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Introduction

A 1’échelle mondiale, le vieillissement de la population refléte I’amélioration des conditions

socio-économiques et des progres réalisés dans le domaine de la santé.

Le vieillissement physiologique est souvent associé & des pathologies chroniques, qui

nécessitent une prise en charge adaptée.

Si les tendances démographiques se maintiennent, du fait de ’augmentation de 1’espérance de
vie, la part et le nombre de personnes agées ne va cesser d’augmenter et plus particuliérement,
pour les populations souffrant d’un cancer. En effet, le cancer est la premiére cause de déces
des personnes agees de 75 a 85 ans, la tendance s'inversant ensuite apres 85 ans, en faveur des
maladies cardiovasculaires. L’oncogériatrie est donc une spécialité plus que jamais

d’actualité.

La prise en charge médicamenteuse du sujet 4gé est d’une grande complexité en raison des
modifications de la pharmacodynamie et de la pharmacocinétique des médicaments et de la

présence de multiples comorbidités.

Cela s’applique aux traitements habituels pris par les patients mais jouera également un role
important dans leur prise en charge oncologique. Ces éléments font des patients agés une

population particulierement a risque de iatrogénie médicamenteuse.

Face a cette problématique, I’amélioration de la qualité et de la sécurité des prescriptions est
un véritable enjeu de santé publique. Etant donné qu’une grande partie des effets indésirables
médicamenteux sont consécutifs a des erreurs lors de la prescription, la réalisation d’une

conciliation médicamenteuse structurée pourrait étre une réponse a cette problématique.

Par ailleurs, les prescriptions dites inadaptées ou sous optimales sont une des cibles de
I’optimisation thérapeutique chez le sujet agé. Des outils pratiques de détection de ces
prescriptions inadaptées ont été développés, surtout pour les médicaments inappropriés. Les
criteres START/STOPP (Screening Tool to Alert doctors to Right Treatment/Screening Tool
of Older Person's Prescription) ont éte élaborés pour diminuer cette iatrogénie.

Dans ce contexte, nous avons décidé de nous intéresser a la place du pharmacien dans la prise
en charge oncogériatrique des patients suivis a I’Institut Paoli-Calmettes. Mon travail a

consisté a intégrer 1’équipe oncogériatrie de ce centre de lutte contre le cancer afin de réaliser

17



une conciliation médicamenteuse en essayant de réduire les médicaments inappropriés grace a

ces différents outils ainsi que les interactions médicamenteuses.

L’objectif principal de cette étude était d’évaluer I’impact de la présence d’un pharmacien au

sein de cette équipe dans I’amélioration de la qualité de la prise en charge de nos patients.

Conformément aux données de la littérature, notre étude a souligné I'importance de
I’exposition médicamenteuse dans la population agée particulierement lorsqu’ils sont atteints
de cancer. En effet, la fréquence de la polymédication et des prescriptions inappropriées
dans cette population est importante.. Ce risque médicamenteux a donc été pris en compte
dans [D’évaluation de nos patients afin de permettre une intervention adaptée. La présence
d’un pharmacien toujours en collaboration avec les gériatres a permis de réaliser de nombreux

changements dans la thérapeutique proposée a nos patients.

Le role du pharmacien est donc indéniable dans le cadre d’une prise en charge
multidisciplinaire. Pour permettre une prise en charge optimale du malade, les relations entre

la ville et I’hopital ont également une place déterminante.

L’analyse des résultats de notre étude débouche sur des propositions permettant d’améliorer
les pratiques et la communication entre les différents acteurs de santé entourant patients 4gés

souffrants d’un cancer pour une meilleure prise en charge.
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I. Mise en contexte

1. Epidémiologie

Le vieillissement de la population est un phénoméne mondial dd & la diminution du nombre
de naissances mais également a I’augmentation constante de 1’espérance de vie.
Selon le bilan démographique réalisé par ’INSEE fin 2016, les personnes de plus de 65 ans

représenteraient a I’heure actuelle 19,4% de la population francaise.

Tableau 1 : Répartition de la population par sexe et groupe d’dge au 1* janvier 2017 selon

[’INSEE en France métropolitaine

Hommes Femmes Ensemble
Moins de 20 ans 8 037 415 7668175 15705591
de 20 a 64 ans 18 002 633 18558244 36 560 877
65 ans ou plus 5399 300 7193831 12593131
Population totale 31 439 348 33420250 64 859 599

Toujours selon I'INSEE, la figure 1 représentant la pyramide des adges au 1% janvier 2017,
confirme ces estimations, et la proportion légérement plus importante de femmes dans ces

tranches d’ages.
Figure 1 : Pyramide des ages au 1* janvier 2017 en France métropolitaine
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Selon les estimations, en 2050, 22,3 millions de personnes seraient agées de 60 ans ou plus
contre 12,6 millions en 2005, soit une hausse de 80 % en 45 ans, représentant ainsi un tiers de
la population générale. C’est entre 2006 et 2035 que cet accroissement serait le plus fort, avec
I’arrivée a ces ages des générations nombreuses issues du baby-boom, nées entre 1946 et
1975. Entre 2035 et 2050, la hausse serait plus modérée. Les personnes qui atteindront alors
60 ans appartiennent a des générations moins nombreuses. Le vieillissement de la population
frangaise s’accentuerait donc entre 2005 et 2050 : alors que 20,8 % de la population résidant
en France métropolitaine avait 60 ans ou plus en 2005, cette proportion serait de 30,6 % en
2035 et de 31,9 % en 2050.

Le vieillissement est inéluctable, au sens ou il est inscrit dans la pyramide des ages actuelle,
puisque les personnes qui atteindront 60 ans a 1’horizon 2050 sont déja toutes nées (en 1989
ou avant). L’allongement de la durée de vie dans les années futures ne fera qu’accentuer son
ampleur. En effet, méme si I’espérance de vie se stabilisait a son niveau de 2005, le nombre
de personnes agees de 60 ans ou plus augmenterait quand méme de 50 % entre 2005 et
2050.(1)

2. Patients agés et Cancers

L’incidence du cancer augmente régulierement au cours de la vie. Le cancer est donc surtout
une pathologie du sujet agé. En 2012, 209 262 nouveaux cas de cancers sont estimés chez les
personnes agées de 65 ans et plus, soit 58,9% des cancers estimés tous ages confondus. Pour
les personnes les plus agées (85 ans et plus), 35928 nouveaux cas de cancers sont estimés,
soit preés de 10% de I’ensemble des cas de cancers diagnostiqués. (2)

Le nombre de nouveaux cas de cancers diagnostiqués en France en 2015 est de 385 000. Cette
incidence concerne 211 000 hommes et 174 000 femmes. L’4ge médian au diagnostic pour
cette méme année est de 68 ans chez I’homme et de 67 ans chez la femme. Au total 60% des
cancers sont diagnostiqués aprés 65 ans. De la méme facon, 30% des cancers sont
diagnostiqués apres 1’age de 75 ans. Au total, on récence 149 500 déces liés au cancer (72 %

apres 65 ans)(3).
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Tableau 2 : Taux d’incidence et de mortalité pour 100 000 personnes pour la tranche d’dge

65 ans et plus et par sexe en 2012 selon le rapport de I'InCA

65anset + 25392
65 -84 ans 2501,6
- 65-7T4ans 232838
- 75-84 ans 1768,8
85ans et + 2828,7

12784
12291
11149
1117,1
1488,0

12504 716,6
10816 549,0
788,4 383,1
15411 752,4
2550,6 1428,0

L’age médian au déces est de 73 ans chez les hommes et de 77 ans chez les femmes. Les

principaux cancers retrouveés dans la population générale sont pour les hommes les cancers de

la prostate, des poumons et colorectal. Pour les femmes, il s’agit des cancers du sein, les

cancers colorectaux, et les cancers du poumon.

Figure 2 : Evolution de l’espérance de vie des patients de plus de 75 ans selon le rapport de

I’INCa
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II. latrogénie et facteurs favorisants

La iatrogénie médicamenteuse est un probléeme de santé publique pouvant avoir de lourdes
conséquences en terme de co(ts directs ou indirects mais surtout en terme de morbi-mortalite.
Une étude nationale sur les événements indésirables (ENEIS) a démontré que 39% des effets

indésirables liés aux soins étaient dus aux médicaments.(4)

En outre, les accidents iatrogenes touchent, de fagon générale, deux fois plus souvent les

sujets de plus de 65 ans que le reste de la population(5,6)

La iatrogénie médicamenteuse chez les personnes agées peut étre favorisée par plusieurs
facteurs.

Le premier d‘entre eux est la modification pharmacocinétique et pharmacodynamique des
médicaments due aux modifications de 1’organisme liées a 1’age. Ensuite, la polymédication,
bien connue chez les sujets ageés, joue également un grand rdle dans cette iatrogénie, souvent
du fait de I’interaction entre les différents médicaments consommés par le patient.(7)

L’autre facteur a ne pas négliger est I’automédication du patient, souvent sous déclarée, mais
pouvant également avoir une influence sur les autres traitements déja pris par le patient. On
peut également inclure dans cette automédication la phytothérapie ou I’homéopathie de plus
en plus utilisées chez nos patients ageés.

On déplore également le manque d’essais cliniques réalisés pour cette population. En effet,
I’intrication de leurs maladies a la fois chroniques et aigues, représente, la plupart du temps,
un critére d’exclusion dans ces essais. Enfin, I’observance du patient est un élément pouvant

influencer la tolérance du traitement.

