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Introduction

Le paracétamol est aujourd’hui la molécule la plus prescrite en France. Elle est
trés largement utilisée en ville comme a 1’hopital depuis des dizaines d’années en raison

de son efficacité, de sa rapidité d’action et de son innocuité a dose thérapeutique.

Parallélement, la pertinence des soins est une problématique récente du systeme
de santé francais. En effet a la suite de plusieurs phénomenes, progression des dépenses
de santé, augmentation de D’espérance de vie avec apparition de patients ages
polymédiqués et diminution de la tolérance de la société vis-a-vis du risque iatrogene, il

est apparu nécessaire de rationaliser 1’utilisation des médicaments.

Dans ce contexte, plusieurs commissions du centre hospitalier universitaire
(CHU) de Rouen se sont regroupées autour d’un projet sur I’évaluation de la pertinence
de la prise en charge médicamenteuse. Ce projet a pour but de répondre aux exigences
fixées par la certification et de permettre la mise en place d’évaluations des pratiques
professionnelles (EPP) afin d’évaluer et de développer la qualité et la sécurité des soins

dispensés sur 1’établissement.

Plusieurs actions pouvant faire I’objet d’une amélioration ont été proposées dont
une concernant I’amélioration de l’'usage du paracétamol. En effet, de par sa
consommation au sein de 1’établissement et de par le surcotit associé a 1’utilisation de la
forme injectable vis-a-vis de la forme per os (PO), cette molécule apparait comme une
cible de choix.

De plus, en partant du constat qu’il existe d’importantes similarités au niveau
pharmacocinétique et pharmacodynamique entres les formes d’administration injectable
et orale (1), plusieurs études se sont intéressées a la pertinence des prescriptions de

paracétamol injectable. Elles ont permis de conclure qu’un nombre important de
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prescriptions de paracétamol injectable n’étaient pas toujours en conformité avec les
indications de 1’autorisation de mise sur le marché (AMM) et pouvaient étre remplacees

par du paracétamol sous forme orale (2,3).

En se basant sur les résultats de ces travaux, cette étude a pour but d’améliorer
I’utilisation du paracétamol au sein du CHU de Rouen a I’aide de plusieurs outils
pédagogiques puis d’évaluer leurs impacts. Nous rappellerons dans un premier temps
les connaissances sur le paracétamol ainsi que la définition et les modalités de mise en
ceuvre d’une EPP sous forme d’audit clinique.

La seconde partie de ce travail présentera I’EPP menée, la méthodologie suivie ainsi que
les résultats obtenus.

Enfin, dans la derniére partie, aprés s’étre attachés a discuter des résultats observés et
des limites de notre étude, nous envisagerons d’autres problématiques sur lesquelles
intervenir ainsi que d’autres méthodes d’analyse permettant d’améliorer la pertinence

des prescriptions.
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1 Le paracetamol

1.1 Histoire

Au début du XI1X* siecle, de nombreuses expérimentations sont réalisées a partir
d’un composé organique, I’aniline, mati¢re de base de 1’industrie des colorants. Les
propriétés antipyrétiques puis plus tard analgésiques d’un dérivé, 1’acétanilide, sont
mises en évidence fortuitement en 1886. En effet suite a une erreur de livraison, Cahn et
Hepp, deux chercheurs de I’universit¢ de Strasbourg qui travaillaient sur 1’effet
antiparasitaire du naphtaléne regurent de 1’acétanilide. Ce n’est qu’en reprenant leurs
expériences et en obtenant des effets antipyrétiques inhabituels qu’ils se rendent
comptent de la confusion. Les propriétés de 1’acétanilide contre la fievre sont
découvertes (4) et I’ Antifébrine® est commercialisé. Malheureusement, ce médicament

a été responsable de nombreux effets indésirables (EI) dont des méthémoglobinémies.

A la suite des résultats obtenus par les strasbourgeois, de nombreuses recherches
sur les dérivés de I’aniline sont lancées. En 1887, Karl Duisberg assisté d’Oskar
Hinsberg, chercheurs au sein du département pharmaceutique de la société Bayer®
synthétise la phénacétine qui possede aussi des propriétés antipyrétiques. Cette
molécule connue par la suite un véritable essor en intégrant de nombreuses

compositions en association a 1’aspirine, a la caféine ou aux barbituriques.

En 1893, Von Mering publie ses travaux sur I’efficacité et la toxicité cliniques
de plusieurs dérivés de 1’acétanilide possédant comme elle des propriétés antipyrétiques
et antalgiques, parmi lesquelles 1’acétyl-para-amino-phénol (APAP) et la phénacétine.
L’APAP est en fait I’acétaminophéne ou paracétamol qui fut isolé pour la premiére fois

en 1878 par Morse. De manicre erronée, Von Mering conclut que I’APAP est aussi
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toxique que les autres dérivés. Il a en fait isolé I’APAP sous forme contaminée par de

I’amino-4-phénol, une impureté méthémoglobinisante.

L’acétanilide, la phénacétine et le paracétamol posseédent une structure chimique

proche, dérivée de I’aniline. (Figure 1).

Acétanilide Paracétamol Phénacétine
0 0
HN—C—CH, T—C—CHE

f_'\l ";" )
N/ i
OC,H;

Figure 1 : Formule chimique des dérivés de I'aniline

C’est en 1948 que trois chercheurs américains Brodie, Flinn et Axelrod
parviennent a obtenir une forme pure du paracétamol. Par la suite Brodie et Axelrod
découvrent que I’acétanilide et la phénacétine sont dégradés par 1’organisme en divers
métabolites. Suite a leurs expérimentations, ils démontrent que le paracétamol est le
métabolite responsable de I’activité¢ analgésique et antipyrétique tandis que les autres
sont responsables des divers El observés. Le paracétamol est alors commercialisé sous
le nom de Tylenol® en 1955 sur le marché américain et de Panadol® en 1956 en
Angleterre. En France, il apparaitra en 1957 dans la spécialité pédiatrique Algotropyl®
et en 1961 sous le nom de Doliprane®. Parallélement, les médicaments & base de

phénacétine sont progressivement retirés a cause de nombreuses intoxications se
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caractérisant par des anemies, des méthémoglobinémies, des néphropathies ainsi que

des effets psychotropes pouvant amener a une dépendance.

La mise au point en 1984 d'une prodrogue injectable de paracétamol, le
propacétamol, a permis d’offrir un traitement analgésique en postopératoire pour les
patients ne pouvant recourir a la voie orale. Ce Pro-Dafalgan® devait cependant étre
préparé au lit du malade.

En 2002, une forme injectable du paracétamol, le Perfalgan®, est commercialisée. Cette
spécialité ne nécessite pas de reconstitution, ce qui facilite son emploi pour cet usage.

A Tarrivée de cette spécialité, la commercialisation du Pro-Dafalgan® est stoppé
notamment a cause du risque d’eczéma de contact observé chez le personnel soignant

lors de la reconstitution du médicament (5).

De par sa remarquable sécurité d’emploi, le paracétamol a su rapidement
s’imposer comme un antipyrétique et un antalgique de référence. Il est de ce fait le
dernier des dérivés de [I’aniline (acétanilide, phénacétine, paracétamol) encore

commercialisé.

L’organisation mondiale de la sant¢ (OMS), lors de la publication des paliers
antalgiques, a classé le paracétamol comme un antalgique de palier I, c'est-a-dire
comme un antalgiqgue non morphinique aussi appelé antalgique périphérique. Les
antalgiques de palier I ont la puissance antalgique la plus faible et sont pour la plupart

disponibles sans ordonnance.

En France, le paracétamol entre actuellement dans la composition de plus de 200
spécialités et est le médicament le plus prescrit. Son utilisation massive associée a une
automédication facilitée par une vente possible sans ordonnance ont contribué a de

nombreux cas de surdosage (6).
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1.2 Meécanisme d’action

Dans le résumé des caractéristiques du produit (RCP) des spécialités a base de
paracétamol, il est écrit que le mécanisme d’action est central et périphérique. Apres
plus de cent ans, le mécanisme d’action du paracétamol fait encore 1’objet de
nombreuses études. Certaines études ont toutefois permis de mettre en évidence

plusieurs mécanismes centraux.

Suite a la découverte du mécanisme d’action des anti-inflammatoires non-
stéroidiens (AINS) (7), les premicres recherches émettaient I’hypothése que le
paracétamol partageait le méme mécanisme d’action et inhibait I’activité des
prostaglandines H> synthases (PGHS), appelées plus communément cyclo-oxygénases
(COX). Cette enzyme possede deux sites d’actions, un site COX et un site peroxydase
(POX) qui catalysent la transformation d’acide arachidonique en prostaglandines qui

sont des médiateurs dans I’inflammation, la fi¢vre et la douleur (Figure 2).
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Figure 2 : Mécanisme du paracétamol dans l'inhibition de la production de prostaglandines d’apres
Sharma (8)

En 1972, il a été démontré que I’activité antipyrétique du paracétamol provenait
d’une inhibition des COX au niveau cérébral (9). Ce mécanisme a par la suite été
confirmé plusieurs fois sous réserve d’une faible concentration en peroxydes au niveau
du site d’action (10,11). Les concentrations de ces peroxydes varient dans le corps
humain ce qui pourrait expliquer pourquoi le paracétamol est plus actif dans certains
tissus.

Pour étre actives, les PGHS doivent étre sous forme oxydée mais le paracétamol via le

site POX agirait comme un agent réducteur de cette enzyme. Ce mécanisme d’action
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pourrait expliquer I’absence d’activité¢ du paracétamol au niveau du site inflammatoire

ou la concentration en peroxydes est élevée (12).

En 2002, un variant de la COX-1 a été découvert chez le chien. Cette COX-3, ne
serait présente qu’au niveau du cerveau permettant d’expliquer les propriétés
analgesique et antipyrétique du paracétamol (13). Les études ont par la suite montré que

ce variant n’était que peu exprimé chez I’homme et était dépourvu d’activité COX (14).

Dans les années 1990, I’hypothése de la mise en jeu du systéme sérotoninergique
dans le mécanisme antalgique du paracétamol est soulevée suite aux résultats d’une
étude montrant une diminution de son effet aprés Iésion des voies sérotoninergiques
bulbo-spinales (15). D’autres résultats ont permis de conforter cette hypothése, une
diminution de ’effet antalgique du paracétamol a été démontrée aprés inhibition de la
synthése de sérotonine et apres administration intrathécale et systémique d’antagonistes
des récepteurs sérotoninergiques (16). Une perte totale de I’effet du paracétamol n’a
malgré tout jamais été démontrée avec ces travaux. L’activation par le paracétamol de la
voie sérotoninergique descendante jouerait un role clé dans son activité anti-nociceptive

en exercant au niveau spinal un contréle inhibiteur sur les voies de la douleur (17,18).

Plus récemment, les équipes de Zygmunt et Bertolini ont montré par une
approche différente, 1’existence d’'un mécanisme méconnu jusqu’alors. Les recherches
de I’équipe de Zygmunt ont démarré aprés avoir remarqué des similarités structurelles
entre le paracétamol et la N-arachidonoylphénolamine (AM404) (19). Cet acide gras
appartient a la famille des N-acylamines comme 1’anandamide. Lors de tests sur
animaux, ces composés ont présenté des mémes propriétés antalgique et antipyretique
comparables aux cannabinoides (20). L’AM404 a la propriété d’activer les récepteurs

vanilloides de type 1 (TRPV1) et d’inhiber la recapture cellulaire d’anandamide ayant
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pour consequence une augmentation de la concentration en cannabinoides endogénes.
Ils ont également démontré que le paracétamol, apres déacétylation en p-aminophénol,
est conjugué avec I’acide arachidonique au niveau cérébral et spinal en AM404 (21).

L’enzyme qui catalyse cette réaction est la fatty acid amide hydrolase (FAAH).

L’¢équipe de Bertolini est partie de 1’observation que le paracétamol possédait
des propriétés étonnamment similaires aux cannabinoides pour conduire ses recherches.
Les effets analgésique et antipyrétique du paracétamol s’accompagnent chez certains
patients d’un certain sentiment de bien-étre et de tranquillité qui était aussi observes
avec les dérivés de I’aniline comme la phénacétine. Leurs expérimentations ont montré
que I’administration d’un antagoniste des récepteurs cannabinoides de type 1 (CB1)

préalablement au paracétamol en empéchait toute activité analgésique (22).

Ces différentes découvertes pourraient permettre d’expliquer le mécanisme
d’action du paracétamol et I’inhibition de la synthése des prostaglandines au niveau
cérébral. L’équipe de Zygmund a montré que 1’AM404 était capable d’inhiber les COX-
1 et COX-2 ainsi que la formation de prostaglandines E2 au niveau des macrophages.
La formation de I'AM404 a partir du p-aminophénol réduit la production des
prostaglandines par consommation de I’acide arachidonique. Toutefois les taux
d’AM404 observés aux doses thérapeutiques semblent insuffisants pour expliquer
I’analgésie du paracétamol. Les concentrations d’AM404 sont en effet suffisantes pour
activer les TRPV1 mais pas les récepteurs CB1. L’hypothése proposée actuellement est
qu’il existerait des régions cérébrales a hautes concentrations en FAAH permettant

localement une inhibition des COX (19).

D’autres mécanismes sont étudiés comme D’interaction synergique entre les

voies cannabinoides et opioides, en particulier les récepteurs p et k spinaux (23) ou la
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mise en jeu de la voie du monoxyde d’azote avec inhibition du signal nociceptif par le
paracétamol (24). Un autre axe de recherche a porté sur le récepteur activé de la
prolifération des peroxysomes (PPAR-a). Des taux élevés d’AM404 pourraient, par
compétition avec les autres substrats de la FAAH, augmenter les taux de palmitoyl-

éthanolamide qui aurait alors un effet antalgique via le PPAR-a (25).

Le paracétamol, via la formation d’AM404, se trouve au carrefour de
nombreuses voies de la régulation de la douleur. Les mécanismes antalgiques impliqués
seraient la voie cannabinoide, la voie sérotonergique, les récepteurs aux opioides et les

COX.

1.3 Pharmacocinétique

Le paracétamol sous forme d’administration orale est absorbé rapidement au
niveau de ’intestin gréle avec une biodisponibilité importante. Par voie rectale, la
résorption du paracétamol est plus lente que sous forme orale et sa biodisponibilité est
faible et tres variable. Sous forme injectable, la concentration plasmatique est maximale

a la fin des 15 minutes de perfusion.

Le paracétamol n’est que tres peu lié aux protéines plasmatiques aux
concentrations plasmatiques inférieures a 60pg/ml. Son volume de distribution est
d’environ 1L/kg et il est largement diffusé dans les différents compartiments liquidiens.

Le paracétamol traverse librement les barrieres hemato-encéphalique et placentaire.

Le paracetamol est principalement métabolisé au niveau du foie par
glucuroconjugaison et sulfoconjugaison en métabolites non-toxiques. La fraction non

conjuguée est oxydeée par divers systemes enzymatiques dont le cytochrome P450 pour
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aboutir a la formation de N-acétyl-p-benzoquinone imine (NABQI), un métabolite
intermédiaire toxique. En temps normal, ce métabolite est rapidement conjugué au
glutathion puis éliminé sous forme de dérivés de la cystéine et de 1’acide
mercaptopurique par les reins.

En cas de déficit en glutathion, par exemple dans les cas de surdosage en paracétamol,
la production de NABQI dépasse les capacités de conjugaison au glutathion conduisant
a une nécrose hepatocellulaire.

Il existe plusieurs types de cytochromes P450 capables de catalyser 1’oxydation du
paracétamol en NABQI. L’un d’entre eux, le cytochrome 2D6 est sujet a un
polymorphisme génétique pouvant conduire a la production de taux variables de
NABQI. Les métaboliseurs ultra-rapides ont donc un risque plus élevé de développer
une toxicité.

