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Introduction :

Le vieillissement est souvent associé a des maladies chroniques et de multiples
morbidités, conduisant tres fréequemment & une polymédication. [1] Il s'accompagne
de modifications physiologiques ayant pour conséquence des Vvariations des
propriétés pharmacocinétiques et pharmacodynamiques de certains médicaments.
Du fait de ces changements, le choix du médicament et de sa posologie doit étre
adapté chez le sujet agé. [2] En conséquence les personnes agées sont a risque
élevé d’interactions médicamenteuses et d’effets indésirables dus aux médicaments.
Ces effets indésirables médicamenteux peuvent aboutir a une augmentation des
admissions aux urgences et des hospitalisations.

La prescription médicamenteuse chez la personne agée est un enjeu qui est au
premier plan dans les soins de santé aujourd’hui. Prescrire est un acte assez
complexe chez la personne agée, en effet, le médecin doit tenir compte de
l'indication du médicament, de la détermination de la dose, posologie, il doit choisir le
meilleur médicament a adapter selon I'état physiologique du patient, et tenir compte
de son efficacité et de sa toxicité. De plus, 'un des risques associés a la
polymédication est la prescription de médicaments potentiellement inappropriés
(MPI). Une des graves conséquences de la prescription de MPI va étre la survenue
d’évenements indésirables évitables chez la personne ageée. La prescription chez
ces personnes est donc un défi unique, en effet les essais thérapeutiques excluent
généralement le patient agé, et les doses approuvées peuvent ne pas étre

appropriées. [3]

La qualité de la prescription en gériatrie devenant un enjeu important, les MPI vont
étre de plus en plus étudiés. Les médicaments sont considérés comme
potentiellement inappropriés pour les personnes agées lorsque le risque d’effets
nocifs dépasse leur bénéfice attendu pour le patient et lorsqu'un médicament
alternatif plus sar, mieux toléré ou plus efficace est disponible. L’identification de ces
médicaments « potentiellement inappropriés » a donc une place centrale afin de
réduire I'apparition de problémes liés aux médicaments et les effets indésirables

chez les patients ageés.



La haute autorité de santé (HAS) et ’'Agence National de Sécurité du Médicament
(ANSM), s’intéresse de prés aux prescriptions chez la personne agée. [4] Plusieurs
outils d’évaluation des MPI ont été développés au cours de ces deux dernieres
décennies, basés sur des approches implicites ou explicites. Ces outils se
composent généralement d’une liste de médicaments qui ont été jugés inappropriés
chez la personne agée a travers une revue de la littérature ainsi que des méthodes
de consensus d'expert. Ces listes peuvent contenir un seul médicament, la
combinaison de médicaments ou des criteres associant médicament et maladie. Les
critéres explicites ont été développés dans de nombreux pays, cependant, il y a eu
récemment des commentaires qui ont soulignés des différences majeures dans le
développement, la structure et le contenu des critéres publiés. [5] La HAS a mis, elle
aussi, a disposition un programme général sur la prescription médicamenteuse chez
le sujet agé. [6]

Par conséquent, le but de cette étude est d’étudier - sur une période de 3 mois - le
nombre de MPI prescrits, chez les personnes agées de 75 ans et plus, dans le
service de gériatrie aigue du CHU d’Amiens, selon trois séries différentes de criteres
explicites. L’étude consiste a étudier les traitements prescrits a I'entrée et a la sortie

d’hospitalisation.



Partie 1 : Personne agee et
médicaments inappropries

1. Le sujet age

1.1. Personne agée : Définition

Le vieillissement est un sujet de préoccupation de nos jours. Une personne dite

« agée » est une personne d’un age avancé.

Sous le terme de « personne agée » sont concernés les patients de 75 ans et plus,
ainsi que ceux de plus de 65 ans poly-pathologiques, selon la HAS. [7] Cependant, la
définition retenue dans les recommandations pour la pratique clinique (RPC), pour
parler d’'une personne agée, est basée sur le critere d’age de 65 ans et plus, un
choix qu’ils expliquent par plusieurs raisons. Dans un premier temps, il s’agit d’'une
borne d’age qui est la plus fréequemment utilisée dans la littérature médicale et cette
définition correspond a celle de la segmentation des termes du thesaurus MeSH
(Medical Subject Headings). Ce dernier étant le thésaurus de référence dans le
domaine biomédical, il est mis a jour chague année et comprend différentes

catégories thématiques.

1.2. Démographie

Les personnes agées représentent environ 12,5 millions de personnes au sein de la
population Francaise au 1°*" janvier 2016 [figure 1] (données INSEE), soit environ
18,8%. [8] Sous réserve que les tendances démographiques se maintiennent, au
premier janvier 2060, 'INSEE prévoit une population de l'ordre de 73,6 millions
d’habitant en France, soit une hausse de 7,3 millions par rapport a aujourd’hui.
L’INSEE estime que 23,6 millions de personnes seraient agées de plus de 60 ans,
soit une augmentation d’environ 45% en 45 ans. La différence est flagrante,
notamment pour les personnes agées de 75 ans et plus, puisque l'on pourrait

observer une hausse de pres de 48% pour ces personnes en 2060 [figure 2].
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Figure 1 : Répartition de la population Frangaise par tranche d’age au 1% janvier 2016. [6]

>75 ans
16%

0-19 ans

65-74 ans 220

12%

60-64 ans
5%

20-59 ans
46%

Figure 2 : Répartition de la population Frangaise par tranche d’age au 1% janvier 2060. [6]

En ce qui concerne la Somme (80), département dans lequel se situe le Centre
Hospitalier Universitaire d’Amiens, et ou a été menée I'étude, la population comptait
au 1° janvier 2016, 571 595 personnes soit 0,78 % de la population Francaise, dont
8,9 % agées de plus de 75 ans avec une prédominance féminine. [8]
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2. Variations des parametres pharmacologiques chez la
personne agée

Le vieillissement de la personne s’accompagne de modifications physiologiques
ayant pour conséquence des variations des propriétés pharmacocinétiques et
pharmacodynamiques de certains médicaments. Du fait de ces changements, le
choix du médicament et de sa posologie doit étre adapté chez le sujet age. [9]

Chez les personnes de plus de 65 ans, les modifications de la pharmacocinétique
des médicaments vont étre majoritairement influencées par la perte de la fonction
rénale que par le processus de vieillissement de tout autre organe, faisant de la
personne agée une personne devant étre traitée de facon proche des patients ayant

une insuffisance rénale chronique.

2.1. Modifications pharmacocinétiques

Toutes les étapes de circulation d’'un médicament dans le corps humain peuvent étre

affectées par le vieillissement.
> Absorption :

L’état de la muqueuse gastrique chez la personne agée n’est pas altérée par rapport
a l'adulte jeune, de ce fait I'absorption est d’'une maniére générale peut modifiée
chez ce sujet. Cependant, il est important de considérer les modifications
physiologiques dues au vieillissement (diminution de la sécrétion gastrique, de la

vitesse de vidange gastrique, de la motilité gastro-intestinale, du débit sanguin).

Il est difficile de prévoir la résorption d’'un médicament chez la personne agée, cette
derniere va dépendre du médicament (forme galénique...) et des facteurs

physiologiques modifiés avec I'age. [10]
» Distribution

La concentration plasmatique d’'un médicament est inversement proportionnelle a
son volume de distribution, qui a son tour va dépendre du volume des espaces

hydrophiles et lipophiles du corps. La masse maigre diminue avec I'age, ainsi la
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teneur en eau totale du corps baisse d’environ 10-15% jusqu’a I'age de 80 ans. Cette
diminution de I'eau corporelle conduit a une diminution du volume de distribution des
médicaments hydrophiles et donc une élévation de leur concentration plasmatique.
L’utilisation de diurétiques peut réduire de maniére plus importante l'espace

extracellulaire, accentuant les effets toxiques des médicaments. [2,11]

D’autre part, la masse grasse augmente, conduisant a une augmentation du volume
de distribution des médicaments lipophiles et expose au risque d’accumulation et de

relargage de ces médicaments en augmentant leur demi-vie d’élimination. [11,12]

Le taux d’albumine plasmatique est quelque peu diminué chez les personnes agées,
mais la significativité clinique est faible. Cependant chez les patients souffrant de
malnutrition ou d’'un cancer avancé, le taux d’albumine sérique peut étre tres faible,
de telle sorte que la concentration en médicament libre augmente et provoque des

toxicités inattendues. [13]

> Meétabolisme

De nombreux médicaments possedent un effet de premier passage hépatique
important, en conséquence toutes les modifications physiologiques de la fonction

hépatique due a I'dge peuvent avoir des répercussions sur leur métabolisme. [10]
Le vieillissement entraine une diminution :

- des capacités hépatigues a métaboliser un grand nombre de médicaments
(variations interindividuelles) ;
- de la masse hépatique

- du flux sanguin hépatique.

Les médicaments qui subissent un effet de premier passage hépatique important

auront une biodisponibilité qui augmente avec I'age.

Les activités enzymatiques de conjugaison sont peu affectées par I'age.
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> Elimination

L’élimination rénale est I'étape la plus modifiée par 'dge. Au cours du vieillissement,
on observe une diminution du flux sanguin rénal, de la filtration glomérulaire, de la
sécrétion tubulaire ainsi que de la réabsorption tubulaire. La diminution de la filtration
glomérulaire est responsable des principales modifications cinétiques avec une
augmentation de la demi-vie et une diminution de la clairance plasmatique des

médicaments a élimination rénale. [14]

En pratique, il est important d’utiliser des posologies adaptées a la fonction rénale
pour les médicaments a élimination rénale et ceux dont le métabolite actif est éliminé
par le rein (fluoxétine, morphine...). En effet, le déclin de la fonction rénale est

étroitement lié a l'incidence des effets indésirables des médicaments. [15]

La fonction rénale est appréciée par le calcul de la clairance a la créatinine, le taux
sérique de créatinine n’est pas toujours un bon marqueur de la fonction rénale chez
les personnes agées car on observe une diminution de production de créatinine qui
est liée a la diminution de la masse musculaire. Les trois estimations les plus
utilisées de la filtration glomérulaire sont la formule de Cockcroft-Gault, celle de
MDRD (Modified Diet in Renal Disease) et I'équation CKD-EPI (Chronic Kidney
Disease EPIdemioly). [16, 17, 18]

Formule de Cockcroft-Gault :

(140-4ge)xpoids

Cler (ml.min™?t) = —
0,814 Xcreatininémie

Avec : age (années), créatininémie (umol/l) ; facteur de correction (x =0,85 pour la femme et

=1 pour ’homme).

Formule de MDRD :

Cler (ml/min/1,73m?) = 186 X (créatininémie x 0,0113)~115% x 3g¢~0203

Avec : age (années), créatininémie (umol/l) ; facteur de correction si c’est une femme (x =
0,742), sirace noire (x = 1,212).
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Cette formule a été largement validée pour les patients entre 18 et 70 ans. Elle est
probablement valable aussi pour I'estimation du débit de filtration glomérulaire au-
dela de 70 ans. [19]

Les formules de Cockcroft et MDRD ont été comparées par Laroche en 2006, chez
2 765 patients agés de 75 ans et plus. [20] Les deux formules donnent des résultats
différents, elle en a donc conclu que « chez les personnes agées, la formule de
MDRD surestime la fonction rénale et celle de Cockroft-Gault la sous-estime ; la

vraie valeur se situe certainement entre les deux estimateurs ».

Chez le transplanté rénal, comparé au non-transplanté, les formules sont moins
performantes. En pratique clinique, chez le patient transplanté rénal, la formule

MDRD reste actuellement la formule préférable. [21]

Equation CKD-EPI

_créatininémie Créatininémie __, ., o .
Cler =141 X min( . )* X max( . )~ 497 % 0,993%9¢ x B

Avec : 8 = 1,018 si sexe féminin ou 8 = 1,159 si sujet noir ; k = 0,7 pour les femmes et 0,9
pour les hommes; et a = 0,329 pour les femmes et -0,411 pour les hommes. La

créatininémie est exprimée en mg/dL.

L’équation du CKD-EPI est plus précise que celle du MDRD et devrait la remplacer
en usage clinique de routine, elle est plus correcte pour les valeurs de clairance de la

créatinine dépassant les 60 ml/min/1,73mz2. [18]

2.2. Modifications pharmacodynamiqgues

L’impact du vieillissement sur la pharmacodynamie des médicaments est mal connu,
puisque les données sont incomplétes et les résultats sont variables selon les
médicaments. Les effets peuvent résulter d’'une part de la variation du nombre de

récepteurs, de la variation de I'effet au niveau du récepteur, ou encore de I'effecteur.

[9]
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Certains organes sont particulierement plus sensibles :

* le cerveau aux psychotropes (sensibilité accrue aux effets indésirables des
neuroleptiques, sédation...),

» la vessie aux anticholinergiques (rétention aigué),

* le systéme nerveux autonome dont les mécanismes de contre-régulation sont

moins performants (hypotension orthostatique, incontinence urinaire...)

Le vieilissement est un processus physiologique mais il peut conduire a une

réduction des capacités d’adaptation de I'individu.

Ainsi, par exemple, les effets centraux des benzodiazépines vont étre plus prononces
et prolongés chez les personnes agées a concentration sérigue de médicament
€gale. Cette population présente un risque augmenté de trouble de la vigilance, de

confusion et de chutes. [22]

De méme, les médicaments anticholinergiques ou ayant des propriétés
anticholinergiques sont responsables d’'une augmentation des troubles cognitifs, une

perte d’autonomie et une augmentation du risque de chute. [23]

Au niveau du systeme cardiovasculaire, on retrouve chez la personne agée une
réduction de la sensibilité et de la réponse du baroréflexe, une augmentation de la
pression artérielle de base et une tendance a I'hypotension orthostatique sous

antihypertenseurs.

3. latrogénie et facteurs favorisants

3.1. Lapoly-pathologie

Il n’existe aucune vraie définition du mot « poly-pathologie », cependant il va étre
couramment utilisé pour parler d’'une accumulation de pathologie, on parlera de poly-
pathologie lorsque la personne souffre d’au moins deux maladies chroniques. La

poly-pathologie chez la personne agée peut étre associée a : [1]
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» Une vulnérabilité sociale et physique accrue

» Une perte d’autonomie, une altération de la qualité de vie.

L’age associé a la poly-pathologie va augmenter les risques de sous-traitement, de
iatrogénie médicamenteuse mais aussi de faible observance. La poly-pathologie

constitue un facteur de risque d’hospitalisation et de mortalité. [1]

A l'inverse de la iatrogénie médicamenteuse bénéficiant de nombreuses publications,
les conséquences des sous-traitements sont peu étudiées ou minimisées. Or ce
risque est comparable au risque iatrogénique pour certains experts et pourrait avoir

des conséquences majeures pour le patient. [24]

Dans la population francaise, 57 % des personnes agées de 75 ans et plus ont au
moins une affection de longue durée (ALD), 40% ont au moins 2 ALD ; 3,6% en ont

au moins 3 et 0,8 % au moins 4. [1]

Différents principes de prise en charge de la personne agée poly-pathologique ont
émergé des spécialistes de la poly-pathologie, et sont applicables a I'ensemble des
sujets agés. Parmi les outils, on retrouve le guide pratique clinique de la société
américaine de gériatrie, ainsi que différents outils mis en place par la HAS, avec
notamment le programme d’optimisation de la prescription médicamenteuse chez le

sujet ageé. [25]

3.2. Lapoly-médication,

Selon 'OMS, la poly-médication correspond en « I'administration de nombreux
médicaments de fagon simultanée ou l'administration d’'un nombre excessif de

médicaments ».

La prescription pluri-médicamenteuse est un facteur essentiel d’effets indésirables
liés aux meédicaments. Elle est fréequente chez le sujet agé : en effet selon une
enquéte menée en mars 2015 par l'institut frangais des séniors ; 86 % des personnes
de plus de 75 ans prennent en moyenne 4 médicaments par jour. [26] Ces résultats
peuvent étre reliés a ceux de la cohorte PAQUID réalisée dans les années 90 qui
constatait que 40% des patients de plus de 75 ans vivant a domicile prenaient au
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moins 5 médicaments par jour. [27]

Bien qu’il n’y ait pas de consensus pour la définition de la poly-médication, Bushardt
et al. définie la poly-médication comme la présence de six meédicaments

concomitants ou plus. [28]

Pour essayer de quantifier la poly-médication, [IInstitut de Recherche et
Documentation en Economie de la Santé (IRDES) a utilisé difféerents indicateurs via
une base de données (DiseaseAnalysze D’IMS-Health), pour analyser les
prescriptions de 69 324 patients Francais de 75 ans et plus. [29] Le seuil de poly-
médication est défini a 5 médicaments ou plus, la prévalence est alors estimée entre
14 et 49 % selon les indicateurs. Par exemple, pour la poly-médication continue, qui
correspond a la prescription d’'un médicament au moins 3 fois dans I'année, on

retrouve 39% des personnes de plus de 75 ans poly-médicamentées.

Ces chiffres de I'IRDES, concernant des patients ayant au moins une prescription de
médicaments entre le 1% Avril 2012 et le 31 mars 2013, sont beaucoup plus
rassurants que ceux de Beuscart et al. [30] Ces derniers ont été obtenus a partir des
données de I'Assurance maladie en région Nord Pas-de-Calais entre le 1*" janvier et
le 31 Mars 2012, et ne tiennent compte uniquement des médicaments remboursés.
lls constatent que les patients de 75 ans et plus ont recu en moyenne 8,3
médicaments sur la période de 3 mois. Chez 33% des patients au moins, un MPI a
été prescrit et 35 % des personnes prennent plus de 10 médicaments par mois sur

ces 3 mois d’études.

Cependant, il existe des biais dans I'étude IRDES, ainsi que dans l'étude de
Beuscart. Puisque les données analysées proviennent, pour IRDES des dossiers
médicaux, des registres pharmaceutiques, des données de remboursement ou
d’interviews de patients ; or, de nombreux patients sont suivis par leurs médecins
traitants a domicile. Pour I'étude de Beuscart et al, les chiffres sont obtenus a partir
des données de I'Assurance maladie. Dans ces deux cas, seuls les médicaments
remboursés sont pris en compte, c'est-a-dire les meédicaments sur prescription.

L’automédication n’est, entre autre, pas prise en compte.
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Cette poly-médication est favorisée par :

e La poly-pathologie et la poly-morbidité : plus un patient a de maladies, plus il
risque de prendre de nombreux médicaments,
e Le nomadisme médical : possibilité de prescripteurs multiples qui s’ignorent,
e La superposition de traitements symptomatiques,
¢ Une demande insistante de médications par la personne agée :
o Raisons physiques : dépendance a certaines classes thérapeutiques
(barbituriques ou benzodiazépines),

o Raisons psychiques.

De plus, la polymédication peut générer un manque d’observance de la part du sujet
agé, en effet, un grand nombre de médicaments prescrit ou encore un traitement
médicamenteux complexe, va avoir une influence négative sur l'observance du
patient. Il est donc important, d’avoir chez un patient poly-pathologique ou poly-
médicamenté, une fragmentation des soins et la présence de séance d’éducation

thérapeutique. [1]

3.3. Le syndrome gériatrigue

Le terme “syndrome gériatrique” est utilisé pour décrire des conditions cliniques chez
les personnes agées ne rentrant pas dans des catégories classiques. Ce syndrome
est en fréquence accrue chez la personne agée fragile, présentant un état instable,
conduisant a un risque de décompensation somatique, psychique ou sociale,
secondaire a un événement méme minime. Cet état est potentiellement réversible s’il

est identifié et si des actions adaptées sont mises en places.