1. Modifications pharmacologiques et exposition médicamenteuse

Lors du processus du vieillissement normal, de nombreux changements physiologiques
peuvent affecter la pharmacologie des médicaments. En effet, avec 1’age, on peut observer des
modifications tant au niveau de 1’absorption, de la distribution, de la métabolisation et qu’au
niveau de de I’élimination des médicaments. Ces modifications peuvent en partie expliquer la

plus grande incidence des effets indésirables chez cette population.
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Au niveau de I’absorption, on observe avec le vieillissement une diminution de la vidange
gastrique et de la mobilité gastro intestinale. De plus, il a ét¢ montré une diminution du pH
gastrique pouvant influencer 1’absorption des médicaments. Ces changements ont pour
conséquence une diminution de la vitesse d’absorption des médicaments mais ne semblent
pour autant pas modifier de facon significative la biodisponibilité des médicaments pris par
voie orale (8). Cependant, celle-ci peut étre altérée par I’accumulation de facteurs tels que la
maladie, les reflux gastro cesophagiens, ou la polymédication créant ainsi une variabilité

individuelle de cette absorption.(9)

Au niveau de la distribution des médicaments, de nombreux changements ont lieu du fait
du vieillissement. En effet, deux phénomenes prédominants interviennent. Le premier est
I’inversion de la répartition masse maigre et masse grasse. On observe ainsi une diminution de
la masse maigre au profit de la masse grasse. Cette inversion est associée a une plus grande
fragilité. (10)Cela aura pour consequences 1’augmentation de 1’exposition aux médicaments
mais également un risque d’accumulation des médicaments liposolubles provoquant un
relargage prolongé dans le temps. C’est notamment le cas de certaines benzodiazépines.

De plus, la distribution des médicaments est modifiée par la diminution des volumes
hydriques. Enfin, un des problémes majeurs en gériatrie est la dénutrition provoquant
notamment une diminution du taux d’albumine dans I’organisme. Les médicaments se fixant
moins aux protéines (comme les AVK) auront une fraction libre dans le sang plus importante,
exposant ainsi le patient a une toxicité plus importante de certains médicaments.(11)

Au niveau de la métabolisation et de I’élimination, on observe deux phénomenes. Tout
d’abord la diminution de la métabolisation hépatique, due a une diminution de I’activité des
cytochromes hépatiques comme le CYP 450 (12)mais également a une diminution de la masse
du foie et de son flux sanguin. Ensuite, on note souvent une dégradation de la fonction rénale
dans le temps. En effet, il a été démontré qu’a partir de 40 ans on pouvait observer une
diminution du DFG a raison de 1ml/min par an. Ces modifications peuvent aboutir a un défaut

d’excrétion et donc a un risque d’accumulation des molécules.(13)

Toutes ces modifications sont soumises a des variations interindividuelles comme des facteurs
génétiques, environnementaux et peuvent étre accentuées également par la polymédication, la
dénutrition ou encore 1’état pathologique du patient. Elles I’exposent a un risque accru

d’événements indésirables médicamenteux.
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2. Polymédication et risque iatrogene

La polypathologie présente chez les sujets de plus 75 ans aboutit de facon réguliere a
I’addition de nombreuses prescriptions médicales et donc a une polymedication, accentuée par
I’adjonction de I’automédication(14).Celle-ci constitue un risque majeur d’accident iatrogéne
chez cette population de patients. S. Ferchichi a d’ailleurs parfaitement illustré ce probléme
sous forme d’un schéma(15) représentant la spirale de la iatrogénie chez les personnes agées
(Figure 3). Selon un rapport émis par la Haute Autorité de Santé, 67% des personnes de plus
de 65 ans acquierent au moins un produit pharmaceutique au cours du mois contre 35% pour

le reste de la population.(16)

Figure 3 : Représentation de la « spirale iatrogene » selon S. Ferchichi
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Automédication En un mois, 8,6 % des personnes agées achétent un médicament sans

ordonnance et 4 % des médicaments acquis par les personnes agées le sont sans ordonnance.
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3. Faible représentativité dans les essais cliniques.

Malgré le fait que 60% des cancers soient diagnostiqués apres 65 ans, les sujets ages a partir
de 65 ans sont tres peu représentés dans les essais thérapeutiques et en particulier ceux relatifs
aux chimiothérapies. Leur état général et leurs comorbidités sont considérés comme
incompatibles avec une bonne tolérance aux traitements.

De ce fait, il est difficile d’estimer le potentiel bénéfice/risque des traitements du cancer et le
nombre de référentiels pour cette population est réduit. Cette exclusion rend ainsi difficile

I’évaluation du risque médicamenteux. (17-19)
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I1l.  L’Oncogériatrie

1. Qu’est-ce que I’Oncogériatrie ?

La prise en charge optimale du cancer chez les sujets agés est un défi permanent pour les
oncologues. La présence de nombreuses fragilités a type de troubles cognitifs, d’incapacités
fonctionnelles, d’une dénutrition, ou encore du contexte social en font une population a
risques et peut interférer avec une prise en charge « classique » de leur cancer. En effet, mis a
part leur cancer, les sujets agés sont souvent polypathologiques mais aussi polymédiqués.
L’ hétérogénéité de cette population mais aussi le manque d’essais cliniques dans cette tranche
d’age, rendent difficile ’application a ces patients des mémes soins que ceux des sujets plus
jeunes. (20)

C’est a partir de ces constats qu’est né en 1983 le terme d’oncogériatrie, grace a la
collaboration du National Cancer Institute et du National Institute of Aging.

L’oncogériatrie est définie comme la prise en charge adaptée des personnes agees atteintes de
cancer. Ces personnes ayant besoin de traitements adaptés et de soins particuliers. 11 s’agit
donc d’un concept devenu une réelle pratique dans le temps. 11 s’agit, en fait, de la réunion
des compétences entre oncologues et gériatres, mais aussi de tous les acteurs de soins autour

du malade agé atteint de cancer.

2. Role de I’évaluation gériatrique

L’¢évaluation gériatrique a pour but de déceler de fagon précoce le niveau de fragilit¢ mais
aussi le risque de dépendance de chaque patient. Elle consiste en une exploration complete du
patient par un interrogatoire et un examen médical. Des échelles d’évaluation viennent
compléter la consultation. Elle permet également une aide a la décision thérapeutique en
concertation avec les oncologues. De plus, cette évaluation permet de mesurer les interactions
entre les diagnostics geriatriques et les propositions thérapeutiques oncologiques et de
formuler des propositions d’interventions en fonction des fragilités relevées. De nombreuses
études ont démontré un impact de 1’évaluation gériatrique standardisée sur la prise en charge

thérapeutique des patients atteints de cancer tant sur le plan de 1’¢laboration d’un plan de
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soins personnalisé que sur I’amélioration de la prise en charge et de la qualité de vie du

patient.

Ainsi, de nombreuses revues de la littérature, ainsi que des sociétés savantes conseillent le
recours a des évaluations gériatriques standardisées pour détecter les fragilités des patients,
estimer la tolérance aux traitements de chimiothérapie, proposer et adapter la prise en charge

annexe au cancer. (21-23)

La nécessité de ces consultations pluridisciplinaires est d’autant plus justifiée qu‘il existe
deux risques majeurs concernant le traitement des sujets &gés atteints de cancer.

Le premier est le «sous traitement » de leur cancer. Il peut correspondre a une éviction
thérapeutique des patients du seul fait de leur age ou peut aboutir a une réduction
systématique des posologies sans réelle recommandation. De plus, on restreint souvent I’accés
aux thérapeutiques innovantes aboutissant ainsi a une perte de chance oncologique.

Le second risque opposable est le «sur traitement » de ces patients. En effet, le fait
d’appliquer a ces patients un traitement « standard » présente des risques de complications
mais aussi de perte d’autonomie, d’hospitalisation prolongée et renouvelée,
d’institutionnalisation ainsi que des conséquences psychologiques et sociales.

D’ou la nécessité d’utilisation d’outils de screening pour dépister des facteurs prédictifs de

fragilité.

3. Score G8

Un moyen d’évaluer de fagon rapide la nécessité d’une consultation gériatrique approfondie,
est I'utilisation de score G8. Il s’agit d’un outil de dépistage de la fragilité des personnes
agées prises en charge pour un cancer. Cet outil a été développé grace a I’'INCa, qui en 2007 a
comparé |’évaluation gériatrique standardisée pour tous les patients, a 1’outil Oncodage.
Ainsi, il a été démontré grace a une étude multicentrique menée sur 1597 patients I’intérét et
la spécificité/ sensibilit¢ de cet outil. En effet, il semblerait que I’outil Oncodage ait une

spécificité de 76,5% et une sensibilité¢ de 64,4%. (24,25)

Cet outil correspond a un questionnaire de 8 items permettant de calculer un score compris
entre 0 et 17 (Annexe 1). Ce questionnaire peut étre rempli par du personnel médical ou

paramédical au cours d’une consultation que ce soit en milieu hospitalier ou en extra
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hospitalier. On considére qu’une évaluation gériatrique est conseillée pour les scores
inférieurs ou égaux a 14 définissants la fragilité d’un patient. La suite de la prise en charges

des patients sera faire selon 1’arbre décisionnel représenté par la figure 4.

Figure 4 : Arbre décisionnel de prise en charge en fonction du score G8

[ Age>70 ans et Cancer J

U Score G8 I
>14 <14
Fit Fragilité / Vulnérabilité
PEC Standard Consultation gériatrique

Poursuite de la prise en charge

Cet outil permet donc de faire une « pré détection » des personnes fragiles ayant un besoin
réel d’une consultation approfondie. Du fait de la durée souvent longue des consultations

gériatriques, cet outil de screening permet d’identifier les patients a risques.