Le paracétamol est éliminé essentiellement par les reins. 90% de la dose administrée est
excrété dans les urines en 24 heures sous forme glucuroconjuguée et sulfoconjuguée. La
demi-vie plasmatique est d’environ 2 heures et en cas d’insuffisance rénale (IR) séveére,

I”¢élimination du paracétamol est retardée.
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1.4 Interactions

De nombreuses interactions existent en cas de co-administration du paracétamol
avec d’autres substances.
L’absorption du paracétamol est altérée par la prise de médicaments modifiant la
vidange gastrique (métoclopramide, opioides, etc.).
La prise concomitante de meédicaments inducteurs enzymatiques modifie le
métabolisme du paracétamol et peut conduire a une augmentation du risque de toxicité
du paracétamol par augmentation de la production de NABQI.
L’administration de probénécide diminue la clairance du paracétamol en inhibant la
glucuroconjugaison.
La consommation d’alcool modifie le métabolisme du paracétamol. En cas d’alcoolisme
chronique, les réserves en glutathion sont diminuées. Le paracétamol peut alors devenir
toxique méme a dose thérapeutique. En cas de consommation aigué, I’alcool a un role
protecteur. En effet, il existe un phénomene de compétition entre I’alcool et le
paracétamol au niveau de voies enzymatiques communes qui aboutit a une diminution
de la production de NABQI.
Chez des patients traités par warfarine ou acénocoumarol, la prise de paracétamol
potentialise 1’effet anticoagulant et conduit a une augmentation du risque de

saignements.
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1.5 Effets indésirables et toxicités

Bien que considére comme sans danger, le paracétamol peut en cas de surdosage
provoquer d’importantes atteintes du rein, du foie voire du cerveau. Ces atteintes
peuvent aussi survenir a dose thérapeutique chez des patients présentant des facteurs de
risque tels qu’une déficience en glutathion, un statut de métaboliseur ultra-rapide voire
une association des deux. Pour autant, il ne faut pas sous-estimer les autres EI moins

connus.

L’intoxication au paracétamol est la premicre cause d’insuffisance hépatique
aigué en Europe (26). La cause la plus fréquente est 1’intoxication volontaire ou
involontaire, néanmoins quelques cas d’hépatotoxicité ont aussi pu étre observés a dose
thérapeutique (27,28). L’intoxication est alors le plus souvent secondaire a une
déficience en glutathion provoquée par une malnutrition, une induction excessive du
cytochrome P450 chez les patients souffrant d’alcoolisme chronique ou 1’administration
concomitante d’autres médicaments.

Le paracétamol reste toutefois bien toléré chez les patients atteints d’insuffisance

hépatocellulaire (IH) ou de cirrhose a dose thérapeutique.

Sur le rein, le paracétamol ne provoque le plus souvent que des EI mineurs
comme des IR aigués, des nécroses tubulaires aigués ou des néphrites interstitielles. Ces
effets sont souvent observés en cas de surdosage, de consommation abusive voire suite
aux EIl hépatiques du paracétamol (29). Dans de rares cas, des EI plus graves a type de

nécrose tubulaire aigué ont pu étre observes (30).
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Des EI gastro-intestinaux apparaissent avec le paracétamol comme avec tout
autre médicament : nausées, vomissements, douleurs abdominales et ballonnements. De

rares cas de pancréatite aigué ont aussi été rapportés (31).

Sur le systeme cardiovasculaire, le paracétamol est aussi bien a 1’origine
d’hypotension que d’hypertension. Chez des patients en soins intensifs, il a été
démontré que le paracétamol sous forme intraveineuse était a 1’origine de diminution de
la pression artérielle (32). Le mécanisme proposé est une diminution du débit cardiaque
et des résistances vasculaires systémiques (33). Comme les analgésiques non-opioides,
le paracétamol est aussi a I’origine d’hypertension (34,35). Ce lien est néanmoins sujet a
discussion, I’hypertension pourrait étre due a la douleur plutét qu’au médicament ou
plus facilement détectée car les patients algiques consultent plus souvent (36).
L’utilisation de la forme effervescente, de par sa composition riche en sodium, pourrait

aussi contribuer a I’hypertension artérielle (37).

Depuis quelques années, des études ont pu associer consommation de
paracétamol et asthme. Sa consommation durant la grossesse ou pendant les premiéres
années de la vie favoriserait le développement de I’asthme (38). L’un des mécanismes
évoqué est la diminution des taux de glutathion, antioxydant présent aussi au niveau des
poumons (39). D’autres publications suggérent qu’un usage fréquent du paracétamol est
un facteur de risque de développer des sifflements respiratoires, des rhinites, des
broncho-pneumopathies chroniques obstructives et méme altérer les fonctions

pulmonaires (40).

Parmi les antalgiques, le paracétamol n’est pas connu comme pouvant provoquer
des somnolences et les quelques cas rapportés ne permettent souvent pas de 1I’imputer

formellement. Mais son mécanisme d’action, bien que partiellement connu, fait

35



intervenir les systemes sérotoninergiques et endocannabinoides connus pour leurs
actions sur la conscience et les fonctions cognitives. De plus, certaines études chez
I’animal ont montré une altération de la mémoire en cas d’administration de fortes doses

de paracétamol (41,42).

Il est rapporté dans les RCP des speécialités a base de paracétamol, des cas
exceptionnels de thrombopénie, de leucopénie et de neutropénie. Des cas d’anémie
hémolytique provoqués suite a I’administration de paracétamol ont aussi été rapportés

dans des publications (43).

Dans une étude prospective ayant inclus plus de 64 000 patients agés de 50 a 76
ans, les auteurs ont pu associer une forte consommation de paracétamol (> 4 jours par
semaine pendant > 4 ans) avec un risque deux fois plus important de développer des
maladies hématologiques malignes (44). Ce méme lien n’était pas retrouvé avec
’aspirine ou les AINS. S’appuyant sur la méme cohorte, une autre étude n’a pas mis en
évidence d’association entre la consommation de paracétamol et le risque de cancer
autre qu’hématologique (45). A I’inverse, certaines études ont montré un role protecteur
du paracétamol dans la survenue de certains cancers comme celui des ovaires (46) ou de

la prostate (47).

Aprés administration intraveineuse de paracétamol comme aprés toute
administration percutanée, il a pu étre observé des douleurs au point d’injection ainsi
que des sensations de brilure. Cependant, les réactions d’hypersensibilité sont trés rares
(1/10 000) mais peuvent étre a 1’origine d’exanthéme maculo-papuleux, d’urticaire
voire méme de choc anaphylactique (48). D’autres El cutanés ont été rapportés parfois

peu graves tel que des prurits, des cedémes périphériques et des érythémes et parfois
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plus severes, purpura fulminans (49), pustulose exanthématique aigué géneralisée (50),

nécrolyse épidermique toxique ou syndrome de Stevens-Johnson (51).

1.6 Indications et contre-indications

Les indications retenues dans 1’autorisation de mise sur le marché (AMM) du
paracétamol sont présentes dans le RCP et dépendent principalement de la voie
d’administration.

Les formes orales et rectales sont indiquées dans « le traitement symptomatique des
douleurs d’intensité 1égeére a modérée et/ou des états fébriles ».

Quant aux formes injectables, les indications sont plus précises et concernent le
« traitement de courte durée des douleurs d'intensité modérée, en particulier en période
post-opératoire, et dans le traitement de courte durée de la fiévre, lorsque la voie
d'administration intraveineuse est cliniqguement justifiée par l'urgence de traiter la
douleur ou I'hyperthermie et/ou lorsque d'autres voies d'administration ne sont pas

possibles ».

L’administration de paracétamol est contre-indiquée lorsque le patient est atteint
d’une IH sévere ou qu’il existe une hypersensibilité connue au paracétamol ou a ’'un

des constituants de la spécialité.
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1.7 Posologie

Les recommandations de posologies présentent dans les RCP des spécialités

dépendent de la voie d’administration.

1.7.1 Voie entérale et voie rectale

Pour les enfants de moins de 50Kkg, la posologie recommandée est de
60 mg/kg/jour soit 15 mg/kg toutes les 6 heures ou 10 mg/kg toutes les 4 heures.
Pour les adultes et enfants de plus de 50 kg, la posologie usuelle est de 0.5 g a 1 g par
prise a renouveler au bout de 6 a 8 heures. Néanmoins en cas de besoin, la prise peut
étre répétée au bout de 4 heures minimum. La posologie maximale ne devra alors pas
excéder 4 g par jour.
Pour les patients atteints d’IR sévére (clairance de la créatinine inférieure a 10 ml/min),
un intervalle de prise, d’au moins 8 heures, doit étre respecté sans jamais dépasser 3 g

par jour.

1.7.2 Voie parentérale

En-dessous de 10 kg, la dose par prise est de 7,5 mg/kg et la dose journaliére
maximale ne devra pas dépasser 30 mg/kg.
De 10 a 50 kg, la dose par prise est de 15 mg/kg et la dose journaliéere maximale ne
devra pas depasser 2 g (10 a 33 kg) ou 3 g (de 33 a 50 kg).
Pour les patients de plus de 50 kg, la dose par prise est de 1 g et la dose maximale

journaliere est de 4g. Pour un individu avec facteurs de risque additionnels
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d’hépatotoxicité, la dose maximale est diminuée a 3 g.
Pour les patients atteints d’IR sévére (clairance de la créatinine inférieure a 10 ml/min),

un intervalle d’au moins 8 heures est nécessaire.

1.7.3 Recommandations d’experts

L’association des anesthésistes-réanimateurs pédiatriques d’expression francaise
et la commission douleur de la Société francaise de pédiatrie proposent depuis 2014 de

nouvelles posologies pour les nouveau-nés et les nourrissons de moins de 10 kg (52) :

e Entre 28 et 44 semaines d’aménorrhées :
o Dose de charge : 20 mg/kg

o Dose d’entretien: 10 mg/kg/12h entre 28 et 31 semaines et

10 mg/kg/6h entre 32 et 44 semaines d’aménorrhées
e A partir de 44 semaines d’aménorrhées révolues (1 mois d’age corrigé) :

o Pas de dose de charge mais 15 mg/kg/6h quel que soit le poids
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1.8 Précautions d’emploi

Les RCP des spécialités du paracétamol ont récemment fait 1’objet d’une
actualisation début 2016 et certaines situations font maintenant 1’objet de précautions
d’emploi. Il est maintenant rapporté que le paracétamol peut exceptionnellement et
méme a dose thérapeutique étre a I’origine d’une toxicité hépatique apres un traitement
de courte durée chez des patients sans antécédents de troubles hépatiques. Il est aussi

recommandé de ne pas dépasser 3 g/jour dans les situations suivantes :

e Poids inférieur a 50 kg
e IH légére a modéree

e IR sévére

e Alcoolisme chronique
e Déshydratation

e Réserves basses en glutathion telles que, par exemple, malnutrition
chronique, jeGne, amaigrissement récent, sujet agé de plus de 75 ans ou
de plus de 65ans et polypathologique, hépatite virale chronique et
infection par le virus de lI'immunodéficience humaine, mucoviscidose,

cholémie familiale (maladie de Gilbert).
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1.9 Présentations

Il existe différentes formes galéniques du paracétamol permettant

I’administration du médicament par voie orale, rectale ou injectable.

L’administration par voie orale est possible sous forme de comprimé, gélule,
comprimé orodispersible, comprimé effervescent, poudre pour solution buvable,
solution buvable, sachet de suspension buvable et granulés. Pour les formes galéniques
ou le paracétamol est déja dissout ou permettent une dissolution rapide, la phase
d’absorption est accélérée et le délai d’action de I’antalgie est raccourci. Pour les voies
rectales et injectables, I’administration du médicament se fait respectivement par

suppositoire et solution pour perfusion.

Des formulations pédiatriques existent et permettent une administration adaptee

aux posologies recommandées pour ce type de population.

On retrouve aussi le paracétamol dans de nombreuses associations. Dans
certaines spécialités, il est associé a des antalgiques de palier Il (codéine, tramadol),
deux mécanismes d’actions différents mais synergiques sont alors observés. On peut
aussi le trouver associé dans de nombreuses spécialités en vente libre destinées par

exemple au traitement symptomatique du rhume. (Annexe 1)
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2 Evaluation des pratiques professionnelles

2.1 Définition et concept

Tout médecin a le devoir déontologique d’entretenir et de perfectionner ses
connaissances afin de pouvoir soigner au mieux les patients (53).
Plus récemment, 1’article 14 de la loi du 13 aolt 2004 relative a ’assurance maladie,
précise que tout médecin, libéral ou salarié, doit s’engager dans une démarche
d’évaluation individuelle de sa pratique professionnelle, éventuellement dans le cadre
de groupes de pairs, sous peine de sanctions ordinales (54).
La définition de I’EPP a éte précisée par le décret du 14 avril 2005 et consiste en
« l'analyse de la pratique professionnelle en référence a des recommandations et selon une
méthode élaborée ou validée par la Haute Autorité de Santé (HAS), et inclut la mise en
ceuvre et le suivi d'actions d'amélioration des pratiques » (55).
L’EPP vise alors a améliorer de fagon continue la qualité des soins et le service rendu aux
patients par les professionnels de santé en promouvant la qualité, la sécurité, I'efficacité

et I'efficience des soins tout en respectant les régles déontologiques.

2.2 EPP et certification des établissements de santé

L’ordonnance n°96-346 du 24 avril 1996 introduit 1’accréditation au sein du
systéme de santé francais « afin d'assurer I'amélioration continue de la qualité et de la
sécurité des soins » (56). Ce n’est cependant qu’avec la loi du 13 aotit 2004 relative a

I’assurance maladie qu’elle prendra le nom de certification (54).
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La certification est une procédure d’évaluation externe d’un établissement de santg,
indépendante de 1’établissement et de ses organismes de tutelle, réalisée par des
professionnels de santé mandatés par la HAS. Les visites de certification ont lieu tous les
quatre ans et se font sur la base d’un manuel qui permet d’évaluer le fonctionnement global

de 1’établissement.

La mise en place de la démarche d’évaluation des pratiques a été proposée par la
premiére procédure d’accréditation, mais n’a pas conduit a un développement significatif
des projets sur les champs médicaux.

Afin de renforcer la dimension médicale de la démarche d’accréditation, la HAS a décidé
d’inclure dans les références du manuel de la procédure d’accréditation de 2005 des
exigences en matiére d’EPP (57). Cette procédure vise a renforcer 1’évaluation du service
médical rendu au patient en étudiant le parcours du patient dans 1’établissement et les
actions mises en ceuvre par les différents secteurs et professionnels pour assurer la qualité
de la prise en charge.

La version V2010 comporte un renforcement de ses exigences en termes de déploiement
des démarches ou programmes d’EPP dans les secteurs cliniques, médicotechniques et
de structuration institutionnelle. Dans cette version, plusieurs criteres de certifications

sont dédiés a ’EPP :

Critere 1.f: La politique et I’organisation de ’EPP

Critére 28.a : Mise en ceuvre des démarches d’EPP

Critére 28.b : Pertinence des soins

Critére 28.c : Démarches EPP liées aux indicateurs de pratique clinique
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Dans la V2014, le manuel ne change pas mais la certification devient une
démarche continue et synchronisée avec la démarche qualité des établissements de

santé.

2.3 EPP et audit clinique

L’EPP est une méthode d’amélioration de la qualité directement inspirée du
modele de William Edwards Deming dans les années soixante. Ce modéle plus connu
sous le nom «roue de Deming » (Figure 3) comprend quatre étapes distinctes qui se
succedent et se répétent indéfiniment : Planifier, Faire, Analyser, Améliorer (« Plan, Do,

Check, Act » en anglais d’ou le nom de « modéle PDCA »).

Figure 3 : Schéma de la roue de Deming
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Ces quatre étapes sont la base de toute démarche qualité :

Planifier : étape de définition de la démarche d’évaluation traduite dans
le référentiel puis d’identification des professionnels et des structures

impliquées et enfin de programmation des étapes.

e Faire : étape de mesure de la pratique au regard du référentiel pendant

laquelle s’effectue le recueil des données.

e Analyser : étape de comparaison entre la pratique constatée et la pratique
attendue. L’analyse des résultats est centrée sur 1’identification des points

forts et I’analyse des écarts par rapport au référentiel.

e Améliorer : étape au cours de laquelle les professionnels s’efforcent
d’améliorer leur organisation du travail et leur pratique de maniére a

réduire les écarts observés a I’étape précédente.

L’EPP repose ainsi sur la mise en évidence d’un écart entre la pratique constatée
et la pratique attendue a I’aide d’une méthode rigoureuse definie au préalable. Cette
démarche vise a aider les professionnels a prendre les mesures d’amélioration
nécessaires en vue de se rapprocher de la pratique attendue. Par conséquent, I’EPP
permet de répondre aux besoins d’amélioration continue de la qualité des soins et du

service médical rendu aux patients.

