterminer un seuil de 8 médicaments avec une bonne sensibilité (69,6%) et une
bonne spécificité (52,3%). L’age et les comorbidités des patients, ainsi que la zone d’activité et la
formation des médecins n’influent par contre pas sur la diminution du MAI. L’ordonnance
comptait en moyenne 8,3 médicaments avant 1’utilisation de la liste STOPP et 7,6 apres, 39,5%
des patients avaient une diminution du nombre de médicaments sur 1I’ordonnance. Le MAI global
de tous les médicaments (médicaments de la liste STOPP et hors liste STOPP) diminuait de
14,3% (p<0,001), celui des medicaments des ordonnances ne contenant aucune PMI selon
STOPP diminuait de 10,4% (p<0,001).

Il s’agit de la premiere étude démontrant une diminution des PMI grace a I’outil STOPP
en soins primaires. Cette amélioration concerne principalement les PMI de la liste STOPP mais
permet aussi d’inciter le prescripteur a un perfectionnement de la qualité de I’ensemble de ses
prescriptions. L’amélioration du MAI selon STOPP est principalement liée au nombre de
médicaments (seuil a 8 médicaments) indépendamment de I’age des prescripteurs (> 50 ans).

En raison de biais potentiels liés aux différentes caractéristiques de 1’étude, il semble
nécessaire de confirmer ces résultats et leurs pertinences cliniques par une étude randomiseée ; il
serait alors licite de promouvoir 1’utilisation de STOPP, lors des consultations de synthese
annuelle des affections longue durée en vue de diminuer les PMI. Une place plus importante lors
de la consultation de renouvellement d’ordonnance telle que pratiquée dans 1’étude pourrait aussi
étre envisagée.
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ANNEXE N°1: Echelle STOPP sous forme de Livret A5

IL EST CONSIDERE COMME INNAPPROPRIELA PRESCRIPTION DE :

SYSTEME CARDIOVASCULAIRE

1 | traitement prolongé par Digoxine a une dose > 125 ug/jour en

présence d'une insuffisance rénale.

10

Dipyridamole (persantine) en monothérapie, en prévention llaire
des événements cardiovasculaires.

Diurétique
de l'anse

(Furosémide
LASILIX®,

Bumétanide
BURINEX®)

pour le traitement des OMI associes a l'insuffisance
veineuse, c.-a-d. absence de signes cliniques
d'insuffisance cardiaque, de décompensation d'une
cirrhose hépatique ou d'un syndrome néphrotique.

en présence d'un UGD et SANS protection digestive

en traitement de premiére intention d'une
hypertension essentielle.

3 |Diurétique thiazidigue(Hydrocholorothiazide ESIDREX®.

Indapamide FLUDEX®) chez un patient atteint de goutte.

5 [Beta-bloquant non cardioselectif (Propanolol AVLOCARDYL® ; Sotalol

SOTALEX®; Labetalol TRANDATE®...) chez un sujet avec une BPCO.

6 |Béta-bloquant et Verapamil (ISOPTINE®) en association

7 [Diltiazem (TILDIEM®) ou Verapamil en présence d'une insuffisance

cardiaque NYHA Ill ou IV.

Aspirine par anti-H2 ou IPP.
11
aune dose > 150mg/jour
12|Aspirine en l'absence d'une athérosclérose documentée par
ou un événement clinique ou par imagerie, notamment au
Clopidogrel | niveau coronaire, vasculaire ou des artéres des
membres inférieurs.
en traitement de vertiges non clairement attribuables a
une origine cérébro-vasculaire.
pour une durée > 6 mois, en traitement d'un premier
AVK épisode non compliqué de TVP.
13

pour une durée > 12 mois, en traitement d'un premier
épisode, non compliqué, d'embolie pulmonaire.

8 |Anticalcique (amlodipine AMLOR®, Nifedipine ADALATE®, Nitrendipine

BAYPRESS®) sur terrain de constipation chronique.