4. Evaluation geériatrique standardisée

De nombreux facteurs rentrent en compte dans une prise en charge globale gériatrique. Le
schéma suivant représente les différentes étapes d’une EGS servant ainsi de trame a la

consultation.
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Figure 5 : Différentes étapes d’une évaluation gériatrique standardisée

Co morbidités Statut Dépendance Prise
Charlson Nutritionnel IADL et ADL médicamenteuse
MNA
v v v

Thymie et cognition Equilibre et marche Vie sociale
GDS Appui monopodal

MMS Timed up and go
test

4.1. Evaluation des comorbidités

L’évaluation des comorbidités est un critére trés important dans la prise en charge gériatrique.
En effet, ces comorbidités peuvent étre responsables de complications lors des traitements du
cancer. Elles constituent ainsi un facteur pronostic de facon indépendante du cancer
nécessitant leur évaluation rigoureuse. De plus, elles peuvent représenter une contre-
indication a certains traitements ou étre la cause d’une altération de la qualité de vie par
mauvaise tolérance au traitement. De nombreuses échelles existent pour analyser ses
comorbidités comme par exemple le « Cumulative Illness Rating » CIRS) ou encore 1’échelle
de Charlson. Cette derniére permet notamment de calculer le risque de décés dans I’année
suivant le diagnostic du cancer di aux comorbidités présentées par un patient. Son score varie
entre 0 et 21 en fonction de I’age du patient et de la présence ou non de 16 maladies

identifiées.

4.2. Le statut fonctionnel

L’évaluation du statut fonctionnel des patients est une des étapes fondamentales de

I’évaluation gériatrique. Elle est réalisée lors de 1’entretien avec le patient mais aussi lors de

vérifications avec les accompagnants et les familles. Cette évaluation est essentielle pour

mettre en place les aides adaptees.

On évalue pour cela les activités de la vie quotidienne en général par le score ADL (Activities

of Daily living). Ce score permet de mesurer le degré de dépendance des patients en se basant
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sur 6 activités de la vie courante telles que 1’hygiéne, 1’habillage, les transferts aux toilettes, la
continence, la locomotion et la prise alimentaire (Annexe 2). Si le score est inférieur a 6 on
peut conclure a une dépendance et & une perte d’autonomie pourtant essentielle a une vie a
domicile sans aide. Cela nécessitera la mise en place de mesures préventives et correctives

pour accompagner le patient.(26,27)

Un autre moyen d’évaluer les gestes plus complexes de la vie quotidienne est 1I’indice IADL
(Instrumental Activities of Daily Living). Ce score permet notamment de mesurer
I’autonomie des patients dans des taches comme la capacité a se servir d’un téléphone, a gérer

un budget ou encore 1’autonomie dans la prise médicamenteuse. (Annexe 3) (28)

Cette évaluation est primordiale lors d’une évaluation pharmaceutique. Celle-ci permet
d’évaluer la capacité du patient a gérer lui-méme son traitement et sera ainsi prédictif du bon
suivi de celui-ci avec ou sans aide extérieure .Elle pourra donner des indications sur la
compréhension du patient de son traitement, mais aussi pourra nous renseigner sur son

observance.

4.3. Le statut cognitif

Il a été démontré que les troubles mnésiques pouvaient augmenter la durée d’hospitalisation
des patients.(29)_ Il existe également un risque non négligeable de iatrogénie médicamenteuse
et d’augmentation des effets indésirables associés aux troubles cognitifs. 1l est donc
indispensable de les détecter en amont. Pour ce faire, le test le plus rependu est 1’outil Mini
Mental State ou MMS (Annexe 4). Cette évaluation qui peut étre réalisée en une vingtaine de
minutes permet d’évaluer les fonctions cognitives du patient grace a une série de questions
évaluant I’orientation dans le temps et 1’espace, la mémoire a court terme, 1’apprentissage et

le calcul mental.(30)

Ce test peut étre complété du test de I’horloge qui consiste a faire remplir par le patient le
cadran d’une horloge des chiffres de celle-ci et a lui faire indiquer une heure définie a 1’aide

des aiguilles. La réussite a ce test peut étre analysée selon plusieurs échelles. (31)

Encore une fois cette évaluation sera utile a 1’équipe médicale et au pharmacien en lui

permettant ainsi de mesurer une partie du risque iatrogéne du patient.
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4.4. Evaluation de la douleur

La douleur chronique est un probléme important chez les sujets &gés. Les conséquences de
cette douleur incluant la dépression, la réduction de la mobilité ou encore des troubles du

sommeil peuvent étre néfaste au patient.(32)

Une évaluation de cette douleur semble donc primordiale dans leur prise en charge. Elle est la
plupart du temps réalisée selon 1’échelle visuelle analogique. Cette méthode permet de quotter
la douleur sur une échelle allant de 0 & 10 permettant une évaluation globale de la douleur au
quotidien, en déterminant les moments de la journée ou elle est prédominante. Cette

¢valuation permettra ensuite d’adapter les traitements de la douleur proposés aux patients.

4.5. Evaluation thymique

En France, le syndrome anxio dépressif est souvent sous-estimé chez les personnes agées.
(33)

Pourtant, celui-ci peut engendrer une diminution de 1’autonomie des patients. Il est donc
important d’en mesurer les symptdmes tels que les troubles du sommeil ou les troubles
anxieux. Un des outils fréqguemment utilisés est le score « Geriatric Depression Scale (GDS).
Selon le score comptabilisé, une prise en charge psychologique par une équipe spécialisée
peut étre nécessaire. Une version simplifiée de ce questionnaire ou mini GDS peut étre utilisé
en pratique courante. (34)

Il est noté entre 0 et 4 (Annexe 6). De la méme facon que dans la prise en charge de la
douleur, le sous traitement de ces affections peut étre un facteur de fragilité pour les patients.
Il est donc important de mesurer si elles constituent une indication pour modifier ou introduire

un traitement médicamenteux.

4.6. Evaluation nutritionnelle

Les personnes agées sont une population présentant un haut risque d’amaigrissement et de
dénutrition. Or, on connait I’importance de cet état nutritionnel dans la tolérance aux
traitements et notamment aux traitements de chimiothérapie. Il est donc important de mesurer
la taille et le poids du patient pour calculer son IMC. La perte de poids dans le temps est un

facteur de risque pour ces patients. Il existe également un outil standardisé permettant
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d’évaluer 1’état nutritionnel des patients. Il s’agit du Mini Nutritional Assessment ou

MNA.(35)

Le mini MNA représente un score de dépistage sur 14 points qui devra étre approfondi et
pourra nécessiter une prise en charge nutritionnelle s’il est inférieur a 11. (Annexe 5)
L’¢évaluation de I’état nutritionnel peut également étre estimée grace au dosage de 1’albumine
ou de la pré albumine.

Cet aspect de I’état du patient est également importante pour le pharmacien car il peut étre
prédictif d’un risque iatrogeéne tant au niveau des traitements habituels qui peuvent étre
¢équilibrés lors d’une perte de poids rapide, qu’au niveau du traitement de chimiothérapie

envisagé. Il jouera également énormément sur la qualité de vie du patient.(36)

4.7. Evaluation de I’équilibre

Il a été démontré qu’un tiers des personnes de plus de 65 et pas moins de la moitié¢ des
personnes de plus de 80 ans vivant a domicile tombent au moins une fois par an.(37)

Ainsi selon I’Institut de veille sanitaire, on peut dénombrer 450 000 chutes de personnes agées
chaque année. (38)

Ces chutes peuvent avoir des conséquences lourdes chez ces patients comme des fractures
allant de la perte d’autonomie jusqu'a ’hospitalisation. Il est donc fortement recommandé
d’évaluer chez chaque patient son risque de chute et ses capacités d’équilibre.

Ainsi on pourra relever au cours de la consultation le degré d’activité physique de chaque
patient, le nombre de chutes dans 1’année mais aussi réaliser des tests standardisés. On peut
notamment citer le test de la station unipodal. Il consiste a faire tenir le patient sur une jambe
pendant 5 secondes. L’échec a celui-ci est prédictif d’un risque de chute. (39) L’autre test qui
peut étre réalisé est le « Get up and Go » qui consiste a faire lever le patient de sa chaise,
réaliser 10 pas et aller se rassoir le tout en étant chronométré. Un temps supérieur a 20

secondes est également un facteur de risque de chute dénotant une fragilité posturale.(40)

Cette évaluation gériatrique standardisée est donc un réel atout dans la prise en charge des

patients ages atteints de cancer.

Elle permet une prise en charge globale des patients et permet donc d’adapter de fagon
individuelle et non pas sur le seul facteur de leur age les traitements qui vont leur étre

Proposes.
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De par sa nature multidimensionnelle, mais aussi multidisciplinaire, 1’oncogériatrie représente
donc un gain pour tous les patients en bénéficiant. Elle permet une prise en charge adaptée et

personnalisée.
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V. Rodle du pharmacien en Gériatrie : ce que nous dit la

littérature

1. Introduction

Les pratiques pharmaceutiques sont depuis plusieurs années en pleine évolution (41).En effet,
de nouvelles taches sont confiées aux pharmaciens enrichissant ainsi leur panel de
compétences. Le pharmacien se retrouve alors en charge de nouvelles responsabilités comme
la réorganisation ou encore la création de nouvelles activités dans un but d’amélioration de la
qualité.