Ce syndrome a pour conséquence fréquente un risque de perte d’'indépendance
fonctionnelle et/ou d’entrée en institution. Sa prise en charge reste multifactorielle et

requiert une approche globale du patient. [31, 32]

Exemples de syndromes  gériatriques: chutes, confusion mentale,
escarre, incontinence, fragilité...
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Certains facteurs précipitent et favorisent le basculement vers un état fragile, la perte
d’autonomie, I'évaluation de ce syndrome prend une approche multidimensionnelle,
pour assurer une évaluation gériatrique standardisée. La figure 3 présente les
différents liens entre les syndromes gériatriques, en effet les chutes et la confusion
mentale sont favorisées par plusieurs syndromes gériatriques. La iatrogénie
médicamenteuse peut prendre une place centrale comme facteur déclencheur de ce

syndrome.

..................... Incontinence
urinaire

Hypotension S
', orthostatiqgue

T v«

RS - Constipation

K Grabatisation !
', Limitation des deplacements .

— Signifie « peut favoriser M'apparition de -]

Ma

Figure 3 : interaction entre les syndromes gériatriques

3.4. latrogénie chez la personne agée

Chez le sujet agé, de nombreuses ordonnances peuvent comporter un nombre

significatif de prescriptions incompatibles ou dangereuses. [8]

Un effet indésirable médicamenteux est défini comme « toute réponse néfaste et non
recherchée a un médicament survenant a des doses utilisées chez 'homme a des

fins de prophylaxie, de diagnostic et de traitement » (OMS, 1969).

Des études ont montré que les effets indésirables médicamenteux sont en moyenne
deux fois plus fréquents apres 65 ans [33], et 10 a 20% de ces effets indésirables

conduisent a une hospitalisation. [34] Devant toute altération de I'état de santé d’un
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sujet agé, il est important d’évoquer une cause médicamenteuse, méme si les signes
sont souvent peut spécifiques (chute, perte d’autonomie, altération de [I'état

général...).

On parle de iatrogénie médicamenteuse évitable, elle est le plus souvent due a une
erreur thérapeutique (mauvaise indication, non-respect des contre-indications,
posologie excessive...), a une mauvaise observance du traitement ou d'une
automeédication inappropriée. Et on retrouve la iatrogénése médicamenteuse non
évitable qui correspond, quant a elle, a des effets indésirables imprévisibles malgré

une bonne démarche thérapeutique.

Plusieurs facteurs augmentent le risque iatrogénique chez la personne agée. On

distingue :

» Ceux liés au sujet (modification des parametres pharmacologiques, poly-
pathologie, démence, erreur de prise...),

» Ceux liés au traitement (personnes poly-médicamentés, incluant
'automédication, psychotropes, médicaments a marge thérapeutique
étroite...),

» Le manque de coordination entre différents prescripteurs.

Cette iatrogénie médicamenteuse est responsable de différents évéenements
cliniques. La symptomatologie clinique la plus rencontrée au cours de ces effets
indésirables sont principalement cardiovasculaires (hypotension orthostatique,
troubles du rythme...), neuropsychiques (confusion, syndrome extrapyramidaux...) et

digestifs (ulcération, trouble du transit). [35]

Dans une étude publiée sur la iatrogénie médicamenteuse survenant a I'hdpital,
menée dans trois hoépitaux aux Pays-Bas en 2007, les effets indésirables
médicamenteux ont été rétrospectivement identifiés par une équipe d’expert a l'aide
d’'un examen des dossiers du patient complet et structuré, ceci a été appliqué sur
une cohorte de 250 patients hospitalisés agés de plus de 65 ans. Au total, 118
événements indésirables médicamenteux ont été détectés chez 62 patients. Sur ces

118 évenements, 51 ont causé un préjudice grave chez le patient. Cette étude a

21



permis de montrer que la majorité des évenements indésirables peuvent étre évités.
[36]

L’ANSM a publié une mise au point sur la prévention de la iatrogénie
médicamenteuse chez le sujet agé. [37] On y retrouve des recommandations
spécifigues pour les classes médicamenteuses considérées comme les plus a

risque.

La HAS a également présenté un programme d’amélioration et d’évaluation des
pratiques, dont I'objectif est de permettre de gérer le risque iatrogénique augmenté

dans la population agée. [38]

Devant tout nouveau symptdome apparaissant chez la personne agée, le prescripteur
se doit de penser a la iatrogénie et réévaluer régulierement les traitements
médicamenteux, en contrblant 'observance, I'efficacité, la tolérance, voir adapter les

posologies ou savoir interrompre les traitements.

4. Les médicaments potentiellement inappropriés

4.1. Prescription appropriée

Une prescription est qualifiée d’appropriée si elle a une efficacité maximale chez la
personne pour un colt minimal et respectant les préférences des patients. [39] La
prescription optimale en gériatrie a pour objectif de traiter, éliminer ou réduire les

symptomes et d’améliorer le statut fonctionnel. [40]

4.2. Médicament potentiellement inapproprié

Un MPI est défini comme un médicament ayant un rapport bénéfice/risque
défavorable et/ou une efficacité discutable par rapport a d’autres alternatives

thérapeutiques plus sdres. [41]
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Il s’agit d’'une prescription non adaptée a un sujet particulier ou a une situation

particuliere, prescription incorrecte, fausse, impropre, incompatible.

Le MPI est souvent assimilé, pour les prescripteurs, a une prescription contre-
indiquée ; mais le caractére inapproprié ou inadapté de ces médicaments n’en fait
pas une contre-indication absolue. Ills sont en général a éviter car ils exposent les

sujets a d’'importants risques.

Chez la personne ageée, les prescriptions médicamenteuses peuvent étre sous-

optimales et releve dans ce cas, de trois modalités : [42]

» OVERUSE (sur-utilisation) : usage abusif, c’est la prescription de médicament
qui n’a pas d’indication valide ou d’efficacité démontrée. Un médicament
inefficace étant un médicament avec un service médical rendu (SMR)

insuffisant.

» MISUSE : mésusage, c’est l'utilisation de médicaments indiqués mais qui ne
sont pas correctement prescrits (mauvaise fréquence, dose, durée, mauvais
suivi...) ou balance bénéfice/risque défavorable. Ceci correspond aux
médicaments potentiellement inappropriés dont une liste a été établie par

Beers.

» UNDERUSE (sous-utilisation) : insuffisance de traitement. Il est défini comme
'absence d’instauration d’'un traitement efficace chez les sujets ayant une
pathologie pour laquelle une ou plusieurs classes médicamenteuses ont
démontré leur efficacité. Cette sous-utilisation de médicaments résulte du fait
gue les personnes agées et/ou poly-pathologiques sont trés peu représentées
lors des essais cliniques, ce qui ne permet pas d’évaluer correctement le
rapport bénéfice-risque du médicament. Pour ces prescriptions « underuse »,

les études post-AMM et la pharmacovigilance prennent toute leur importance.

L’étude d’Andro M. met en évidence la sur-utilisation médicamenteuse (overuse),
etude réalisée chez 200 patients agés de plus de 75 ans, cette derniere n’étant

gu’une composante d’un plus large probléeme qui est la prescription sous-optimale. Il
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est constaté que la sur-utilisation et le mésusage étaient plus élevés chez des
patients vivants en institution et qui sont poly-médicamentés, poly-pathologiques, au
contraire, la sous-utilisation médicamenteuse sera plus fréquente chez les personnes

vivant a domicile et poly-pathologiques. [43]

On retrouve une prévalence importante de prescriptions sous-optimales en gériatrie
avec la présence de classes médicamenteuses frequemment impliquées et différents

facteurs les influengant.

Les MPI peuvent correspondre a un rapport bénéfice/risque défavorable, ou une
efficacité discutable par rapport a d’autres alternatives thérapeutiques. La balance

bénéfice/risque est a évaluer a chaque prescription.

& Aspect d’une prescription inappropriée

Elle peut étre inappropriée ou inadaptée a cause d’'un mauvais choix, d’'un mauvais
dosage, d’'une durée non adaptée, ou la présence d’une interaction médicamenteuse
(avec la maladie, entre médicaments, avec I'alimentation), le colt du médicament
peut étre trop élevé par rapport a une alternative qui aurait la méme efficacité mais

un colt moindre, ou encore parce que la personne n’est pas observante.

Le repérage des MPI et I'estimation de la consommation médicamenteuse en

gériatrie peut se faire de deux manieres : [44]

» Meéthode explicite : application de listes standardisées, criteres rigides
s’appliquant de la méme maniére a tous les individus : échelles et outils.

> Meéthode implicite : analyse patient par patient, traitement par traitement, prise
en compte de la dimension globale, des comorbidités ainsi que de
'environnement. Ces critéres implicites sont fondés sur un jugement clinique
et donc plus nuancés, il est alors plus difficile d’obtenir des résultats

reproductibles puisque I'on a une variabilité inter-observateurs.

Afin d’obtenir des résultats des plus informatifs, il peut étre intéressant d’utiliser une

combinaison de ces deux méthodes, cependant cela a linconvénient d’étre
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complexe et consommateur de temps, il faudra donc utiliser le bon outil en fonction

de I'objectif de I'étude.

En comparaison avec les outils implicites, les criteres explicites sont plus
reproductibles et peuvent étre facilement appliquées aux études a grande échelle

des patients avec un codt limité.

La prévalence de MPI peut souvent se révéler étre un indicateur utile de la qualité de

la prescription. [45]

o Historique des listes

En raison des conséquences potentiellement graves de prescriptions exagérées ou
incorrectes, des outils de dépistages ont été créés pour détecter les incohérences
dans la prescription de médicaments (les MPI). Ces outils sont développés depuis
vingt-cinqg ans et doivent étre utilisés comme des alertes pour les prescripteurs

permettant ainsi d’améliorer la prescription de la personne agée.

Ces criteres explicites ont été développés aux Etats-Unis, Canada [46], Australie
[47], Irlande [48], France [41], Allemagne [49], Suede [50, 51], Norvege [52], Italie
[53], Autriche [54], Thailande [55] et Taiwan [56].

Les premieres notions de MPI remontent a 1991 avec les criteres de BEERS, Mr
Beers est un américain qui a publié une liste de MPI concernant les personnes
résidant en maison de retraite. [57] Ces critéres correspondent a une liste explicite
réalisée a partir de consensus d’experts, sur laquelle figurent 30 médicaments qui ne
devraient pas étre utilisés chez les patients agés. En 1997, Beers met a jour la liste
de 1991 et la généralise aux personnes agées de 65 ans ou plus vivant a domicile.
[58] Il en ressort une liste de 43 critéeres divisée en deux parties : 28 médicaments
devant étre évités chez le sujet agé et 15 pathologies rendant ['utilisation de

médicaments inappropriée.

En 2003, Fick et al. actualise ces criteres, cette derniére version comporte 48
médicaments ou classes thérapeutiques devant étre évités chez la personne agée et

20 pathologies ne devant pas associer certains médicaments. De nouveaux
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meédicaments ont été ajoutés a cette liste (Nitrofurantoine, doxazosine, amiodarone)

et 15 ont été retirés. [59]

En 2011, 'AGS (American Geriactric Society) déclare assumer la responsabilité de
mettre a jour les criteres de Beers, et en 2012 elle sort la premiére mise a jour des
critéres depuis 2003. C’est ainsi qu’en 2015, est sortie une nouvelle mise a jour des
critéres de Beers mais dont les changements ne sont pas aussi étendus que lors de
la premiére mise a jour. [60, 61] Dans la derniere version de 2015, deux

composantes majeures ont été ajoutées :

- Les médicaments pour lesquels un ajustement posologique est nécessaire
en fonction de la fonction rénale,

- Les interactions médicamenteuses

En 2001, un autre Américain, Zhan, va s’inspirer de la liste de Beers pour ensuite
éditer sa propre liste, on y retrouve 11 médicaments qui sont toujours a éviter ; 8

rarement appropriés et 14 qui sont parfois indiqués mais mal utilisés. [62]
D’autre pays s’intéresse également aux MPI :

Au Canada avec McLeod qui introduit la notion d’interactions maladie/médicament et
médicament/médicament. [46] Un consensus réuni 32 experts pour aboutir a une
liste contenant 39 criteres dont 18 médicaments inappropriés chez la personne
agée ; 16 criteres correspondent a des interactions maladie-médicament et 4

correspondent a des interactions médicamenteuses.

L’'IPET (Improved Prescribing in the Elderly Tool) a été développé par un consensus
d’expert Canadien, c’est une liste de 14 erreurs de prescription les plus répandues.
En utilisant 'IPET, Naugler et al. ont constaté que 12,5% des patients hospitalisés
avaient des MPI. [63]
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En Europe, des criteres similaires ont été développés en raison des différences
pharmacologiques importantes et des attitudes de prescription. Cependant, ces
études sont moins nombreuses et beaucoup plus récentes, elles se sont dans un
premier temps appuyeées sur les criteres de Beers tout en adaptant cette liste aux

meédicaments disponibles sur le marché.

En France, en 2007, Mme Laroche sort une liste de MPI adaptée a la pratique
francaise. [41] C’est une liste qui concerne les personnes agées de 75 ans et plus,
elle est intéressante car elle propose a chaque fois une alternative thérapeutique aux
MPI.

Cette liste mérite une attention particuliere dans la mesure ou elle correspond a la
premiére liste adaptée aux pratiques Francgaises et reconnue par I'ensemble du corps
meédical gériatrique en France ; de plus, elle permet d’avoir une vision rapide et

simple des principaux MPI.

Madame Laroche a établi cette liste, fondée sur un consensus d’experts, en
s’appuyant sur la méthode Delphi a deux tours. 15 experts se sont alors réunis
indiquant I'age a partir duquel devait s’appliquer la liste de MPI, et les alternatives

médicamenteuses. lIs classent les criteres en 3 catégories :

1. rapport bénéfice/risque défavorable,
2. efficacité discutable ou rapport bénéfice/risque défavorable,

3. efficacité discutable.

La liste francaise contient 34 criteres parmi lesquels on a 29 MPI et 5 situations
cliniques particulieres (Hypertrophie bénigne de la prostate, glaucome, démence,

constipation, incontinence urinaire) :

» 25 critéres considérent que le médicament inapproprié est un rapport
bénéfice/risque défavorable,

» 1 critére considére une efficacité discutable,

» 8 criteres a la fois les deux : rapport bénéfice/risque défavorable et efficacité

discutable.

Cette liste de Laroche sera utilisée sous la forme d’un guide de prescription,

permettant d’alerter le médecin et I'aider a choisir des alternatives thérapeutiques.
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D’autres pays Européens se sont intéressés aux MPI, notamment l'lrlande qui a

développé deux outils complémentaires, appelé STOPP-START :

» START : Screening Tool to Alertdoctors to the Right Treatment, cet outil
permet de détecter les omissions de prescriptions médicamenteuses (22
critétres START). C’est un outil d’aide a la prescription puisque les propositions
sont basées sur des preuves. [64]

» STOPP : Screening Tool of Older Persons’ potentially inappropriate
Prescriptions. [48] Cette liste se compose de 65 criteres organisés par
systemes physiologiques considérant a la fois les médicaments inappropriés,

les interactions entre les médicaments et avec les comorbidités.

Cet outil STOPP-START a été adapté en France en 2009 par Pierre-Olivier Lang et
al., il comporte 87 criteres comme dans sa version originale (65 criteres STOPP et 22

criteres START) ordonnés selon les principaux systemes physiologiques. [65]

Ces criteres STOPP-START ont été révisés en 2014 en raison de I'expansion
thérapeutique. [66] Un consensus de 19 experts de 13 pays européens se sont
réunis afin d’évaluer la liste de 2008 et d’ajouter ou de supprimer des critéres. La
liste définitive comporte 114 criteres avec 80 criteres STOPP et 34 criteres START,

soit une augmentation de 31 % par rapport a la premiére version.

L’adaptation et la validation en langue francaise de cette deuxiéme version ont été
réalisées en 2015 par Pierre-Olivier Lang. [67] Dans cette version Francaise, on
retrouve les différents criteres classés en suivant les principaux systéemes
physiologiques, incluant 81 criteres STOPP accompagnés d’une explication concise

sur leur caractere inapproprié et 34 criteres START.

Cette adaptation en langue francaise permet d’avoir a la disposition des prescripteurs
un outil fiable pour la pratique clinique hospitaliere ou ambulatoire.

De plus, il existe une certaine dynamique de recherche envers ces critéres
START/STOPP. [68] En 2010, levy et ses collegues précisent que ces criteres
peuvent étre considérés comme des criteres explicites universels. [69] En 2012, un

groupe de chercheurs et de cliniciens ont confirmé que ces criteres étaient les plus
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appropriés pour évaluer la prescription des patients en Espagne [70], ainsi qu’aux
Pays-Bas. [71]

En Norvége, les criteres de NORGEP (NORwegian General Practice criteria) ont été
publiés en 2009, par Rognstad, en mettant 'accent sur les personnes agées de 70
ans et plus. [52] Cette liste contient 36 criteres spécifiqgues aux médicaments dont 21

sont des MPI et 15 des interactions médicamenteuses.

En 2010, I'Office national de la santé et du bien-étre Suédois a publié un document
qui est lindicateur de la thérapeutique approprié¢e du médicament chez les
personnes agées, utilisé comme une ligne directrice pour I'amélioration de la

prescription chez ces personnes agées. [51]

Enfin, La liste PRISCUS a été développée en Allemagne en 2010, par Stefanie Holt
et al. [49] 83 médicaments ou classes médicamenteuses sont considérés comme
potentiellement inappropriés pour toutes les personnes agées de 65 ans et plus. Elle

est établie par un consensus de 25 experts appartenant a huit spécialités différentes.

& Publications comparant les différents critéres

Un certain nombre de travaux a permis de comparer les listes entre elles.

Fouquet et al. a ainsi comparé les listes de Laroche et IPET. [72] Pendant 2 mois a
I'hépital de Charpennes (Lyon), toutes les ordonnances de 150 patients de 75 ans et
plus ont été analysées a I'aide de deux outils de dépistage des MPI. L’étude a été
menée entre janvier et février 2011 avec plus de 1 140 médicaments prescrits. Les
MPI selon Laroche étaient de 3,5% et selon IPET de 1,3%. 24% des patients selon
Laroche contre 9,3% avec I'lPET ont au moins un MPI lors de I'admission. La

différence entre les deux outils est significative.

Dans la plupart des études comparant 'lPET a d’autres outils de détection, montre

que le nombre de MPI est souvent inférieur pour I'lPET. [73, 74]
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Dans l'étude de Hudhra K, et al, les criteres de Beers mis a jour en 2012 et les
criteres STOPP ont été comparés. [75] Cette étude s’est réalisée dans le Sud de
'Espagne, au sein d’un hopital universitaire, incluant des patients agés de 65 ans et
plus, et s’est déroulée sur un an (du 1° Juillet 2011 au 30 juin 2012). C’est un total
de 624 patients qui ont été inclus (moyenne d’age : 78 ans) dans I'étude ; selon les
criteres de Beers, environ 23 % des patients ont eu au moins un MPI, ce chiffre
augmente a 38,4% selon les criteres STOPP. Mais seuls 13,6% des patients avaient
des prescriptions simultanément inappropriées pour les deux criteres. Selon cette
étude, on retrouve une grande disparité entre les deux critéres, puisqu’ils estiment

que le degré d’accord entre ces deux critéres est de 65,9 %.