9 [Aspirine (KARDEGIC® ...) et AVK en association sans protection

ou IPP.

digestive par antagoniste des récepteurs H2 de I'histamine (anti-H2)
(excepté la cimetidine en raison du risque d'interaction avec les AVK)

14

Aspirine, Clopidogrel, Dipyridamole ou AVK en présence d'une
maladie hémorragique.
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APPAREIL MUSCULO-SEQUELETTIQUE

AINS

-VOLTARENE®
Diclofénac -
ADVIL®
Ibuproféene
-BI-PROFENID®
Kétoprofene
-APRANAX®
Naproxéne
-SURGAM® Ac
tiaprofénique
-NEXEN®
Nimésulide
-NIFLURIL® Ac
niflumique

en présence d'une maladie ulcéreuse ou d'un
saignhement gastro-intestinal, sans l'association d'un
anti-H2, d'un IPP ou de misoprostol.

SYSTEME GASTRO-INTESTINAL

avec une HTA modérée-séveére (soit > 160/2100mmHg).

en présence d'une insuffisance cardiaque.

prescription prolongée (> 3 mois) d'un AINS en traitement
antalgique de douleurs arthrosiques modérées.

en traitement de diarrhées d'étiologie
-Diphenoxylate | inconnue.
(DHAMOTIL®)

-Loperamide
(IMODIUM®)

en traitement de gastro-entérite d'origines

-Phosphate de | . . P
infectieuses sévéres.

codeine

en présence d'une insuffisance rénale chronique
modérée-sévére.

Metoclopramide (PRIMPERAN®) en présence d'un syndrome
parkinsonien.

au long cours ou colchicine pour traitement de fond
d'une maladie goutteuse en l'absence de contre-
indication a I'allopurinol.

AVK et AINS en association.

IPP (MOPRAL® Oméprazole, EUPANTOL® INIPOMP® Pantoprazole, LANZOR®
Lanzoprasole, PARIET® Rabéprazole, INEXIUM® Esoméprazole) en traitement
d'une pathologie ulcéreuse a la dose maximale pour une durée > 8
semaines.

Corticoides au long cours (>3 mois) (SOLUPRED® Prednisolone ,
CORTANCYL® Prednisone, MEDROL® Methylprednisolone) €n mono thérapie
d'une polyarthrite rhumatoide ou d'une arthrose.

Antispasmodique anti cholinergique (VISCERALGINE® Tiémonium) en
cas de constipation chronique.
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MEDICAMENTS ASSOCIES A UN RISQUE ACCRU DE
CHUTE (> 1chute dans les 3 derniers mois)

Benzodiazépines

Neuroleptiques

Antihistaminique de premiére génération

Supplémentation
oestrogénique

-OESTROGEL®
CLIMARA® ESTREVA®
Estradiol 17 béta
-CLIMASTON®
Estradiol+dydrogestérone
-PHYSOGYNE cp ® Estrio

en présence d'un cancer du sein ou d'une
maladie thrombo-embolique veineuse

sans progestatif chez des femmes non
hystérectomisées

Vasodilatateurs connus pour provoquer des hypotensions chez des
Sujets avec une hypotension orthostatique

APPAREIL URO-GENITAL

Opiaces au long cours chez des sujets faisant des chutes répétées.

SYSTEME ENDOCRINIEN

Sulfamides hypoglycemiants (AMAREL® Glimépride, DAONIL®
HEMIDAONIL® Glibenclamide, DIAMICRON® glicazide, OZIDIA® Glipizide LP,
GLUCIDORAL® Carbutamide) en traitement d'un diabéte de type 2.

Antimuscarinique
DITROPAN® Oxybutinine
CERIS® Trospium
VESICARE®Solifénacine

en traitement de
I'nyperactivité
vésicale en présence:

d'un syndrome démentiel

d'un glaucome chronique

d'une constipation chronique

d'une obstruction prostatique

B-bloguant chez des sujets diabétiques présentant des
hypoglycémies fréguentes (> ou = 1 épisode/mois)

[alpha]-bloquant

XATRAL® Alfuzosine
JOSIR® OMIX®
Tamsulosine
ZOXAN® Doxazosine

chez les hommes incontinents (au moins un
épisode d'incontinence quotidien).

en présence d'une sonde urinaire au long
cours (plus de 2 mois).
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TRAITEMENTS ANTALGIQUES

Opiacés au
long cours

-MORPHINE®,

en léere intention dans les douleurs légéres a
modérées.