L’évolution de ces pratiques mais aussi les différentes contraintes qui les accompagnent
nécessitent une mise a niveau permanente des connaissances. Ainsi, la connaissance des
données de la littérature représente un véritable atout pour la mise en place de nouveaux
projets, nous permettant ainsi de s’enrichir des expériences de nos collégues pour mener aux
mieux les missions qui nous sont confiées.

C’est dans cette optique que le site Impact Pharmacie a vu le jour en 2013. Ce projet de
recherche initié¢ par 1’équipe de 1’Unité de Recherche en pratique pharmaceutique (URPP)
du CHU Sainte Justine a Montréal, permet la mise en valeur des différents articles
scientifiques traitant du réle du pharmacien. Il permet le regroupement sur une seule
plateforme de nombreux articles décrivant son role, mais aussi ’impact de ses actions. 1l est
organisé selon une démarche structurée et reproductible permettant une lecture simplifiée et
systématique de la littérature.

Les taches accomplies par le pharmacien que ce soit en ville ou a I’hdpital étant multiples, le
site a été organise selon plusieurs sections hiérarchisant ainsi les articles en sous catégories

par activités, affections et différents programmes.

En ce qui concerne la prise en charge des patients en gériatrie, de nombreuses études ont déja
été menées. S’intéresser a toutes ces données scientifiques disponibles et essayer de les
intégrer dans notre pratique nous semble indispensable. En effet, comme nous avons pu le
voir, les sujets agés étant des patients complexes, leur prise en charge 1’est tout autant.

Plusieurs angles peuvent étre envisagés dans le but de mieux accompagner les patients mais
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aussi les médecins responsables de leurs traitements. La multidisciplinarité et le réle du

pharmacien prend alors tout son sens.

Nous avons donc mené donc d’une revue de la littérature des articles décrivant les différentes
actions mises en place par des pharmaciens partout dans le monde pour améliorer la prise en
charge des patients &gés, puis nous avons intégré les articles a la plateforme Impact
pharmacie.

2. Matériel et méthode

Il s’agit d’une étude descriptive transversale. L’objectif principal de cette analyse est de
répertorier et de recenser les preuves dans la littérature décrivant les réles et les retombées du
pharmacien en gériatrie. Aprés avoir réalisé une recherche bibliographique la plus exhaustive
possible, nous avons réalisé pour ce theme une fiche synthese permettant ainsi le transfert de

connaissances par le biais de la plateforme internet du site Impact pharmacie.

2.1. Recherche bibliographique

La recherche bibliographique pour ce théme a été réalisée selon une démarche systématique et
reproductible selon le schéma anglophone STARLITE (Standard for Reporting Literature
searches) (42)

Elle a donc été réalisée selon la stratégie suivant :

- S : Sampling strategy : Recherche sélective des articles traitant du role et retombés du
pharmacien en gériatrie

- T : Type of studies : revue systématique ou méta analyse, étude randomisée contrdlée,

étude quasi randomisée contrdlée, étude contrblée pré-post, cohorte prospective, cohorte
rétrospective, cas témoin.

- A : Approachs : Recherche électronique complétée par une recherche manuelle.

- R : Range of years : selon un choix arbitraire il a été décide de se limiter de 1990 au jour de
la recherche.

- L : Limits : Nous avons sélectionné uniquement les articles écrits en Anglais ou en Francais
- 1 : Inclusion and exclusion : Les articles devaient posséder la structure suivante : revue

systématique ou méta analyse, revue de la littérature, étude randomisées controlée,
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étude quasi randomisée controlée, étude contr6lée pré-post, cohorte prospective, cohorte
rétrospective, cas témoin, cas, série de cas, observations, sondage, opinion d’experts. Les
articles devaient décrire les retombées ou le rdle du pharmacien en gériatrie.

- T : Terms used : pharmacist OR clinical pharmacy OR pharmaceutical care en MeSH AND
[gériatrics en MeSH].

- E : Electronic Sources : PubMed et Google Scholar.

Notre recherche s’est étendue sur la période courant du 1% janvier 1990 au 27 septembre
2016. Une recherche manuelle a également été réalisée pour compléter notre seélection

d’articles.

2.2. Analyse des articles et intégration a la plateforme

La sélection des articles a été basée principalement sur des résumés. Les articles sélectionnés
ont été analysés et inscrits sur le site Web d'Impactpharmacie.org selon une procédure
d'exploitation standard. Des données clés pertinentes ont été extraites pour chaque article, y
compris le type et la description des interventions pharmaceutiques et des indicateurs
descriptifs et de résultats avec leurs résultats. Aucune analyse statistique n'a été effectuée.
Pour chaque article deux sections ont été realisées: une bibliographique et une autre
d’analyse. Dans la premiére partie ont été répertoriés la méthodologie de 1’article, le pays de
provenance et I’année de réalisation, ainsi que le résumé de chacun d’entre eux. En plus de
cela, chaque fiche article posséde un résumé des objectifs principaux de 1’étude, ainsi que sa
durée et la notion de la présence d’un groupe controle.

Chaque article été ensuite classé en sous théme en fonction de I’affection traitée.

Un résumé des interventions a ainsi pu étre réalisé décrivant de fagcon succincte le contenu de

’article en termes d’interventions, et des acteurs impliqués dans ces interventions.
Les parametres analysés ont pu étre extraits selon différents types d’indicateurs comme le
cout, les erreurs médicamenteuses, la mortalité, la morbidité, 1’observance ou encore la

satisfaction des patients.

Enfin, les principales limites de chaque article ont pu étre décrites succinctement pour avoir

un meilleur apergu global de chacun d’entre eux.
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Pour réaliser une synthése globale des articles intégrés, 9 classes d’interventions

pharmaceutiques ont été choisis :

Etablir une relation de confiance avec le patient et les autres intervenants
Effectuer un bilan comparatif des ordonnances

Evaluer les besoins du patient et de 1’équipe traitante

Evaluer la pharmacothérapie et les mesures non pharmacologiques
Gerer et préparer les medicaments

Assurer le suivi des patients

Travailler en interdisciplinarité

Transfert de connaissances vers le patient et les autres intervenants

Demeurer compétent

Pour ce qui est des indicateurs de retombées des activités pharmaceutiques, nous n’avons

répertorié que ceux ayant fait I’objet d’une analyse statistique. Nous les avons alors classés

par catégories de marqueurs selon 3 échelles :

Impact favorable et significatif de I’intervention pharmaceutique
Impact non significatif de I’intervention pharmaceutique

Impact défavorable de I’intervention pharmaceutique

Les 8 marqueurs analysés sont les suivants :

les erreurs médicamenteuses

la morbidité

la mortalité

I’observance

le colit

les effets indésirables

la satisfaction que ce soit du personnel médical, du patient ou de son entourage

et enfin une section « autres »
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3. Résultats

Un total de 143 articles, traitant du role et retombées du pharmacien en geériatrie ont été
analysés et intégrés a la base de données impact pharmacie. Ce theme gériatrie représente
6.7% des articles inclus dans impact pharmacie (143/ 2326 articles). Il s’agit donc d’un théme
trés important pour nos pratiques.

Nous avons pu repertorier des publications provenant de 20 pays ou groupement de pays
différents. Les pays ayant publié le plus d’articles traitant du role du pharmacien sont les Etats
Unis avec un total de 52 articles (36% des articles), suivis par les articles multi pays (23

articles soit 15%) et ceux produit par le royaume unis (13 articles soit 9%)

Figure 6 : Répartition des articles traitant de I'impact du pharmacien en gériatrie par pays
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Sur ce grand nombre d’articles, parmi les neufs types d’interventions pharmaceutiques
répertoriées, la majorité d’entre eux traite de I’évaluation de la thérapeutique (124), puis du
travail en interdisciplinarité (86) et de la réalisation d’un bilan comparatif des médicaments
(59).
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Tableau 3 : Classement des articles traitant de ['impact du pharmacien en gériatrie par type

d’intervention

9 types d’interventions Nombre d’articles/type

Evaluer la pharmacothérapie et les mesures non 124

pharmacologiques

Travailler en interdisciplinarité 86
Effectuer une conciliation médicamenteuse 59
Evaluer les besoins du patient et de I’équipe traitante 56
Transfert de connaissances vers le patient et les autres 55
intervenants

Assurer le suivi des patients 48
Gérer et préparer les médicaments 30
Etablir une relation de confiance avec le patient et les autres 24
intervenants

Demeurer compétent 9

Dans I’ensemble des publications analysées, nous n’avons dénombré pas moins de 486
indicateurs de retombées.

Ainsi, le role du pharmacien a pu avoir un impact positif pour 208 indicateurs, un impact
neutre pour 274 d’entre eux. Cependant, on peut noter que 4 indicateurs retrouvés parmi ces
articles ont décrit un impact négatif du pharmacien dans la prise en charge du patient en
gériatrie.
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Tableau 4: Nombre d’indicateurs positifs, neutre ou négatif par type d’indicateur de

retombés

‘Indicateursde ~~ Nombre d’indicateur Nombre d'indicateur ~Nombre d’indicateur
retombés positif neutre négatif
Coiit 9 18 0
Effets indésirables 8 9 0
médicamenteux
Erreurs 46 25 0
médicamenteuses
Morbidité 39 88 3
Mortalité 1 11 0
Observance 15 16 0
Satisfaction 7 21 1
Autres 83 86 0
Total (n=486) 208 274 4

Une fiche synthese du theme a été réalisée pour résumer les différentes interventions
pharmaceutiques décrites dans les différents articles :

o Les principaux outils utilisés lors des interventions sont les suivants

- Recommandations et liste de médicaments potentiellement inappropriés (critéres de Beers,
Index MAL, critéeres STOPP and START)

- Livrets ou dépliants informatifs portant sur les médicaments prescrits, les précautions a
prendre et les différents effets indésirables possibles

- Questionnaires afin d'évaluer I'observance ou la satisfaction des patients

- Dossiers médicaux électroniques pour voir les prescriptions

> Des neuf catégories d’interventions pharmaceutiques retenues dans la plate-forme, nous
présentons les principales activités pharmaceutiques liées a ce theme comportant ou non des
retombées favorables qui devraient inspirer les meilleures pratiques :

- Etablir une relation de confiance avec le patient et les autres intervenants
- Expliquer le role du pharmacien auprés des familles des patients en se présentant en début

d'hospitalisation et en leur donnant un dépliant qui explique sommairement et clairement le
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réle du pharmacien et le type de questions auxquelles il est le mieux placé pour répondre.