Dans I'étude de Morin et al. en février 2015, [76] 5 outils (NORGEP, Beers 2012,
PRISCUS, Laroche 2007, Swedish National Board of health and welfare) de
détection des MPI sont comparés dans une population agée Suédoise. Toutes les
personnes agées de 65 ans et plus ont été inclus avec un total de 1 346 709
personnes a la fois institutionnalisées ou vivant dans la communauté. Cette étude
s'est réalisée en 2008, entre le 1°" juillet et 30 Septembre. En fonction des critéres, le
nombre de MPI varie de 16% (critere NORGEP) a 24% (critere de Beers). Si on
reprend dans le détail, cette étude permet de montrer que I'application des criteres
de I'Office national de la santé et du bien-étre Suédoise fourni une prévalence tres

similaire a celle mesurée par PRISCUS et les critéres de Laroche (environ 18%).

Les listes ne sont donc pas toutes identiques, chacune a ses spécificités. Le choix
d’utilisation de l'une ou l'autre de ces listes est trées dépendant du pays et des
habitudes des gériatres et des pharmaciens cliniciens. En France, la Liste de
Laroche est la plus freguemment étudiée, cependant elle date de 2007 et
nécessiterait une mise a jour incluant les nouveaux médicaments mis sur le marché

et supprimant les médicaments retirés du marché.
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5. Impact de l'utilisation des MPI

Les conséquences d’'une exposition aux MPI sont variées, a savoir : conduire a des
hospitalisations, des soins externes, des effets indésirables, des couts de soins, une
diminution de la qualité de vie et une mortalité accrue [44].

Dans une étude, Madame Laroche a mesuré I'impact d’'une hospitalisation dans un
service de gériatrie sur la consommation de MPI chez des personnes agées de 70
ans et plus. Un impact positif de I'hospitalisation sur la consommation de MPI a été
observé ; avec une diminution de 42% de la consommation des médicaments

inappropriés entre 'admission et la sortie. [44]

Lau, quant a lui, s’est intéressé aux hospitalisations et aux décés associés aux
prescriptions de MPI chez les sujets agés de 65 ans ou plus, résidant en maisons de
retraite. [77] Chez les résidents recevant chaque mois 1 MPI, le risque
d’hospitalisation et de décés augmentait respectivement de prés de 30% et de 21% ;
chez ceux qui recevaient un MPI de fagon intermittente sur deux mois, il augmentait

de 78% et de 87% respectivement.

Une étude a été congue pour évaluer la prévalence des effets indésirables dans une
population de personnes agées hospitalisée, et ainsi d’identifier les réactions
indésirables les plus courantes et les principaux médicaments impliqués. [78] La
population étudiée était composée de 186 patients agés de 60 ans et plus. Cette
étude montre une relation positive entre la consommation de médicaments
inappropriés et la survenue d'un effet indésirable. C'est une des rares études
montrant un lien significatif entre la consommation médicamenteuse inappropriée et
la survenue d’un effet indésirable. En effet, une étude de cohorte rétrospective sur
5152 patients agés de 65 ans ou plus a été réalisée de 1997 a 1998 [79], n'a pas
montré d’effet significatif de [I'utilisation des médicaments considérés comme

inappropriés selon Beers, sur I'état de santé des patients.

La détection précoce de MPI peut empécher l'apparition d’effets indésirables
médicamenteux et ainsi améliorer les soins gériatriques. [80, 81] En outre, I'arrét des

meédicaments inappropriés peut ameliorer la qualité de vie des patients ageés. [82]
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Une étude évaluant la relation entre la qualité de prescription et la qualité de vie des
patients a été menée. [83] La conclusion de cette étude montre que la qualité de la
prescription médicamenteuse est liée a la qualité de vie des patients, il est donc utile
d’évaluer en permanence chaque prescription. Cependant, une autre étude n’a pas
permis de prouver ce lien, puisque malgré la diminution des MPI, aucun changement

significatif n’a été observé dans la qualité de vie des patients. [84]

En 2010, selon Marcum et al. l'utilisation de médicaments inappropriés et la
survenue d’interaction médicament / maladie augmenteraient de fagon indépendant
et significative le risque de survenue d’au moins un événement médicamenteux
indésirable. [85]

L’utilisation de MPI présente différents impacts sur la population agée ; de plus des
divergences sont retrouvées quant a la capacité réelle de détecter la consommation
de médicament potentiellement inapproprié chez les personnes &agée. Seules
quelques études originales ont comparé la prévalence de 'usage de MPI dans une
seule grande cohorte selon différents ensembles de critéres explicites. [75] Ces
études ont également souvent été limitées dans leur généralisation, soit par leur
petite taille d’échantillon, ou leur contexte d’étude sélective. Cependant ces critéres
sont devenus un outil important dans les services gériatriques, les comparaisons
dans des études basées sur la population sont nécessaires pour déterminer la
performance des critéres individuels dans la détection de MPI et de déterminer si les

estimations de la prévalence sont uniformes selon les critéres.

Par conséquent, le but de cette étude est d’étudier la prévalence de l'utilisation de
MPI chez les personnes agées de 75 ans et plus admis en service de gériatrie aigue
selon trois listes de criteres. Nous avons également examiné les médicaments et

classes de médicaments qui composent ces MPI.
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Partie 2 . Etude portant sur 244
patients hospitalisés en gériatrie
aigue.

1. Objectifs

Une étude prospective d’analyse des pratiques professionnelles a été réalisée dans
le service de gériatrie aigue, afin d’évaluer les prescriptions médicamenteuses
jugées inappropriées chez les personnes agées de plus de 75 ans et hospitalisées,
pour cela nous nous basons sur les criteres de Laroche, ceux de Beers (2015) ainsi
que START/STOPP (2015).

Différents objectifs sont ainsi définis dans cette étude, I'objectif principal étant de
comparer le nombre de MPI entre I’entrée et la sortie d’hospitalisation avec les

3 listes différentes.
Les objectifs secondaires sont :

- déterminer les classes médicamenteuses inappropriées les plus utilisées chez
la personne agée hospitalisée.

- Comparer les 3 méthodes concernant I'évaluation des MPI

2. Matériel et méthode

2.1. Présentation de I’étude

Il s’agit d’'une étude prospective d’'une cohorte de patients hospitalisés dans deux
services de gériatrie aigue au sein du Centre Hospitalier Universitaire d’Amiens.

Cette derniere a été réalisée sur une période de 3 mois (janvier a mars 2015).

Ces deux services sont constitués de 24 et 22 lits, soit un total de 46 lits, ils

accueillent principalement des patients en aval des urgences mais également des
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patients venant directement de leur domicile, le plus souvent a la demande de leur

médecin traitant.

2.2. Population de I’étude

Les dossiers médicaux de 263 patients agés ont été choisis et examinés. Les
patients ont été sélectionnés sur une période de 3 mois entre le 05 janvier et le 27

mars 2015 au niveau du CHU d’Amiens.

Dans I'étude de Laroche I'age seuil d’inclusion est de 75 ans « a partir duquel les
modifications physiologiques, la fréquence des comorbidités, la baisse de I'état
général et de I'autonomie, favorisent une situation de fragilité qui augmente le risque
d’effets indésirables médicamenteux ». [41] Nous avons choisi d’utiliser la méme

limite d’age.

Criteres d’inclusion :

Les patients de plus de 75 ans avec une durée de séjour de plus 3 jours sont
inclus dans I'étude, patients hospitalisés entre le 5 janvier et le 27 mars 2015 au sein

des services de gériatrie aigue.

Critéres d’exclusion :

- Exclusion en raison du déces du patient constaté au cours de I’hospitalisation.

- Exclusion due a un transfert vers un autre hopital.

263 patients pouvaient participer a I'étude, cependant 19 patients sont décédés,

I'échantillon final inclus un total de 244 patients répondant aux critéres d’inclusion.

2.3. Recueil des données

Un certain nombre de variables ont été recueillies pour chaque patient dans le cadre
de cette étude comme l'age, le sexe, l'indice de comorbidité de Charlson (de 2 a 37 :

score validé en fonction des comorbidités des patients), les dates d’admission et de
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décharge, le diagnostic principal pour chaque patient, I'origine du patient (Domicile,
institution, autre), la cognition du patient (MMS), le nombre de médicament a I'entrée

et a la sortie, le groupe pharmacologique de chaque médicament prescrit.

Toutes les données anonymisées ont été enregistrées sur un fichier Microsoft Excel
(version 2010).

La liste des médicaments consommés a I'admission a été établie soit a I'aide de
'ordonnance, de la lettre d’admission, de linterrogatoire du malade ou de son
entourage et si nécessaire par un entretien téléphonique avec le médecin traitant. Le

traitement chronique et le traitement ponctuel ont été pris en compte.

La liste des médicaments a la sortie a été établie a partir du compte-rendu

d’hospitalisation.

Chague ordonnance est analysée selon trois listes de MPI : les critéres de Laroche
(annexe 1), criteres de Beers 2015 AGS (annexe 2), et les criteres START/STOPP
avec l'adaptation francaise de 2015 (annexe 3). Pour chaque patient, le nombre de
MPI par ordonnance a été comptabilisé selon les différents critéres et le nombre de

patients avec au moins un MPI dans leur traitement selon les 3 listes utilisées.

Un exemple d’étude de I'ordonnance est donné en Annexe 4. Madame PG, agée de
85 ans, est admise dans le service de gériatrie pour chute et syndrome confusionnel.
Dans son traitement présenté a l'entrée, on recense différents MPI, 3 selon les

criteres de Laroche :

» Stilnox® (zolpidem) 10 mg a la posologie d’'un comprimé par jour au coucher.
Ce dernier est un MPI selon les criteres de Laroche (critere 27) qui
recommande la prescription d’'un demi-comprimé par jour (5 mg). Madame
PG sortira avec la prescription d’Imovane® (zopiclone) a la posologie d’un
comprimé le soir, ce qui reste un MPI.

» Hypérium® (rilménidine) : antihypertenseur central, qui est un MPI (critére 11).
Il sera remplacé par un autre antihypertenseur, et notamment par de

I'amlodipine (Inhibiteur calcique)
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» Lysanxia® (prazépam) : benzodiazépine de longue demi-vie d’action. MPI
(critére 10) qui sera remplacé par du seresta® (oxazépam), benzodiazépine

de courte demi-vie d’action.

On retrouve 2 MPI selon les critéeres de Beers sur la prescription d’entrée : la
prescription d’hypnotique (Stilnox®) et la prescription de benzodiazépines
(Lysanxia®). Ces deux MPI sont retrouvés en sorti (Imovane®, Seresta®), puisque

les critéres de Beers considérent 'ensemble des benzodiazépines comme des MPI.

En ce qui concerne la liste STOPP, 1 MPI est retrouvé dans I'ordonnance d’entrée
(lysanxia®). 2 situations cliniqgues sont également retrouvées, en effet cette patiente
se voit prescrire un hypnotique et une benzodiazépine dans un contexte de chute
avec la présence d’antécédent de chute et de fracture. Ces deux classes de
médicaments majorant le risque de chute, sont considérées comme inappropriées
chez la personne agée (critere K1 et K4), ces deux classes sont retrouvées dans le
traitement de sortie.

D’autres analyses sont plus délicates, certains criteres concernent une association
considérée comme inappropriée, c’est le cas du critere 33 de la liste de Laroche, il
concerne l'association de médicaments de la méme classe thérapeutique (2 ou plus
de 2 benzodiazépines), dans ce cas on comptabilisera un MPI et une fois le critere
33.

En ce qui concerne les critéres 21 a 25, ils sont fonction de la situation clinique, nous
rechercherons donc dans chaque dossier patient, la présence de ces comorbidités
(hypertrophie bénigne de la prostate ; rétention urinaire chronique ; glaucome par

fermeture de I'angle ; incontinence urinaire ; démence ; constipation chronique).

Dans la liste de Beers, on retrouve les mémes médicaments dans différentes tables,
c’est notamment le cas des antipsychotiques, cités dans la table 2, systéeme nerveux
central ; table 3 ou encore dans la table 4. Dans ce cas, nous avons comptabilisé un

seul MPI et une fois chaque critere concerné.
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2.4. L’analyse des données

Les analyses statistiques ont été réalisées a partir du logiciel SPSS software (SPSS
Inc. Chicago, IL), version 18.0 for Windows (Microsoft Corp, Redmond, WA). Les
variables qualitatives ont été présentées sous forme de pourcentage, les variables
guantitatives ont été présentées par leur moyenne + écart type, meédiane, minimum
et maximum. Les comparaisons entre les groupes ont été réalisées a partir de test
non parameétriques, khi2 pour les variables qualitatives et un test de Mann Whitney
pour les variables quantitatives non normales du fait du faible effectif dans certains
groupes compares.

Un p<0.05 a été considéré comme statistiquement significatif.

3. Résultats

3.1. Caractéristigue démographigue

Parmi les 244 patients inclus dans I'étude, 67% étaient des femmes. L’age moyen
était de 85,6 ans avec des ages allant de 75 a 102 ans. La grande majorité des
patients (80.3%) n’était pas institutionnalisée au moment de leur admission. A noter
gue 78,3% des patients avaient un nombre important de comorbidités objectivés par
un score de Charlson = 5 pour 78% des patients. Le Tableau 1 présente les

caractéristiques des patients a 'admission dans le service.

Tableau 1 : caractéristique des patients a 'admission dans le service

Variable Catégorie N %
Hommes 80 32,8
Sexe
Femmes 164 67,2
75-79 46 18,9
80-84 62 25,4
Ages (années)
85-89 67 27,6
90-94 54 22,1
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295 15 6,15

Médiane (minimum-maximum) 85 (75 - 102)
Moyenne * écart-type 85,6 £5,9
Domicile 196 80,3
Origine
Institution 48 19,7
2 1 0,4
3 7 2,9
Index de 4 45 18.4
Comorbidité de
Charslon >5 191 78,3
Médiane (minimum-maximum) 6(2-11)
Moyenne * écart-type 6,1+1,7
0-9 23 11,5
x 10-19 72 36
MMSE (Mini
Mental State 20-30 105 52,5
Examination) Médiane (minimum-maximum) 20 (0-30)
Moyenne * écart-type 18,6 £ 6,8

*Le MMSE a été réalisé pour 200 patients sur les 244 inclus du fait de I'impossibilité de réaliser l'interrogatoire pour 44 patients

a cause d’hypoacousies, d’'une démence sévere, ou du refus du patient.
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La Figure 4 présente les raisons d’admission. Les principales raisons sont des

problémes respiratoires, problémes de chute et des problémes de confusion.

60 53

Figure 4 : Motifs d’hospitalisation, classés en fonction des systemes de I'organisme.

3.2. Analyse des prescriptions médicamenteuses

Le Tableau 2 analyse quantitativement les prescriptions médicamenteuses a
'admission et a la sortie. |l est a noter qu’il n’existe pas de différence significative du
nombre de médicament moyen entre I'admission et la sortie (p=0.474). Lors de
'admission, le nhombre moyen de médicament prescrit est de 8 (extrémes : 0-18

médicaments).

A la sortie, il est également de 8 (extrémes : 2 — 15 médicaments).
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Tableau 2 : Caractéristique des médicaments prescrits

Admission Sortie P

Nombre total de 8.2+3.3 8.0+29

médicaments prescrits (8 ; 0-18) (8 ; 2-15)

0 — 5 médicaments ; n (%) 55 (22,3) 0,438

48 (19,4)
6 — 10 médicaments ; n (%) 102 (41,6) 127 (51,4) 0,012

> 10 médicaments ; n (%) 88 (35,9) 70 (28,6) 0,040

e
Les données numériques sont présentées de la fagon suivante : Moyenne + écarts type (median ; min-max)

On retrouve un niveau élevé de poly-médication, qui a été défini comme étant
la prescription d’au moins 6 médicaments par jour (concerne 77,5 % des patients a

'admission, et 80 % des patients au moment de la sortie).

Les antécédents entrant en compte dans les criteres de Laroche ont été retrouvés

pour tous les patients et se répartissent de la maniere suivante :

e Hypertrophie bénigne de la prostate : 3,28 %
e Glaucome par fermeture de 'angle : 0,82 %
e Incontinence urinaire : 6,15 %

e Démence: 22,1 %

e Constipation chronique : 9,02 %

Comparaison des médicaments potentiellement inappropriés

L’analyse pharmacologique des ordonnances d’entrée et de sortie a été réalisée en
se basant sur les 3 listes listant les MPI (Figure 5).
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Figure 5 : Pourcentage global de patients recevant au moins 1 MPI. * p<0.0001

e Liste de Laroche

Selon les critéres de Laroche, a I'admission, 128 (52,5%) prescriptions contiennent
au moins un MPI avec un total, sur I'ensemble des médicaments analysés (1990
médicaments), de 170 (8,5%) médicaments prescrits considérés comme
inappropriés. Plus d’'un patient sur trois se voit prescrire au moins un MPI. Plus
précisément, 83 patients ont 1 MPI, 37 ont 2 MPI, 4 patients en ont 3 et 3 patients en

ont 4, et 1 patient en a 5. Aucun patient ne présente plus de 5 MPI.

Sur ces 170 occurrences, 122 ont été annulés. En sortie d’hospitalisation, 48 patients
(19,7%) avaient au moins un MPI correspondant a une diminution significative
(p<,0001) entre I'entrée et la sortie. Et 15 patients sortent avec la prescription de 2
ou plus de 2 MPI.

e Liste de Beers

En ce qui concerne la liste de Beers ; 59,4 % des ordonnances comportent au moins

un MPI. Plus d'un patient sur deux présente au moins un MPI dans leur traitement
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habituel : 110 ordonnances comportent un MPI, 29 en comportent deux, 6 en

comportent 3.

Sur ces 145 prescriptions inappropriées au total, seul 7 d’entre elles ont été
supprimés durant I'hospitalisation, il reste plus de 50% des patients sortant avec un
MPI.

e Liste STOPP

Selon la liste STOPP ; 109 personnes recoivent au moins un MPI (soit 44,7 % des
patients). On retrouve précisément, 78 personnes avec la prescription d’'un MPI, 21
patients se retrouvent avec 2 MPI, 9 avec 3 MPI et 1 avec 4 MPI. On note une

diminution significative lors de la sortie des patients (p<0,0001).

Tableau 3 : Médicaments potentiellement inappropriés en fonction des listes Laroche,

Beers et STOPP par ordonnance.

ENTREE SORTIE p
MPIl selon la liste de| 0,76 +0,903 0,27 £+ 0,616 <0,0001
Laroche (1;0-4) (0; 0-4)
MPI selon la liste de Beers 0,76 + 0,754 0,77 + 0,816 0.933
(1;0-3) (1;0-4)
MPl selon la liste de| 0,62+ 0,825 0,32 £+ 0,541 <0,0001
STOPP (0; 0-4) (0; 0-3)

Les données numériques sont présentées de la fagon suivante : Moyenne +* écarts type (median ; min-max). Les parametres en
gras sont ceux pour lesquels il existe une différence significative entre entrée et sortie.

Le tableau 3 analyse le nombre de MPI par ordonnance. Nous retrouvons des
résultats comparables, a savoir qu’il existe une baisse significative (p<0,0001) du

nombre de MPI par ordonnance selon les criteres de Laroche et de STOPP.

Ce qui n’est pas le cas pour les critéres de Beers (p=0,933) ou les résultats ne sont

pas significatifs.
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Les gériatres du CHU d’Amiens se basent principalement sur les critéres de Laroche

ainsi que les criteres STOPP pour réaliser leurs prescriptions.