La HAS en charge de piloter au niveau national I’EPP propose aux
professionnels une évaluation formative, qui a pour objectifs de favoriser la mise en
ceuvre des recommandations de bonnes pratiques, et de les intégrer a I’exercice
clinique (58). Elle implique I’analyse des pratiques cliniques au regard des
recommandations officielles et entraine une actualisation des modalités de prise en

charge.
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Afin qu’une démarche puisse étre qualifiée d’EPP et considérée comme telle
dans le cadre du dispositif d’EPP réglementaire des médecins, les étapes énoncées
précédemment doivent étre respectées.

La HAS a validé plusieurs méthodes permettant la mise en ceuvre d’'une EPP comme la

revue de pertinence, I’audit clinique, I’analyse de processus, etc.

L’audit clinique est une méthode d’évaluation des pratiques qui mesure les
écarts entre la pratique réelle observée et la pratique attendue ou recommandée
(recommandations de bonne pratique...) a partir d’indicateurs (critéres d’évaluation).
En fonction des résultats de cette premiére évaluation, les professionnels mettent en
place des actions d’amélioration de la qualité des soins. Ces actions peuvent comporter
une activit¢ d’acquisition ou d’approfondissement des connaissances ou des
compétences.

L’impact de ces actions est évalué par une nouvelle mesure des écarts entre la pratique
réelle observée et la pratigue attendue ou recommandée selon les mémes

indicateurs (59).

L’audit clinique permet d’évaluer les pratiques et peut porter soit sur I’ensemble
d’un processus de prise en charge des patients soit sur un théme transversal. Il peut

¢galement concerner 1’organisation et les ressources d’une institution (60).
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3 Audit sur I’usage du paracétamol au CHU de Rouen

3.1 Objectifs de I’étude

Afin d’améliorer 1’usage du paracétamol sur 1’établissement, nous avons élaboré
un référentiel qui permet de rappeler en fonction de la situation clinique du patient, la
voie d’administration appropriée avec ses avantages et inconvénients puis nous I’avons
diffusé aux professionnels de santé. En effet, des études ont démontré que les rappels de
recommandations aux cliniciens étaient une méthode efficace permettant 1’amélioration

des pratiques (61,62).

Nous avons profité du déploiement des logiciels d’aide a la prescription (LAP)
pour implémenter lors de la prescription de paracétamol injectable un message d’alerte
dont I’objectif est de rappeler les recommandations de bon usage du paracétamol. Ce
type de rappel lors de la prescription informatisée est considéré comme un moyen
efficace de mise en ceuvre des recommandations (63,64). Nous avons dans un second
temps mené une action sous forme d’une enquéte concernant [’utilisation du

paracétamol par les professionnels de santé.

L’objectif principal de notre étude a été d’organiser le programme visant a
I’amélioration de I’usage du paracétamol sur le CHU de Rouen et d’évaluer son impact
a travers un indicateur, les consommations. Les objectifs secondaires étaient d’améliorer
les connaissances des équipes médicales et soignantes sur [’utilisation de ce médicament

et d’évaluer I’impact financier du projet.
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3.2 Matériels et méthodes

Afin d’améliorer I’usage du paracétamol sur le CHU de Rouen, trois actions ont
été mis en place : la mise en place de recommandations de bon usage du paracétamol,
I’intégration d’un message d’alerte dans le LAP Horizon Expert Order
(HEO)/Crossway® (Editeur Maincare Solutions®) et la réalisation d’une enquéte dans

les unités de soins.

3.2.1 Fiche de bon usage du paracétamol

3.2.1.1 Elaboration des recommandations

Comme il n’existait pas au sein de [’établissement de recommandations
générales d’utilisation du paracétamol, la premiere étape a été de réaliser une fiche
synthétique rappelant les regles de bon usage du paracétamol a 1’aide des RCP des
différentes spécialités du paracétamol, des recommandations des sociétés savantes des

professionnels de santé et d’études publiées dans des revues scientifiques.

La fiche de bon usage du paracétamol a été réalisée afin de permettre une lecture
rapide et concise des indications, des avantages mais aussi des inconvénients des voies

d'administrations orale et injectable. (Annexe 2)

Une fois rédigée, la commission du medicament et des dispositifs médicaux
stériles (COMEDIMS) et le comité de lutte contre la douleur (CLUD) du CHU de
Rouen ont validé les informations présentes sur la fiche de bon usage en juin 2015. En
tant que recommandations institutionnelles de bon usage du paracétamol, cette fiche a
fait I’objet d’un archivage informatique sur la plate-forme de gestion électronique des
documents (GEDI) de 1I’établissement pour étre accessible a tous les professionnels de

santé du CHU de Rouen.
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3.2.1.2 Diffusion des recommandations

La fiche de bon usage du paracétamol a été diffusée par courriel via la
messagerie du personnel du CHU de Rouen. Ces recommandations ont été adressées le
31 juillet 2015 aux professionnels de santé impliqués dans la prescription et
I’administration du médicament c’est-a-dire a 1’ensemble des médecins, internes de
médecine et cadres de santé (CS) travaillant sur I’'un des cing hopitaux du CHU de

Rouen. Un rappel identique a été effectué le 15 janvier 2016.

3.2.2 Informatisation des prescriptions et message d’alerte

En accord avec le CLUD et la COMEDIMS, il a aussi été décidé d’utiliser I’outil
que représente le LAP HEO/Crossway ® afin d’améliorer la diffusion du message
véhiculé par la fiche de bon usage. Ce LAP est destiné aux services de médecine adulte,
de soins de suite et de réadaptation (SSR), aux établissements d'hébergement pour
personnes agees dépendantes (EHPAD) et aux unités de soins de longue durée (USLD)
du CHU de Rouen.

Il 'a donc été demandé au secteur « Informatisation » de la pharmacie a usage intérieur
(PUI) du CHU de Rouen qui est chargé de paramétrer les médicaments dans les LAP de
faire apparaitre un avertissement lors de la prescription de paracétamol injectable

(Figure 4).
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Accuei prescription du CHU de Rousn =

1.iForm des examens biologiques
2. iForm Perusions

3. Plateau technique »

4 Imagerie [HCN] »

5 Survaillance constantss »

6. Peser le petient[IDE]

7. Evaluer la doulsur [IDE]

& Evaluer les risques d'escarres -
9. ECG [IDE]-

10 Surv glycémie capillaie [DE]

11. Bandslette Urinairs (avec ECBU) »
12. Mesurer e patiznt IDE]

13 « Retourner & laliste précédente

L

ufhe

Sélectionnez un item dans la liste

ou saisissez une autre prescription

Hoptimal

paracetamol

1. Paracétamal [DAFALGAN] RECTAL

2. Peracétomal 500mg + Codéine 30mg [DAFALGAN CODEINE] PO

3. Paracétomal 500mg + Codeine 30mg [DAFALGAR CODEINE] PO EFFERY
4. Paracétamal 300mg + Opium 10mg + Caféine 30mg [LAMALINE] PO

5. Paracétamal [DOLIPPANE] BUY

B Paracétamal Sang [ACTM]

8. Paracetomal [DAFALGAN] PO EFFERY

9. Paracetamal [DOLIPRANE] PO

10. Paracétamal [DOLIPRANEORODOZ] PO ORODISP

11. Paracetamol + Tramadol chiorhydrate PO

12.Paracétamol + Tramadal chlorhydrate PO EFFERY

13. Paracétamol + Opium poudre [IZALG FO

14.Codaine phosphate 20mg + Paracétamol 400mg [CODOLIPRANE] PO
15. Caféine + peracétamal [CLARADOL CAFEINE] PO

L

el

Sélectionnez un item dans la liste

U saisissez Une autre prescription
ou pressez EIN pour retourner 4 |a liste précédente

Hoptimal

Attention

L utilization du Paracétamol injectable est & réserver aux patients pour lesquels la voie orale est impossible (GEDI Eef 19068 )

Figure 4 : Séquencage de la prescription de paracétamol injectable amenant a I'apparition du message
d'alerte sur le LAP HEO/Crossway®
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A chaque prescription informatisée de paracétamol injectable, un message
d’alerte rappelle que I'utilisation de ce médicament fait 1’objet de recommandations
institutionnelles et que son usage est réservé a des situations cliniques particuliéres. Il
est aussi rappelé le numéro de la référence GEDI (n°19068) sur laquelle s’appuie ce

message.

L’alerte a été paramétrée le 31 juillet 2015 par la PUI sur HEO/Crossway® et
était visible dés le 1*" ao(t 2015 pour les prescripteurs des services informatisés. A cette
date, les services informatisés étaient les SSR, les EHPAD et les USLD, soit environ

600 lits.

Courant 2016, le LAP HEO/Crossway® a été déployé sur 15 services de
médecine adulte (Tableau 1). L’apparition du message d’alerte dans ces services a été

concomitante au déploiement du LAP.
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Tableau 1 : Date de déploiement des services de médecine adulte

Service Date de deploiement
Neurologie 4 avril 2016
Hepato-gastrqe_nterologle et 11 avril 2016
nutrition
Médecine interne geériatrique 18 avril 2016
Cardiologie 25 avril 2016
Dermatologie 9 mai 2016
Site d_e Charles 9 mai 2016
Pneumologie Nicolle
g Site de Bois 16 mai 2016 sauf pour 1’unité de soins intensifs le
Guillaume 23 mai 2016
Endocrinologie 30 mai 2016
Néphrologie/Hémodialyse 6 juin 2016
Rhumatologie 13 juin 2016
Addictologie 20 juin 2016
Médecine interne 20 juin 2016 sauf pour une unité (médecine
interne 3B) déployée le 11 juillet 2016
Unité régionale de soins palliatifs 27 juin 2016
Maladies infectieuses et tropicales 27 juin 2016
Médecine geriatrique aigué et 4 juillet 2016
thérapeutique

3.2.3 Analyse et recueil des données

Pour évaluer I’impact de notre projet, I’indicateur utilisé a été la consommation
en paracétamol des unités de soins ainsi que la proportion de paracétamol délivrée sous

forme orale.

Les quantités consommées ont été obtenues a 1’aide du logiciel Business Object®

(Editeur SAP®) qui permet d’extraire les données de différents logiciels du CHU. Le
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logiciel Pharma® (Editeur Computer Engineering®) de la PUI enregistre toutes les
délivrances de médicaments effectuées avec les informations suivantes: nom de
spécialité, unité dans laquelle le médicament a été délivré, date de délivrance et quantité
délivrée.

Ces informations ont été extraites pour toutes les spécialités de paracétamol
délivrées par la PUI en utilisant deux filtres. Le premier est un filtre basé sur la
classification anatomique, thérapeutique et chimique (ATC) du paracétamol (Classe
ATC : NO2BEO1). Le second filtre a permis de sélectionner les délivrances ayant eu lieu
entre le 1°" ao(t 2014 et le 31 juillet 2016.

La date de 1 diffusion de la fiche de bon usage, le 31 juillet 2015, a été considérée
comme point de départ de notre action, I’impact du projet a donc été évalué avec les
données de consommation datant d’un an avant et d’un an aprés sa mise en route.

Les données ont ensuite été recueillies dans un tableau de type Excel® et disposées afin

de faciliter leur traitement par la suite.

Ces données ont été converties en dose définie journaliere (DDJ) afin de pouvoir
comparer les quantités de paracétamol délivrées malgré des dosages et des voies
d’administration différentes entre spécialités.

La DDJ a été créée par I’OMS et utilisée pour comparer les consommations en
médicament. Il s’agit d’une posologie quotidienne de référence, déterminée par des
experts internationaux, qui est censee représenter la posologie usuelle pour un adulte de
70 kg dans I’indication principale d’un principe actif.

L’intérét d’utiliser la DDJ est non seulement de pouvoir comparer des consommations
entre services mais aussi dans notre cas de pouvoir comparer les consommations de
paracétamol en fonction des voies d’administration PO et intraveineuse (IV).

Concernant le paracétamol, la DDJ a été fixée a 3 g/jour.
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3.2.4 Impact du projet visant a améliorer I’usage du paracétamol

Tout d’abord, nous avons observé les consommations de facon globale entre la
période 1 (1° aolt 2014 au 31 juillet 2015) et la période 2 (1* aolt 2015 au 31 juillet
2016). Puis, nous avons comparé la proportion de DDJ PO et IV délivrée sur ces deux
périodes afin de pouvoir caractériser si un changement de comportement dans

I’utilisation du paracétamol avait eu lieu suite a I’initiation du projet le 31 juillet 2015.

Nous avons ensuite effectué des analyses de sous-groupes, c’est-a-dire pour
chacun des péles cliniques du CHU a partir des consommations extraites des services

d’hospitalisation (Tableau 2) :

e Pdle Rééducation, réadaptation, réinsertion (3R)

e Po6le EHPAD - USLD

e Pdle Femme, mere et enfant (FME)

e Pdle Médecine

e Pdle Ostéo-articulaire et revétement cutané (OARC)

e Podle Reanimations — Anesthésie — Service d'aide médicale urgente (RAS)
e Pdle Téte et cou

e Pdle Thorax — Vaisseaux

e Podle Viscéral
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Tableau 2 : Liste des services par pole

Pole 3R Péle EHPAD USLD Péle FME Péle Médecine Péle OARC Pole RAS Péle Téte et cou P@';;Z;’Eix Péle Viscéral
SOINS DE SUITE ET CHIRURGIE PNEUMOLOGIE SOINS
DE READAPTATION USLD (OISSEL) HEMP’IAE-I;(I)AQFE?SLIJ_I?GIE AU%%LIJ;\:I&EEST PLASTIQUE ET DE LA REQE‘&':/&AATSN NEUROLOGIE INTENSIFS HEEI"IA'-EFS(-)?_%SC-TIEO

(BG) MAIN RESPIRATOIRES (BG)
CHIRURGIE CLINIQUE
SSR PNEUMOLOGIE USLD (SJ) i/IEI?DIﬁCTLIE MEDECINE INTERNE ORTHOPEDIQUE ET EIEI??TJIQAGAISSLI\IJESS NEUROCHIRURGIE PNEUMOLOGIQUE UROLOGIE
TRAUMATOLOGIQUE (HCN)
NEONATALOGIE ET MEDECINE
SOINS DE SUITEET CHIRURGIE
EDUCATION GERIATRIQUE AIGUE CHIRURGIE ORL ET CHIRUGIE

DE READAPTATION USLD (BOUCICAUT) FONCTIONNELLE DE ET THERAPEUTIQUE RHUMATOLOGIE AMBULATOIRE CERVCO-FACIALE CARDIOLOGIE GENERALE ET

(OISSEL) R DIGESTIVE

L’ENFANT (S9)
CHIRURGIE MEDECINE CLINIQUE CHIRURGIE NEPHROLOGIE ET
SSR NEUROLOGIQUE EHPAD (BOUCICAUT) PEDIATRIQUE GERIATRIQUE (HCN) DERMATOLOGIQUE ORL PEDIATRIQUE CARDIAQUE HEMODIALYSE
GYNECOLOGIE - CHIRURGIE CHIRURGIE ED,\IIAD\BOEC'Fcl)Egé?EGIIE"EIJ
EHPAD (8J) OBSTETRIQUE ADDICTOLOGIE Ig/'II'AS)SI'“C;k/IOA_'?éE(IDAG‘LIIIEE VASCULAIRE MALADIES
METABOLIQUES
MALADIES
INFECTIEUSES ET OPHTALMOLOGIE Tagllsl-L\JCRIgILIJEE
TROPICALES

UNITE REGIONALE DE
SOINS PALLIATIFS

BG : Hopital de Bois-Guillaume
Boucicaut : Hopital de Boucicaut
HCN : Hopital Charles Nicolle

Oissel : Hopital d’Oissel

SJ : Hopital de Saint Julien

55




3.2.5 Impact de I’informatisation des prescriptions

Suite au déploiement progressif du LAP HEO/Crossway®, courant 2016, dans
les services de médecine adulte, nous avons souhaité évaluer I’impact de

I’informatisation des prescriptions et du message d’alerte.