- Evaluer la satisfaction des patients
- Effectuer un bilan comparatif des ordonnances
- Réaliser une revue de I'histoire médicamenteuse

Travailler en collaboration avec le patient pour avoir une information exhaustive

- Travailler en interdisciplinarité

Présenter ces interventions aupres d’une équipe multidisciplinaire

Faire des recommandations auprés des médecins lors des tournées médicales, de 1’admission
ou au congé du patient mais également en consultation ambulatoire

Encourager les professionnels de la santé a détecter et déclarer des effets secondaires.

- Demeurer compétent
Réaliser une formation spécialisée afin de mieux appréhender la complexité de la prise en

charge gériatrique

- Transfert de connaissances vers le patient et les autres intervenants

Superviser la mise en place de lignes directrices de pratique

Développer des instructions pour 1’éducation, la recherche et les programmes académiques
afin de répondre aux besoins de cette population

Concevoir du matériel d’éducation et I’utiliser lors de sessions individuelles d’éducation

- Evaluer les besoins du patient et de I’équipe traitante

Evaluer la qualité de vie et les limites rencontrées pour ’observance

Transférer des informations liées au patient a I'équipe médicale

Répondre aux besoins de chaque patient &gé par un discours clair et ciblé du pharmacien

- Evaluer la pharmacothérapie et les mesures non pharmacologiques

Documenter toutes les interventions effectuées dans le dossier du patient

Evaluer les ordonnances des médecins dans une unité de gériatrie et corriger les erreurs au
besoin

Arréter ou modifier des traitements médicamenteux en cas d’interactions ou d’effets
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secondaires

Détecter les Médicaments Potentiellement Inappropriés (MPI)

Améliorer I’adhérence du patient, diminuer les réactions indésirables et les interactions,
prévenir les duplications thérapeutiques, simplifier les schémas thérapeutiques, assurer des
soins pharmaceutiques colt-efficaces

Mettre en place un logiciel afin de documenter et analyser les interventions des pharmaciens
lorsqu'un probléme apparent est associé a un médicament

- Geérer et préparer les médicaments

Initier des nouveaux traitements medicamenteux pour des conditions medicales existantes
Dans certains pays, represcrire un médicament qui aurait été oublié par inadvertance

- Assurer le suivi des patients

Evaluer 1’observance des patients a leur traitement afin de détecter les problémes et réévaluer
la thérapeutique au besoin

Contacter de fagon régulicre les patients pour s’assurer de 1’'usage optimal de leur médication
et de I’absence d’effet indésirable

Appeler les pharmacies en relation avec le patient

4. Conclusion

Toutes ces données sont d’une grande aide pour notre pratique. Tout d’abord car elles
permettent de donner du poids a nos activités et de les justifier. Au vu du nombre
d’indicateurs de retombés positifs, on peut donc affirmer que le pharmacien a un réel réle a
jouer dans la prise en charge du sujet 4gé. Plusieurs interventions semblent se détacher du lot
a savoir principalement réaliser un bilan comparatif des médicaments, travailler en
interdisciplinarité et évaluer la pharmacothérapie de ces patients. On peut donc affirmer que le
pharmacien a un réle clé a jouer en gériatrie et dans les différentes missions lui sont confiées :
surveillance et suivi de la médication, prévention des duplications thérapeutiques, prévention
de la polymédication, coordination des prescripteurs, suivi des réactions indésirables et des
interactions et modification de la thérapie medicamenteuse. Le pharmacien exerce egalement
un réle majeur dans la divulgation de conseils aux patients. De plus, il ressort également que
pour que la prise en charge soit optimale, le pharmacien doit étre sensibilisé mais surtout

formé a la prise en charge de cette population particuliéere. (Annexe 7)
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V. Role du pharmacien hospitalier en gériatrie

Suite a notre analyse de la littérature sur les réles du pharmacien en gériatrie, nous avons
décidé de developper les 3 principales interventions pharmaceutiques. Pour cela nous allons
d’abord aborder le concept de la conciliation. Du fait du grand nombre de médicaments
consommé par les personnes Aagées, l’exactitude et la complétude de cette liste de
médicaments parait essentielle. D’autre part, 1’évaluation de la thérapie médicamenteuse est
elle aussi primordiale. Pour cela nous avons ciblé deux aspects des prescriptions a savoir la
présence d’interactions médicamenteuse mais aussi la détection des MPI ou Médicaments

Potentiellement Inappropriés.

1. La conciliation médicamenteuse

Garantir I’utilisation sécuritaire des médicaments durant le parcours de soin des patients est
primordial pour les professionnels de santé. Dans le but constant d’améliorer cette qualité des
soins et la prévention des effets indésirables évitables dus aux médicaments, la conciliation
médicamenteuse ou bilan comparatif des médicaments (BCM) est considéré comme un
élément clé(43). En effet, plusieurs études ont démontrés qu’il existait au moins une
divergence entre les médicaments pris au domicile et ceux prescrits a I’admission chez prés de
50% des patients admis a I’hopital(44). Ces divergences peuvent causer des effets indésirables
déléteres pour le patient allant de la prolongation de leur hospitalisation jusqu’au décés de

celui-ci(45).

Pour essayer de répondre au probléme constant de la sécurisation des soins proposés aux
patients, ’OMS a lancé un projet mondial en 2006 : le projet « High 5s ». Il vise & répondre
aux 5 problémes majeurs de sécurité dont I’un d’entre eux est la « sécurité de la prescription
des médicaments aux points de transition du parcours de soin du patient ». Les 5 pays
fondateurs de ce projet étaient les Etats Unis, le Royaume Uni, la Nouvelle Zélande,
I’Australie et 1’Allemagne. Ce projet visait a établir différentes SOP (Standard Operating

Procedure) pour standardiser cette pratique. (46)
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Les résultats de cette expérimentation ont abouti a la publication de la SOP Med’Rec relative

a la conciliation des médicaments, établie par le Canada en 2015.(47)

La France s’est engagée dans le projet en 2009 grace a I’encadrement de la HAS en

coordination de la DGOS et des différentes ARS. (48)

Cependant il a été démontré en 2011, lors d’une étude menée auprés des professionnels de
santé et étudiants en pharmacie et médecine frangais, que la connaissance et 1’application de
ce processus n’était pas optimale. En effet, de 70% des personnes interrogées ont reconnu ne
pas connaitre ce processus alors que 82% d’entre eux ont déclaré avoir été déja confrontés a
une divergence dans les traitements hospitaliers comparativement aux traitements habituels

pris par les patients. Il est également a noter que sur ces 82%, 65% d’entre eux

reconnaissaient que ces divergences pouvaient étre préjudiciables pour le patient.(49)

Il semble néanmoins que la conciliation médicamenteuse se développe de plus en plus en

France visant toujours a sécuriser la prise en charge médicamenteuse des patients.

Ce processus de bilan comparatif des médicaments a donc été mis en place pour prévenir et
réduire les erreurs médicamenteuses dues le plus souvent a des informations incompletes ou
mal documentées aux différents points de transitions des soins. Ce manque d’informations
peut ainsi aboutir a des erreurs de prescription, mais aussi a une discontinuité de
traitement.(50,51)

Parallelement & ce manque d’informations pourtant toutes nécessaires aux médecins
prescripteurs, on peut aussi retrouver des erreurs ou inexactitudes dans la liste des
médicaments supposément pris par le patient. Toute cela peut aboutir a des prescriptions de
traitements inadaptés ou de nouvelles interactions médicamenteuses, mais aussi a 1’apparition

de doublon de prescription.(52)
La conciliation médicamenteuse a donc pour but de définir la liste la plus exhaustive possible

des médicaments pris par chaque patient et ensuite de détecter les divergences avec les

nouvelles ordonnances et ainsi d’essayer de les corriger. (53)
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La conciliation médicamenteuse des traitements est donc processus en deux temps au cours
duquel plusieurs acteurs et professionnels de santé peuvent étre impliqués.

La premiére étape de la conciliation médicamenteuse est la réalisation d’une liste exhaustive
de tous les médicaments que prend actuellement le patient(54). Cette liste doit étre réalisée
par un membre du personnel soignant en collaboration avec le patient et au moins une
deuxiéme source d’informations (Ordonnances, Dossier Pharmaceutique, historique
médicamenteux produit par la pharmacie d’officine, dossier médical, etc.).

Dans un second temps, une comparaison, prospective ou rétrospective doit étre faite entre les
médicaments prescrits a 1’hopital, que ce soit en ambulatoire lors de consultation ou en
hospitalisation, et cette liste. Toutes les divergences doivent étre documentées. Cette
démarche doit étre réalisée aux différents points de transitions du patient dans son parcours de
soins, a savoir a 1’admission, aux points de transfert entre unités et au moment de la sortie
lors de la rédaction des ordonnances. L’objectif final de la conciliation médicamenteuse est de
cerner les écarts entre la liste des médicaments que le patient prenait avant son admission, les
médicaments qui ont été prescrits pendant 1’hospitalisation ou la consultation et ceux qu’il

devrait prendre a la fin de son séjour.