Tableau 4 : Comparaison des différentes listes de MPI a I'entrée

Liste de Laroche Liste de Beers p
MPI 0,76 £ 0,903 0,76 £ 0,754 0,471
(1;0-4) (1;0-3)
Liste de Laroche Liste de STOPP p
MPI 0,76 £ 0,903 0,62 + 0,825 0.056
(1;0-4) (0; 0-4)
Liste de Beers Liste de STOPP P
MPI 0,76 £ 0,754 0,62 + 0,825 0.005
(1;0-3) (0;0-4)

Les données numériques sont présentées de la fagon suivante : Moyenne * écarts type (median ; min-max).

Les Tableaux 4 et 5 comparent respectivement les différentes listes a I'entrée et a la
sortie. A I'entrée (Tableau 4), il n'existe pas de différences significatives du nombre
de MPI par ordonnance entre les listes de Laroche et de Beers. Par contre, il semble
gue la liste STOPP retrouve un nombre inférieur de MPI, la différence est
significative quand on la compare a la liste de Beers et a la limite de la significativité

guand on la compare a la liste de Laroche.

La comparaison des MPI a la sortie (Tableau 5) démontre que le nombre de MPI en
utilisant la liste de Laroche est significativement inférieur en comparant avec la liste
de Beers (p<0.001) et avec la liste STOPP (p=0.045). De facon similaire, le nombre
de MPI en utilisant la liste STOPP est significativement inférieur en comparaison a la

liste de Beers.
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Ces résultats vont dans le méme sens que précédemment, c'est-a-dire que les
gériatres se réferent a la liste Laroche (voire la liste STOPP) pour réévaluer le

traitement des patients et que la liste de Beers n’est pas utilisée.

Tableau 5 : Comparaison des différentes listes de MPI a la sortie.

Liste de Laroche Liste de Beers p
MPI 0,27 £ 0,616 0,77 £ 0,816 < 0,001
(0;0-4) (1;0-4)
Liste de Laroche Liste de STOPP p
MPI 0,27 £ 0,616 0,32 +0,541 0,045
(0;0-4) (0;0-3)
Liste de Beers Liste de STOPP P
MPI 0,77 £ 0,816 0,32 £ 0,541 <0,001
(1;0-4) (0;0-3)

Les données numériques sont présentées de la fagon suivante : Moyenne * écarts type (median ; min-max).

Pour essayer d’identifier les facteurs les plus souvent associés a la prescription d’'un
MPI nous avons divisé notre population en fonction de I'absence ou de la présence
d’'un MPI selon la Liste de Laroche (la liste la plus utilisée dans le service de
gériatrie) a I'entrée (Tableau 6) et a la sortie (Tableau 7). A 'admission, les patients
avec un MPI ou plus avaient un age significativement inférieur et ne présentaient pas
d’antécédent de démence. |l n’existait pas de différence significative sur les criteres
comme le sexe, la clairance a la créatinine, le MMSE, le score de Charlson, l'origine
des patients ou encore les causes d’hospitalisation. Concernant les ordonnances de
sortie, le nombre d’ordonnance sans MPI était augmenté par rapport a I'entrée et les

patients dans ce groupe étaient plus agés et avec plus de comorbidités, suggeérant
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une prise en compte de ces criteres au moment du choix de réduire le nombre de

MPI.

Que ce soit a I'entrée ou a la sortie, plus le nombre de médicament était élevé sur

'ordonnance plus les patients avaient un risque de se voir prescrire un MPI.

Tableau 6 : Comparaison des caractéristiques cliniques des patients en fonction du

nombre de MPI selon les critéeres de Laroche a l'entrée

0 MPI
MPI = 1
Laroche
] Laroche entrée p
entrée
n=128
n=116
Age (années) + écart-type 86,6 £ 5,7 84,6 +6,1 0,008
Sexe masculin
40 (34,5) 40 (31,3) 0,591
n (%)
Clairance (mL/min) * écart-type 72,5+ 35,0 75,2 + 33,0 0,533
MMSE + écart-type 18,2+ 6,9 19,0+ 6,5 0,528
Charlson + écart-type 6,2+1,7 6,0+1,8 0,398
Nombre de médicaments moyen par
75+3.0 8.8+3.4 0.003
ordonnance
Origine des patients
- Domicile
o Seul, sans aides, n (%) 26 (22,2) 27 (21,3) 0,855
o Seul, avec des aides, n (%) 35(29,9) 29 (22,8) 0,209
o Famille, époux, sans aides, n
16 (13,8) 24 (18,9) 0,284
(%)
o Famille, epoux, avec aides, n
13 (11,2) 23 (18,1) 0,130
(%)
-  MDR, MAPA, EHPAD, n (%) 24 (20,9) 24(18,9) 0,701
- Autres (foyer, famille d’accueil), n
3(2,6) 0 (0,0) 0,069

(%)
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Causes d’hospitalisation
- Confusion, n (%) 4 (3,4) 11 (8,7) 0,092
- Syncopes / chutes, n (%) 26 (22,4) 27 (21,3) 0,828
- Agitation, n (%) 2(1,7) 3(2,4) 0,726
Antécédents de démence, n (%) 33(28,2) 21 (16,5) 0,028

Tableau 7 : Comparaison des caractéristiques cliniques des patients en fonction du

nombre de MPI selon les critéres de Laroche a la sortie.

0 MPI MPI 2 1
Laroche sortie Laroche sortie p
n=196 n =48
Age (années) +
] 86,0+5,9 83,8+6,1 0,018
écart-type
Sexe masculin
64 (32,7) 16 (33,3) 0,928
n (%)
Clairance (mL/min)
] 72,5+34,0 79,3+ 35,2 0,220
+ écart-type
MMSE + écart-type 18,4 +6,8 19,4 £ 6,7 0,395
Charlson * écart-
6,2+1,7 56+1,6 0,025
type
Nombre de
meédicaments
moyen par 7,9+3.2 91+34 0,025
ordonnance +
écart-type
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» Deétection des MPI selon les critéres de Laroche

Tableau 8 : MPI selon les Critéres de Laroche

Admission Sortie p
Criteres de Laroche
N % N %
4. Antidépresseurs imipraminiques 5 2,69 2 3,03 0.083
5. Neuroleptiques phénotiazines 5 2,69 1 1,52 0.045
6. Hypnotiques anticholinergiques 1 0,54 0 0 0.318
7. Antihistaminiques H1 7 3,76 1 1,52 0.014
8. Antispasmodiques anticholinergiques 6 3,23 3 4,55 0.180
9. Association de médicaments anticholinergiques 1 0,54 0 0 0.318
10. Benzodiazépines alongue demi-vie 16 8,60 5 7,58 0.004
11. Antihypertenseurs centraux 11 591 1 1,52 0.001
12. Inhibiteurs calciques a libérations immédiate 2 1,08 0 0 0.158
14. Digoxine 1 0,54 0 0 0.318
20. Myorelaxants non anticholinergiques 1 0,54 1 1,52 0.999
21. Anticholinergiques si HBP ou rétention urinaire
) 1 0,54 2 3,03 0.565
chronique
23. a-bloquants si incontinence urinaire 3 1,61 2 3,03 0.318
24. Anticholinergiques, neuroleptiques et
] ] . 19 10,22 3 4,55 <0.0001
benzodiazépines si démence
25. Anticholinergiques, antihypertenseurs
) o ) 18 9,68 2 3,03 <0.0001
centraux si constipation chronique
26. Vasodilatateurs cérébraux 11 5,91 3 4,55 0.004
_ _ ) 28,7
27. Benzodiazépines a posologie élevée 57 30,65 19 9 <0.0001
29. Antispasmodiques anticholinergiques 0 0 1 1,52 0.318
30. Anti-nauséeux, anti-rhinite, antitussifs, anti-
. , . ) 4 2,15 2 3,03 0.415
vertigineux anticholinergiques
32. Nitrofurantoine 1 0,54 0 0 0.318
33. Association de 2 ou plus psychotropes de la 24,2
R ] ) 15 8,06 16 0.828
méme classe pharmaco-thérapeutique. 4
34. Association anticholinergique et
) ) o 1 0,54 2 3,03 0.565
anticholinestérasique
Total 186 100 66 100 <0.0001

Avec HBP : hypertrophie bénigne de la prostate.
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Seule la moitié des criteres de la liste de Laroche a été utilisée. Au total, les 170 MPI
identifies et répartis sur 128 ordonnances ont mis en évidence 186 fois I'un des
criteres de la liste Laroche. Ce qui est possible puisqu’'un méme médicament peut
étre identifié dans plusieurs critéres. C’est le cas par exemple d’une benzodiazépine
a longue demi-vie prescrit chez un sujet dément, qui sera considéré par les criteres
10 et 24. De méme, une benzodiazépine a demi-vie longue associée a une
benzodiazépine a demi-vie courte prescrite a demi-dose comptabilise un MPI mais

deux critéres, le 10 et le 33.

Ce sont 39 médicaments différents qui sont considérés comme inappropriés. Les
classes médicamenteuses inappropriées les plus retrouvés sontpar ordre

décroissant :

bY

Critere 27 : dose de benzodiazépines et apparentés a demi-vie courte ou
intermédiaire supérieure a la moitié de la dose proposée chez I'adulte jeune. Ce
critere concerne 57 (30,65%) patients lors de I'admission et 19 en sortie d’hopital. Le
zolpidem (relevé 27 fois) et le zopiclone (relevé 23 fois) sont les molécules les plus
représentées de ce critére 27, les autres molécules retrouvées sont le lormétazépam
(relevé 2 fois), le lorazépam (relevé 2 fois), I'alprazolam et le loprazolam (relevé 1

fois chacun).

Lors de la sortie d’hdpital, on retrouve cette méme classe de MPI, mais prescrit dans
de moindre proportion. Les benzodiazépines a courte demi-vie d’action
représentaient 57 MPI lors de I'admission, en sortie elles ne représentent plus que 19
MPI, soit une diminution d’'un peu plus de 65%. Ces 19 MPI sont représentés
uniquement par la poursuite de la benzodiazépine hypnotique, on retrouve le Stilnox®
(relevé 9 fois) et I'lmovane® (relevé 10 fois) & la posologie d’'un comprimé le soir au
coucher, or les recommandations sont d’1/2 comprimé le soir au coucher. La majorité
des MPI concernant les benzodiazépines a demi-vie courte ont été conservées mais
la posologie a été réduite a ce qui est autorisé. De nombreuses benzodiazépines ont
été remplacées par la prescription de Seresta® a faible dose (généralement 10 & 30

mg/jour).
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Critere _24: en cas de démence: médicaments ayant des propriétés
anticholinergiques, antiparkinsoniens anticholinergiques, neuroleptiques sauf
risperidone et olanzapine, benzodiazépines et apparentés. Il est présent chez 19
patients. Six patients présentent 2 médicaments répondant a ce critere et un patient

en présente 3.
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Figure 6 : Répartition des molécules répondant au critere 24.

Dans ce critere, les personnes présentant un état de démence, se voient prescrire en
majorité des benzodiazépines ou des hypnotiques apparentés aux benzodiazépines
(figure 6), or ces classes de médicaments sont inappropriées dans ce cas, en effet il
existe une risque d’aggravation de I'état cognitif du malade. Cependant, ce critere 24
a été pris en compte lors de I'hospitalisation des patients puisque seul 3 personnes
sortent avec la prescription de médicaments aux propriétés antihistaminiques
(Vogaléne®) ou encore des benzodiazépines ou apparentés. Dans la plus part des

cas le MPI a été arrété, notamment lorsqu’il s’agit d’'une benzodiazépine.

Critére 25 : en cas de constipation chronique : médicaments ayant des propriétés
anticholinergiques, antihypertenseurs centraux. La constipation chronique est
présente chez environ 9% des patients, ces derniers sont a risque de se voir
prescrire des MPI. En effet 18 patients sont entrés avec la prescription de MPI dans
un contexte de constipation chronique, mais seul 2 patients sortiront avec la

prescription d’'un MPI.
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Critére 10 : benzodiazépines et apparentés a longue demi-vie. Ce critére est présent
chez 16 patients lors de 'admission dans le service de gériatrie. Sur la figure 7, on
remarque que les benzodiazépines les plus prescrits sont le lexomil® (Bromazépam),
le lysanxia® (prazépam) ou encore le tranxéne® (clorazépate dipotassique). Alors
gu’en sortie d’hdpital seul 5 patients se voient prescrire des benzodiazépines a
longue demi-vie d’action, en sachant que pour deux patients la prescription est
justifiée puisque ce sont des patients épileptiques ayant fait une crise nécessitant la
prescription d’urbanyl® pour stopper la crise. Cette prescription est faite pendant 3
jours puis le traitement est remplacé par un traitement de fond. Dans les 3 autres cas
il s’agit de la continuité de la prescription, cette derniere n’a surement pas été
réévaluée durant I'hospitalisation. En ce qui concerne les 11 autres patients, le
traitement par benzodiazépine a longue demi-vie a été arrété pour 7 patients et pour
les autres il est remplacé par du Seresta® 10 mg & la posologie d’un ou deux
comprimeés par jour, et pour 1 patient il est remplacé par de I'alprazolam 0,25mg a la
posologie d’'un comprimé matin, midi et soir. On retrouve donc a chaque fois la
prescription d’'une benzodiazépine mais a demi-vie courte et dans des posologies

faibles, ce qui est recommandé.
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Figure 7 : Répartition des molécules répondant au critére 10.
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Critére 33 : Association de deux ou plus de deux psychotropes de la méme classe
pharmaco-thérapeutique. Ce critére est présent chez 15 patients 14 d’entre eux se
voient prescrire une association de deux benzodiazépines, et un patient présente
une association de deux neuroleptiques. Pour 11 patients c’est une benzodiazépine
hypnotique qui est impliqué. Ces associations sont fortement retrouvées en sortie
d’hépital puisqu’elles sont présentent chez 16 patients, avec un patient de plus
sortant avec la prescription de deux benzodiazépines. On retrouve aussi un patient
sortant avec la prescription de deux neuroleptiques et de deux benzodiazépines.
Pour 13 de ces 16 patients sortant, on retrouve la prescription d’'une benzodiazépine

hypnotique (Zolpidem ou zopiclone) associée a du seresta®.

Critere 26 : la prescription de Vasodilatateurs cérébraux concernant 11 patients, avec
le tanakan® (relevé 5 fois) qui est le plus représenté, sinon on retrouve aussi la
troxérutine, le piracétam, le trivastal, le naftidrofuryl ou encore le praxilene. Ces
traitements ont été arrétés pour 8 patients mais continués pour 3 patients sortant

avec la prescription de trivastal, Naftridrofuryl ou encore de Praxilene.

Critere 11 : antihypertenseur a action centrale, ce qui concerne 11 patients, tous
sous Rilménidine, sauf 1 patient qui est sous Clonidine. L'ensemble de ces
traitements a été arrété en cours d’hospitalisation, excepté pour 1 patient dont le
riiménidine n’a pas été interrompu. De plus 3 patients ont eu un nouveau traitement
avec linstauration d’'un inhibiteur calcique (Amlodipine) ou d’un diurétique
(furosémide). Lors de I'hospitalisation une réévaluation de la tension artérielle est
réalisée permettant d’ajuster 'ensemble des traitements et d’arréter un certain

nombre de médicament pour éviter la poly-médication.

Dans ce service de gériatrie aigue, 1 patient s’est vu instauré un traitement associant

a la fois anticholinestérasiques et anticholinergiques (critére 34).
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> Détection des MPI selon les critéres de Beers

Tableau 9 : MPI selon les Critéres de Beers (AGS 2015)

Admission Sortie p Liste des MPI Admission Sortie
Liste des MPI selon la
N % N % pathologie N % N %
. . . Insuffisance
1. Anticholinergiques ) 0 0,00 0 0,00
cardiaque
la. AH1
. . . 5 2,69 0 0,00 Syncope 0 0,00 0 0,00
Anticholinergiques 0.025
1c. Antispasmodiques . )
. . ) 0 0,00 1 0,53 Epilepsie 1 1,96 1 3,57
anticholinergiques 0.318
3. Anti-infectieux Délire 2 3,92 0 0,00
Nitrofurantoine 1 0,54 0 0,00 0.318 Démence 19 37,25 3 10,71
Chute,
4. Cardiovasculaire 25 49,02 20 71,43
fracture
4a. a-1-bloquants 1 0,54 1 0,53 0.999 Insomnie 0 0,00 0 0,00
4b. AHT centraux 1 0,54 0 0,00 0.318 0 0,00 0 0,00
Incontinence
4e. Digoxine 1 0,54 0 0,00 urinaire 3 5,88 2 7,14
0.318 féminine
4g. Amiodarone 25 | 13,441 20 10,70 0.132 HBP 1 1,96 2 7,14
5. Systéme nerveux central Total 51 100 28 100
5a. Antidépresseurs
o o 4 2,15 2 1,07 0.318
imipraminiques
5b. Neuroleptique 19 10,22 |} 15 8,02 0.468
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5c¢. Phénobarbital 1 0,54 1 0,53 0.999 Liste des
T ellesan s Admission Sortie
a
5d. Benzodiazépines 61 3280 73 39,04 0.060 il
utiliser avec N % N %
précautions
Zolpidem, zopiclone 60 32,26 | 46 24,60 Aspirine 0 0,00 0 0,00
0.011
] ) (ox)carbamaz
Gastro-intestinal o 4 4,94 2 3,64
épine
Métoclopramide 1 0,54 1 0,53 0.450 mirtazapine 7 8,64 9 16,36
Laxatifs lubrifiants 5 2,69 27 14,44 IRSNa 9 11,11 6 10,91
<0.0001
IRSS 45 55,56 ] 33 60,00
Azl gl Antidépresseu
o 5 6,17 2 3,64
rs tricycliques
AINS VO 1 0,54 0 0,00 0.318 | Vasodilatateur 11 13,58 3 5,45
Total liste MPI 186 | 100 | 187 100 Total 81 100 55 100

Avec AHL1 : antihistaminique H1 ; AHT : antihypertenseurs centraux ; VO ; voie orale ; AINS : anti-inflammatoire non stéroidien ;

HBP : hypertrophie bénigne de la prostate ; IRSNa : Inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline ; IRSS :

inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine.

Parmi les 35 critéres de la liste de MPI, seul 15 sont utilisés, soit environ 43% ; 6 des

12 critéres de la liste des MPI selon la pathologie (50%) et 6 des 16 critéres de la

liste des médicaments a utiliser avec précautions (38%).

Selon les criteres de Beers, les MPI les plus fréquemment prescrits lors de

'admission sont dans l'ordre : les benzodiazépines, les hypnotiques (dont ceux

apparentés aux benzodiazépines: 38,71% des 155 patients présentant un MPI
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possede un hypnotique lors de leur admission), anti-arythmique, neuroleptiques, et la

paraffine utilisée par voie orale.

Lors de la sortie, on retrouve exactement les mémes classes de MPI, avec une

augmentation de prescription de paraffine liquide (Lansoyl®).