Pour cela, nous avons relevé pour chacun des 15 services ayant bénéficié de
I’informatisation des prescriptions, les consommations en paracétamol sur une période

de seize semaines, huit semaines avant la mise en place du LAP et huit apres.

3.2.6 Impact financier du projet

Aprés avoir étudié les consommations, nous avons évalué 1’impact du projet sur
les dépenses en paracétamol. Une extraction & partir du logiciel Business Object® des
dépenses liees a la délivrance de spécialités de paracétamol a été réalisée sur la période
allant du 1°" ao(t 2014 au 31 juillet 2016.

En juillet 2015, le marché des spécialités de paracétamol injectable 500 mg et 1 g du
laboratoire Panpharma® a été stoppé et accordé au laboratoire Macopharma®. Puis en
janvier 2016, le CHU a arrété de se fournir en paracétamol injectable Macopharma® 1 g
et en Doliprane® comprimé effervescent 500 mg pour s’approvisionner en paracétamol
injectable B Braun® 1 g et en Dafalgan® comprimé effervescent 500 mg (Figure 5).

L impact financier du projet a été recalculé sans prendre en compte les modifications de
prix liées aux nouveaux marches passés durant la période étudiée afin de pouvoir
évaluer si des économies potentielles avaient été réalisées et de pouvoir les estimer le

cas échéant.
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EDDIiprane@' comprimé effervescent 500 mg EDafaIgar@ comprimé effervescent 500 mg
iPrix unitaire - 0,001 iPrix unitaire : 0,0125€
iJusqu'en janvier 2016 iDe janvier 2016 & maintenant

EParacétamnl 500 mg injectable Panpharma® EParacétamDI 500 mg injectable Macopharma@é
iPrix unitaire - 1,06€ 1Prix unitaire : 0, 76€ :
iJusqu'en juillet 2015 iDe juillet 2015 & maintenant

‘Paracétamol 1 g injectable Panpharma® ‘Paracétamol 1 g injectable Macopharma® iParacétamol 1 g injectable B Braun® i
{Prix unitaire : 1,26€ 'Prix unitaire : 1,12€ {Prix unitaire : 0,66€ ;
iWusgu'en juillet 2015 iDejuillet 2015 & janvier 2016 iDe Janvier 2016 & maintenant
T | | T T T T i T T T T | T T T T T :
janv. 2015 janv. 20186
| | I | | | | | | | | | I | | | | |

Figure 5 : Changements de marché des spécialités de paracétamol avec prix unitaire TTC sur la période de I'étude



3.2.7 Enquéte sur I’utilisation du paracétamol

3.2.7.1 Elaboration du questionnaire

L’enquéte concernant 1’utilisation du paracétamol par les professionnels de santé
a pris la forme d’un questionnaire anonyme a 12 items pour lequel il était demandé a
chaque participant d’indiquer sa profession et son service d’affectation (Annexe 3). Les
questions ont été élaborées afin d’évaluer les connaissances des professionnels de santé
sur les recommandations institutionnelles de bon usage du paracétamol, sur les
caractéristiques pharmacologiques du paracétamol oral et injectable, leurs

inconvénients, leurs conditions d’emploi, leurs coits et leurs consommations.

Les items étaient présentés sous forme de question a choix multiple, question a
choix unique et question ouverte. Il était aussi demandé aux participants de s’abstenir de
répondre quand la solution leurs était inconnue. A la question n°l portant sur la
présence de recommandations institutionnelles de bon usage du paracétamol, les
participants répondant « oui » devait en préciser I’objectif de ces recommandations. A la
question n°8 portant sur les préférences personnelles du professionnel de santé
d’utilisation de la voie injectable plutét que de la voie orale, un champ d’expression
libre permettait aux participants de proposer d’autres situations cliniques qu’ils

pouvaient rencontrer justifiant I’administration par voie injectable.

Le questionnaire a été élaboré a partir des informations présentes sur la fiche de
bon usage du paracétamol de 1’établissement, des RCP des spécialités du paracétamol,
des recommandations des sociétés savantes, d’etudes publiees dans des revues
scientifiques ainsi qu’en s’appuyant sur une évaluation similaire réalisée en Bretagne en
2006 (65). En complément du questionnaire, un corrigé a été réaliseé proposant les

réponses attendues et leurs justifications. (Annexe 4)
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Les informations présentes sur le questionnaire et son corrigé ont ensuite été validees

par la COMEDIMS et le CLUD en février 2016.

3.2.7.2 Diffusion du questionnaire

Afin d’étre efficient, il a été décidé que I’enquéte serait proposée aux unités les
plus consommatrices en paracétamol injectable de chaque p6le clinique du CHU de
Rouen et que la participation des professionnels de santé se ferait sur la base du

volontariat.

Les unités consommant le plus de paracétamol injectable ont été identifiees a
I’aide de D’extraction des consommations de 1’année 2015 des spécialités injectables
référencées sur le CHU de Rouen ont été extraites pour chaque unité grace au logiciel
Business Object® et aux données du logiciel Pharma®. Les quantités délivrées ont
ensuite été converties en DDJ de paracétamol afin de pouvoir comparer les

consommations entre les unités (Tableau 3).
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Tableau 3 : Unités ayant une consommation importante de paracétamol injectable auxquelles le questionnaire a été proposé

Pole 3R Pole EHPAD USLD Pole FME Pole Médecine Pole OARC Pole RAS Pole Téte et cou P@';;Z;’:ix Pole Viscéral
CLIN.
SOINS DE SUITE HEMATO-ONCOLOGIE | MED.POLYVALENTE CLINIQUE REANIMATION \ HEPATO.GASTRO.
READAPTATION 1ER EHPRADDCS(-;;LJBJGIEIEN PEDIATRIQUE 4EME SJ 1ER CAMILLE DERMATOLOGIQUE NEUROCHIRURGICALE EﬁigE%LE?/CI-‘EIE ?;gz) ?QEBBASSLS?‘\\I/?ELE ENTERO.UNITE EST
UNITE A (7121) (5613) CLAUDEL (5201) UNITE ALIBERT (5642) (6204) (5595) PROGRAMME (5401)
SOINS DE SUITE URGENCES CLIN.
READAPTATION 2 GERIATRIE OISSEL REANIMATION GERIA-CFRSE AIGUE S) ORTHOPOEDOIEG ROEQ'CHIR'SG;CC NEUROLOGIQUES PNEUMOLOGIQUE HEPATOS'(SS'LS\STR%
UNITE AB USLD GENET (7163) PEDIATRIQUE PME RDC CAMILLE TRAUMATOLOGIE NEUROCHIRURGICALE POLYVALENTES SALLE GRANCHER ENTER.ASSISTANCE
(5661) CLAUDEL (5210) UNITE 30 (6112) (6206) NUTRITIVE (5501)
(7125) (5654) (5596)
SOINS DE SUITE USLD ST JULIEN CLIN.CHIR.INF. C2 EST | UNITE REGIONALE DE ORTHOPEDIE REANIMATION ORL/CHIR.CERVICO- PNEUMOLOGIE BG UROLOGIE UNITE
READAPTATION 1ER SURV. CONTINUE SOINS PALLIATIFS TRAUMATOLOGIE 3 CHIRURGIE FACIALE 1ER ETAGE ROGER COUVELAIRE

FLEURY RDC (7180)

2EME (5632)

UNITE B (7126) (6152) (5300) ETAGE DEVE 2 (6113) | CARDIAQUE (6242) DEVE? (6182) (6212)
SOINS DE SUITE CLIN.CHIR MAL.INFECTIEUSES ORTHO. REANIMATION NEUROCHIRURGIE UROLOGIE UNITE
READAPTATION lFJE'E-BS’J i]L:;_llgll\)l INFANTILE ET TROPICALES AEmUE'\#:gg'E)OE%'EEZ CHIRURGICALE UNITE | 6EME ETAGE DEVE 2 PNE:P'\SODL(?%?’E) BG NICOLAS LECAT
PNEUMOLOGIE (7132) ORTHOPEDIE (6153) UNITE 90 (5542) o) 70 (6282) (6202) (6213)
SOINS DE SUITE USLD ST JULIEN CHIRURGIE MAL.INFECTIEUSES ORTHO. REANIMATION NEUROCHIRURGIE CHIRURGIE CHIR DIGESTIVE
MAUPASSANT (7146) FLEORY 2 (7116) INFANTILE 1ER ET TROPICALES TRAUMATOLOGIE | CHIRURGICALE UNITE | 7EME ETAGE DEVE 2 | VASCULAIRE 2EME | UNITE JEAN LOYGUE
ETAGE (6154) UNITE 91 (5543) UNITE F HUE (6420) 71 (6283) (6203) DEVE 2 (6104) (6310)

ACCUEIL ET
URGENCES (5700)

UNITE D'ACCUEIL
DES URGENCES
VITALES. (5709)
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Une fois la liste des unités definies, un courriel a été envoyé par chaque
pharmacien référent de pole clinique aux chefs de service et CS des unités concernés.
Ce courriel rappelait que I’enquéte faisait partie du projet d’établissement concernant le
bon usage du paracétamol injectable comme axe d’amélioration de la pertinence
médicamenteuse et expliquait la démarche proposée. Le procédé envisage était une
intervention lors des staffs médicaux et/ou soignants avec un rappel du projet suivi de la
réalisation du questionnaire et de la présentation du corrigé. Les résultats ont ensuite été
colligés dans un tableau type Excel et ont fait 1’objet d’une analyse descriptive.
Aprés approbation du projet par la COMEDIMS et le CLUD, I’enquéte s’est déroulée

de mai a juillet 2016.

3.2.8 Analyse statistique

Les DDJ sont exprimées en quantité totale sur la période ou en pourcentage de
DDJ PO délivrées.
Elles ont été comparées par un test paramétrique de Student par comparaison du nombre
moyen de DDJ délivrées par mois.
Pour chacun des tests, une valeur de p strictement inférieure a 0,05 est considérée
comme statistiguement significative. Les analyses statistiques ont été réalisées a 1’aide

du logiciel R® (R Foundation for Statistical Computing®).
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4 Reésultats

4.1 Impact du projet sur ’usage du paracétamol au CHU de Rouen

4.1.1 Evolution des consommations sur I’établissement

La figure 6 montre I’évolution des consommations en DDJ entre le 1° ao(t 2014

et le 31 juillet 2016 sur I’ensemble de 1’établissement.

500000

455529 67597

p=0,005

450000

400000 -~

350000 -+

300000

250000 -~ W Peériode 1

M Periode 2
200000 -

150000

100000

14,9%  135%

50000 -

0 -

Total Do PO Doy v

Figure 6 : Nombre de DDJ de paracétamol délivrées par la pharmacie en fonction de la voie
d'administration et de la période

Sur la période 2, la PUI a délivré plus de DDJ de paracétamol que sur la période
1 (+ 1,7%). Le nombre de DDJ de paracétamol PO délivrée a augmenté de 13 249 DDJ
(+ 3,4%) entre les deux périodes alors que le nombre de DDJ de paracétamol injectable

a diminué de 5 281 DDJ (- 7,7%).
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La part des formes orales dans le nombre de DDJ de paracetamol délivrées par la

pharmacie a augmenté significativement entre les deux périodes (p=0,005).

4.1.2 Evolution des consommations par pole clinique

Les consommations observées suite & notre action varient en fonction des poles
cliniques. Une augmentation des consommations de paracétamol a été observée entre la
période 1 et la période 2 pour les pbles 3R (+2,6%), EHPAD USLD (+7,8%), FME
(+6,3%), Médecine (+6,4%), RAS (+7,0%) et Thorax Vaisseaux (+2,5%). Les
consommations de paracétamol ont par contre diminué pour les p6les OARC (-4,3%),

Téte et cou (-16,5%) et Viscéral (-2,3%).

Le tableau 4 récapitule pour chaque pole clinique, le taux de DDJ de

paracétamol délivrées sous forme PO sur la période 1 et 2.
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Tableau 4 : Pourcentage de DDJ de paracétamol per os délivrées par pdle clinique par période

Période 1 Période 2 p-value
3R 98,4% 98,7% 0,25
EHPAD USLD 99,7% 99,8% 0,048
FME 88,9% 90,0% 0,09
Médecine 80,7% 84,4% <0,001
OARC 84,5% 87,3% 0,003
RAS 63,0% 62,9% 0,97
Téte et cou 82,7% 82,4% 0,82
Thorax Vaisseaux 82,0% 85,3% 0,047
Viscéral 61,4% 62,6% 0,40

Pour les pdles 3R, EHPAD USLD, FME, Médecine et Thorax Vaisseaux,
I’augmentation des consommations de paracétamol est associée a une augmentation de
consommation des formes PO et a une diminution de consommations des formes IV.
Cependant, I’augmentation du taux de DDJ délivrées sous forme PO n’est significative
que pour les péles EHPAD ULSD (p=0,05), Médecine (p<0,001) et Thorax Vaisseaux

(p=0,05).

Pour le pble RAS, il y a eu une plus forte augmentation des consommations de
paracétamol IV (+7,3%) que de paracétamol PO (+6,8%). Il n’y a donc pas eu de

d’augmentation du taux de DDJ PO délivrées pour ce pole.
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Une diminution des consommations de paracétamol a été observée pour les poles
OARC, Téte et cou et Viscéral. Cette diminution s’expliquait par une diminution des
consommations des formes orales et des formes injectables pour les 3 pbéles. Une
différence significative du taux de DDJ PO délivrées entre les deux périodes n’a été

observée que pour le péle OARC (p=0,003).

4.2 Impact de ’informatisation des prescriptions

Concernant I’amélioration de 1’usage du paracétamol dans les quinze services de
médecine ayant été informatisé courant 2016, la pharmacie a délivré au total 14 743
DDJ pendant les 8 semaines ayant précédé la mise en place du LAP et 14 208 DDJ dans
les 8 semaines 1’ayant suivi soit une diminution de 3,6%. Cette diminution est de 1,3%

pour les DDJ PO et de 16,3% pour les DDJ IV (Tableau 5).

Tableau 5 : Nombre de DDJ de paracétamol délivrées aux services ayant fait I'objet d'une informatisation
des prescriptions durant le 1er semestre 2016

8 semaines précédant
I’informatisation des
prescriptions

8 semaines suivant
I’informatisation des
prescriptions

DDJ PO 12 411 (84,1%) 12 455 (86,3%)
DDJ IV 2331 1952
Total 14 743 14 208

On observe entre les deux périodes une augmentation du pourcentage de DDJ

délivrées sous forme orale qui n’est cependant pas significative (p=0,07).
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4.3 Impact financier

Au cours de la période étudiée, une diminution des dépenses liées aux spécialités
a base de paracétamol a pu étre observée. Sur la période 2, les dépenses de
I’établissement pour les spécialités a base de paracétamol se sont élevées a 176 666€.

Elles étaient de 264 423€ sur la période 1.

La figure 7 montre 1’évolution des dépenses en paracétamol de 1’établissement

au cours entre le 1°" ao0t 2014 et le 31 juillet 2016.

30000,00 €
25000,00€
20000,00€
15000,00€
10000,00€

5000,00€

—— Dépenses réelles emDdépenses estimées

Figure 7 : Dépenses mensuelles au CHU liées a la délivrance de spécialités de paracétamol

Pour ces mémes périodes, sans prendre en compte les différentes modifications
de prix liées aux changements de marché, les dépenses ont pu étre estimées a 266 046€
pour la période 1 et & 245 943€ pour la période 2.

S’il n’y avait pas eu de changements de prix des spécialités de paracétamol durant la
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période de I’étude, une diminution de 8% des dépenses de paracétamol imputable

seulement aux modifications des consommations aurait pu étre observée.

4.4 Enquéte sur 'utilisation du paracétamol

4.4.1 Description des professionnels de sante et unités ayant participé a ’enquéte

Sur la période de réalisation de 1’étude, 218 professionnels de santé appartenant

a 6 catégories professionnelles différentes ont répondu au questionnaire.
Les participants étaient répartis de la maniére suivante (Figure 8) :

e 15CS

e 20 étudiants en soins infirmiers (ESI)
e 126 infirmiers diplomés d’état (IDE)
e 25 médecins

e 16 internes en medecine

e 16 externes en médecine
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7% 7%

M Cadres de santé

B Etudiants en soins infirmiers
 Infirmiers diplomé d’état

B Médecins

H Internes en médecine

B Externes en médecine

58%

Figure 8 : Répartition des participants par profession

Le taux de participation des unités sollicitées a été de 45%, soit 21 unités
réparties sur 7 des 9 pdles (Tableau 6). Huit unités qui n’avaient pas été sollicitees ont
souhaité participer a 1’enquéte suite aux premieres interventions et deux unités n’ont pas
pu participer car elles ont été fermées entre temps (Ortho.traumatologie - unité Frangois
Hue et Soins de suite Réadaptation - 1% étage unité B). Aucune unité du pdle RAS et du

pole Téte et cou n’a souhaité participer a 1’enquéte.