1.1. Réalisation d’une liste exhaustive des médicaments

Cette liste concerne donc l’ensemble de tous les médicaments pris par le patient. Elle
concerne donc évidemment les médicaments sur ordonnances, mais aussi les médicaments en
automédications, la phytothérapie et les autres produits de santé naturels ainsi que les
compléments alimentaires. Pour réaliser cette liste exhaustive, il est nécessaire de mener des
recherches approfondies.

Cette recherche débute par un entretien avec le patient ainsi qu’avec son entourage, mais peut
étre étendu aux professionnels de santé de ville ou d'autres établissements de soins le cas
échéant. Les ordonnances possédées par le patient, mais aussi les courriers des différents
médecins, et le dossier pharmaceutique sont également a consulter. Une autre source
d’information utilisable est fournie par les boites de médicaments elles-mémes quand elles

sont amenées par le patient.

1.2. Les sources d’informations

L’un des problémes majeurs de la réalisation de cette liste exacte de médicaments reste le

recours a différentes sources d’informations afin de pouvoir recouper les informations. En
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effet il ne semble pas exister de source « parfaite » pour la réalisation de cet historique
médicamenteux. Ainsi, le groupe de travail Med’Rec frangais préconise I’utilisation d’au

moins deux sources d’informations pour accomplir cette tache.(50)

e [L’entretien avec le patient et son entourage

Le patient est la premiére personne concernee par son traitement. Il reste donc la personne la
plus @ méme de nous retransmettre son historique médicamenteux. L’implication du malade
ainsi que de son entourage doit donc étre favorisé durant cette étape. En effet ils ont tous deux
un réle majeur dans la compréhension et la prise en charge sécuritaire des traitements. C’est
également lors de cette étape que nos questions peuvent encourager la communication direct
avec le patient et ainsi appréhender sa connaissance de son traitement, son observance, la
connaissance de I’indication pour chaque médicaments, mais aussi de connaitre ses

interrogations concernant son traitement.

e Le Dossier pharmaceutique (DP): une nouvelle source d’informations pour les

pharmaciens hospitalier

Le Dossier Pharmaceutique (DP) est un outil relativement nouveau. Il fut créé par le Conseil
National de 1’Ordre des Pharmaciens (CNOP) en janvier 2007. Selon I’article L161-36-4-
2(55), le DP a été créé dans le but de « favoriser la coordination, la qualité, la continuité des
soins et la sécurité de la dispensation des médicaments »
Par la suite ce dispositif s’est étendu. Il sert maintenant :

- aladiffusion des retraits de lots et des alertes sanitaires des médicaments.(56)

- aux ruptures de stocks (57)

Ce n’est qu’en 2012 que le DP s’est étendu aux pharmacies a usage intérieur par le décret

n°2012-1131 (58)

Le DP est donc un outil professionnel a destination des pharmaciens que ce soit en ville ou a
I’hopital servant de facon indirecte au patient. L’accord du patient est indispensable a la
création de ce dossier. Il constitue I’histoire récente médicamenteuse de chaque patient. Il

contient 1’historique des médicaments délivrés au patient que ce soit avec ou sans ordonnance.
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Il nous renseigne sur la date de dispensation, la molécule délivrée, le dosage ainsi que la
quantité délivrée. Par contre, le DP ne contient aucune information sur le lieu de délivrance,
ni sur le prescripteur éventuel, ni sur la posologie.

Il permet aux pharmaciens (et aux médecins exercant dans un établissement de sante) de

consulter I’historique des médicaments qui ont été prescrits ou délivrés :

- au cours des 4 derniers mois pour les médicaments classiques ;
- au cours des 3 dernieres années pour les médicaments biologiques;

- etau cours des 21 dernieres années pour les vaccins.

L’accés au DP avec le logiciel FAST est autorisé uniquement avec des cartes de type CPS
(Carte Professionnelle de Santé) ou CPF (Carte de Professionnel en Formation). Dans la
premiere phase de développement du logiciel, seul les pharmaciens pouvaient consulter ce
DP. Les droits ont ensuite été élargis aux anesthésistes et gériatres sans rencontrer un grand
succes. Actuellement, seules les professions de santé Pharmacien et Médecin (toutes
spécialités confondues) sont autorisees.
Les médecins ont uniquement acces a la Consultation de DP. Seuls les pharmaciens ont accés
aux fonctionnalités suivantes :

v Création de DP.

v’ Suppression de DP

v Alimentation de DP

Ce dossier présente donc de nombreux avantages comme la réduction d’une portion
significative du travail de recherche, de consentement, de copie et de transmission d’extraits
de dossier pharmaceutique aupres des pharmacies d’officines. Mais de nos jours, 1’utilisation
de cet outil par les professionnels de santé semble étre sous optimal. De nombreuses raisons
peuvent expliquer leurs réticences a utiliser cette plateforme de données. Tout d’abord les
données sembleraient y étre incomplétes comparées a celles détenues par les pharmacies
d’officine. Ce logiciel semble également ne pas toujours étre fonctionnel limitant ainsi son

utilisation.
e Les autres sources d’informations
Lorsque I’information donnée par le patient et le DP semble incompléte, le recours a d’autres

sources d’informations peut étre nécessaire.
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Parmi ces sources, on retrouve :

le Dossier médical du patient au sein de 1’établissement : des médecins ayant eu des
consultations antérieures avec le patients ont pu renseigner la liste des médicaments
pris par le patient (exemple : consultations d’anesthésies). De plus, ce dossier médical
contient en général les traitements prescrits lors des précédentes hospitalisations.
Enfin, ce dossier peut étre une source d’informations importante du fait du lien qu’il
représente avec les autres entités médicales. 1l contient en général les comptes rendus
des hospitalisations dans d’autres établissements mais également les lettres de
correspondances avec les autres spécialistes ou le médecin généraliste. Cependant,
I’information contenue dans ce dossier peut étre également incompléte ou véhiculer

des erreurs déja présentes.

Le médecin traitant du patient: en tant que coordinateur de santé en dehors du
contexte hospitalier, le médecin généraliste et son contact reste une source de choix
pour constituer la liste exhaustive des traitements. Cependant, il se peut que le patient
ne communique pas toujours a son médecin traitant toutes les informations pertinentes

de sa prise en charge par les différents spécialistes.

La pharmacie d’officine : elle reste une source d’information extrémement précieuse.
En effet, du fait de la dispensation de ses traitements aux patients, elle connait
I’ensemble des ¢léments nécessaires a notre analyse comme le dosage délivré, la
molécule ainsi que les quantités. Elles peuvent garder également une copie des
ordonnances du patient pouvant nous renseigner sur la date du dernier renouvellement.
Cependant, le contact téléphonique avec la pharmacie d’officine responsable du
patient présente certaines limites. La premiere est un probleme de confidentialité et de
transmission de données sur les patients par téléphone. La second probléme est que les
patients peuvent avoir recours par facilité ou autres raison a plusieurs officines pour la
dispensation de leur traitement rendant ainsi les données incomplétes dans chacune

d’entre elle.
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1.3. Comparaison de ’historique médicamenteux aux nouvelles prescriptions

e Mode proactif

La liste des médicaments pris par le patient est établie avant la rédaction de la premiére
ordonnance a son admission en hospitalisation (figure 7). Le prescripteur prend en compte la
liste dans sa prescription. La conciliation proactive prévient la survenue de I'erreur
médicamenteuse liée a I'étape de transmission des informations entre les professionnels de
santé¢ de ville et de I’hopital des médicaments pris par le patient a son domicile .La
comparaison de la liste avec I'ordonnance des médicaments a I'admission permet
I'identification des divergences éventuelles dont les erreurs médicamenteuses.

Les erreurs médicamenteuses sont interceptées et corrigées par la conciliation. Les
divergences intentionnelles non documentées correspondent & des modifications volontaires
de traitement, mais dont les raisons ne sont pas signalées dans le dossier patient.

Cette méthode parait étre la plus sécuritaire car elle est réalisée en amont de la nouvelle
prescription médicamenteuse. Cependant cette méthode reste la moins utilisée car présentant

une faisabilité limitée en routine quotidienne.

Figure 7 : Conciliation proactive des traitements médicamenteux
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e Mode rétroactif

Dans ce mode de conciliation, la liste des médicaments pris par le patient a son domicile est

établie apreés rédaction de I'ordonnance a I'admission (figure 8). La comparaison de cette liste

avec l'ordonnance des meédicaments a I'admission permet [l'identification des divergences

éventuelles qu’elles soient intentionnelles ou non dont les erreurs médicamenteuses. Elles

correspondent & des modifications de traitement involontaires qui sont susceptibles

d’entrainer un événement indésirable pour le patient. Ces erreurs médicamenteuses sont

interceptées et corrigées par la conciliation. Les divergences intentionnelles non documentées

correspondent a des modifications volontaires de traitement, mais dont les raisons ne sont pas

signalées dans le dossier patient. Ces défauts d'information sont susceptibles de générer des

erreurs médicamenteuses.