» Détection des MPI

selon les criteres STOPP

Tableau 10 : MPI selon les Criteres STOPP

Admission Sortie
Criteres STOPP p
N % N %
Section A : indication prescription
A3. Duplication 8 5,30 2 2,56 0.014
Section B : Systéme cardiovasculaire

B6. Diurétique de I'anse, 1% intention 0.318

2 1,32 1 1,28

dans 'HTA

B7. Diurétique de 'anse OMI 1 0,66 0 0,00 0.318
B8. Diurétique thiazidique + hypoK" ou 0.999

. 1 0,66 1 1,28

hypoNa

B9. Diurétique de I'anse + incontinence 0.318

o 0 0,00 1 1,28

urinaire
Section C : Antiagrégants et anticoagulants

C1. Aspirine >160mgl/j 21 13,91 28 35,90 0.074
C2. Aspirine + UGD sans IPP 1 0,66 1 1,28 0.999
C3. AAP/AVK + risque hémorragique 1 0,66 1 1,28 0.999
C5. Aspirine + AVK 2 1,32 2 2,56 0.515
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Section D : Systéme nerveux central et psychotropes

D1. ADT + démence/ glaucome/ 0.004

) 2 1,32 0 0,00

prostatisme
D5. bzd au long cours 23 15,23 5 6,41 <0.0001
D7. Médicaments anticholinergiques pour

2 1,32 0 0,00
effet extrapyramidaux 0.158
D8. mdt antichol. + démence 3 1,99 2 2,56 0.656
D10. NL pour insomnie 13 8,61 10 12,82 0.258
D14. Antihistaminique H1 8 5,30 1 1,28 0.008

Section F : Systeme digestif
F3. Constipation + mdt constipant 18 11,92 2 2,56
<0.0001
Section G : systéeme respiratoire

G1. Théophylline monothérapie BPCO 2 1,32 1 1,28

0.318
Section H : systeme musculo-squelettique
H3. AINS long cours 2 1,32 0 0,00 0.158
Section | : systéeme urinaire

I1. mdt antichol. + démence/ glaucome/ 0.318

2 1,32 1 1,28

prostate
Section J: systéme endocrinien
J1. Sulphonylurée longue durée

L 10 6,62 4 5,13

d’action 0.014
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Section K: médicaments majorant le risque de chute

K1. Benzodiazépine 10 6,62 6 7,69 0.059
K2. neuroleptique 3 1,99 1 1,28 0.158
K4. Hypnotique Z 13 8,61 8 10,26 0.096

Section N : Charge anticholinergique

N1. Plusieurs mdts anticholinergiques. 2 1,32 0 0,00 0.158

Total 151 100 78 100

Avec : HTA : hypertension ; OMI : cedéme des membres inférieurs ; hypoK" : hypokaliémie ; hypoNa’ : hyponatrémie ; UGD :
ulcére gastroduodénal ; IPP : inhibiteur de la pompe a proton ; AVK : anti-vitamine K ; AAP : antiagrégant plaquettaire ; ADT :
antidépresseur tricyclique ; bzd : benzodiazépine ; mdt : médicament ; antichol : anticholinergique ; NL : neuroleptique ; BPCO :

broncho-pneumopathie chronique obstructive ; AINS : anti-inflammatoire non stéroidien.

Sur les 81 criteres STOPP, seul 24 ont été utilisés. Les MPI relevés a I'aide de la
grille STOPP sont résumés dans le tableau 10.

Nos résultats montrent un taux élevé de prescriptions potentiellement inappropriées
(44,7%) et elles sont plus fréquentes lorsqu’il s’agit de traitement liés au systéme
nerveux central, aux antiagrégants et aux anticoagulants et au systeme digestif. Les
médicaments majorant le risque de chute tiennent aussi une part importante avec en
chef de file les benzodiazépines qui sont souvent utilisées a la fois comme

hypnotique et comme anxiolytique.

Les 5 classes médicamenteuses inappropriées les plus retrouvés sont par ordre

décroissant :

Critere D5 : (une benzodiazépine depuis plus de 4 semaines), ce qui concerne 23
patients et seulement 5 lors de la sortie. Les benzodiazépines les plus retrouvées
sont le clorazépate, le prazépam, le lormétazépam, le lorazépam, ou encore le
clobazam. Ces benzodiazépines sont remplacées dans la plupart des cas par du
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Seresta®, benzodiazépine & demi-vie courte et dans des posologies moindre (10 mg

1 & 2 comprimés par jour).

Critere C1 (De Il'aspirine au long cours a dose > 160 mg/j — [risque accru de
saignement, sans preuve d’efficacité majorée] qui concerne 21 patients lors de
'admission et 28 en sortie d’hdpital. On observe une augmentation de ce critére, ce
qui peut se comprendre par le fait que ce critere n’est pas présent dans la liste
Laroche, or les gériatres de I'hopital d’Amiens se basent presque exclusivement sur

cette dernieére.

Critere F3 (un médicament a effet constipant en présence d’une constipation
chronique lorsque des alternatives existent) avec le fer par voie orale (relevé 8 fois)
qui est le plus représenté, sinon on retrouve aussi la prescription de vérapamil ou
encore d’opiacés (relevé 5 fois). Ce critére est présent chez 18 patients a I'entrée

contre 2 patients en sortie d’hopital.

Critere D10 (un neuroleptique pour insomnies) : ce critere concerne 13 patients a

I'entrée et 10 en sortie.

Critere K4 (un hypnotique Z) : 13 patients sont concernés par ce critéere contre 10 en

sortie d’hospitalisation.

Mis a part la prescription d’Aspirine, tous les MPI ont été annulés ou remplacés

durant I'hospitalisation.

> Détection des médicaments omis selon les criteres START

Tableau 11 : Critere START.

Admission Sortie
Criteres de START P
N % N %

Al. AVK dans la fibrillation atriale 5 10,42 2 9,52 0.083
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A6. IEC si insuffisance cardiaque 4 8,33 0 0,00 0.045

A8. B-bloquant si IC systolique stable 2 4,17 0 0,00 0.318

B1. B2-mimétique ou anticholinergique 0.158
3 | 6,25 1 | 4,76
inhalés si asthme ou BPCO

E1l. Inducteur de rémission si PR 3 6,25 2 9,52 0.318

E2. Calcium, vit D, bisphosphonate si 0.318
, o 10 |20,83] 9 (42,86
corticothérapie au long cours

E3. Vit D + calcium si ostéoporose 3 6,25 0 0,00 0.083
G1. a1-bloguant si prostatisme 1 2,08 1 4,76 0.999
H2. Opiacés + laxatif 17 13542 6 |28,57 0.001

Total 48 100 | 21 100

Avec : AVK : anti-vitamine K ; IEC : inhibiteur de I'enzyme de conversion ; IC: insuffisance cardiaque ; PR : polyarthrite

rhumatoide ; vit D : vitamine D.

On remarque que % des critéres de la liste START (total de 34 critéres) a été utilise,
chaque médicament omis ne correspondant qu’a un seul critére. Les omissions de

prescription sont résumées dans le tableau 11.

Les trois critéres les plus incriminés concernent respectivement le traitement laxatif
lors d’'un traitement par opiacé de fagcon réguliére, le traitement par vitamine D,
calcium et biphosphonate lors d'une corticothérapie au long cours ainsi que le

traitement par anticoagulant en présence d’une fibrillation atriale.

Les domaines physiopathologiques les plus concernés a I'admission et a la sortie

sont résumés dans les figures 8 et 9.
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START : admission
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Figure 8: Répartition par appareil physiologique des criteres START retenus a

l'admission.

START : sortie

Systeme
cardiovasculaire
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respiratoire

(

Systéme
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Systéme
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Figure 9 : Répartition par appareil physiologique des criteres START retenus a la
sortie d’hépital.

Aucun médicament du systéme nerveux n’a été omis. Quant a la section |

concernant la vaccination, elle n’a pas pu étre prise en compte dans cette étude, car
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on ne l'a retrouvé que pour % des patients, ce qui ne permet pas d’avoir des

résultats statistiquement significatifs.

Les criteres START ont identifié¢ un total de 48 omissions de médicaments

potentiellement nécessaires. Le plus fréquent étant le manque de laxatifs dans le cas

d’un traitement par opiacés (35%, 17 patients) (tableau 11).

1.

En présence d’une fibrillation atriale, un anticoagulant oral : on retrouve 5 cas

a 'admission et 2 en sortie.

En présence d’une insuffisance cardiaque systolique ou/et d’'une maladie
coronarienne, un inhibiteur de 'enzyme de conversion (IEC). 4 cas qui sont
tous sous au moins un antihypertenseur, dont 2 sous B-bloquant et 2 sous
inhibiteur calcique. Un switch moléculaire pourrait donc étre envisagé pour ces
patients. Le probléme qui se pose est celui de prendre le risque de rompre un
équilibre qui est relativement stable. Etant dans un cadre hospitalier, les
patients sont sous surveillance, les prescripteurs ont donc changé le

traitement de fond chez tous ces patients.

En présence d’'une insuffisance cardiaque systolique stable, un traitement -
bloquant validé. 2 cas lors de I'admission, mais ces 2 patients ont regu un

traitement par p-bloquant avant leur sortie d’hépital.

En présence d'un asthme ou d'une BPCO de stade léger a modéré,
l'inhalation réguliére d’'un agoniste B2-adrénergique ou d’'un anti-muscarinique
bronchodilatateur. 3 patients, cependant pour 2 d’entre eux la dyspnée est

mixte, le bénéfice attendu est donc inférieur.

En présence d’une polyarthrite rhumatoide active et invalidante, un traitement
de fond par un inducteur de rémission. On retrouve 3 patients dans ce cas de
figure dont 2 ressortant sans la prescription d'un traitement de fond,
cependant ce sont des personnes trés agees chez qui une instauration de

traitement pourrait entrainer de nombreux effets indésirables.
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6. En cas de corticothérapie systématique au long cours une supplémentation en
vitamine D, et calcium et un traitement par bisphosphonates. C’est un total de
9 patients qui sont sous corticothérapies au long cours et qui n‘ont pas de
supplémentation. Les ¥ présentent une supplémentation en vitamine et en
calcium mais pas de bisphosphonates. De plus il y a 3 cas d’hormonothérapie
substitutive dans le cadre d’insuffisance surrénalienne, on sort donc du cadre
de la corticothérapie au long cours a fortes doses dans le traitement de
maladies inflammatoires chroniques. De plus les bisphosphonates sont
déconseillés aprés 80 ans, et se pose le probleme de le durée du traitement
par bisphosphonates car I'indication classique est de 5 ans. [83] Or il faudrait
compléter ce critere par l'historique des traitements. C’est ainsi que I'on

retrouve 9 cas correspondant a ce critére en sortie.

7. En présence d’'une ostéoporose confirmée ou d’un antécédent de fracture de
fragilité, une supplémentation en vitamine D et calcium. 3 cas mais tous

recoivent une supplémentation avant leur sortie d’hépital.

8. En présence d’un prostatisme symptomatique lorsqu’une résection de la
prostate n’est pas justifiée, un inhibiteur de la 5a-réductase. Seul 1 patient est

dans ce cas.

9. Chez une personne recevant des opiacés de facon réguliére, un traitement
laxatif. On retrouve 17 personnes dans cette situation, ce qui est assez
dérangeant puisque seul 11 personnes vont se voir prescrire des laxatifs et 6

sortent sans la prescription de laxatif en prévention.

L’ensemble de ces résultats pour les criteres START sont a nuancer puisque toutes
les données n'ont pas été retrouvées dans les dossiers patients. Il est fort probable
gue ce résultat soit sous-estimé en I'absence des données sur les antécédents des

patients.
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4. Discussion

Notre étude montre qu'une grande majorité des personnes agées est concernée par
la problématique des prescriptions inappropriées. En effet, 51,7% (toutes listes
confondues) des patients présentent au moins 1 MPI. Pres de la moitié des patients
ont entre 6 et 10 médicaments et 35,9% des prescriptions présentent plus de 10

médicaments.

Etudes des listes de MPI
Dans ce travail, seul les outils de dépistage des MPI qui font appels a des critéres

explicites nous ont intéressés. Les principaux que I'on retrouve a I'heure actuelle
dans la littérature sont les critéres de Beers dont une mise a jour récente vient d’étre
publiée, la liste McLeod, I'lPET, la liste Francaise de Madame Laroche, et I'échelle

START/STOPP avec également une récente mise a jour.

Les criteres de Beers restent les critéres les plus connus et les plus anciens, ils sont
actuellement a leur quatriéeme mise a jour et ont été utilisés dans un grand nombre
d’études. Cependant ces derniers restent fortement controversés. En effet, ils sont
congus pour étre appliqués aux Etats-Unis et correspondent trés peu aux pratiques
Européennes et plus particulierement Francaises, de plus c’est une liste assez
longue qui nécessite d’avoir du temps pour pouvoir l'utiliser. Toutefois, lors des mises
a jour de cette liste, des améliorations sont apparues notamment dans la

présentation, rendant ainsi son utilisation moins difficile.

La liste adaptée a la pratique francaise (liste Laroche) présente plusieurs avantages.
Elle est, dans un premier temps, centrée sur les médicaments les plus couramment
utilisés chez les patients agés et adaptée aux pratiques Francaises. De plus elle est
la seule a proposer des alternatives thérapeutiques et tient compte de la duplication
thérapeutique. Cependant, c’est une liste datant de 2007, présentant des spécialités
gui ne sont plus commercialisées (Exemple : Méprobamate > critere 28), elle a été
développée pour des patients a partir de 75 ans alors que les autres outils ont tous

été étudiés chez des patients de 65 ans et plus.

Quant a I'échelle START/STOPP, elle est le seul outil qui prenne en compte tous les
aspects de la prescription médicamenteuse inappropriée. Elle a eu une mise a jour

tres récente, elle est adaptée a la pratique Européenne, puisqu’elle est d’origine
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Irlandaise et s'intéresse également aux médicaments les plus fréquemment
employés en gériatrie. Sa présentation selon les systemes physiologiques rend son
utilisation facile. Toutefois un bémol est a noter puisqu’elle ne propose pas
d’alternative thérapeutique contrairement a la liste Laroche et nécessite d’avoir des

données précises sur les patients.

Le taux d’utilisation dans la présente étude de chaque liste de MPI a été comparé

dans le tableau 12 :

Tableau 12 : Comparaison du taux d’utilisation de chaque liste étudiée.

Nombre de critéres utilisés 22

Laroche : 65 %
Nombre total de critéres 34
Nombre de critéres utilisés 26

Beers : 50 %
Nombre total de critéres 52
Nombre de critéres utilisés 24

STOPP : 30 %
Nombre total de critéres 81
Nombre de critéres utilisés 9

START : 28 %
Nombre total de critéres 32

Le taux d’utilisation de ces critéres est significativement différents entre les listes

Laroche et STOPP mais pas entre Laroche et Beers.

La liste Laroche reste la plus utilisée par les gériatres, puisqu’elle décrit des
médicaments étant tous commercialisés en France (excepté le critere 28).
Contrairement a la liste de Beers, adapté aux pratiques Américaines, qui recensent
des médicaments non commercialisés en France. Cette notion peut étre compensé
par le fait que la liste de Beers identifie certaines classes thérapeutiques comme
inappropriées alors qu’elles ne le sont pas dans la liste Laroche. C’est le cas des
neuroleptiques, tous considérés comme inappropriés selon Beers, mais seul ceux de

la famille des phénothiazines sont considérés inappropriés selon Laroche.

Dans la présente étude, cette différence se remarque lorsque I'on regarde le taux de
MPI en sortie d’hospitalisation, en effet on observe un fort taux de diminution des
MPI avec la liste Laroche (de 52,5% on arrive a 19,7%). Cependant, si on regarde la

liste de Beers, entre 'admission et la sortie des patients, le taux de MPI est stagnant.
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La prévalence de MPI varie de facon significative selon les outils utilisés.

Utilisation des listes
Notre étude a obtenu un taux de prévalence de MPI de 59,4% des patients avec les

criteres de Beers, bien que plusieurs médicaments dans la liste ne sont pas
disponibles en France, ou sont rarement prescrits de nos jours. Un taux de 52,5% a
été retrouvé concernant la prévalence de MPI selon la liste de Laroche et de 44,7%
pour la liste STOPP.

Cependant, un faible taux de chevauchement a été trouvé entre les trois listes de
critéres explicites appliqués dans cette étude. Parmi les personnes présentant des
MPI selon I'une des trois listes, seul 17% de MPI sont présents simultanément dans
les trois listes. Cela souleve des questions importantes quant au sujet de

I'exhaustivité de chacune de ces listes.

Le tableau 13 nous permet de faire un rapprochement entre les critéres de Laroche

(les plus utilisés) et ceux correspondant dans les listes Beers et STOPP.

Tableau 13 : rapprochement des criteres entre les différentes listes.

Criteres Laroche (n°; n) Beers(n°;n) STOPP (n°; n)
Antidépresseurs
- . 4;5 5a;4 D1;2
imipraminiques
Molécules
_ _ _ 4->9;25 1:5 D7-D8;5
anticholinergiques
Benzodiazépine a
o 10; 16 5d; 61 D5 ; 23
demi-vie longue
Antihypertenseur
11;11 4ab ;1 B10;0
central
Digoxine > 0,125
14 ;1 4e ; 1 E1:0

mg
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Disopyramide 15;0 4c; 0 /

Dipyridamole 31;0 2a;0 /

Nitrofurantoine 32:1 3:1 /

Avec n° : le numéro du critére et n : le nombre de patients concernés par ce critére.

Il est difficile de faire un rapprochement stricte, car chaque liste a ses spécifiés. C’est
notamment ce que I'on remarque dans ce tableau. En effet, si on prend le critere 4
concernant les antidépresseurs imipraminiques, ils sont retrouvés au nombre de 5
dans les critéres de Laroche (Amitriptyline — Laroxyl® x4 ; Maprotiline - Ludiomil®),
alors que dans les criteres de Beers, seul I'Amitriptyline est considéré comme
inapproprié. La maprotiline correspond a un MPI uniquement en cas d’antécédent de
crise d’épilepsie (critere 10a.), ce qui n'est pas le cas de notre patient sous
Maprotiline. Quant a la liste STOPP, les antidépresseurs tricycliques sont présents
dans le critere D1 ou ils sont considérés comme MPI en cas notamment de démence
ce qui est le cas pour 2 patients uniquement dans notre étude. D’ou la différence du

nombre de MPI d’une liste a l'autre.

Cependant si on regarde le critere 32, correspondant a la prescription de
nitrofurantoine on le retrouve également dans la liste de Beers (critere 3), mais il est
absent de la liste STOPP. Or ce dernier peut étre a l'origine d’insuffisance rénale, de
pneumopathie, de neuropathie périphérique ou encore de réaction allergique, il est
donc a éviter et présente un rapport bénéfice/risque défavorable et une efficacité
discutable. C’est aussi ce que l'on retrouve avec le disopyramide et le dipyridamole,
présent dans la liste de Laroche (critere 15 et 31) ainsi que dans la liste de Beers
(critére 4c et 2a) mais absent de la liste STOPP. Néanmoins aucun patient n’est

traité par ces molécules.

En ce qui concerne la prescription de Digoxine, le critére 14 de la liste Laroche
correspond au critere 4e de la liste de Beers considérant la Digoxine comme MPI a
une concentration supérieure a 0,125 mg par jour. Un patient est concerné par ce
critere. Cependant, la Digoxine est déconseillée, selon les criteres de STOPP, a une

dose supérieure a 0,125 mg par jour mais lorsque le DFG est inférieur a 30 mL/min,
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or notre patient présentait un DFG a 53 mL/min, la digoxine n’est alors pas

considérée comme MPI.