Les questionnaires ont été présentés lors des staffs médicaux et soignants par un

interne en pharmacie (62%), un pharmacien (9%) ou par le CS de I’unité (29%).
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Tableau 6 : Unités ayant participé a I’enquéte sur ’utilisation du paracétamol

Péle 3R P6le EHPAD USLD Péle FME Pole Médecine Péle OARC P6le Thorax Vaisseaux Pole Viscéral
READSAOP!r'fT?gNS;Jé;EUNITE EHPAD ST JULIEN RDC HEMATO-ONCOLOGIE MED.POLYVALENTE SJ 1ER TRAUM%?’BT%EEISNITE 30| PNEUMOLOGIE BG 2EME UROLOGIE UNITE ROGER
A (7121) (7106) PEDIATRIQUE. 4EME (5613) CAMILLE CLAUDEL (5201) (6112) (5632) COUVELAIRE (6212)
SOINS DE SUITE ORTHOPEDIE

READAPTATION 2 UNITE AB
(7125)

GERIATRIE OISSEL USLD
GENET (7163)

CLIN.CHIR.INF. C2 EST
SURV. CONTINUE (6152)

GERIATRIE AIGUE SJ RDC
CAMILLE CLAUDEL (5210)

TRAUMATOLOGIE 3 ETAGE
DEVE 2 (6113)

PNEUMOLOGIE BG HPDD
(5633)

SOINS DE SUITE
MAUPASSANT (7146)

USLD ST JULIEN FLEURY 1
(7181)

CLIN.CHIR.INFANTILE
ORTHOPEDIE (6153)

UNITE REGIONALE DE
SOINS PALLIATIFS (5300)

ORTHO.TRAUMATOLOGIE
4EME ETAGE DEVE 2 (6410)

CHIRURGIE VASCULAIRE
2EME DEVE 2 (6104)

SOINS DE SUITE JULES
VERNE (7145)*

USLD BOUCICAUT ARCADIE
RDC (7111)*

MAL.INFECTIEUSES ET
TROPICALES UNITE 90
(5542)

PNEUMOLOGIE BG SOINS
INTENSIFS (5635)*

USLD BOUCICAUT ARCADIE
1ER ETAGE (7112)*

MAL.INFECTIEUSES ET
TROPICALES UNITE 91
(5543)

EHPAD BOUCICAUT
BETHEL (7116)*

GERIATRIE AIGUE 2 SJ
(5203)*

EHPAD ST JULIEN 1ER
ETAGE (7106)*

GERIATRIE OISSEL USLD
SAFRAN (7164)*

*Unités non sollicitées par mail ayant souhaité participer a I’enquéte
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4.4.2 Résultats de ’enquéte sur I’utilisation du paracétamol (Annexe 5)

Recommandations de bon usage du paracétamol

46% (n=101) des participants ont répondu qu’il existait des recommandations

institutionnelles de bon usage du paracétamol (Figure 9).

Des recommandations de bon usage du paracétamol ont été
validées par le CLUD et la COMEDIMS cette année ?
Réponse : Oui

100%
80%
60%

e I I I I I
20% I I
0% . — . [ [ | ]

Absence de réponse

M Cadres de Santé M Etudiants en soins infirmiers
Infirmiers diplomés d’état B Médecins

M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 9 : Réponses des participants concernant la présence de recommandations de bon usage du
paracétamol sur I'établissement

Les CS et les médecins ont répondu respectivement a 93% et 88% que ces
recommandations existaient. Le taux de réponse positive est inférieur ou égal a 50%
pour les autres professions.

Concernant la seconde partie de la question portant sur les objectifs visés de la fiche de
bon usage, parmi ceux ayant répondu « Oui» a la premiére partie de la question,

seulement 27% (n=27) étaient capable de les restituer.
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Les CS interrogés ont répondu correctement a cette question a 43%, les
médecins a 50% et les internes en médecine a 50% mais ni les ESI ni les externes en

médecine n’ont pu expliquer 1’objectif des recommandations.

Palier antalgigue du paracétamol

Concernant la question portant sur le palier antalgique du paracétamol, 62%
(n=136) des participants ont répondu que le paracétamol et I’ibuproféne appartenaient
au méme palier, 26% (n=56) qu’en fonction de la voie d’administration le palier

antalgique du paracétamol changeait et 11% (n=25) n’ont pas répondu (Figure 10).

Le paracétamol est un antalgique de méme palier que ?
Réponse : Ibuproféene

100%
80%
60%
20%
o - -
Ibuprofene Tramadol Morphine Dépend de la Absence de
voie réponse

d’administration

M Cadres de Santé M Etudiants en soins infirmiers
Infirmiers dipldmés d’état B Médecins

M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 10 : Réponses des participants concernant le palier antalgique du paracétamol
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Efficacité antalgigue du paracétamol

Tous les médecins ont répondu que ’efficacité antalgique équivalente a 1 g de
paracétamol injectable était obtenue par 1 g de paracétamol PO. Le taux de bonne
réponse était aussi éleve pour les autres professions, CS (87%), ESI (95%), IDE (98%),
internes en médecine (94%) mais moins chez les externes en médecine (63%). 3% des
participants ont répondu que 1’équivalence était obtenue avec 2 g de paracétamol PO et

2% se sont abstenus de répondre.

Délai d’action du paracétamol

Le délai d’action du paracétamol injectable par rapport au paracétamol PO a été
considéré comme plus rapide pour 67% (n=147) des participants et équivalent pour 28%
(n=61). 4% (n=9) ont considéré qu’il était plus long. Les seuls professionnels a avoir
répondu majoritairement que le délai d’action entre les deux voies était équivalent sont
les cadres de santé a 53% (n=8) et les médecins a 60% (n=15). Les internes en médecine
ont répondu a 50% (n=8) que le délai était équivalent et a 50% (n=8) que la voie

injectable est plus rapide.

Durée d’antalgie du paracétamol

89% (n=193) des personnes interrogées ont répondu que la durée de 1’antalgie
¢tait identique pour le paracétamol PO et injectable. 5% (n=11) ont répondu qu’elle était

plus longue, 5% (n=10) qu’elle était plus courte et 2% (n=4) n’ont pas répondu.
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Délai d’apparition du pic d’efficacité du paracétamol

Les réponses des participants concernant la question sur le temps nécessaire a

I’obtention du pic d’efficacité du paracétamol sont représentées dans la figure 11.

Apres administration de paracétamol, le pic d’efficacité est
obtenu au bout de ?
Réponse : 1h a 1h30 pour les voies PO et IV

100%
80%
60%
= [l v
0% I | -
20min (IV) 1h-1h30(IV) 1h-1h30 (PO) 2h (PO)
M Cadres de Santé B Etudiants en soins infirmiers

H Infirmiers dipldmés d’état B Médecins

M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 11 : Réponses des participants a propos de la question portant sur le délai d'obtention du pic
d'efficacité du paracétamol en fonction de la voie d'administration

71% (n=155) des participants ont répondu que le pic d’efficacité du paracétamol
était obtenu 20 minutes apres 1’administration de paracétamol injectable et 26% (n=56)
entre 1h a 1h30 aprés I’administration. Pour 65% (n=142), le pic aprés administration

PO est obtenu 1 & 1h30 apres et pour seulement 6% (n=14), 2h apres.
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Inconvénients du paracétamol en fonction de la voie d’administration

Les réponses des professionnels de santé sur les inconvenients du paracétamol

en fonction des voies d’administration sont illustrées dans la figure 12,

Quel est ou sont les inconvénients a doses thérapeutiques de chacune des
voies ?
Réponse : Risque infectieux avec la voie PO
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80%

60%

40%

~ YR MR e fh v, Al
. III -

Hépatotoxicité - Hépatotoxicité -IV Néphrotoxicité - Néphrotoxicité - Risque infectieux - Risque infectieux -

PO PO \% PO \%
M Cadres de Santé M Etudiants en soins infirmiers M Infirmiers diplémés d’état
W Médecins M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 12 : Réponses des participants concernant les inconvénients du paracétamol a dose thérapeutique

Pour 88% (n=192) des participants le paracétamol PO est hépatotoxique a dose
thérapeutique et 75% (n=164) pensent qu’il I’est sous forme injectable. Le paracétamol
a dose thérapeutique est néphrotoxique pour 20% (n=43) des participants sous forme
orale et pour 28% (n=62) sous forme injectable. Pour 50% (n=109) des professionnels,

la forme injectable est associée & un risque infectieux.
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Préférence des professionnels de santé pour utiliser la voie IV

Pour 20% (n=43) des professionnels, 1’efficacité plus importante du paracétamol
injectable est une raison de le préférer a la forme orale. Pour 39% (n=86), la présence
d’une voie d’abord justifie 1’utilisation de la forme injectable. Afin d’améliorer
I’observance du patient, 33% (n=72) des professionnels administreraient du paracétamol
injectable. Si le patient en faisait la demande, 13% (n=29) des professionnels
accepteraient de donner la forme injectable. En cas de vomissements ou de syndrome
occlusif, la forme injectable serait préférée a la forme orale pour 83% (n=182) des
professionnels de santé et en cas de troubles de la déglutition, ils seraient 84% (n=184)

a utiliser la forme injectable. (Figure 13).

Parmi les propositions suivantes, quelles sont celles qui vous font préférer la
voie IV plutot que PO ?
Réponses : Vomissements ou syndrome occlusif et troubles de la déglutition

100%

80%

60%

40%

“ it 1 HHlkt

v 10 il I8} nlom
Efficacité plus Présence d’une Observance Demandedu Vomissementsou Troubles de la
importante voie d’abord patient syndrome occlusif déglutition

M Cadres de Santé M Etudiants en soins infirmiers Infirmiers diplomés d’état
B Médecins M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 13 : Réponses des participants quant aux situations nécessitant I'utilisation de la voie injectable
pour eux

Le taux de réponse des professionnels de santé concernant « I’efficacité plus

importante » de la voie injectable comme motif influencant la prescription de
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paracétamol en faveur de la voie injectable est inférieur a 33% quel que soit le pble. Les
professionnels de santé du péle EHPAD USLD ont répondu a 73% (n=29) que la
présence d’une voie d’abord influait sur la décision d’instaurer du paracétamol
injectable plutot que PO. Pour les autres podles, ce taux est < a 50% avec un minimum
observé de 18% (n=6) pour les professionnels du pdle FME. Le taux de réponse
concernant I’observance varie de 28% (n=11) pour le pdle Thorax Vaisseaux a 50%
(n=3) pour le pdle Viscéral. Concernant I’influence d’une demande du patient d’étre
traité par voie injectable, le taux est inférieur a 24% quel que soit le pble. Dans le cas ou
le patient présenterait des vomissements ou un syndrome occlusif, le taux de réponse
des professionnels en fonction des poles varie de 65% (n=26) pour le pole EHPAD
USLD a 100% (n=3) pour le pdle Viscéral. De la méme maniére, en cas de trouble de la
déglutition, le taux de réponse des professionnels de santé du pdle EHPAD USLD est de
73% (n=29) et du pdle 3R de 65% (n=17). Ce taux est, pour les autres péles, supérieur a
83%.

Trente-et-un professionnels ont cité une ou des situations cliniques autres que celles
proposées par I’enquéte. Les situations cliniques suivantes ont été rapportées : Patient &
jeun (n=1), troubles de la vigilance (n=9), détresse respiratoire ou intubation (n=1), effet
placebo (n=1), patient endormi (n=1), hyperthermie mal tolérée (n=1), voie orale
impossible (n=1), situation postopératoire (n=4), rapidité d’action (n==8) et situation de

soins palliatifs (n=1).
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Temps d’administration du paracétamol

A la question portant sur le temps nécessaire a 1’administration de 1 g de
paracétamol (Figure 14), pour 31% (n=68) des participants a I’enquéte 10 minutes sont
nécessaires sachant qu’il faut prendre en compte la pose de la voie d’abord. Concernant
la prise de paracétamol PO, pour 23% (n=51) 5 minutes sont nécessaires a son

administration et pour 72% (n=156) 2 minutes suffisent.

En moyenne, quel est le temps infirmier nécessaire a
I'administration d'une prise de paracétamol quand il n’y a pas
de voie d’abord ?

Réponses : 10 min pour la voie IV et 2min pour la voie PO

100%
80%
60%
40%
. | ul
10min (IV) 5min (PO) 2min (PO)
M Cadres de Santé M Etudiants en soins infirmiers

M Infirmiers diplémés d’état B Médecins

M Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 14 : Réponses des participants sur le temps qu'ils estiment nécessaire a lI'administration de
paracétamol injectable et per os

Les ESI et les IDE sont les professions ayant le taux de réponse le plus faible
concernant le 1°" choix, respectivement 15% (n=3) et 25% (n=31). Concernant le temps
nécessaire a ’administration de paracétamol PO, le taux de réponse varie de 52% a 78%

pour considérer que 2 minutes suffisent.
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Cout journalier d’un traitement par paracétamol

Le codt journalier du paracétamol PO et injectable a été correctement identifié
par 56% (n=122) des personnes interrogées (0€ pour la voie orale et 8€ pour la voie
injectable). Pour 6% (n=13) le codt journalier est identique (2€ pour les 2 voies) et pour
27% (n=59) 1’écart est de 2€ (2€ pour la voie orale et 4€ pour la voie injectable)

(Figure 15).

Quel est le colt journalier moyen d’un traitement par paracétamol
au CHU de Rouen ?
Réponse : O€ pour la voie orale et 8€ pour la voie injectable
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60%

40%
0 [ 1™ [ | I I -

2€ pour les voies orale 2€ pour la voie orale et 0€ pour la voie orale et Absence de réponse
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et injectable 4€ pour l'injectable 8€ pour l'injectable
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W Médecins M Internes en médecine B Externes en médecine

Figure 15 : Réponses des participants concernant le colt journalier (1 g 3 fois par jour) du paracétamol
per os et injectable au CHU de Rouen

Le colt journalier a été correctement identifié a plus de 60% par les CS, les
médecins et les internes en médecine. 53% (n=67) des IDE ont répondu correctement.
Les ESI et les externes en médecine ont identifié la bonne réponse a 35% (n=67) et 38%

(n=6) respectivement.

78



Dépenses annuelles de I’établissement en paracétamol

Concernant les dépenses annuelles en paracétamol sur 1’établissement, pour 4%
(n=9) les dépenses représentent 50 000€, pour 22% (n=48) les dépenses représentent
100 000€ et pour 21% (n=46) elles représentent 500 000€. 33% (n=71) des

professionnels de santé ont répondu correctement en évaluant les dépenses a 250 000€

(Figure 16).
En 2014, les dépenses en paracétamol de I’établissement ont été
de l'ordre de ?
Réponse : 250.000€
100%
80%
60%
40%
0% . [ 1 | I || || I I-
50 000€ 100 000€ 250 000€ 500 000€ Absence de
réponse
B Cadres de Santé B Etudiants en soins infirmiers M Infirmiers diplémés d’état
B Médecins H Internes en médecine M Externes en médecine

Figure 16 : Réponses des participants a propos des dépenses annuelles de I'établissement en paracétamol

Part d’utilisation des formes orale et injectable

Les professionnels de santé¢ ont répondu en moyenne que la part d’utilisation de
la forme orale sur la totalité du paracétamol administrée sur 1’établissement est de 65%
(£20%) avec un minimum de 15% et un maximum de 99%. Les avis sur cette question

sont tres variables en fonction des services. Pour les unités du service appartenant a
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I’EHPAD de Saint Julien (RDC et 1°" étage), la part d’utilisation de la forme orale est en
moyenne de 63% (£4%), pour les unités du service des maladies infectieuses et
tropicales (Unités 90 et 91) elle est de 64% (£13%) et pour I’unité régionale de soins

palliatifs de 35% (£14%).
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5 Discussion

5.1 Résultats

Cette etude fait partie du projet d’établissement sur 1’évaluation de la pertinence
de la prise en charge médicamenteuse. Ce travail s’inscrit donc dans une démarche

d’amélioration de la qualité a travers 1’évaluation des pratiques professionnelles.