Figure 8 : Conciliation rétroactive des traitements médicamenteux
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2. Optimisation thérapeutique

2.1. Détection des interactions médicamenteuses

Les interactions médicamenteuses se définissent comme les modifications de la
pharmacodynamie et/ de la pharmacocinétique d’un médicament résultant de la prise
concomitante d‘un autre traitement médicamenteux. Elles peuvent avoir des conséquences
diverses, que ce soit cliniques ou biologiques et sont le plus souvent difficiles a évaluer.
La recherche et le signalement de ces interactions médicamenteuses font parties intégrantes
du travail quotidien du pharmacien lors de I’analyse des ordonnances.
Du fait du grand nombre d’interactions potentielles, il devient impossible de toutes les
mémoriser. La détection et la prévention des effets indésirables dus aux interactions
médicamenteuses nécessitent donc 1’usage d’ouvrages de références et de bases
d’informations.
Il existe de nombreuses Bases de Données Médicamenteuses (BDM). Depuis 2008, ces BDM
sont soumises a un agrément délivré par la Haute Autorité de Santé dans le cadre de la
certification des logiciels d’aide a la prescription. Cet agrément est basé sur plusieurs critéres
qui sont I’exhaustivité de la liste des médicaments, I’exactitude, la complétude des données et
la neutralité. Elles contiennent des données validées par ’ANSM comme les RCP ou
Résumés caractéristiques des Produits ou encore le référentiel national des interactions
médicamenteuses. 1l existe actuellement quatre bases de données médicaments agrées par la
Haute Autorité de Santé (HAS) :

- le Vidal. Editeur : Société Vidal, filiale ’UBM Medica

- le Thériaque Editeur : Association CNHIM (Centre national hospitalier

d’information sur le médicament), associant des syndicats de pharmaciens
- la Banque Claude Bernard Editeur : Société RESIP (Recherches et études en
systemes informatiques professionnels), filiale de Cégédim
- le Thésorimed Editeur : GIE SIPS (Syst¢tme d’information sur les

produits de santé), associant des organismes d’assurance maladie

Quel que soit la base de données choisie par chaque établissement de santé, elle représente un

outil primordial pour aider la pharmacien dans la validation des prescriptions.
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2.2. Médicaments Potentiellement Inappropriés

Approximativement une prescription sur cing chez les personnes agées en soins primaires est
inappropriée malgré I'attention portée a la qualité de la prescription.(59)

On sait qu’il existe un rapport entre les prescriptions inappropriés et les effets indésirables et
donc le risque iatrogénique. Il s’agit donc d’un réel facteur de risque pour les effets
indésirables « évitables » (60,61). Mais ce chiffre a une tendance a la baisse ces derniére
annees du fait d’une sensibilisation accrue du personnel soignant a ces différents médicaments
(62)

On peut différencier 2 types de prescriptions inappropriées : Le « misuse » est I'utilisation de
médicaments dont les risques dépassent les bénéfices attendus. Le premier a avoir réfléchi sur
ce concept est Beers qui a établi, dés 1991, pour les personnes agées en « nursing home », une
liste de meédicaments dont la prescription n'était pas souhaitée (63). L’ « overuse » qui
représente 1’utilisation de médicaments sans indication ou qui n’ont jamais prouvé leur intérét
dans I’indication souhaitée.

Nous pouvons donc constater que la prescription de médicaments inappropriés est
relativement bien décrite dans la littérature. A D’inverse le sous diagnostic ou la sous
prescription autrement nommé « Under-use » de certain médicament est relativement peu
décrite dans la littérature. Or cette « sous prescription » présente également un risque non
négligeable particulierement pour cette population fragile.(64)

En effet, I'insuffisance cardiaque, la dénutrition, 1’ostéoporose et particulierement la douleur
sont parfois sous-traitées, dans le but de ne pas allonger une liste de médicaments ou par
risque d’interaction médicamenteuse. Mais ce sous traitement peut également avoir de graves

conséquences(65).

Au cours du temps, de plusieurs listes de médicaments ou de criteres ont vu le jour pour
décrire et caractériser au mieux ces situations chez le patient 4gé. Ainsi ont été développés en
1992 les MAI ou Medication inapropriate index rassemblant un certains nombres de critéres
implicites, mais aussi des listes de critéres explicites comme la liste de Beers, la liste de
Laroche ou encore les criteres STOPP and START. Ces différents outils visent a limiter la
prescription inappropriée et nous aident ainsi dans notre revue systématique des prescriptions

de nos patients en gériatrie.
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e Lescritéres de Beers

Elaborée en 1991, cette liste fut approuvée par un panel d’experts. Créée pour faciliter les
prescriptions dans les maisons de retraites (63), elle est constituée de 30 criteres. Elle a connu
une 1% mise a jour en 1997(66), aboutissant a une nouvelle liste de 43 critéres grace aux
données issues de la littérature. 15 d‘entre eux font le lien entre les associations médicaments
et pathologie a éviter quand les 28 autres traitent directement des médicaments

potentiellement inappropriés indépendamment de la pathologie traitée.

En 1997, les nouveaux critéres de BEERS ont été élaborés avec 4 buts définis(66) :

- réévaluer les critéres en incluant les nouvelles informations disponibles dans la littérature sur
leur profil d’effets indésirables chez la personne agée,

- généraliser les criteres a une population de 65 ans et plus,

- donner un taux relatif de gravité des effets indésirables pour chaque critére,

- proposer des critéres supplémentaires qui peuvent étre appliqués quand une information

clinique sur le diagnostic est disponible.

Cette élaboration a été accomplie grace a I'appui de la Société américaine de gériatrie (AGS)
et le travail d'un panel interdisciplinaire de 11 experts en soins gériatriques et
pharmacothérapie qui ont appliqué une méthode Delphi modifiée a I'examen systématique et
de classement pour parvenir a un consensus sur la mise a jour AGS 2012 biéres Criteres.

Les critéres finalement mis a jour sont divisés en trois catégories:

e les médicaments potentiellement inappropriés et les classes a éviter chez les personnes
agées,

e les médicaments potentiellement inappropriés et les classes a éviter chez les personnes
agées atteintes de certaines maladies et syndromes que les médicaments énumérés
peuvent exacerber,

e et enfin les médicaments a utiliser avec prudence chez les personnes agées. Cette mise
a jour a beaucoup de force, y compris l'utilisation d'une approche fondée sur des
données probantes en utilisant les normes de [I'Institut de médecine et le

développement d'un partenariat pour mettre a jour réguliérement les Critéres.
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e Laliste de Laroche

Les criteres de Beers sont utilisés dans de nombreux pays (particulierement Nord-américains),
mais sont relativement peu adaptés aux pratiques européennes et frangaises. C’est ainsi qu’en
2007, des expert frangais Se sont proposés d’adapter cette liste au marché francais : La liste de
Laroche. Cette liste fut élaborée par un panel d’experts apres la synthese des données de la
littérature et concerne les médicaments commercialisés en France.(67)

La liste finale proposait 36 critéres applicables aux personnes agées de 75 ans. Les critéres
sont les suivants : Vingt-neuf médicaments ou classes de médicaments appliqués a tous les
patients, et cing critéres impliquant des médicaments qui devraient étre évités dans des
conditions médicales spécifiques..(68) Cet outil a pour avantage de proposer des alternatives
thérapeutique dans le cas de prescriptions inappropriées, cependant il ne prend pas en compte

la problématique de la sous-prescription.

e Lescritéeres STOPP and START

Il s’agit du premier outil développé prenant en compte la problématique de 1’ “underuse”.
L’échelle STOPP and START pour Screening Tool of Older Person’s Prescriptions and
Screening Tool to Alert doctors to Right Treatment a été¢ développé en 2008 et s’adresse aux
personnes de plus de 65 ans. Dans son premier volet STOPP, elle comprend 65 critéres de
prescriptions potentiellement inappropriées en expliquant pour quelle raison. Dans son second
volet START, elle s’intéresse a 1’omission de prescription avec des propositions
d’introduction de nouvelles thérapeutiques dans 22 critéres. Ces listes ont été réalisées grace a
un panel d’experts a la fois gériatres et pharmaciens. Ces listes furent adaptées en 2015 par la
méme équipe. Dans cette nouvelle version, il a 81 critéres STOPP et 34 criteres START
représentant une augmentation de 31% du nombre de criteres. (69) Les criteres ayant motivés
la mise a jour de ces listes sont doubles. Tout d’abord, depuis la publication de I’outil en
2008, de nouvelles classes thérapeutiques importantes dont la prescription doit étre adaptée
aux particularités des personnes agées sont apparues sur le marché (ex. les anticoagulants
oraux directs). Ensuite, certains critéres devenaient obsoletes au vu des dernicres
recommandations ou jugés de faible pertinence clinique. La liste des critéres STOPP/START

en langue francgaise est fournie en annexe 9.
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2.3. Modalités de prise et explication des traitements.

Comme le souligne 'Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS), « optimiser 1’observance
médicamenteuse aurait plus d’impact en termes de santé mondiale que le développement de
nouveaux medicaments ». Un des points important pour favoriser cette observance est la
connaissance du patient de son traitement. Cela passe par I’apprentissage des différentes
modalités de prise de ses médicaments. Le plan de prise peut parfois d’avérer complexe :
nombre important de médicaments a prendre par jour, fréquence des prises, contraintes de
prises (horaires précis, association a une prise alimentaire ou a distance des repas). Une des
missions du pharmacien est donc de favoriser I’optimisation des différentes modalités de
prise. Plusieurs facteurs vont alors rentrer en compte.