SKENAN® ,ACTI-
SKENAN®,
MOSCONTIN®
sulfate de
morphine -
OXYCONTIN®,
OXYNORM®

chez des patients déments en dehors d'une indication
palliative ou la prise en charge de douleurs modérées a
séveres.

oxycodone -
SOPHIDONE®
hydromorphone
-DUROGESIC®,
ACIQ® Fentanyl

pour une durée > 2 sem en cas de constipation
chronique sans association avec des laxatifs.

LEXOMIL® Bromazépam, |_ ; ; i vi ' ;
LYSANXIA® Prazépam, Benzodiazepines de longue demi-vie d'action
URBANYL® Clobazam, _ _ SOIT de _ _
TRANXENE® Clorazépate,|-Benzodiazepines avec métabolite(s) actifs de
LIBRAX® Chlordiazepo- demi-vie prolongée (VALIUM® diazepam)
xide , VICTAN® oflazépate
d'éthyle, NORDAZ®
Nordazépam

Prescription Neuroleptique comme traitement hypnotique.
prolongée (i.e. > 1

mois)

HALDOL® Halopéridol,
RISPERDAL®RIispéridone
LOXAPAC® Loxapine,
LEPONEX® Clozapine,
TIAPRIDAL® Tiapride

Neuroleptique chez un sujet avec un
syndrome parkinsonien.

PSYCHOTROPES ET SYSTEME NERVEUX CENTRAL

Antidépresseurs
tricycliques(TCA)

-ANAFRANIL®
Domipramine
-TOFRANIL® Imipramine
-LAROXYL® Amitriptyline
-ELAVIL Amitriptyline
-SURMONTIL®
Trimipramine
-LUDIOMIL® Maprotiline
-DEFANYL® Amoxapine
-QUITAXON® Doxépine
-PROTHIADEN®
Dosulépine

en cas de syndrome démentiel.

Phénothiazines (NEULEPTIL® Propériciazine, TERCIAN® Cyamémazine,
LARGACTIL® Chlorpromazine, NOZINAN® Lévomépromazine) chez des sujets
épileptiques.

en présence d'un glaucome.

en présence de troubles de la conduction
cardiaque.

Anticholinergiques (ARTANE® Trihexyphénidyle , LEPTICURE® Tropatépine) €n
traitement des symptdmes extra pyramidaux induit par les
antipsychotiques.

en cas de constipation chronique.

en association avec des opiacés ou des
anticalciques.

Inhibiteur sélectif de la recapture de la serotonine (ISRS) (PROZAC®
Fluoxétine, DEROXAT® Paroxétine, ZOLOFT® Sertraline , SEROPRAM® Citalopram,

SEROPLEX® Escitalopram , CIMBALTA® Duloxétine) €n présence d'une
hyponatrémie. (hyponatrémie non iatrogéne < 130 mmol/l, persistante
sur au moins 2 mois).

en présence d'une obstruction prostatique ou
d'une histoire de rétention urinaire.

prescription prolongée (> 1 semaine) d'Anti histaminiques de lére

génération : PHENEGRAN® promethazine, THERALENE® Alimémazine
,POLARAMINE® Dexchlorphéniramine, ATARAX® Hydroxyzine
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SYSTEME RESPIRATOIRE

Theophylline (EUPHYLLINE® DILATRANE® THEOSTAT®) en mono thérapie
dans la BPCO.

Corticoides systémiques a la place d'une forme inhalée en traitement
de fond d'une BPCO modérée-sévere.

bromure d'ipratropium ATROVENT® en présence d'un glaucome.