Le critere 11 de la liste Laroche « antihypertenseurs a action centrale » est présent
chez 11 patients, avec la prescription de Rilménidine - Hypérium® (x10) et de
Clonidine - Catapressan®. Ce critére correspond au critere 4b de la liste Beers, ne
mentionnant pas la Rilménidine comme MPI. Quant a la liste STOPP, ce critere
correspond au critere B10, ou les antihypertenseurs centraux sont des MPI s'’ils sont
prescrits en l'absence d’une intolérance ou d'une inefficacité des autres classes
d’antihypertenseurs. Ce qui n’est pas le cas ici, tous les patients sous
antihypertenseurs  centraux, présentent dans leur  historique  d’autre

antihypertenseurs qui étaient soit non tolérés, ou inefficaces.

Quelques criteres de MPI sont présents dans les trois listes, cependant chaque liste

a ses particularités.

De plus, la liste de Beers contient des criteres supplémentaires (spironolactone a
dose supérieure a 25 mg, I'ensemble des neuroleptiques, barbituriques, hormone de
croissance ainsi que les alpha-1-blogueurs). Quant a la liste STOPP, on y retrouve

des MPI selon certaines situations cliniques.

L’hétérogenéité de ces listes de médicaments présents dans ces outils, permet
d’expliquer en partie I'écart du taux de MPI. Tel que rapporté dans les études
antérieures [84], seuls quelgues médicaments sont communs a toutes les listes de

MPI publiés au cours de la derniére décennie.

Les criteres de dosage peuvent aussi varier d’'une liste a l'autre. Ainsi, bien que
I'alprazolam soit considéré comme inapproprié a une dose supérieure a 2mg par jour
dans la liste de Laroche, il n’y a aucune restriction de dosage dans les criteres de
Beers. De méme, bien que la liste de Laroche ait jugé le zopiclone inapproprié a des
doses supérieures a 3,75 mg par jour, les criteres de NORGEP ont établi le seuil a
7,5 mg par jour et les criteres de Beers n'ont pas défini de dosage seuil. Ces
différences peuvent conduire a des variations considérables, en particulier dans le

cas du zolpidem ou des benzodiazépines.
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Les cliniciens ont peu de temps a consacrer aux MPI au cours de leur pratique. Pour
augmenter la faisabilité des listes, un critére est essentiel, celui du temps passer a
trouver les MPI. Nous avons constaté que les criteres avec moins de corrélation
entre la maladie et le médicament, ou encore les interactions médicamenteuses
prenaient moins de temps (par exemple les criteres Laroche). Les ensembles de
criteres qui ont des préoccupations sur des doses inappropriées, une durée de
traitement ou encore une duplication de médicament (critére de Beers, STOPP)
prennent plus de temps a étre détectés. Les ensembles de critéres (criteres de
Laroche) spécifiant les médicaments disponibles dans chaque catégorie de critéres

étaient plus faciles a appliquer que celles qui ne I'ont pas (Critéres de STOPP).

Ceci explique en grande partie pourquoi les cliniciens préféerent les criteres Laroche a
ceux de STOPP.

Détection des MPI
La consommation moyenne de médicaments utilisés quotidiennement par la

présente étude, est trés élevée et reste supérieure a celle d’autres études. [85, 86]
Cependant, en termes de prévalence des médicaments identifies comme

inappropriés, le résultat est inférieur a ces autres études (52,5%).

D’un point de vue classes thérapeutiques, les plus couramment utilisées, nous avons
observé une prédominance des médicaments agissant sur le systeme nerveux
central, avec les benzodiazépines (32,8% selon Beers), celles a demi-vie courte

(30,6% selon Laroche) et celles a demi-vie longue (8,6% selon Laroche).

Jardin M. et al. [90] ont réalisé une étude a partir des données de remboursements
de I'Assurance maladie dans la région Provence Alpes Cote d’Azur, montrant que
14,9% des patients agés de 70 ans et plus ont au moins une prescription de
benzodiazépines a demi-vie longue et 21,5% un traitement au long cours par
benzodiazépines. Ces résultats rejoignent ceux de notre étude qui montre que 8,60%
des patients prennent une benzodiazépine a longue demi-vie et plus de 30% ont un

traitement par benzodiazépine au long cours.
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Une autre classe thérapeutique considérée comme inappropriée, présente une forte
prévalence dans cette étude, c’est celle des anticholinergiques, retrouvée plus

spécifiquement dans la liste Laroche.

Les Antispasmodiques, par exemple, présentent des propriétés anticholinergiques
(Oxybutinine, toltérodine, solifénacine) et sont considérés comme MPI selon
Madame Laroche, elle recommande ainsi, comme alternative thérapeutique d’utiliser
le chlorure de trospium. Cependant une étude est sortie en 2014 [91], montrant que
malgré les propriétés physico-chimiques favorables du médicament, le chlorure de
trospium peut étre responsable d’effets indésirables tels que confusion,
hallucinations, agitation et/ou troubles cognitifs. Cette alternative thérapeutique
proposer par Mme Laroche n’est pas la meilleure d'un point de vue effet
anticholinergique. Le traitement de I'incontinence urinaire peut passer par des regles
hygiéno-diététiques, la réalisation de kinésithérapie motrice avec de la rééducation
(manuelle, électro-stimulation ou biofeedback), ou par des traitements
médicamenteux dépendant de la forme d’incontinence urinaire (vessie hyperactive
ou vessie rétentioniste). On retrouve ainsi des anticholinergiques qui restent le
traitement de premiére intention de l'incontinence urinaire. Finalement le traitement

est dépendant du patient et de la balance bénéfice/risque.

Dans les criteres STOPP et ceux de Beers on retrouve la notion de médicaments
inappropriés dans un contexte de chute, c'est-a-dire la prescription a long terme
d’opiacés, de benzodiazépines ou encore de neuroleptiques chez des patients
présentant des antécédents de chutes, trouble de la marche, de I'équilibre, vertige...
Cette prescription concerne 26 patients selon la liste STOPP et 25 patients selon la
liste Beers lors de 'admission, et on retrouve ces prescriptions chez 20 et 15 patients

respectivement selon la liste de Beers et STOPP, lors de la sortie d’hopital.

Cette proportion importante est significative dans notre étude, puisque deux des
guatre raisons les plus communes pour 'admission étaient les chutes, syncopes
(22%) et la confusion (6%). Bien qu'’il n'y ait pas de lien de causalité établi entre la

prescription de médicaments particuliers et la prévalence des chutes, il est
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particulierement problématique que la prescription de ces médicaments ait continué

aprés I'admission d’un patient a I'hépital.

Des chercheurs ont examiné le lien de causalité entre la prescription de
médicaments et la prévalence des chutes. [92,93] De toute évidence, plus de travail
doit étre entrepris de la part des médecins, dans I'étude des raisons sous-jacentes

de continuer un MPI chez des patients qui sont a risques de chutes.

Si nous nous focalisons sur la sortie d’hdpital, un premier point est a signaler
concernant la polymédication qui est un facteur systématiquement rapporté dans la
littérature. Il est important que la prescription soit réévaluée lorsque le traitement est
inefficace, qu’il y a des effets indésirables, ou lorsque les objectifs de traitement ont
changé. Le fait d’arréter certaines prescriptions ne semble pas étre toujours réalisé
en milieu hospitalier. Dans cette étude, nous n'observons pas de différence entre le
nombre de médicaments qui ont été prescrits a 'admission (moyenne : 8,16) et a la
sortie (moyenne : 8,02). Si on regarde la liste STOPP, seuls 45% de tous les MPI ont
été reconnus et cessés par le personnel hospitalier, ce qui représente 73 % d’arrét
selon la liste de Laroche. Il est important de considérer I'impact de la polymédication
sur les MPI cependant c’est a nuancer pour notre étude, en effet, les listes ne
prennent pas toujours en compte I'état clinique nécessitant de maintenir ou d’initier
un MPI. L’age avancé était associé a une prévalence inférieure de MPI dans notre

étude, montrant un souci de réduction de ces MPI.

Concernant les ordonnances de sortie, dans cette étude, le nombre d’ordonnance
sans MPI était augmenté par rapport a I'entrée et les patients ne présentant aucun
MPI étaient plus agés et présentés plus de comorbidité. Les prescripteurs
prendraient en compte ces criteres au moment de la prescription du traitement,

correspondant au traitement de sortie.

Le nombre de MPI baisse de maniére significative selon la liste Laroche,
contrairement & la liste Beers, ou il reste équivalent a celui du départ entre I'entrée et

la sortie.
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Ceci s’explique par le fait que la plupart des patients sortant de I'hépital se voient
prescrire une benzodiazépine (Seresta®) a faible dose. Mais, comme vu
précédemment, les criteres de Beers, considérent les benzodiazépines comme MPI
a n'importe quelles doses et pour n’importe quelles benzodiazépines, alors que selon
les criteres Laroche, seules les benzodiazépines a courte demi-vie utilisées au-
dessus de certaines posologies sont considérées comme inappropriées, ainsi que

toutes les benzodiazépines a longue demi-vie ; d’ou cette différence importante.

Les benzodiazépines a demi-vie longue sont a juste titre inappropriées chez les
personnes agées dans les deux listes puisque ces dernieres semblent étre associées
a un risque de démence. Cest ce que conclut une étude de pharmaco
épidémiologie, menée par une équipe francaise. [94] Une équipe s’est intéressée
aux données issues de l'étude dite « des 3 cités » (Bordeaux, Dijon, Montpellier),
portant sur plus de 8 240 personnes agées de plus de 65 ans, suivies depuis 8 ans
en moyenne. [95] Dans cette cohorte, ils ont diagnostiqué 830 nouveaux cas de
démence, et ont eu acces aux informations concernant tous les médicaments
consommés pendant cette période. lls retrouvent un risque accru de 60 % de
démence chez les consommateurs de benzodiazépine a demi-vie longue, alors que
les consommateurs de benzodiazépine a demi-vie courte ne présentaient pas de sur-
risque. [96] Ces résultats ont également étaient retrouvés par le Pr Bernard Begaud
et son équipe, de I'lnserm de Bordeaux et publiés dans le British Medical Journal. lls
montrent bien un risque significatif accru de prés de 50% de développement d’'une
démence chez les personnes agées de plus de 65 ans consommant des
benzodiazépines. [97] Il est donc particulierement important de privilégier les
benzodiazépines a demi-vie courte et a posologie faible chez les personnes agées
afin de limiter le risque d’accumulation des doses dans le sang et I'apparition d’effets
secondaires de type somnolence résiduelle dans la journée. D’'une maniére
générale, il convient dinciter a la réduction de l'usage des somniféres et
tranquillisants, et a une meilleure prise en charge des troubles du sommeil et de

'anxiété par des moyens non médicamenteux.

Cependant, selon les criteres de Beers, les personnes agées ont une sensibilité

accrue aux benzodiazépines en général, toutes les benzodiazépines augmentent le
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risque de déficience cognitive, de délire, chutes, fractures ou autres accidents. C’est
ainsi que toutes les benzodiazépines restent inappropriées selon les criteres de
Beers.

D’autre part, les patients arrivant en cours séjour en gériatrie, sont dans la plupart
des cas des patients agités, il se peut donc que les praticiens prescrivent une
benzodiazépine afin de diminuer I'anxiété ou l'agitation. Ces prescriptions sont faites
pour une courte durée. Elles seront soit arrétées par le gériatre au cours de
I'hospitalisation ou par la suite par le médecin généraliste. Il serait intéressant de voir
I'évolution des patients une fois leur sortie d’hdpital, ainsi que le réle du médecin

généraliste en post-hospitalisation.

Cette étude décrit aussi le systeme START, un outil basé sur des systemes pour
aider les médecins a identifier les médicaments appropriés possibles chez les
personnes agées. Cet outil peut se révéler utile s’il est appliqué de maniéere
prospective dans les soins primaires et dans un cadre médical général aigué chez
les patients hospitalisés. Le fait de ne pas prescrire un médicament approprié qui a
un role important et prouvé dans la prévention de la maladie pourrait avoir un impact
clinique et économique important. Cependant il existe une certaine limite quant a la
collecte des données qui pourraient sous-estimer ['utilisation de médicaments
appropriés. En effet il se pourrait que le dossier patient ne soit pas complet.
Cependant, dans le cadre de cette étude, quand il y avait des doutes sur les
médicaments prescrits, la demande de confirmation par téléphone auprés des

médecins généralistes des patients, ou de la pharmacie était réalisée.

Dans notre étude, les criteres START ont identifi€ un total de 48 omissions de
médicaments appropriés. La majorité de ces omissions impliqué I'absence de laxatif
lors de la prescription d'opiacés, ainsi que l'absence de calcium, vitamine D,

bisphosphonate en cas de corticothérapie au long cours.

Ce systtme START a été réalisable dans notre cas, car il s’agit d’'une étude
prospective, il est nécessaire d’avoir le patient devant soit pour pouvoir compléter les
informations manquantes dans les dossiers. Le fait que ce soit une étude prospective

a aussi été utile dans le cas du critere 25 de la liste Laroche, afin de connaitre le
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caractére chronique d’'une constipation et ainsi les médicaments inappropriés dans

ce cas.

Facteurs associés a l'utilisation de MPI
Nous avons observé une nette association entre I'utilisation de MPI et le nombre de

médicaments prescrits, mais pas avec le sexe, le MMSE ou encore l'indice de
Charlson. Cependant lors de la sortie d’hopital des patients, le nombre de MPI est
diminué chez les patients les plus agés et présentant plus de comorbidité. Les
gériatres prennent donc en compte ces €éléments pour leur prescription et pour

réévaluer le traitement.

De nombreuses études dans la littérature ont démontré une relation significative
entre la polymédication et I'utilisation de MPI. Aparasu et al. [98] ont réalisé une
étude a partir des criteres de Beers montrant que plus le nombre de médicament est
important en sortie d’hépital, plus il y a un risque d’avoir un MPI dans ce traitement.
Ce qui concorde avec nos résultats, puisque plus un patient a un nombre élevé de
traitement en sortie, plus il a un risque de présenter des MPI et plus particulierement
certains criteres de la liste Laroche (21, 27, 33). Il est important de limiter le nombre
de prescriptions a la sortie ce qui a été trés peu fait dans notre étude. Comme Bao et
al. [99] a noté, il n’est pas surprenant que la polymédication soit un facteur fortement
associé a lutilisation de MPI puisque les patients qui prennent de nombreux
médicaments ont plus de chance de recevoir une prescription inappropriée et sont
plus susceptibles de présenter de multiples pathologies, des hospitalisations et des
consultations avec plusieurs médecins de diverses spécialités, conduisant a la

prescription de MPI.

Par 'ensemble de ces résultats on voit que les prescriptions de MPI ne peuvent pas
simplement étre attribuées a la poly-médication, mais refletent une situation plus
complexe. La classe de médicament, les comorbidités du patient et ses symptébmes
médicaux doivent tous étre pris en considération pour I'évaluation du traitement.
Cette complexité a été mise en évidence par un groupe de médecin en 2012. [100]

lls ont reconnu qu’ils n’étaient parfois pas au courant des problémes réels présentés
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par leurs patients et que ces derniers sous-estiment les effets iatrogéniques dus a
leur traitement, et attribuent leurs symptbmes a la vieillesse plutét que leur

médicament.

Points forts et limites :
Les résultats de cette étude sont pertinents, et permettent de démontrer que la

prescription médicamenteuse chez la personne agé est compliquée du fait du
nombre de MPI restant présent en sortie d’hospitalisation méme aprés une révision
des ordonnances fait par des gériatres.. La liste des criteres de Laroche est un outil
indispensable pour vérifier [l'utilisation de médicaments inappropriés par les
personnes ageées et ainsi pour prévenir les effets indésirables causés par I'utilisation

de médicaments inappropriés.

De plus, les résultats indiquent la nécessité de former les professionnels de santé
responsables des soins chez les personnes agées vivant ou non en institution,

compte tenu de la forte prévalence de I'utilisation de MPI.

Les professionnels de santé exercant dans les services de gériatrie, sont toutefois
tres formés a ce probléme puisque de nombreux patients sont hospitalisés a la suite
d'un effet iatrogéne. Ces derniers ont régulierement des formations sur les MPI et
possédent avec eux un petit livret édité par le CHU d’Amiens qui est une fiche
technique sur les médicaments inappropriés aux sujets agés, reprenant la liste de

Madame Laroche revisitée et adaptée au CHU.

Néanmoins, il existe plusieurs limites a cette étude, ainsi une prudence est
nécessaire quant a l'interprétation des résultats. Certains critéres ont été appliqués
en fonction des antéceédents et des comorbidités mentionnées dans les dossiers
patients. Cependant, certains dossiers ont parfois été difficiles a consulter ou bien
étaient peu fournis. De ce fait, par manque d’information quelques critéres n’ont pas
pu étre évalués chez certains patients. De plus cette étude n’a été conduite que dans
le service de gériatrie aigue, non représentatif de 'ensemble de la population. Ainsi il

serait judicieux que des études complémentaires soient effectuées pour déterminer
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non seulement la prévalence de la prescription inappropriée, mais aussi son impact

sur la morbi-mortalité au sein des personnes ageées.

Au niveau du recueil des données, du fait de I'impossibilité d’extraire nos données
via le logiciel DxCare, la liste des médicaments a été récoltée en inscrivant tout sur
un fichier excel. Ce travail nous est apparu long et chronophage, d’autant plus qu’il
existe des risques d’omissions ou des erreurs de retranscription. Ce recueil est
apparu complexe aussi par le fait que les dossiers patients ne sont pas tous
complets, certaines informations sont incomplétes et certaines observations
demandaient une investigation plus approfondie. L’aide des infirmiers ou encore la
collaboration du médecin, patient, famille a été une opportunité avec des échanges
productifs dans la plupart des cas. En effet, certains patients présentant des troubles

cognitifs, I'entretien peut présenter des difficultés.

D’autre part, nos constatations reposent sur I'exposition a des MPI pour une période
de 90 jours, sur la base de I'hypothése que les médicaments prescrits et délivrés au
cours de cette période refletent avec précision la consommation effective du

médicament.

L’automédication n’est pas quantifiable et certaines situations de consommation de
meédicaments pourrait constituer un risque (prise concomitante a partir de deux
prescriptions différentes : association d’AINS et de prise daspirine en
automédication). Les habitudes des Francais quant a la médication familiale ont
beaucoup changé. L’automédication est utilisée par 80% des adultes de la
population francaise. [101] Ainsi, la prévalence de l'usage de MPI dans cette étude,

bien que tres élevé, peut encore étre sous-estimée.
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Conclusion

Un état des lieux a été réalisé concernant la consommation de MPI chez la personne
ageée de 75 ans et plus hospitalisée en service de gériatrie au CHU d’Amiens. Les
résultats de cette étude montrent qu’il existe une forte prévalence de I'utilisation de
MPI chez les personnes ageées. Cette prévalence varie de 44,7% a 59,4% lors de

'admission des patients et selon la liste de critéres utilisés.

En outre, en ce qui concerne les MPI, une prévalence plus élevée a été décrite
lorsque les criteres Beers étaient utilisés par rapport aux criteres Laroche ou STOPP.
Cependant seuls les criteres de Laroche sont représentatifs et significatifs, puisque

les gériatres de I'h6pital d’Amiens se basent sur cette liste.

L’utilisation des benzodiazépines comme principale cause de MPI et une association
a la polymédication ont été retrouvés. Il est important d’évaluer l'utilité de ces
médicaments a long terme, de plus la polymédication entraine de nombreuses
interactions médicamenteuses, ajouté au manque d’essai clinique dans la population

ageée, la prescription gériatrique en devient complexe.