La premiere remarque a faire est que méme apres avoir largement diffusé les
recommandations de bon usage aux professionnels de santé, les consommations en
paracétamol de 1’établissement ont augmenté. Cependant, aprés une analyse des
consommations par mode d’administration, il a été mis en évidence une diminution des
consommations en DDJ de paracétamol injectable (-7,7%) associée a une augmentation
des consommations de paracétamol PO (+3,4%).

Ces résultats permettent indirectement d’observer que le message visant a favoriser
I’utilisation de la voie orale est passé aupres des professionnels de santé.

En effet, I’explication la plus logique a une augmentation des consommations d’un
médicament aussi largement utilisé que le paracétamol est une augmentation de
I’activité du CHU et du nombre de patients hospitalisés. Dans ce cas, il serait normal
d’observer a la fois une augmentation des consommations de paracétamol PO mais

aussi de paracétamol IV contrairement aux résultats obtenus.

Méme si le taux de DDJ de paracétamol PO délivrées par la pharmacie pour
I’ensemble de I’établissement est significativement différent entre les 2 périodes
(p=0,005) avec une augmentation de 85,1% a 86,5%, les résultats observés varient
fortement en fonction du pdéle clinique. Sur la majorité des péles cliniques il a été

possible de mettre en évidence une différence significative du taux de paracétamol PO
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délivré et donc par déduction d’une modification des habitudes de prescription sur la
période étudiée avec une prise en charge antalgique des patients plus fréquente par voie
orale.

Les résultats obtenus sur le p6le FME ne sont pas statistiquement significatifs (p=0,09)
mais une certaine tendance se dégage et montre une augmentation du taux de DDJ PO
délivrées.

Les résultats mitiges sur certains p6les dépendent vraisemblablement de la nature des
services qui les composent et du type de patient hospitalisé. L’absence de résultats au
sein du p6le RAS peut étre expliquée par le type de patient pris en charge, avec des
patients intubés ou ventilés pour lesquels 1’utilisation de la voie orale est impossible. De
méme, pour le pble Téte et cou qui est principalement composé de services de chirurgie,
il s’agit vraisemblablement d’un retard de relais par voie orale au retour du bloc
opératoire pouvant s’expliquer par un défaut de transmission entre chirurgiens et
anesthésistes (66).

D’une maniére générale, les professionnels de santé ont une représentation erronée de
I’'usage du paracétamol injectable notamment quant a son efficacité. Les résultats de
notre enquéte ont mis en avant trois situations non justifiées favorisant la prescription et
I’administration de paracétamol injectable : une perception de meilleure efficacité
(20%), une facilité d’utilisation par la présence d’une voie d’abord déja posée (39%) et
une meilleure observance des patients (33%). Ces résultats sont concordants avec ceux

retrouvés dans d’autres travaux (66).

L’impact du programme d’informatisation des prescriptions sur I’amélioration
de I'usage du paracétamol a été difficile a évaluer. Ce projet ne dépend pas de la
commission chargée d’évaluer la pertinence de la prise en charge médicamenteuse sur

I’établissement. Néanmoins, notre étude dépendait du déploiement des LAP notamment
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par la mise en place d’un message d’alerte lors de la prescription sur HEO/Crossway®
de paracétamol injectable. L’un des buts recherchés au déploiement des LAP et de leur
certification est 1’amélioration de la pertinence des prescriptions notamment par
I’intégration de recommandations et d’avis médico-économiques (67). De plus, ce type
de message visant a rappeler des recommandations au moment de la prescription a déja
prouvé son efficacité (63).

Cependant, les résultats que nous avons obtenus bien qu’intéressants sur les 15 services
(passage de 84,1% a 86,3% du taux de DDJ PO délivrées) n’étaient pas statistiquement
significatifs (p=0,07). La principale raison a ces résultats discordants des autres études
est sans doute la période d’évaluation courte qui est de seulement seize semaines. Par
contre, la méthodologie employée est intéressante car elle permet d’éliminer, s’il existe,
un effet saisonnier de la consommation de paracétamol. En effet, le LAP est déployé par
¢tape au sein de I’établissement avec un voire deux services bénéficiant de
I’informatisation des prescriptions par semaine. De ce fait, les consommations que nous
avons relevées s’étendent de février a septembre 2016.

Afin d’avoir des résultats pertinents qui nous permettent de conclure sur I’'impact de
I’informatisation et du message d’alerte, il est nécessaire d’attendre quelques mois afin

d’avoir plus de données a analyser.

L’évaluation des colits a permis d’estimer le gain potentiel généré par notre
action sur le bon usage du paracétamol a environ 20 000€. Cette évaluation, bien
qu’intéressante pour montrer 1’impact économique de I’action, ne permet pas de prendre
en compte tous les gains issus d’une amélioration de 1’usage du paracétamol,
notamment en termes de qualité des soins.

Il est nécessaire de rappeler que 1’administration de paracétamol par voie injectable

contrairement a la voie orale, comporte des risques liés aux soins pour le patient. Il
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s’agit principalement de risques potentiels liés a la perfusion comme 1’infection ou
I’embolie gazeuse (66). En plus du surcoit pour I’établissement, la voie parentérale
présente d’autres inconvénients, limitation de la mobilité et inconfort du patient mais
aussi une charge de travail augmentée pour les soignants (mise en place de la perfusion,
surveillance, repiquage quand nécessaire, aide a la toilette, etc.). Tous ces inconvénients
liés a I’utilisation de la voie parentérale représentent un coftit qu’il est difficile d’évaluer.
Néanmoins, il ne faut pas oublier que I’intérét économique n’est pas le principal objectif
visé par la diffusion de recommandations mais 1’amélioration de la qualité des soins et
de la pertinence de la prise en charge du patient.

Comme nous avons pu le constater, si la diminution des dépenses est 1’objectif
recherché, I’impact économique des changements de marché est bien plus important que

celui obtenu par I’application de recommandations.

L’enquéte menée sur 1’utilisation du paracétamol par les professionnels de santé
a été considéré comme pertinente par les prescripteurs et les soignants rencontrés.
Premierement, en ciblant les unités les plus consommatrices de chaque pdle, les
professionnels se sont posés des questions quant a leurs habitudes et a celles d’autres
unités comparables. Le second point positif a été la participation a 1’enquéte des
prescripteurs et des soignants, chacun jouant un rdle dans I’administration du
médicament. Troisiemement, la pertinence des questions posées qui concernent
directement I’exercice professionnel et permettent une remise a plat des connaissances a
motive d’autres unités a vouloir participer a I’enquéte.
Les premiers résultats soulignent I’importance d’améliorer la communication par la
mise en place d’un annuaire interne exhaustif. La fiche de bon usage était connue par la
plupart des médecins et des cadres de santé interrogés mais ils étaient aussi les

principaux destinataires de la diffusion de la fiche de bon usage et du courriel proposant
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la réalisation de I’enquéte. De plus, malgré le fait que 46% des professionnels
connaissaient la fiche de bon usage du paracétamol, seuls 27 professionnels de santé
interrogés ont pu expliquer 1’objectif de ces recommandations : favoriser la voie orale
ou effectuer un relais IV-PO des que possible.

Un autre résultat étonnant de cette enquéte était que seulement 62% des participants
savaient que le paracétamol était un antalgique de palier | et que 26% pensaient que le
palier antalgique dépendait de la voie d’administration utilisée. Ce résultat montrait déja
les croyances de certains professionnels quant a la supériorité de la voie injectable.

Cette supériorité supposée de la voie injectable s’est retrouvée dans les réponses
données aux questions concernant la pharmacocinétique du paracétamol notamment sur
le délai d’action et le pic d’efficacité pour lesquels respectivement 67% et 71% des
professionnels ont répondu qu’ils étaient plus rapides lors d’une administration
intraveineuse. Méme si I’administration par voie injectable permet de passer outre la
phase d’absorption, celle-ci est suffisamment rapide par voie orale pour s’abstenir
d’utiliser la forme injectable tant qu’elle n’est pas nécessaire. De plus, la
biodisponibilit¢ du paracétamol PO est excellente permettant 1’obtention d’une méme
puissance antalgique quelle que soit la voie utilisée. Enfin, le paracétamol est un
médicament a administration répétée, les concentrations a 1’équilibre sont donc
obtenues dés la seconde administration. La voie injectable n’a dés lors un intérét que
pour les situations cliniques pour lesquelles la voie orale est impossible.

Concernant les inconvénients a dose thérapeutique du paracétamol par voie orale et
injectable, aprés discussion avec les participants, il est apparu qu’une erreur de lecture
était a I’origine du fort taux de réponses positives concernant I’item sur 1’hépatotoxicité.
Il n’empéche que les RCP des spécialités de paracétamol précisent que sous certaines

conditions une hépatotoxicité a dose thérapeutique est possible comme en témoignent
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quelques cas rapportes dans la littérature (27,28).

Concernant I’item sur la néphrotoxicité, environ 20% des participants ont répondu qu’il
s’agissait d’un inconvénient possible du paracétamol. Méme si des EI rénaux peuvent
apparaitre suite a la prise de paracétamol, ces effets ne résultent pas d’une toxicité¢ du
paracétamol sur les reins mais sont le plus souvent consécutifs a un surdosage ayant
provoqué une toxicité hépatique, elle-méme a [Dorigine de troubles rénaux.
Dans I’ensemble, cette enquéte bien qu’ayant une dimension évaluative, a eu un
important réle éducatif qui a été a I’origine de discussions et de remises en question
dans chaque unité ou elle a été réalisée permettant de repositionner le paracétamol
injectable a sa place au sein de I’arsenal thérapeutique. La réalisation de I’enquéte ayant
eu lieu au début de 1’été 2016, il est trop tot pour évaluer son impact sur I'usage du
paracétamol.

Dans 1’étude réalisée par Oxman et al, différentes méthodes de diffusion de
recommandations et leurs impacts ont été évalués (62). Contrairement a la diffusion par
courrier de recommandations, des interventions plus complexes avec programmation de
visites ou intervention de personnalités montraient des résultats allant de médiocre a
excellent.

Il est aussi intéressant de noter que les IDE par leur mobilité entre unité d’un méme
service et la mise en place de pool de remplacement peuvent favoriser de maniere
passive, la diffusion des recommandations.

Il n’a pas encore été possible de comparer les consommations de paracétamol des
services ayant seulement bénéficié de la diffusion des recommandations et ceux dans
lesquels le questionnaire a été mis a disposition auprés des professionnels de santé par
mangue de recul et de données disponibles, I’enquéte s’étant déroulée de mai a juillet

2016.
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5.2 Limites de I’étude

La méthodologie retenue pour notre étude est différente de celle généralement
utilisée pour les études s’intéressant a la bonne utilisation du paracétamol qui évaluent
directement la pertinence des prescriptions de paracétamol. Notre étude permet par
I’observation d’une modification des consommations totales de paracétamol et par une
augmentation du taux de DDJ PO délivrées de montrer une amélioration de 1’usage du

paracétamol sur 1’établissement.

La méthodologie employée est relativement simple a mettre en place méme si
elle a impliqué de nombreux partenaires (COMEDIMS, CLUD, secteur
« informatisation » de la PUI). Apres validation par les commissions concernées, les
recommandations ont ét¢ diffusées par plusieurs moyens a I’ensemble des prescripteurs
de I’établissement et des cadres de santé. Toutefois, le corps infirmiers ne possédant pas
d’adresse mail individuelle au CHU de Rouen, la diffusion dépendait de la transmission
des informations par le cadre de santé. Etant donné le nombre important de soignants,
ne pas pouvoir leur diffuser directement des informations telles que des
recommandations de bon usage, revient en cas de défaut de transmission des
informations, a oublier une partie des professionnels de santé. De plus, il a été démontré
que les infirmiers ont un réle important a jouer pour réduire le nombre de prescriptions

de paracétamol injectable non pertinente (68).

Une autre situation limitant les conclusions de notre étude est 1’utilisation de
notre indicateur. Les consommations en paracétamol des services ne sont pas un reflet
de la pertinence des prescriptions mais plutét d’une habitude de prescription. Un point
permettant cependant de penser que notre étude a permis indirectement 1’amélioration

de la pertinence des prescriptions est le nombre d’études réalisées sur ce sujet et ayant
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toutes conclu qu’il était possible d’améliorer la pertinence des prescriptions de
paracétamol injectable. Dans une étude menée au CHU de Nantes, pres de 60% des
patients ayant regu du paracétamol IV avaient d’autres médicaments prescrits par voie
orale traduisant directement le défaut de pertinence de la prescription de paracétamol (3)
De méme, dans 1’étude réalisée a 1’hopital Tenon, ce taux était de 62% (66).

Afin de s’assurer de I’amélioration de la pertinence des prescriptions au CHU de Rouen,
il serait nécessaire de réaliser une revue de pertinence et de comparer les résultats a
ceux obtenus au CHU de Nantes et a I’hopital Tenon.

Néanmoins, le suivi et I’analyse des consommations pourraient permettre, une fois des
actions visant a améliorer la pertinence des prescriptions de paracétamol mises en
ceuvre, de s’assurer du respect des recommandations et de pouvoir intervenir si une
modification du taux de paracétamol PO délivré venait a étre observée.

L’autre possibilité permettant de s’assurer de la pertinence des prescriptions est le
déploiement de [D’informatisation des prescriptions associé a une analyse

pharmaceutique.

Concernant la réalisation de I’enquéte, plusieurs biais méthodologiques sont a
évoquer. Le premier est que seuls les médecins, les cadres de santé et les internes ont
recu directement la fiche de bon usage du paracétamol sur laquelle de nombreuses
informations permettaient de répondre correctement au questionnaire. Le second biais
vient du mail proposant la réalisation d’une enquéte sur ’utilisation du paracétamol. Ce
mail a été envoyé aux chefs de service et cadres de santé et mentionnait la fiche de bon
usage et sa référence dans notre base GEDI.

Pour réaliser 1I’enquéte, nous avons pris le parti de ne la proposer qu’au service les plus
consommateurs de chaque pole clinique. Bien que les professionnels participaient sur la

base du volontariat, la répartition des professions au niveau de I’enquéte est
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relativement similaire a celle observée sur 1’établissement (69).

Ce choix permettait d’avoir une vision globale de I’application des recommandations et
des connaissances des professionnels de santé de I’ensemble de 1’établissement car les
pratiques et les connaissances varient en fonction du type de patient pris en charge.
Un autre choix aurait pu étre de proposer I’enquéte aux unités les plus consommatrices
mais indépendamment du pdle clinique. L’objectif visé aurait alors été d’étre le plus
efficient.

Dans 1’étude, les unités des pdles EHPAD USLD et 3R ont fortement participé a
I’enquéte alors que la marge de progression était tres faible. Le taux de paracétamol PO
délivré dans les unités de ce pole était supérieur a 98% avant méme le début de notre
action. A contrario, les chefs de service et cadres de santé de certaines unités, par
exemple les 3 unités du service d’accueil et urgences, qui n’ont pas souhaité participer
auraient pu étre recontactés, ces unités consommant a elles seules autant de paracétamol
injectable que les deux p6les précédemment cités.

A la vue des résultats obtenus méme sur des pbles ou la marge de progression
apparaissait comme faible, il parait important de proposer a I’ensemble des
professionnels de santé de participer.

La communication des résultats obtenus associée a une nouvelle demande de
participation a I’enquéte par le CLUD et la COMEDIMS devrait permettre la

sensibilisation d’un plus grand nombre de professionnels de santé.
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5.3 Perspectives des démarches d’amélioration de la qualité des soins

L’amélioration de la qualité des soins est une démarche qui est maintenant
totalement intégrée a 1’exercice hospitalier et la diffusion de recommandations comme
moyen permettant d’améliorer la pertinence de soins est devenu incontournable dans la

pratique actuelle.