PRESCRITION CONJOINTE DE 2 MEDICAMENTS D'UNE
MEME CLASSE THERAPEUTIQUE

*Toute prescription en double doit étre évitée, c.a.d.
- 2 opiaces, AINS, ISRS, diurétiques de I'anse, IEC

*Ceci exclut les prescriptions de 2 molécules d'une méme classe
pouvant avoir un intérét thérapeutique, c.a.d.:

-2 B2-mimétiques inhales (longue et courte durée d'action) dans
l'asthme ou la BPCO,

-2 opiacés (longue et courte durée d'action) afin d'optimiser le contréle
antalgique.
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ANNEXE N°2 : échelle STOPP feuille A4 cartonnée
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ANNEXE N°3 : Classifications des antécédents

Pathologies cardio-vasculaires

Infarctus du myocarde

Cardiopathies

Arythmie compléte par fibrillation auriculaire
Artériopathie oblitérante des membres inférieurs et athérome
Accident vasculaire cérébral/accident ischémique transitoire
Maladie thromboembolique

Hypertension artérielle

Pathologies rhumatologiques

Arthrose

Ostéoporose

Polyarthrite inflammatoire

Goutte, chondrocalcinose

Pathologies gastroentérologigues

Ulcére gastroduodénal

(Esophagite, RGO, Hernie hiatale

Diverticulose

Pathologies biliaires

Constipation, colopathie fonctionnelle

Diabete type 1 et 2

Autres pathologies endocrinologiques

Dyslipidémie

Dysthyroidie

Pathologies uro-génitales

Hypertrophie bénigne de prostate, cancer de prostate
Incontinence urinaire

Hystérectomie

Fibrome

Coliques néphrétiques, Pyélonéphrite aigué, Infections urinaires a répétition

Polypes vésicaux

Pathologies neurologiques
Epilepsie

Maladie de Parkinson

Pathologies psychiatrigues
Dépression

Psychose maniaco-dépressive
Autres psychoses

Alcoolisme

Pathologies respiratoires
Bronchopneumopathie chronique obstructive
Asthme

Insuffisance respiratoire chronique
Démences

Maladie d’Alzheimer

Démence vasculaire

Troubles cognitifs non étiquetés
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ANNEXE N°4 : courbe ROC
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Optimiser la prescription médicale du sujet 4gé en soins primaires : impact de "utilisation de [’outil

STOPP (Screening Tool of Older Person’s Prescription) sur les prescriptions médicamenteuses

inappropriées.

Introduction : La liste STOPP, outil de dépistage des PMI, a surtout été utilisée en hospitalier, alors
qu’elle semble pouvoir étre un outil efficace a la revue des prescriptions du sujet agé par le médecin
généraliste en situation de soins primaires. L'objectif de notre étude était d’évaluer si 1’utilisation de
STOPP, lors des renouvellements d’ordonnance (RO) effectués par les médecins généralistes,
permettait une diminution des PMI.

Méthode : Cette étude d’évaluation des pratiques aprés la mise en place de cet outil a impliqué 20
médecins généralistes qui devaient inclure 10 patients consécutifs ages de plus de 75 ans ayant au
moins 5 médicaments. Le score MAI évaluant la qualité de la prescription, était utilisé pour la
comparaison statistique des ordonnances avant et aprés 1’intervention.

Résultats : L’utilisation de STOPP a permis de diminuer le nombre de PMI selon STOPP pour prés
de la moitié des patients (46,9%) et le score MAI de ces PMI de 39,1% (p<0,001). L’amélioration du
MAI selon STOPP était liée au nombre de médicaments indépendamment de 1’age des prescripteurs
(> 50 ans). L’usage de STOPP permettait aussi une amélioration de I’ensemble des prescriptions
(diminution MAI global de 14,3%, p<0,001).