Cependant les gériatres de cet hopital sont trés documentés sur ce sujet, puisqu’une
réelle baisse de la prescription de MPI est observée dans le traitement de sortie des
patients, si on regarde la liste Laroche (19,7%). La diffusion de cette derniere aupres
des médecins gériatres permet d’améliorer la qualité de la prescription des
médicaments destinés aux personnes agées. De plus, on retrouve un role trés

important du pharmacien hospitalier.

En effet, 'hospitalisation est une étape propice a une optimisation de traitement.
Toutefois, elle est souvent I'objet d’'une prise en charge spécifique durant laquelle le
clinicien n’a pas toujours le temps ni les moyens de revoir la totalité des traitements.
L’intervention du pharmacien hospitalier peut étre une aide a une réévaluation de la
prescription. Cependant, pour que ce processus soit optimal il est important d’avoir
une relation ville-hdpital. Le médecin traitant posséde une place centrale dans la
prise en charge du patient, il doit étre informé d’éventuelles optimisations de
traitement afin d’assurer la continuité des soins. Le patient ou I'entourage direct

devront également étre informé des changements de traitement, afin d’éviter tout
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probléeme de confusion ou d’observance. C’est ainsi que vient le pharmacien
d’officine avec un rdle trés important de relais entre I'hdpital et la ville, il devra

retransmettre au patient toutes les informations concernant son nouveau traitement.

Un travail de suivi devrait étre réalisé afin d’étudier I'impact des interventions
pharmaceutiques sur I'optimisation des prescriptions chez les personnes agées, ainsi

que I'acceptabilité par le médecin traitant.
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Table 4. 2015 American Geriatrics Society Beers Criteria for Potentially Inappropriate Medications to Be Used

with Caution in Older Adults

Quality of Strength of
Drug(s) Rationale Recommendation Evidence Recommendation
Aspirin for primary prevention of Lack of evidence of benefit versus  Use with caution in adults aged Low Strong
cardiac events risk in adults aged =80 =80
Dabigatran Increased risk of gastrointestinal LIse with cawtion in in adults aged  Moderate atrong
bleeding comparad with warfarin =75 and in patients with GrCl
and reported rates with other <30 mLmin
target-specific oral anticoagulants
im adults agad =75; lack of
evidence of efficacy and safety in
individuals with CrCl =30 mL/min
Frasugrel Increased risk of bleeding in older  Use with caution in adults aged Moderate Weak
adults; benefit in highest-risk older =75
adults {e.g., those with prior
myacardial infarction or dizbetes
mellitus) may offsat risk
Antipsychotics May exacerbale or cause lIse with caution Moderate Strong
Diuretics syndrome of inappropriate
Carbamazeping antidivretic hormone secrefion or
Carboplatin hyponatremia; monitor sodium
Cyclophosphamide level closely when starting or
Cisplatin changing dosapes in older adults
Mirtazapine
(Qxcarbazeping
ShRIs
55R1s
TCAs
Yincristine
Vasodilators May exacerbate episodes of LIse with caution Moderate Weak

SYNCOPE in individuals with history
of syncope

The primary targer audience 15 the pracocing chimician, The intentions of the criteria are to improve selection of prescription drugs by climcians and
patients; evaluare parterns of drug wse within populations; educate clinicians and parients on proper drug usage; and evaluate health-outcome, quality-of-

care, cost, and urilizagion dara.

CrCl = creatining clearance; SNRIs = serctonin-norepinephrine reoptake inhibitors; 55R1s = selective serotonin reuptake inhibitors; TCAs = tricyelic ann-

depressants.
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Annexe 3 : STOPP/START. V2, adaptation en langue

francaise

Chez une personne agee de 65 ans ou plus, la prise de ces medicaments est potentiellement
inappropriée dans les circonstances décrites ci-dessous.

Section A : Indication de prescription

Al. Tout médicament prescrit sans indication clinique (aspirine et
statine en prévention cardiovasculaire primaire ; inhibiteur de la
pompe & protons sans atieinte cesogastrique récente. ..} — [sur-
prascription]

A2, Tout médicament prescrit au-deld de la durée recommandée,
sl elle est définie — [sur-prescription]

A3. Toute  duplication de  prescription d'une  classe
médicamenteuse (deux benzodiazépines, anti-inflammatoires non
stéroidiens, inhibiteurs spécifiqgues de la recapture de la
sérotonine, diurétigues de l'anse, inhibiteurs de l'enzyme de
conversion, B-bloguants, anticoagulants, ...) = [monothérapie &

optimaliser avant de considérer la duplication)

Section B : Systéme cardiovasculaire

B1.La digoxine pour une décompensation dinsuffisance
cardiaque avec fraction d'éjection ventriculaire gauche (FEVG)
conservée — [pas de preuve de bénéfice]

B2. Le le diltiazem en

varapamil ou présence d'une

décompensation cardiaque de classe Il ou IV - [risque
d'aggravation de l'insuffisance cardiaque]

B3. Un [B-bloguant en combinaison avec le vérapamil ou le
diltiazem — [risque de bloc de conduction cardiaque]

B4. Un p-bloquant en présence d'une bradycardie (= 50 bpm),
d'un bloc atrio-ventriculaire du second degré ou troisigéme degré —
[risque de bloc complet ou dasystolie]

BS. L'amiodarone en premiére intention pour une tachycardie
supra-ventriculaire — [risque d'effets secondaires plus important
que celui par B-bloguant, digoxine, vérapamil ou diltiazem]

B6. Un diurétigue de l'anse en premigre intention pour une
hypertension artérielle — [des alternatives plus sidres et plus
efficaces sont disponibles)

B7. Un diurétigue de l'anse pour cedémes des membres
inférieurs d'origine périphérique (c.4.d. en l'absence d'argument
pour une

insuffisance cardiague, insuffisance hépatique,

insuffisance rénale ou syndrome néphrotigue) — [la surélévation
des jambes et le port de bas de contention sont plus approprigs)
B&. Un diurélique thiazidique ou apparenté (indapamide) en
présence d'une hypokaliémie (K* < 3,0 mmolil), hyponatrémie
{Na” < 130 mmaoliL), hyparcalcémie (calcéamie
corrigée > 265 mmollL  ou = 10,6 mg/dL), ou d'une histoire
d'arthrite microcristalling (goutte ou chondrocalcinose) — [risgue
accru de précipiter ces troubles métaboliques]

BS. Un diurétigue de lanse pour hypertension artérielle en
présence d'une incontinence urinaire — [exacerbation probable de
l'incontinence)

B10. Un antihypertenseur & action centrale (méthyldopa,
cloniding, moxonidine, rilménidine, guanfacine) en |'absence
d'une intolérance ou dune inefficacité des autres classes
d'antihypertenseurs - [les antihypertenseurs & action centrale
sont mains bign tolérés]

B11. Un inhibiteur de l'enzyme de conversion (IEC) ou un
antagoniste des récepteurs de l'angiotensine Il (ARA 1) en
présence d'un antécédent d'hyperkaliémie — [risque de récidive]
B12. Un antagoniste de ['aldostérone  (spironoclactone,
éplérénone) en l'absence d'une surveillance de la kaliémie {au
moins semestrielle), lorsque cel antagoniste esl associé & un
médicament d'épargne potassique (IEC, ARA 1, amiloride,
triamtéréne) — [risque d'hyperkaliémie sévére (> 6,0 mmol/L)]
B13. Un inhibiteur de la S-phosphodiestérase (sildénafil, tadalafil,
vardénafil) en présence d'une décompensation cardiaque sévére

avec hypotension (pression systoligue < 90 mmHg) ou d'un angor

traité par nitrés — [risque de choc cardiovasculaire)

Section C : Antiagrégants et anticoagulants
C1. De l'aspirine au long cours & dose = 160 mg/j — [risque accru
de saignement, sans preuve d'efficacité majorée]

C2.De laspirine en présence dun antécédent dulcére
gastroducdénal sans prescription d'un inhibiteur de la pompe &

protons (IPP) — [risque de récidive d'ulcére]



C3.Un antiagrégant plaguettaire  (aspirine, clopidogrel,
dipyridamole) ou un anticoagulant oral {anti-vitamine K, inhibiteur
direct de la thrombine ou du facteur Xa) en présence d'un risque
hémorragique significatif (hypertension artérielle sévére non
contrilée, diathése hémomagique, ou récent épisocde de
saignement spontang important) — [risque élevé d'hémorragis)
C4.De l'aspirine associée au clopidogrel en prévention
secondaire des accidents wvasculaires cérébraux (sauf si
syndrome coronarien aigu concomitant, stent coronarien depuis
moins  de  12mois, ou sténose carotidienne  serrée
symptomatique) — [pas de preuve de beénéfice, hors de ces frois
exceplions, par rapport &8 une monothérapie par clopidogrel)
C5.De l'aspirine associée a un anticoagulant oral {anti-
vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa)
pour une fibrillation atriale — [pas de bénéfice additionnel de
I'aspiring, qui majore le risque de saignement]

C6.Un  antiagrégant  plaquettaire  (aspirine,  clopidogrel,
dipyridamole) en association & un anticoagulant oral (anti-
vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa)
pour une artériopathie stable (coronarienne, cérebro-vasculaire
ou périphérique) — [pas de bénéfice additionnel de I'sjout de
I'antiagrénant, qui majore le risque de saignement]

C7.La ticlopidine dans tous les cas-—[le clopidogrel et le
prasugrel ont des effets secondaires moindres et une efficacité
similaire]

C8. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la
thrombine ou du facteur Xa) durant plus de € mois pour un
premier épisode de thrombose veineuse profonde (TVP) sans
facteur de risque de thromhbophilie identifié — [pas de bénéfice
additionnel aprés 6 mois]

C8. Un anticoagulant oral {anti-vitamine K, inhibiteur direct de la
thrombine ou du facteur Xa) durant plus de 12 mois pour un
pramier épisode d'embolie pulmonaire (EP) sans facteur de
risque de thrombophilie identifié — [pas de bénéfice additionnel
aprés 12 mois]

C10. Un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) associé a un
anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la
thrombine ou du facteur Xa) — [risque accru d'hémorragie gastro-

intestinale]

C11. Un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) en présence
d'un antiagrégant plaguettaire, sans traitement préventif par un
inhibiteur de la pompe & protons (IPP) — [risque accru d'ulcére

gastroducdéenal]

Section D : Systéme nerveux central et

psychotropes

D1. Un antidépresseur tricycligue en présence d'une démence,
d'un glaucome & angle aigu, d'un trouble de conduction
cardiague, d'un prostatisme/antécédent de globe vésical — [risque
d'aggravation par effet anticholinergique]

D2. Un antidépresseur tricyclique en traitement de premiére
intention  pour une dépression — [risgue accru  deffets
secondaires par rapport aux inhibiteurs sélectifs de recapture
sélectifs (ISRS)]

D3. Un neuroleptique a effet anticholinergique modéré a marqué
(chlorpromazine, clozapine, flupenthixal, fluphenzine,
pipothiazine, promazine, zuclopenthixol) en présence d'un
prostatisme ou d'un antécédent de glohe vésical — [risque de
globe vésical)

D4, Un inhibiteur sélectif de recapture de la sérotonine (ISRS) en
présence d'une hyponatrémie (Na' < 130 mmolll) concomitante
ou récente —[risque d'exacerbation ou de récidive de
I'hyponatrémie]

D5. Une benzodiazépine depuis plus de 4 semaines — [un
traiternent prolongé par benzodiazépine n'est pas indigué (critére
A1) ; risques de sédation, de confusion, de troubles de I'équilibre,
de chute etfou d'accident de la route. Aprés 2 semaines, touls
prise de benzodiazépine devrait &tre diminuée progressivement
puisqu'il existe une tolérance de I'effet thérapeutique et un risque
de syndrome de sevrage]

DE&. Un neurcleptique (aufre que la guétiapine ou la clozapine) en
présence d'un syndrome parkinsonien ou d'une démence a corps
de Lewy—[risgque d'aggravation sévére des symptomes
extrapyramidaux]

D7. Un medicament & effet anticholinergigue en traitement des
effets extrapyramidaux induits par un neuroleptique — [risque

d'effets anticholinergiques)
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D&. Un meédicament & effet anticholinergique en présence d'une

démence oulet d'un  syndrome  confusionnel - [risque
d'exacerbation des troubles cognitifs)

D9. Un neurcleptique chez un patient présentant des symptomes
psycho-comportementaux associés & une démence, 4 moins que
ces symplomes soient sévéres el que lapproche non
pharmacologique ait échoué —[risque accru de thrombose
cérabrale et de décas]

D10. Un neurcleptiqgue pour insomnies (& moins gu'elles ne
solent dues & une psychose ou une démence)— [risgues de
confusion, d'hypotension, d'effets secondaires extrapyramidaux,
de chute]

D11. Un inhibiteur de l'acétylcholinestérase en présence d'un
antécedent de bradycardie persistante (< &0 bpm), de bloc de
conduction cardiague, de syncopes récidivantes inexpliquées, de
médicament bradycardisant (B-bloguant, digoxine, diltiazem,
vérapamil) ou d'asthme — [risque de troubles sévéres de la
conduction  cardiaque, de  syncope, d'accident, de
bronchospasme]

D12. Une phénothiazine comme neuroleptigue de premiére ligne
{a Vl'exception de la prochlorpérazing pour nausées,
vomissements et vertiges ; de la chlorpromazine pour hoguet
persistant ; de la lévomépromazine comme antiémétique en soins
palliatifs) — [effets sédatifs et anticholinergiqgues sévéres; des
alternatives plus slres existent]

D13.La L-dopa ou un agoniste dopaminergique pour des
tremblements essentiels bénins ou  pour un syndrome
parkinsonien — [pas de preuve d'efficacité)]

D14. Un antihistaminigue de premiére génération dans tous les

cas — [d'autres antihistaminiques plus sirs sont disponibles]

Section E : Fonction rénale et prescriptions.

Les six prescriptions suivanies sont potentiellement
inappropriées chez une personne &dgee présentant
une altération aigué ou chronique de sa fonction
renale et notamment lorsque est atteint un certain
seuil de débit de filtration glomérulaire (DFG) tel
gu'estimeé par la clairance de la créatinine (selon la
formule de Cockcroft-Gault et exprimee en mL/min).

Se reférer aux notices des meédicaments et aux
recommandations locales.

E1. La digoxine au long cours & une dose = 125 paf lorsque le
DFG est = 30 mLimin — [risque d'intoxication)

E2. Un inhibiteur direct de la thrombine (dabigatran) lorsque le
DFG est < 30 mLimin — [risgue accru de saignement]

E3. Un inhibiteur direct du facteur Xa (rivaroxaban, apixaban)
lorsque le DFG est < 15 mL/min - [risque accru de saignement]
E4. Un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) lorsque le DFG
est < 50 mL/min — [risgue d'aggravation de la fonclion rénale]

ES. La colchicine lorsque le DFG est < 10 mL/min - [risque
d'intoxication]

E6. La metformine lorsque le DFG est < 30 mL/min - [risque

d'acidose lactiqua]

Section F : Systéme digestif

F1. La prochlorpérazine ou le métoclopramide en présence de
symptomes extrapyramidaux — [risque d'aggravation]

F2. Un inhibiteur de la pompe a protons (IPP) 4 dose maximale
pendant plus de 8 semaines pour cesophagite peptique ou ulcére
gastroducdénal non compligués - [indication d'une réduction de
la dose de I'IPP, voire de son arrét avant & semaines]

F3. Un médicament a effet constipant (anticholinergiques, fer par
voie orale, opiacés, wvérapamil, antiacide & base de sel
d'aluminium) en présence d'une constipation chronigque lorsgue
des altemnatives existent —[risque de majoration de la
constipation)

F4, Du fer éémentaire 4 dose > 200 mg/ par voie orale (fumarate
de fer > 600 mg/j, sulfate de fer =600 mg/j, gluconate de
fer = 1800 mgyj) - [absorption du fer inchangée au-dela de cette

dose, et nsque de troubles digestifs)

Section G : Systéme respiratoire

G1. La thaophylline en monothérapie d'une BPCO — [altematives
plus sdres et plus efficaces ; risque d'effets secondaires liés a
I'indice thérapeutique étroit]

G2. Des corticostéroides par voie systémique plutdt quinhalée

pour le traitement de fond d'une BPCO modérée & sévére —
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[exposition inutile a des effets secondaires alors que le
traitement inhalé est efficace]

G3. Un  bronchodilatateur  anticholinergique  (ipratropium,
fiotropium) en présence d'un glaucome a angle aigu — [risque
d'exacerbation du glaucome)], ou d'un obstacle & la vidange de la
vessie — [risque de rétention urinaire]

G4. Un B-bloguant non cardiosélectif (sotalal, carvédilol, pindolal,
propranclol, ...), par voie orale ou voie locale (glaucome), en
présence d'un antécédent d'asthme nécessitant un traitement
bronchodilatateur — [risque de bronchospasme]

G5. Une benzodiazépine en présence d'une insuffisance
respiratoire aigué ou chronigue (pO; < 60 mmHg ou Sa0; < 89 %
ou=<80kPa ouet pCO:=65kPa ou=>50mmHg)- [risque

d‘aggravation de l'insuffisance respiratoira]

Section H : Systéme musculo-squelettique

H1. Un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) en présence
d'un antécédent d'ulcére gastroducdénal ou de saignement
digestif, sans traitement gastro-prolecteur par IPP ou anti-Hz —
[risque de récidive de l'ulcére paptique]

HZ. Un AINS en présence d'une hyperlension artérielle sévére —
[risque de majoration de 'hypertension] ou d'une insuffisance
cardiague sévére — [risque de décompensation cardiaque]

H3. Un AINS au long cours (= 3 mois) en premigre ligne pour une
douleur arthrosigue — [un analgésique comme le paracétamol est
préférable et habituellement efficace pour contréler les douleurs
arthrosigues modérées|

H4. Une corficothérapie au long cours (>3 mois) pour une
polyarthrite  rhumatoide en  maonothérapie — [risque  d'effets
secondaires de la corticothérapie]

H5. Une corticothérapie pour douleur d'arthrose, par voie orale ou
locale (injections intra-articulaires admises) — [risque  d'effets
secondaires systémiques de |a corticothérapie

HE. Un AINS ou la colchicine au long cours (= 3 mois) pour le
fraitement de fond d'une goutte, en 'absence d'un inhibiteur de la
xanthine-oxydase (allopuringl ou fébuxostat) sauf si ce demier est
contre-indigué — [un inhibiteur de la xanthine-oxydase est le

premier choix pour la prévention des crises de goutie]

H7. Un AINS ou un inhibiteur sélectif de la COX-2, en présence
d'une maladie cardiovasculaire non contrélée (angine de poitring,
HTA sévére)— [rsque accru dinfarctus du myocarde ou de
thrombose cérébrale]

H&. Un AINS en présence d'une corlicothérapie sans traitement
préventif par inhibiteur de la pompe a protons — [risque accru
d'ulcére gastroduodénal]

H9. Un biphosphonate par voie orale en présence d'une atisinte
actuelle ou récente du tractus digestif supérieur (dysphagie,
mesophagite, gastrite, duodénite, ulcére pepligue, ou saignement
digesfif haut) — [risque de récidive ou de majoration de I'atteinte

digestive haute]