A partir de ce constat, I'utilisation des LAP comme moyen de diffusion des
recommandations apparait comme un outil de transmission de 1’information notamment
sur le CHU de Rouen ou en plus du logiciel HEO/Crossway® déployé dans les services
de médecine adulte, d’autres LAP sont en cours de déploiement notamment ICCA®
(Editeur Philips®) en réanimation. L’utilisation des LAP permettra de diffuser plus
largement les recommandations mais aussi de facon plus pertinente en les adaptant a

I’'usage de chaque service a 1’aide de favoris de prescriptions.

Plus généralement, ce type d’action pourra étre étendu a d’autres molécules et
d’autres problématiques.
Le groupe « pertinence » du CHU a récemment diffusé un travail sur le bon usage des
perfusions. Ce travail s’appuie notamment sur les conclusions de 1’é¢tude PERMI
réalisée dans 56 services de médecine interne apres établissement d’un consensus sur les
indications appropriées de la perfusion. Les résultats de cette étude ont montré qu’entre
15 et 20% des perfusions étaient inappropriées soit a cause de I’indication soit a cause
de la durée (70).
Les travaux de Rwabihama et al menés au sein d’un service de médecine interne de
I’hopital Lariboisiére ont montré qu’avec le paracétamol, les antibiotiques constituaient
les médicaments le plus souvent en cause dans le mésusage de la voie 1V (71).

Une autre action pourrait concerner les inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) qui sont,
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comme le paracétamol, des médicaments ayant un intérét thérapeutique majeur avec une
trés grande sécurit¢ d’emploi. De ce fait, ils sont largement prescrits. Néanmoins,
plusieurs études ont montrés que la prescription des médicaments de cette classe faisait
rarement 1’objet d’une réévaluation entrainant alors une surconsommation inutile et
non-pertinente vis-a-vis des recommandations de la HAS (72,73). De plus, des études
récentes ont montré que la prescription au long cours des IPP modifiait la balance

bénéfice-risque de maniére défavorable (74,75).

D’autres méthodes permettant d’améliorer la pertinence des soins pourraient
aussi étre utilisées.
En analysant de maniére plus approfondie les consommations, il serait possible de cibler
les services ayant été peu réceptifs a certaines recommandations et ou une action visant
a améliorer la pertinence des soins serait essentiel a mener.
Une autre méthode pourrait consister a s’appuyer sur les pharmaciens du CHU qui
réalisent pour certains services une analyse des prescriptions. Les pharmaciens
pourraient, de maniére plus immédiate, s’assurer du respect des recommandations en
intervenant auprés des prescripteurs pour signifier un écart avec les recommandations

de I’établissement, des sociétés savantes ou nationales.
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6 Conclusion

Dans le cadre du projet d’établissement sur la pertinence de la prise en charge
médicamenteuse, il a été¢ décidé de mettre en place une action visant a améliorer 1’usage

du paracétamol.

Suite aux résultats de nombreuses études montrant que la pertinence des
prescriptions de paracétamol pouvait étre ameliorée, une EPP a été conduite au CHU de
Rouen faisant appel a plusieurs outils ayant déja fait la preuve de leur efficacité a
modifier les pratiques professionnelles.

Une fiche de bon usage du paracétamol a été réalisée et diffusée aux professionnels de
santé, un message d’alerte sur le LAP HEO/Crossway® a été paramétré pour apparaitre
lors de la prescription de paracétamol injectable et une enquéte a été menée sur
I’utilisation du paracétamol auprés des professionnels de santé. Les résultats que nous

avons obtenus un an apres le début de notre action vont dans ce sens.

Malgreé les limites de notre méthodologie, sa simplicité de mise en ceuvre et le
peu de moyens nécessaires ont permis de toucher de nombreux professionnels de santé
répartis sur I’ensemble de 1’établissement.

De plus, la pertinence du message diffusé par les recommandations faisant appel au bon
sens du professionnel de santé a sans doute été le principal facteur de réussite de notre

action.

Cette ¢tude, en plus d’améliorer localement la pertinence des soins apportés au
patient, contribue via I’EPP a permettre la certification de 1’établissement. Le suivi de
cette action et son extension a d’autres problématiques permettra d’améliorer de

maniere durable la qualité des soins apportée au CHU de Rouen.
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Annexes

Annexe 1 : Tableau des spécialités contenant du paracétamol

Spécialités

ACTIFED ETATS GRIPPAUX, poudre pour solution buvable en sachet-dose

ACTIFED RHUME JOUR ET NUIT, comprimé

ACTIFED RHUME, comprimé

ACTRON, comprimé effervescent

ALGISEDAL, comprimé

ALGODOL 500 mg, comprimé

ALGODOL CAFEINE, comprimé

ALGOTROPYL, suppositoire

CEFALINE HAUTH 500 mg/50 mg, comprimé pelliculé sécable

CEFALINE HAUTH, poudre orale en sachet (au paracétamol)

CLARADOL 500 mg CAFEINE, comprimé

CLARADOL 500 mg, comprimé effervescent sécable

CLARADOL 500 mg, comprimé sécable

CLARADOL CAFEINE 500 mg/50 mg, comprimé effervescent

CLARADOL CODEINE 500 mg/20 mg, comprimé

CLARIX ETAT GRIPPAL PARACETAMOL CHLORPHENAMINE VITAMINE C, poudre pour solution buvable en sachet

CODOLIPRANE 500 mg/30 mg, comprimé

CODOLIPRANE 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

CODOLIPRANE ADULTES 400 mg/20 mg, comprimé sécable

COMPRALGYL 400 mg/20 mg, comprimé sécable

COQUELUSEDAL PARACETAMOL 100 mg, suppositoire

COQUELUSEDAL PARACETAMOL 250 mg, suppositoire

COQUELUSEDAL PARACETAMOL 500 mg, suppositoire

DAFALGAN 1 g, comprimé effervescent

DAFALGAN 1 g, comprimé pelliculé

DAFALGAN 150 mg, poudre effervescente pour solution buvable en sachet

DAFALGAN 150 mg, suppositoire

DAFALGAN 250 mg, poudre effervescente pour solution buvable en sachet

DAFALGAN 300 mg, suppositoire

DAFALGAN 500 mg, comprimé

DAFALGAN 500 mg, comprimé effervescent sécable

DAFALGAN 500 mg, gélule

DAFALGAN 80 mg, poudre effervescente pour solution buvable en sachet

DAFALGAN 80 mg, suppositoire

DAFALGAN ADULTES 600 mg, suppositoire

DAFALGAN CODEINE, comprimé effervescent sécable

DAFALGAN CODEINE, comprimé pelliculé

DAFALGAN PEDIATRIQUE 3 POUR CENT, solution buvable

99




DAFALGANHORP 1 g, comprimé effervescent

DOLI ETAT GRIPPAL PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE 500 mg/200 mg/25 mg, poudre pour solution buvable en sachet

DOLIPRANE 100 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE 100 mg, suppositoire sécable

DOLIPRANE 1000 mg, comprimé

DOLIPRANE 1000 mg, comprimé effervescent sécable

DOLIPRANE 1000 mg, gélule

DOLIPRANE 1000 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE 150 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE 150 mg, suppositoire

DOLIPRANE 2,4 POUR CENT SANS SUCRE, suspension buvable édulcorée au maltitol liquide et au sorbitol

DOLIPRANE 200 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE 200 mg, suppositoire

DOLIPRANE 300 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE 300 mg, suppositoire

DOLIPRANE 500 mg, comprimé

DOLIPRANE 500 mg, comprimé effervescent

DOLIPRANE 500 mg, gélule

DOLIPRANE 500 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

DOLIPRANE ADULTES 1000 mg, suppositoire

DOLIPRANE CODEINE 400 mg/20 mg, comprimé sécable

DOLIPRANECAPS 1000 mg, gélule

DOLIPRANELIQUIZ 200 mg SANS SUCRE, suspension buvable en sachet édulcorée au maltitol liquide et au sorbitol

DOLIPRANELIQUIZ 300 mg SANS SUCRE, suspension buvable en sachet édulcorée au maltitol liquide et au sorbitol

DOLIPRANEORODOZ 500 mg, comprimé orodispersible

DOLIPRANETABS 1000 mg, comprimé pelliculé

DOLIPRANETABS 500 mg, comprimé pelliculé

DOLIPRANEVITAMINEC 500 mg/150 mg, comprimé effervescent

DOLIRHUME PARACETAMOL ET PSEUDOEPHEDRINE 500 mg/30 mg, comprimé

DOLIRHUMEPRO PARACETAMOL, PSEUDOEPHEDRINE ET DOXYLAMINE, comprimé

DOLKO 1 g, comprimé sécable

DOLKO 500 mg, comprimé sécable

DOLKO 500 mg, poudre pour solution buvable en sachet

DOLKO 60 mg/2 ml, solution buvable en flacon

DRILL RHUME PARACETAMOL CHLORPHENAMINE 500 mg/4 mg, comprimé pelliculé

EFFERALGAN 1 g, comprimé pelliculé

EFFERALGAN 1000 mg, granulés en sachet

EFFERALGAN 250 mg, granulés en sachet

EFFERALGAN 500 mg, comprimé orodispersible

EFFERALGAN 500 mg, granulés en sachet

EFFERALGAN VITAMINE C 500 mg/200 mg , comprimé effervescent

EFFERALGANMED 1 g, comprimé effervescent

EFFERALGANMED 500 mg, comprimé
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EFFERALGANMED 500 mg, comprimé effervescent sécable

EXCEDRINIL 250 mg/250 mg/65 mg, comprimé pelliculé

FERVEX ETAT GRIPPAL PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE ADULTES FRAMBOISE, granulés pour solution buvable en sachet

FERVEX ETAT GRIPPAL PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE ADULTES SANS SUCRE, granulé pour solution buvable en sachet édulcoré a ’aspartam

FERVEX ETAT GRIPPAL PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE ADULTES, granulés pour solution buvable en sachet

FERVEX RHUME JOUR ET NUIT, comprimé pelliculé

FLUSTIMEX, poudre pour solution buvable en sachet

GAOSEDAL CODEINE, comprimé

GELUPRANE 500 mg, gélule

HUMEX RHUME, comprimé et gélule

HUMEXLIB ETAT GRIPPAL PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE 500 mg/200 mg/25 mg, poudre pour solution buvable en sachet

HUMEXLIB PARACETAMOL CHLORPHENAMINE 500 mg/4 mg, gélule

IXPRIM 37,5 mg/325 mg, comprimé effervescent

IXPRIM 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

1ZALGI 500 mg/25 mg, gélule

KLIPAL CODEINE 300 mg/25 mg, comprimé

KLIPAL CODEINE 600 mg/50 mg, comprimé

LAMALINE, gélule

LAMALINE, suppositoire

LINDILANE 400 mg/25 mg, comprimé

MIGRALGINE, gélule

NOVACETOL (ASPIRINE PARACETAMOL), comprimé

PANADOL 500 mg, comprimé pelliculé sécable

PARACETAMOL AHCL 1 g, comprimé effervescent

PARACETAMOL ALMUS 1 g, comprimé

PARACETAMOL ALMUS 500 mg, comprimé

PARACETAMOL ALTER 1 g, comprimé

PARACETAMOL ARROW 1 g, comprimé

PARACETAMOL ARROW 1 g, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL ARROW 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL ARROW 1000 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL ARROW 300 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL ARROW 500 mg, comprimé

PARACETAMOL ARROW 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL ARROW 500 mg, gélule

PARACETAMOL ARROW 500 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL ARROW CONSEIL 500 mg, comprimé

PARACETAMOL B BRAUN 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL BIOGARAN 1 g, comprimé

PARACETAMOL BIOGARAN 1 g, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL BIOGARAN 1000 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL BIOGARAN 300 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL BIOGARAN 500 mg, comprimé
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PARACETAMOL BIOGARAN 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL BIOGARAN 500 mg, gélule

PARACETAMOL BIOGARAN 500 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

PARACETAMOL CODEINE ARROW 400 mg/20 mg, comprimé sécable

PARACETAMOL CODEINE ARROW 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE BIOGARAN 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE CRISTERS 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE EG 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE MYLAN 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE SANDOZ 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CODEINE TEVA 500 mg/30 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL CRISTERS 1 g, comprimé sécable

PARACETAMOL CRISTERS 500 mg, comprimé

PARACETAMOL CRISTERS 500 mg, gélule

PARACETAMOL EG 1 g, comprimé

PARACETAMOL EG 1000 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL EG 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL EG 500 mg, gélule

PARACETAMOL EG LABO 500 mg, comprimé

PARACETAMOL EVOLUGEN 1 g, comprimé sécable

PARACETAMOL EVOLUGEN 500 mg, gélule

PARACETAMOL GNR 1 g, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL GNR 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL ISOMED 500 mg, comprimé sécable

PARACETAMOL KABI 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL MACOPHARMA 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL MYLAN 1 g, comprimé sécable

PARACETAMOL MYLAN 1000 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL MYLAN 500 mg, comprimé

PARACETAMOL MYLAN 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL MYLAN 500 mg, gélule

PARACETAMOL PANPHARMA 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL RANBAXY 500 mg, gélule

PARACETAMOL RENAUDIN 10 mg/ml, solution pour perfusion

PARACETAMOL RPG 1 g, comprimé sécable

PARACETAMOL SANDOZ 1 g, comprimé sécable

PARACETAMOL SANDOZ 500 mg, comprimé

PARACETAMOL SANDOZ 500 mg, gélule

PARACETAMOL SANDOZ CONSEIL 500 mg, comprimé

PARACETAMOL TEVA 1 g, comprimé

PARACETAMOL TEVA 500 mg, comprimé

PARACETAMOL TEVA 500 mg, gélule

PARACETAMOL TEVA CONSEIL 500 mg, comprimé
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PARACETAMOL TEVA SANTE 1000 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL TEVA SANTE 500 mg, comprimé effervescent

PARACETAMOL ZENTIVA 1000 mg, comprimé

PARACETAMOL ZENTIVA 1000 mg, comprimé effervescent sécable

PARACETAMOL ZENTIVA 500 mg, comprimé

PARACETAMOL ZENTIVA LAB 500 mg, comprimé

PARACETAMOL ZYDUS 1 g, comprimé

PARACETAMOL ZYDUS 500 mg, comprimé

PARACETAMOL ZYDUS 500 mg, gélule

PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE MYLAN CONSEIL 500 mg/200 mg/25 mg, poudre pour solution buvable en sachet

PARACETAMOL/VITAMINE C/PHENIRAMINE SANDOZ CONSEIL 500 mg/200 mg/25 mg, poudre pour solution buvable en sachet

PARALYOC 250 mg, lyophilisat oral

PARALYOC 500 mg, lyophilisat oral

PERFALGAN 10 mg/ml, solution pour perfusion

PRONTALGINE, comprimé

RHUMAGRIP, comprimé

SAPRAMOL 500 mg, poudre pour solution buvable en sachet-dose

THEINOL, solution buvable

TRAMADOL PARACETAMOL EVOLUGEN 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL ARROW 37,5 mg/325 mg, comprimé effervescent

TRAMADOL/PARACETAMOL ARROW GENERIQUES 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL ARROW LAB 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL BIOGARAN 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL CRISTERS 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL EG LABO 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL GERDA 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL KRKA 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL KRKA 75 mg/650 mg, comprimé pelliculé sécable

TRAMADOL/PARACETAMOL MYLAN PHARMA 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL RANBAXY PHARMACIE GENERIQUES 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL SANDOZ 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL TEVA 37.5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL ZENTIVA 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

TRAMADOL/PARACETAMOL ZYDUS 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

ZALDIAR 37,5 mg/325 mg, comprimé effervescent

ZALDIAR 37,5 mg/325 mg, comprimé pelliculé

103




Annexe 2 : Fiche de Bon Usage du Paracétamol
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Annexe 3 : Enquéte concernant I'utilisation du paracétamol dans le cadre de la pertinence de la prise en

charge médicamenteuse
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Corrigé de I’enquéte concernant I’utilisation du paracétamol

Annexe 4

9T0T 4224 SINIGIN0D/ANTD Uohepijep

“JuaWassqel3,| Jnod 51002 53] 2nb 1sule s3uRB0s1er 12 XN31334U 53nbsU 53] JUBSIND3J U 1001 328213 155N 2135 Juaned

np In3jnop el 3p a5ieyd ua 3sud 27 2|qissod 2nb 53p Od/Al 1BI2U UN J3ND3Y3,P NO 3|10 3104 B J3F2)ALd 3D 3U1R55303U 152 ||
“3jeJ0 oA Jed UonEISIUILIDE, D