Conclusion : C’est la premiere étude démontrant une diminution des PMI grace a I’outil STOPP en
ambulatoire. Cette amélioration concerne les PMI de la liste STOPP mais aussi celle de la qualité
globale des prescriptions. Il est nécessaire de confirmer ces résultats par une étude randomisée ; il
serait alors licite de promouvoir 1’utilisation de STOPP, lors des consultations de synthese annuelle

des ALD voir lors de la consultation de RO en vue de diminuer les PMI.

Mots clé : sujets agés, prescriptions médicamenteuses inappropriées, médecins genéralistes, outil
STOPP, score MAL.
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Optimize the prescription in the elderly in primary care: impact of using the STOPP criteria

(Screening Tool of Older Person's Prescription) on inappropriate drug prescriptions.

Introduction: The STOPP criteria, a PMI screening tool, has been used mostly in hospitals, whereas
it seems to be an effective tool to review the requirements of the elderly by general practitioners in
primary care. Our study aims at evaluating if the use of STOPP, during prescription renewal
performed by general practitioners, could lead to a decrease of PMI.

Method: 20 GPs have been involved in this study while using the tool STOPP for 10 consecutive
patients. These patients had to be over 75 years and to take each day at least five different drugs.

The MAI score assessing the quality of prescribing was used for statistical comparison of orders
before and after intervention.

Results: The use of STOPP has reduced the number of PMI according to STOPP for nearly half of
the patients (46.9%) and the MAI score of the PMI of 39.1% (p<0.001). The improvement in MAI
according to STOPP is mainly related to the number of medication regardless of age prescribers (>
50 years). The use of STOPP also allowed an improvement of all prescriptions (the global MAI
decreased by 14.3%, p <0.001).

Conclusion: This is the first study showing a reduction of PMI with STOPP criteria in primary care.
This improvement mainly concerns the list of PMI STOPP but also the overall quality of its
requirements. It seems necessary to confirm these results by a randomized study; it would be lawful
to promote the use of STOPP, during the synthesis annual consultations (ALD) or even for the

prescription renewal consultation so as to reduce PMI.

Keywords: Elderly person, STOPP criteria, Inappropriate Drug prescriptions, General Practitioner,
Medication Appropriateness Index.
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These de médecine générale : Grenoble 2012

RESUME

Introduction : La liste STOPP, outil de dépistage des PMI, a surtout été utilisée en hospitalier, alors
qu’elle semble pouvoir étre un outil efficace a la revue des prescriptions du sujet agé par le médecin
géneraliste en situation de soins primaires. L'objectif de notre étude était d’évaluer si ’utilisation de
STOPP, lors des renouvellements d’ordonnance (RO) effectués par les médecins géneralistes,
permettait une diminution des PMI.

Méthode : Cette étude d’évaluation des pratiques apres la mise en place de cet outil a impliqué 20
médecins généralistes qui devaient inclure 10 patients consécutifs agés de plus de 75 ans ayant au
moins 5 médicaments. Le score MAI évaluant la qualité de la prescription, était utilisé pour la
comparaison statistique des ordonnances avant et apres I’ intervention.

Résultats : L’utilisation de STOPP a permis de diminuer le nombre de PMI selon STOPP pour pres
de la moitié des patients (46,9%) et le score MAI de ces PMI de 39,1% (p<0,001). L’amélioration du
MAI selon STOPP était liée au nombre de médicaments indépendamment de 1’age des prescripteurs
(> 50 ans). L’usage de STOPP permettait aussi une amélioration de 1’ensemble des prescriptions
(diminution MAI global de 14,3%, p<0,001).

Conclusion : C’est la premiére étude démontrant une diminution des PMI grace a ’outil STOPP en
ambulatoire. Cette amélioration concerne les PMI de la liste STOPP mais aussi celle de la qualité
globale de ses prescriptions. Il est nécessaire de confirmer ces résultats par une étude randomisée ; il
serait alors licite de promouvoir 1’utilisation de STOPP, lors des consultations de synthése annuelle
des ALD vaoir lors de la consultation de RO en vue de diminuer les PMI.

MOTS CLES : sujets agés, prescriptions médicamenteuses inappropriées, médecins généralistes,
outil STOPP, score MAI.
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