Section | : Systéme urinaire

1. Un médicament & effets anticholinergiques en présence d'une

démence, dun déclin  cognitif chronigue — [risque dune
majoration de la confusion, d'agitation], d'un glaucome a angle
fermé — [risque d'exacerbation du glaucome| ou d'un prostatisme
persistant — [risque de globe vésical]

12. Un ay-bloguant (tamsulosine, térazocine) en présence d'une
hypotension orthostatiqgue symptomatique ou de syncope post-

mictionnelle — [risque de syncopes récurrentes)

Section J : Systéme endocrinien

J1. Une sulphonylurée & longue durée d'action (glibenclamide,
chlorpropamide, glimépiride, gliclazide a libération prolongée)
pour un diabéte de type 2 — [risque d'hypoglycémies prolongées)
42. Une thiazolidinédione

(rosiglitazone, pioglitazone) en

présence d'une décompensation cardiaque — [risque de
majoration de la décompensation cardiaque)

J3. Un B-bloguant en présence d'un diabéte avec fréquents
épisodes hypoglycémiques — [risque de masquer les symptdmes
d'hypoglycémie. Envisager une diminution du  traitement
hypoglycémiant pour ramener 'HbAlc entre 7.5 et 8.5 % (59 et
69 mmol/mL) chez les patients agés fragiles]

J4. Des cestrogénes en présence d'un antécedent de cancer du
sein ou d'épisode thromboembolique veineux — [risque acoru de

récidive]
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J5. Des cestrogénes par voie orale ou transdermique sans
progestatifs associés chez une patiente non hystérectomisée —
[risque de cancer endométrial]

J6. Des  androgénes  en  l'absence  d'un  hypogonadisme
confirmé = [risque de toxicité aux androgenes ; absence de

bénéfice prouvé en dehors de I'hypogonadisme]

Section K : Médicaments majorant le risque
de chute

K1. Une benzodiazépine dans tous les cas — [effet sédatif, trouble
de proprioception et d'équilibre]

K2. Un neuroleplique dans tous les cas — [effet sédalif, dyspraxie
de la marche, symptémes extrapyramidaux]

K3. Un wvasodilatateur (ay-bleguant, inhibiteur calcique, dérive
nitré de longue durée d'action, inhibiteur de l'enzyme de
conversion, antagoniste des récepteurs de 'angiotensine 1) en
présence d'une hypotension orthostatiqgue persistante (diminution
recurrente de la pression artérielle systoligue = 20 mmHg ou
diastolique = 10 mmHg lors de la verticalisation) — [risque de
syncopes, de chutes]

K4. Un hypnotique £ (zopiclone, zolpidem, zaleplon) — [risque de

s&dation, d'ataxie]

Section L : Antalgiques
L1. Un opiacé fort en premiére ligne d'une douleur légére (par

voie orale ou ftransdermique ; morphine, oxycodone, fentanyl,

buprénorphine, diamorphine, méthadone, framadol, pethidine,
pentazocineg) — [non-respect de I'échelle OMS de la douleur]

L2. Un opiacé en traitement de fond (c.a.d. non a la demande)
sans la prescription concomitante d'un traitement laxatif — [risque
de constipation sévére)

L3.Un opiacé de longue durée d'action en cas de pics
douloureux, en l'absence d'un opiacé & action immédiate —

[risque de persistance des pics douloureux]

Section N : Charge anticholinergique

N1. Une utilisation concomitante de plusieurs (2 2) madicaments
a effets anticholinergiques (antispasmodique vésical ou intestinal,
antidépresseur  tricycligues, antihistaminique de premiére
génération, ...} — [isque de toxicité anticholinergique]

Liste non exhaustive de médicaments a activité anticholinergique
elevés : amitriptyline,

clomipramine, doxépine,

imipramine ; hydroxyzine, prométhazine ; clozapine,

lévomépromazine ; bipéridéne,  trihexyphénidyle ; fésotérodine,
oxybutynine, propriverine ; solifénacine, toltérodine ; ipratropium ;

butylhyoscine, tizanidine, scopolamine

Principaux _effets _anticholinergigues centraux : sédation,

altération cognitive, delirium {confusion aigué), désocrientation,
hallucinations visuelles, agitation, irritabilité, agressivité

Principaux_effets anticholinergiques périphériques : trouble
de l'accommodation wvisuelle, mydriase, sécheresse buccale,
sécheresse oculaire, tachycardie, nausées, constipation, dysurie,

rétention vésicale
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Screening Tool to Action the Right Treatment, version 2 (START.v2)

Les traitements médicamenteux proposeés ci-aprés doivent étre envisagés lorsqu’ils

sont omis sans justification clinique valide chez une personne agée de 65 ans et

plus, hors situation de fin de vie.

Le prescripteur aura vérifié toutes les contre-indications spécifiques de ces

traitements médicamenteux avant de les recommander aux patients ageés.

Section A : Systéme cardiovasculaire

Al.En présence dune fibrillation atriale (paroxystique,
persistante ou  permanente), un  anticoagulant oral  (anti-
vitamine K, inhibiteur de la thrombine ou inhibiteur du facteur
X¥a). En cas de fibrillation atriale induite par une cardiopathie
valvulaire mitrale ou par un syndrome coronaren aigu ou
récent, seul I'anti-vitamine K est recommandé — [risque cardio-
embolique éleva]

A2.En présence d'une fibrillation atriale et d'une contre-
indication majeure a l'anticoagulation, de 'aspirine (Y5 mg a
160 mgljour) - [risque cardio-embolique élevé]

A3. En présence d'une athérosclérose au niveau coronarien,
cérébro-vasculaire  ou  périphérique, un  anfiagrégant
plaguettaire (aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagrelor) —
[réduction des événements ischémigues)

Ad4.En présence dune hypertension artérielle persistante
(systoligue > 160 mmHg etlou diastoligue > 90 mmHg), un
antihypertenseur. Pour les patients diabétiques, les seuils de
140 mmHg pour la systoligue et de 90 mmHg pour la
diastoligue sont préférds — [réduction de la morbimortalité
cardiovasculaire]

AS. En présence dune athérosclérose au niveau coronarien,
cérébro-vasculaire ou périphérique chez un patient de moins de
85 ans, une statine — [réduction des événements ischémigues)
AB. En présence d'une insuffisance cardiaque systolique owet
d'une maladie coronarienne, un inhibiteur de lenzyme de
conversion ([EC) — [réduction de la morbimortalité cardiague)
AT7.En présence d'une cardiopathie ischémique, un pB-
bloguant — [réduction de la morbimortalité cardiaque)

AB. En présence dune insuffisance cardiague systolique
stable, un traitement B-bloguant validé (bisoprolol, nébivolal,
métoprolol,  carvédilol) — [réduction  de la  morbimortalité

cardiague]

Section B : Systéme respiratoire

B1. En présence d'un asthme ou d’'une BPCO de stade léger &
modéré, l'inhalation réguliére d'un agoniste Bz-adrénergigue ou
dun  anti-muscarinique  bronchodilatateur  (ipratropium,
tiotropium) = [contrdle des symptomes]

B2. En présence d'un asthme ou d'une BPCO de stade modéré
a sévére, lorsgque le volume expiratoire forcé durant la premiére
seconde (VEF1) est<50% ou lorsque des exacerbations
nécessitent une corticothérapie orale, la prise réguligre d'un
corticostéroide inhalé — [contrdle des symptimes, diminution
des exacerbations)

B3. En présence dune hypoxie chronique documentée
(pO2 < 60 mmHg ou < 8,0 kPa, ou 5a0: < 889 % a l'air ambiant),
une oxygéncthérapie de longue durée —[augmentation de

'espérance de vie]

Section C : Systéme nerveux central et ceil
C1.En présence d'une maladie de Parkinson de forme
idiopathiqgue confirmée, responsable d'un  retentissement
fonctionnel significatif, de la L-DOPA ou un agoniste
dopaminergique — [premier  choix  pour le contrdle  des
symptimes)

C2. En présence de sympldmes dépressifs majeurs persistants,
un antidépresseur non tncyclique — [amélioration des formes
sévéres de dépression]

C3. En présence d'une maladie d'Alzheimer & un stade léger a
modéré (donépézil, rivastigmine, galantamineg) ou une maladie
&4 corps de Lewy (rivastigmine), un inhibiteur de
lacétylcholinestérase — [amélioration  limitée des fonctions
cognitives]

C4. En présence d'un glaucome primaire a angle ouvert, un
traitement topique par analogue des prostaglandines, de la
prostamide ou un B-bloguant = [diminution de la pression

intracculaire]



C5. En présence d'une anxiété sévére persistanta, un inhibiteur
sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS). En cas de
contre-indication aux ISRS, un inhibiteur de la recapture de la
sérotonine et de la noradrénaline, ou la prégabaline —
[médicaments plus appropriés que les benzodiazépines pour
un traitement prolongé)

C6. En présence d'un syndrome des jambes sans repos, aprés
avoir écarte une carence martiale et une insuffisance renale
sévére, un agoniste dopaminergique (ropinirale, pramipexole,
rotigoting) — [amélioration des symptomes, de la gualité du

sommeil et de la qualité de vie]

Section D : Systéme digestif

D1.En présence dun reflux gastro-casophagien sévére ou
d'une sténose peptique nécessitant une dilatation, un inhibiteur
de la pompe & protons — [contrile des symptimes)

D2. En présence d'une maladie diverticulaire associée a une
histoire de constipation chronigue, une supplémentation en
fibres (son, ispaghula, méthyl cellulose, sterculiacée) — [contrdle

des symptdmes]

Section E : Systéme musculo-squelettique
E1. En présence d'une polyarthrite rhumatoide active et
invalidanta, un traitement de fond par un inducteur de rémission
{méthotrexate, hydroxychloroguinine, minocycline, leflunomide,
tocilizumab, &tanercept, adalimumab, anakinra, abatecept,
infliximakb, rituximaty, certolizumab, golimumahb) —
[ralentissement de |'évolution de la maladie]

E2. En cas de corticothérapie systémique au long cours
{= 3 maois), une supplémentation en vitamine D et calcium et un
traitement par biphosphonates - [prévention de |'ostéoporose
cortico-induite]

E3. En présence d'une ostéoporose confirmée (densitométrie
ossause | T-score < -2.5 DS) ou d'un antécédant de fracture de
fragilité (spontanée ou par traumatisme & basse énergie), une
supplémentation  en  vitamine D (cholécalciférol  800-
1000 Uljoury et calcium  (1-1,2 gljour) = [prévention  de
fractures osseuses)

E4. En présence d'une ostéoporose confirmée (densitomeétrie
osseuse ; T-score < -2,5 DS) ou d'un antécedent de fracture de
fragiliteé (spontanée ou par traumatisme & basse énergie). un
traitement inhibiteur de la résorption osseuse ou anabolique

ossaux — [prévention des fractures osseuses)

E5. En présence d'un confinement au domicile, de chutes ou
d'une ostéopénie  (densitométrie osseuse: -25<T-
score < =1,0D03), une supplémentation en vitamine D
{cholécalciférol 800—1000 Wljour) — [prévention de
[ostéoporose]

E6. En présence de goutte clinigue (crises, arthropathie,
tophus) radiographigue, un traitement de fond par un inhibiteur
de la xanthine oxydase (allopurinol, fébuxostat) — [prévention
des crises de goutie]

E7.En «cas de ftraitement par méthotrexate, une
supplémentation en acide folique — [prévention des effets

indésirables gastro-intestinaux et hématologigues)

Section F : Systéme endocrinien

F1.En présence dun diabéte compliqué d'une néphropathie
(prot&inurie a la bhandelette urinaire ou
microalbuminurie = 30 mg/24 heures), avec  ou  sans
insuffisance rénale biclogique, un inhibiteur de I'enzyme de

conversion (IEC). En cas d'intolérance aux IEC, un antagoniste

des récepteurs de I'angiotensine Il — [protection glomérulaire]

Section G : Systéme urogénital

G1. En présence d'un prostatisme symptomatique lorsqu'une
résection de la prostate n'est pas justifiée, un al-blogquant -
[diminution des symptames]

G2. En présence d'un prostatisme symptomatique lorsqu'une
résection de la prostate n'est pas justifiée, un inhibiteur de la
Sa-réductase — [diminution du risque de rétention urinaire aigué
et de résection prostatique]

G3. En présence d'une vaginite atrophigue symptomatique, des
cestrogénes locaux (créme, owvule, anneau, pessaire)-—

[diminution des symptames]

Section H : Antalgiques
H1. En présence de douleurs modérées & sévéres, des
agonistes opicides forts doivent &tre proposés lorsque le
paracétamol, les anti-inflammatoires non stéroidiens, les
opiaces faibles sont inadaptés a la séverité des douleurs ou ont
&té ineficaces — [contréle de la douleur permettant d'éviter
anxiete, dépression, troubles du comportement, du sommeil et
de la mobilité]

H2. Chez une personne recevant des opiacés de fagon
réeguliére, un fraitement laxatif — [prévention de la constipation

induite par les opiacés)



Section | : Vaccinations 12, Une vaccination contre le pneumocogue par le vaccin

1. Une vaccination annuelle contre la grippe, au début de conjugué 13-valent ow'et le vaccin polysaccharidique 23-valent,
I'automne — [prévention d'hospitalisations et de la mortalité liges sans moment de préférence durant l'année - [prévention des
au virus influenza)l infections invasives & pneumocogues)
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Annexe 4 : Etude d’une ordonnance d’admission et de
sortie.

» Ordonnance apportée par la patiente :

Stilnox® (Zolpidem) :
hypnotique apparenté
aux benzodiazépines.
MPI selon Laroche
(critére 27), Beers (SNC
- hypnotique), STOPP
(critere K4).

Sy perium® (Rilménidine)
: antihypertenseur
central. MPI selon
Laroche (critere 11), non
considéré comme MPI
selon Beers et STOPP.

Lysanxia® (Prazépam)
: Benzodiazépine
longue demi-vie

‘action. MPI selon
Laroche (critére 10),
Beers (SNC >
benzodiazépine),
STOPP (critéres D5 et
K1).




Traitement ponctuel
pour des douleurs
(anti-inflammatoire
par voie locale) +
traitement d’une
rhinite (corticoide
nasal)

Cokenzen” : candesartan
+ hydrochlorothiazide
Traitement de
I’hypertension

artérielle

Vasten® : pravastatine ;
traitement du
cholestérol




» Ordonnance de sortie d’hospitalisation

Identification du prescripteur ] f Etiquette du patient
Centre Hospitalier Universitaire d'Amiens N°60-393
I P G
SRS N!!MM!!W“NI né le 24/06/1930 agé de 85 ans
32
Mademoiselle H APPT 103
i IIHIIlIH\I\HlIle 80000 AMIENS
18269 FRANCE
L Prescriptions relatives au traitement de I"affection de longue durée reconnue (liste ou hors liste)
(AFFECTION EXONERANTE) N

Atacand®-(candésartan) : remplace le
cokenzen pour traiter ’HTA

&
]l ATACAND 16 MG,|C‘PR SEC par Voie ORALE
comprimé Matin pendant 15 jours : IEC, alternative thérapeutique a la

Rilménidine (MPI)

2- AMLODIPINE 5 MG ARROW, GELULE par Voie ORALE
1 gélule Matin pendant 15 jours )
Atorvastatine : remplace le Vasten 20 mg. Hypolipémiant
3/ ATORVASTATINE 10 MG|MYLAN, CPR par Voie ORALE
2 comprimé Soir pendant 15 jours

Imovane® (Zopiclone) : hypnotique apparenté
aux benzodiazépines. MPI selon Laroche

Prescriptions SANS RAPPORT attection de longue durge i
. (W TES) {Critére 27), Beers (SNC > hypnotique),

STOPP (critere K4).

1{IMOVANE 7.5 Md, CPR SEC par Voie ORALE

T comprimé & 20h pendant 15 jours Seresta® (oxazépam) : benzodiazépine de courte demi-vie

d’action. Remplace le lysanxia, mais reste un MPI selon les

2{SERESTA 10 MG, {PR par Voie ORALE L NS
: critere >
pendant 15 jours iteres de Beers (SNC -> benzodiazépine) et selon les
Si besoin criteres STOPP, qui deconseille la prescription de

’ benzodiazépine en cas d’antécédent de chute (critére K1).
3- DAFALGAN 500 MG, CPR EFFERV SEC par Voie ORALE
2 comprimé Matin -2 comprimé Midi - 2 comprimé Soir pendant 15 jours

4- XATRAL LP 10 MG, CPR par Voie ORALE
1 comprimé Soir pendant 2 jours

5- TRANSIPEG 5.9 G, PDR PR SOL BUV, SACHET par Voie ORALE
1 sachet Matin - 1 sachet Midi pendant 15 jours

6- UVEDOSE 100 000 U, SOL BUV, AMP 2 ML par Voie ORALE
1 ampoule Matin (1 j//14) pendant 60 jours

Fait & Amiens le 13/01/2015

Votre pharmacien peut substituer cette prescription sauf mention expresse de votre médecin S$3321a
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BREHON Emeline
Thése pour le diplome d’état de docteur en Pharmacie

Université de Picardie Jules Verne

MEDICAMENTS POTENTIELLEMENT INAPPROPRIES CHEZ LA PERSONNE AGEE :

étude portant sur 244 patients hospitalisés en gériatrie aigue.

MOTS-CLES : Médicament potentiellement inapproprié — sujets agés — Laroche — Beers —
START/STOPP.

RESUME :

Introduction : Le vieillissement est souvent associé a des maladies chroniques et de multiples
morbidités, conduisant trés fréquemment a une polymédication. L'un des risques associés a la
polymédication est la prescription de meédicaments potentiellement inappropriés (MPI). Une des
graves conséquences de la prescription de MPI va étre la survenue d’événements indésirables
évitables chez la personne agée.

Objectifs : Notre objectif principal était de comparer le nombre de MPI entre I'entrée et la sortie
d’hospitalisation en utilisant trois ensembles de critéres (Beers, Laroche, START/STOPP), dans deux
services de gériatrie aigue du CHU d’Amiens.

Méthode : Une étude prospective a été réalisée de janvier a mars 2015, chez les patients agés de
plus de 75 ans hospitalisés en service de gériatrie aigue. La recherche des MPI a I'entrée et a la sortie
a été réalisée a partir des trois listes de MPI (Laroche, Beers, STOPP).

Résultats : 244 patients ont été inclus (Age médian : 85,6 ans) dans notre étude. Selon les critéres de
Beers, 59,4% des patients avaient au moins un MPI a I'admission, cette proportion était de 52,5%
concernant les critéres Laroche et 44,7% concernant ceux de STOPP. En sortie d’hospitalisation, il
existait une baisse significative du nombre de MPI selon les listes de Laroche (19,7% avec au moins 1
MPI) et STOPP (28,7% avec au moins 1 MPI), il n’existait pas de différence significative du nombre de
MPI avec la liste Beers (56,6% avec au moins 1 MPI). Les classes médicamenteuses les plus
fréguemment retrouvées sont les benzodiazépines et apparentés.

Conclusion : La prescription médicamenteuse chez les sujets agés est associée a une fréquence
élevée de MPI. L’hospitalisation permet une optimisation de la prescription chez le sujet agé.
L’intervention du pharmacien hospitalier en collaboration avec le médecin étant une aide a la

réévaluation du traitement.

JURY

Président : Mme Sophie LIABEUF
Pharmacien — Maitre de conférences — Praticien hospitalier

Membres : Mme Valérie GRAS
Pharmacien — Praticien hospitalier

Mme Pascale BECU
Pharmacien — Docteur en pharmacie d’officine
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