SUONENYS S3P B JBAJSS2] B JUOP 153 A 3108 B

issodwi,p 583 U3 no anoleszdelsod ua,nb 53121 sauznawed sanbiu
"SIUBIUSAUCIULD SUIOW Jualuasaud 12 Al 2ion Jed anb 20E3YE 1SsNe 153 Od 2104 Jed [Owelzeld Np ucnEnsuWpE,]
T3NS ug

aa  Xdd

o+ %0S

%001

(uoisnfad

WaT- A
%58 1 Od

A () SII0A SIP FUNJEYD 3P UORESIRN,P Led Bl 153 3|I3nb JUAW3eqo|9

3000005
2000 05T =
3000001

300008

i 3P 2UPJ0,| 3P 313 JUO JUIWISSI|GEIZ,| 2P [owelzoeied uz sasuad2p s ‘FIOT U3

D 0 s3I XNEAPAW sfYs0dsip 3P 33 uawoapFw | A1ABI3IUN 310} 2| nod 38 32 31eI0 Awoy B Jnod 30 3P Y2044 [

np 103) s2qoia2ful sAuUof XNo JUIWIIN0IIU0D
240SU3P 1000 uUN Juo s3I0 sawdef 537

3jqealul 2wuoy 2| nod 3¢ 12 3jeso awloy ejunod 37 [

31ge123u) 12 3|eJ0 s3I0 53] Jnod 37 )

: uanoy 2P NHI ne jowelzeied Jed Juswaien un,p uakow JAiEWNO] 300D 3] 153 [2ND

3|eio 31oA e) Inod wwg =
3|ei0 3104 B) Jnod wwsg [

2jqeralul aron e aned gt =
: pioge,p 21oa 2p sed e A,u pp puenb

jowezoesed 2p asud aun,p

“BSNIUSWDAPIW 3siid

o) 0 4apio inad 223dopo anbiugpd awsof 2p uoros|IN, ]
“a|qosuadspur

152 3j3 N0 SUONDANS XND J3AI3530 D) 3p 200553030 153 1
‘squzruzauodulp smyd Jupjuasaad A] 2uof o7 (Al/0d) aoa
oj 3os anb 2jj2nb anbiuapr 153 jowoiiiod np 2430343, 7

1 sdw=21 3] 152 |2nb ‘auuadow u3

2Jo01es3doisod apouzd uz uoidalul T 520y =
uonunIS3p 3p YNNG [

HSN230 3WoIpUAs NO SJUSWIISSILON [

Juaned np spuewaq [

swuzned s3p 22UBAS0 |

pIOQE,P 2I0A SUN,P USRI |
yuenodw snid 2U0E33 |

: 0d @nb 10wnid p) 2104 B] J21252d U0y snoa inb 53122 oS sa)Enb ‘saauenns suosodoad sa) ey

“finoains ‘asod ap
sdwizg) sauaiuzauoau) £3p o,nb isup sauzbosln
“¥nanaafur sanbsu sap p asadxa 3jqoaaafui son
07 “afipsopins ua Jnaow oj p saidoid Juos
sajgoasapur s12ff= s3) 13 anbnoday auxxer o7

= O ¥N20024u1 2nbsiy
O O 3|2U3 21DM0 ]
O O anbieday 3100
M Od

: S3U0A S3P FUNJEYD 3P sINbON3deIayl SISOP  SIUSUSAUDIL $3] JU0S NO 153 [2ND

asnajuswedipaw adieyd ua asud e| ap sausuiiad e| ap aiped 3| suep
Jowejadeied np uoljesiin,| JUBLI32UOI 33anbu3

T

T

0T

T UOISIap

fosyT-yr)
1u3(0f awiof of 3p ol Hus rans
F NU21G0 153 3d 3] 3040 304 O] JUDWIZILOY BNy T
0] 530 SH0A 7 53] N0 NUS1G0 153 F1003103,0 Jid 37

0d oA e anod yz [

0d 210n &) nod QEYT-YT [
Al 210 &) nod DEYT-UT [
Al 210n 2] Inod UIWEz [

1 3D 1Nog NE NU2LG0 153 a12ea1y3,0 d 3] ‘jowelaoeled ap uonensuIWpE s3idy

2asiun

AUN0D snid []

49 0 3p UOII0,P 33NP 3UN JU0 Od 310A 0 33 Af 3101 07 2n3uo| snig []

nu3p| [

1153 Al lowelzaeied np ;8|eue,| 3p 32UNp B| ‘04 jowelzoeied ne Lodded Jeg

apidersnid ]

“241p55232u sod 153,U 3jj2,nb 1UDI A} 3104 D JASHRNP HUI5q0,5 nod apidos wawiuesyins P -

152 2j040 3o of 3p anbibjoiuo 13fJ3,1 3p uonupddo,p 10j3p 3 joWDIA3040d NP 582 3| SUDT
wennbl

1152 7 (oweldesed np uonIe p 1eFP 3| ‘04 [owelzoeied ne Lodded 1eg

Erdm

i

Fwios [

© 2U1B5533U O [oweloeled

2p 2sop B[ 152 3jianb ‘A jowelzoeled 3p awweld T e 2ae(wis anbiS[e1Ue 31138LJ2 3UN MU0 Inod

USIZIISIUILLPE,P 3104 B] 3P PUadap 2132 J22 S1USP202Ud XIOYD 53p unany [
auoydiowoiply ‘uopoaixe JAuniua): g iayod Buydiow ey ]

jownlaa0u0d F auiapod ‘jownasoiod 7 g aaond lopewen 3]
wodofau ‘jowoiaooiod “auindso SNy - T 42nod 2uzpoudngl,]

:anb saed 3w3w 2p anbiFelue un 153 jowelzdeled 37

DJISIUILLDD, D S3/0A S30 JUNJDYD 3P SAUNLWWOD

s3130udold 53] INOLINS SI0W S1U3IU3 53| U3 3|Di0 3104 0} J203[IALIG
1 1133go,| J3522.d UD SnoA-zaAnod N0 IS

UoN [

INQ [

L 23Uue 320
SWITIMOD 8 32 and 2| sed S33pljeA 312 W0 _oEm~wn_mu@n_ np agesn uoq ap SUOIEPUBLLILIOIAL 53]

vl EnEs :

106



Annexe 5 : Tableau récapitulatif du nombre et pourcentage de participants ayant répondu a chaque item
de I'enquéte par profession

Cadres | Etudiants | Infirmiers Internes Externes
Profession de en soins dipldmés | Médecins en en
santé infirmiers d’état médecine | médecine

Question 1 : Des recommandations de bon usage du paracétamol ont été validées par le CLUD et la
COMEDIMS cette année ?

Réponse : Oui
- 14
oul (030 | B(40%) | 42(33%) | 22(88%) | 8(50%) | 7 (44%)
Non 0(0%) | 3(15%) | 42(33%) | 1(4%) | 3(19%) | 1(6%)

Absence de réponse 1 (7%) 9 (45%) 42 (33%) 2 (8%) 5 (31%) 8 (50%)

Question 2 : Le paracétamol est un antalgigue de méme palier que ?
Réponse : Ibuproféene

Ibuproféne 9 (60%) | 15 (75%) 71 (56%) | 17 (68%) | 13 (81%) | 11 (69%)
Tramadol 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (4%) 0 (0%) 0 (0%)
Morphine 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Dépend de la voie

0, 0, 0, 0, 0, 0,
Padminietration 4(27%) | 5(25%) | 37(29%) | 5(20%) | 2(13%) | 3(19%)

Absence de réponse 2 (13%) 0 (0%) 18 (14%) 2 (8%) 1 (6%) 2 (13%)

Question 3 : Pour obtenir une efficacité antalgigue similaire a 1 gramme de paracétamol 1V, quelle est
la dose de paracétamol PO nécessaire ?

Réponses : 19
500 mg 0 (0%) 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
lg 13 19 (95%) | 123 (98%) 25 15 (94%) | 10 (63%)
(87%) (100%)
29 1 (7%) 0 (0%) 2 (2%) 0 (0%) 1 (6%) 3 (19%)
Absence de réponse 1 (7%) 1 (5%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 3 (19%)

Question 4 : Par rapport au paracétamol PO, le délai d’action du paracétamol IV est ?
Réponse : Equivalent

Equivalent 8 (53%) | 2 (10%) 27 (21%) | 15(60%) | 8 (50%) 1 (6%)
Plus lent 1 (7%) 2 (10%) 5 (4%) 1 (4%) 0 (0%) 0 (0%)
Plus rapide 6 (40%) | 15 (75%) | 94 (75%) 9 (36%) 8 (50%) 15 (94%)

Absence de réponse 0 (0%) 1 (5%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
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Question 5 : Par rapport au paracétamol PO, la durée de ’antalgie du paracétamol IV est ?

Réponse : Identique

Identique (9;1/0) 13 (65%) | 117 (93%) | 24 (96%) | 12 (75%) | 13 (81%)

Plus longue 1(7%) | 3 (15%) 4 (3%) 1 (4%) 0 (0%) 2 (13%)
Plus courte 0(0%) | 4 (20%) 2 (2%) 0(0%) | 4(25%) 0 (0%)
Absence de réponse 0 (0%) 0 (0%) 3 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (6%)

Question 6 : Aprés administration de paracétamol, le pic d’efficacité est obtenu au bout de ?

Réponse : 1h a 1h30 pour les voies PO et IV

20min (1V) 9(60%) | 12 (60%) | 98 (78%) | 12 (48%) | 11(69%) | 13 (81%)
1h-1h30 (1V) 5(33%) | 7(35%) | 25(20%) | 12 (48%) | 5(31%) | 2 (13%)
1h-1h30 (PO) 8 (53%) | 15(75%) | 79 (63%) | 13 (52%) | 13(81%) | 14 (88%)

2h (PO) 0(0%) | 2(10%) | 8(6%) 2 (8%) 1 (6%) 1 (6%)

Question 7 : Quel est ou sont les inconvénients a doses thérapeutiques de chacune des voies ?

Réponse : Risque infectieux avec la voie PO

Toxicite 12 0 0 0 0 0
o hépatique (80%) 16 (80%) | 117 (93%) | 18 (72%) | 13 (81%) | 16 (100%)
[+
S | Toxicité rénale | 5(33%) | 6(30%) | 27 (21%) | 2 (8%) 0 (0%) 3 (19%)
(@]
> Risque

0 0 0, 0, 0 0,

infecticux 1 (7%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
@ Toxicité 10 0 0 0 0 0
= hépatique (67%) 8 (40%) 106 (84%) | 16 (64%) | 12 (75%) 12 (75%)
(&)
2| Toxicité rénale | 8(53%) | 9(45%) | 37(29%) | 3(12%) | 0(0%) 5 (31%)
[«}]
=) Risque 0 0 o 0 0 0
S ifectiotx 7(47%) | 16 (80%) | 63 (50%) | 13 (52%) | 6(38%) | 4 (25%)

Question 8 : Parmi les propositions suivantes, quelles sont celles qui vous font préférer la voie 1V

Réponses : vomissements ou syndrome occlusif et troubles de la déglutition

plutét que PO ?

Efficacité plus

ot 3(20%) | 5(25%) | 28(22%) | 3(12%) | 0(0%) | 4 (25%)
Prése“gg g;‘;ge Voie | 7 a706) | 7(35%) | 56 (44%) | 10 (40%) | 2 (13%) | 4 (25%)
Observance 3(20%) | 6(30%) | 48(38%) | 5(20%) | 2(13%) | 8 (50%)
Demande du patient 2 (13%) 1 (5%) 21 (17%) 1 (4%) 2 (13%) 2 (13%)
S\;ﬁg‘r'gﬁﬁé“gg‘gfugﬁ 9 (60%) | 12 (60%) | 109 (87%) | 21 (84%) (mlg% )| 154
T[j%‘g;l'ﬁ?ﬁdoen'a (6%0 | | 18(00%) | 107 (85%) | 21(84%) | 14(88%) | 14 (88%)
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Question 9 : En moyenne, quel est le temps infirmier nécessaire a l'administration d'une prise de

paracétamol quand il n’y a pas de voie d’abord ?

Réponses 10 min pour la voie 1V et 2min pour la voie PO

10min (IV) sans voie

Satord 8(53%) | 3(15%) | 31(25%) | 12 (48%) | 9(56%) | 5 (31%)
5min (PO) 4(27%) | 3(15%) | 25(20%) | 10 (40%) | 5(31%) | 4 (25%)
2min (PO) 9 (60%) | 15(75%) | 98 (78%) | 13 (52%) | 10 (63%) | 11 (69%)

Question 10 : Quel est le colit journalier moyen d’un traitement par paracétamol au CHU de

Rouen ?
Réponse : 0€ pour la voie orale et 8€ pour la voie injectable

2€ pour les voies orale

0, 0, 0, 0, 0, 0,
et injectable 1 (7%) 1 (5%) 9 (7%) 1 (4%) 1 (6%) 0 (0%)

2€ pour la voie orale et 0 0 0 0 0 0
4€ pour Iinjectable 5(33%) | 8(40%) | 35 (28%) 2 (8%) 3 (19%) 6 (38%)

0€ pour la voie orale et 0 o o 0 0 0
$€ pour I'injectable 9(60%) | 7(35%) | 67 (53%) | 21(84%) | 12 (75%) 6 (38%)
Absence de réponse 0 (0%) 4 (20%) 15 (12%) 1 (4%) 0 (0%) 4 (25%)

Question 11 : En 2014, les dépenses en paracétamol de 1’établissement ont été de 1’ordre de ?

Réponse : 250.000€

50 000€ 0 (0%) 2 (10%) 5 (4%) 0 (0%) 1 (6%) 1 (6%)

100 000€ 4 (27%) 8 (40%) 19 (15%) 7 (28%) 4 (25%) 6 (38%)

250 000€ 2 (13%) 5 (25%) 46 (37%) 8 (32%) 6 (38%) 4 (25%)

500 000€ 5 (33%) 1 (5%) 29 (23%) 6 (24%) 4 (25%) 1 (6%)
Absence de réponse | 4 (27%) | 4 (20%) 27 (21%) 4 (16%) 1 (6%) 4 (25%)

Question 12 : Globalement, quelle est la part d’utilisation de chacune des voies ?
Réponse : 85% PO et 15% IV
pO* 53% 68% 64% 73% 58% 69%

(£24%) (x17%) (x20%) (£20%) (x18%) (x13%)

*Valeurs exprimées en moyenne =+ 1’écart-type de la population
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RESUME

Le paracétamol est I'antalgique de référence en France et dans le monde. De part ces atouts
indéniables comme sa facilité et sa sécurité d’emploi ainsi que I'existence de formes galéniques
adaptées a chaque situation, il est aussi largement utilisé au CHU de Rouen.

De nombreuses études ont pu montrer que la forme injectable, réservée a I'usage hospitalier, est
souvent préférée a la forme orale sans que la situation clinique ne justifie son emploi.

En effet, 'autorisation de mise sur le marché des spécialités injectables du paracétamol réserve
sa prescription a des situations d’urgence ou lorsque la voie orale ne peut étre utilisée.

Dans le cadre du projet d’établissement sur I’évaluation de la pertinence de la prise en charge
médicamenteuse, le bon usage du paracétamol a été choisi comme un axe d’amélioration
possible. De ce fait, deux actions ont été menées avec la réalisation de recommandations
institutionnelles diffusées notamment via notre logiciel d’aide a la prescription puis la réalisation
d’une enquéte aupres des professionnels de santé sur 'utilisation du paracétamol.

Les résultats obtenus un an aprés la mise place de notre action sont prometteurs. Malgré une
augmentation de la consommation totale de paracétamol sur I'établissement, une diminution
des consommations du paracétamol injectable a été observée. Cependant, les résultats variaient
fortement en fonction des services.

En s’appuyant sur ces résultats, il nous ait apparu nécessaire d’adapter les recommandations aux
spécificités de chaque service et du type de patient pris en charge ainsi que d’étendre ce type
d’action a d’autres problématiques observées. Ces actions permettraient de plus de répondre
aux exigences de qualité des soins.
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