Le premier est celui de I’heure de prise. En effet, certains médicaments sont plus efficace
quand ils sont pris a certains moment de la journée (ex Les statines doivent étre prises le soir
car ¢’est le moment de la journée ou se fait la synthése du cholestérol, cela les rend donc plus
efficaces). D’autre part, il est important de respecter des intervalles entre la prise de certains
médicaments pouvant interagir entre eux (ex des pansements digestifs pouvant diminuer
I’absorption de nombreux médicaments). Il en est de méme pour les horaires d’administration
par rapport a I’alimentation pouvant également modifier leur absorption. Enfin, il est
primordial de respecter les intervalles entre les prises d’'un méme médicament. Le non-respect
du bon usage d’un médicament peut aboutir soit a un surdosage (du fait de prise trop
rapprochées) ou au contraire a un sous dosage (du fait de prise trop éloignées dans le temps)
du médicament.

Le role du pharmacien est donc de réexpliquer aux patients les différentes modalités de prise
en lui expliquant lorsque nécessaire le rationnel de chaque proposition. Cela permettra une

meilleure efficacité des traitements tout en en limitant la toxicité.
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Intégration d’un Pharmacien au sein d’une équipe
d’oncogériatrie : Expérimentation au sein de I’Institut Paoli-

Calmettes

1. Introduction

L’Institut Paoli-Calmettes ou IPC est ’'un des 18 Centre régionaux de Lutte Contre le Cancer
(CLCC) de France. Il s’agit d’un établissement de santé privé et d’intérét collectif assurant
des missions de niveau hospitalo-universitaire dans le domaine de 1’oncologie et plus
précisément de la prise en charge globale de I’ensemble des pathologies cancéreuses de la
région PACA et Corse.

La file active des patients suivis a I’IPC en 2015 s’¢léeve a 10261 patients. A 1’image de
I’évolution démographique de notre population, 1’institut Paoli-Calmettes a vu sa file active
de patients agés augmenter au fil des années comme le montre la figure ci-dessous. Ainsi en
2015, selon les derniers rapports d°activité de I’IPC(70), les patients de 70 ans ou plus
représentaient a eux seuls 33% des patients suivis. (Tableau 5)

Figure 9 : Evolution de la file active des patients de 70 ou plus suivis a I’Institut Paoli
Calmettes selon le rapport d’activitée 2015
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Tableau 5 : Description de la file active des patients suivis a ['IPC

2010 2011 2012 2013 2014 2015
File active des
patients 7635 8010 8656 8881 9573 10261
Age moyen 60,71 61,31 61,63 61,98 61,01 62,42
% Patients >70
ans 28% 29% 30% 31% 32% 33%

Pour satisfaire aux nouvelles exigences de cette population particuliere, une équipe
pluridisciplinaire a été mise en place a I’Institut Paoli-Calmettes en 2009. Cette équipe
regroupe un oncologue, deux gériatres et une infirmiere coordinatrice. La présence de cette
équipe au sein de I’Institut a permis de développer des savoir-faire spécifiques a tous les
niveaux de la prise en charge.

En effet, la prise en charge des patients de plus de 70 ans ne se base plus uniquement sur 1’age
du malade mais sur une évaluation beaucoup plus globale de ceux-ci. Des consultations ont
alors été¢ mises en place au sein de I’institut.

Au cours de cette évaluation oncogériatrique, un point global sur I’état de santé du patient est
réalis¢ d’un point de vue médical mais aussi psycho cognitif et social permettant de
déterminer les fragilités des patients et ainsi d’adapter au mieux leur prise en charge
oncologique. Ainsi se développe une interdisciplinarité entre gériatres et oncologue.

Un des facteurs majeur de fragilité de ces patients peut étre la polymédication ou 1’utilisation
de médicaments potentiellement inappropriés chez ses patients. C’est en partant de ce constat
que nous avons décidé grace a I’aide des gériatres de mettre en place des consultations
oncogeriatrie incluant un pharmacien afin de réévaluer la prise en charge médicamenteuse

globale de ces patients.

Obijectif de notre étude

L’objectif principal de notre étude est tout d’abord d’évaluer I'intérét de la conciliation
médicamenteuse durant les consultations d’oncogériatric standardisées a 1I’'IPC. L’autre
objectif est d’analyser la fréquence des prescriptions médicamenteuses inappropriées chez nos

patients agés atteints d’un cancer, mais aussi les interactions médicamenteuses pouvant étre
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présentes dans les traitements des patients au regard de leurs traitement habituels et de leur

chimiothérapie.

2. Matériels et méthodes

2.1. Critéres d’inclusion et d’exclusion :
Patients agés de plus de 65 ans et ayant au moins 5 médicaments ou patients de plus de
70 ans peu importe leur nombre de médicaments
Présence d’un cancer solide métastatique ou non, ou d’une hémopathie maligne
Ayant bénéfici¢ d’une consultation d oncogériatrie standardisée du fait d’un score G8
inférieur a 14 ou a la demande d’un oncologue

Les patients recus en consultation pré ou post greffe ont été exclus.

Participation d’un interne en pharmacie lors des consultations d’Oncogériatrie les lundis et

vendredis de chaque semaine mais aussi lors d’appels des oncogériatres auprés des patients

hospitalisés

2.2. Informations recueillies

Les informations recueillies pour notre analyse concernaient en premier lieu les données

épidémiologiques et gériatriques :

L’age et le sexe du patient

Le poids, la taille

Le score G8

Les antécédents et comorbidités
Le mode de vie

Les scores ADL et IADL

Le score MNA

Le score MMS

L’existence de troubles de la marche ou de chutes

Les différentes données biologiques nécessaires a notre analyse :

L’albumine

La créatinine
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- Laclairance de la créatinine
- INR
- ASAT ALAT
- Vitamine D
Les données oncologiques :
- Lanature de la pathologie cancéreuse
- Son stade (local, locorégional ou métastatique)

- Laou les propositions thérapeutiques.

Enfin, les données de traitement de chaque patient ont été recueillies.
Pour chaque médicament nous cherchions a déterminer :

- Le nom du médicament

- Son dosage

- Laposologie journaliere

- Les horaires de prise

- La forme galénique utilisée.

Tout d’abord selon les dires du patient lui-méme, puis grace aux ordonnances qu’il présentait
le jour de la consultation ou a partir d’une liste personnelle amenée par le patient ou ses
proches. Pour chaque médicament, nous cherchions a recueillir le dosage, la posologie

journaliere ainsi que les horaires de prise, ainsi que la forme galénique du médicament.

2.3. Analyse des prescriptions médicamenteuses

Trois niveaux d’étude des prescriptions médicamenteuses ont été réalisés.

Nous avons d’abord réalisé une conciliation médicamenteuse. A partir de la liste des
traitements établie gréce a cette étape, nous avons ensuite réalisé une analyse des
prescriptions médicamenteuse inappropriées. Pour cela nous avons utilisé les critéres STOPP
and START.

Nous avons également réalisé une recherche des interactions médicamenteuse. Cette analyse
se déroulait durant une partie du temps consacré a la consultation gériatrique. Sur une
consultation globale durant entre 45 min et 1h30 le temps dédié a cette analyse varié entre 15

et 40 minutes environ.
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Les principaux Outils utilisés ont été les suivants :

- Utilisation du Vidal pour détecter les principales interactions médicamenteuses
ainsi que leur niveau de dangerosite.

- Utilisation du Dossier Pharmaceutique (DP) afin d’obtenir des données
exhaustives quant aux traitements consommeés par chaque patient. Récupération
avec I’accord du patient de la carte vitale de celui-Ci

- Utilisation des criteres STOPP and START concernant les médicaments

inappropriés, adaptée aux personnes agees.

A la fin de chaque consultation, une synthése orale du Bilan Médicamenteux Optimisé était
transmise aux gériatres qui appliquaient les modifications ou suivi nécessaires ou du moins
préconisaient les actions a mettre en place au medecin traitant de chaque patient. En parallele,
un compte rendu de I’intervention était ajouté au dossier de chaque patient. On peut voir un
exemple de compte rendu en annexe 8. Par manque de temps, certains comptes rendus n’ont
pas pu étre rédigés. Cependant, une synthése de 1’évaluation pharmaceutique été toujours

consignée dans le compte rendu médical de 1’évaluation gériatrique.

3. Résultats épidémiologiques et scores oncogeériatriques

Au total, nous avons pu rencontrer 115 patients lors de ces consultations. 106 d’entre eux
remplissaient nos critéres d’inclusions. 9 patients ont été exclus de notre analyse car ils étaient
en situation post greffe. Du fait du caractére spécifique et temporaire de leurs traitements,
nous avons décidé de ne pas les intégrer a notre analyse pour ne pas introduire de biais. 1
patient a également refusé notre intervention pharmaceutique. Le recrutement des patients

dans notre étude est représenté dans la figure 10.
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Figure 10 : Recrutement des patients
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3.1. Epidémiologie

Notre population avait un age moyen de 80,98 ans, les &ges allant de 67 a 95 ans. Afin de
faciliter I’interprétation des résultats, nous avons défini des tranches d’age par paliers de 5
ans. La population est donc répartie par tranche d’age et par sexe comme le montre le tableau
6 et la figure 11. Nous avons recu 45 femmes et 60 hommes en consultation. Le sexe ratio est
donc de 1,33.

Tableau 6 : Répartition de la population par tranche d’dge

Tranches | oe 69 | 7074 | 7579 | 80-84 | 85-89 >90 Age
d'age moyen
Homme 3 7 10 23 13 4 81,06
Femme 2 5 13 11 12 2 80,87
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Figure 11 : Répartition de la population en fonction de l’dge et du sexe
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3.2. Score G8

Le score G8 est un outil de détection des patients fragiles s’il est inférieur ou égal a 14. De ce
fait, c’est ce score qui guide la demande d’une évaluation gériatrique approfondie. Cependant,
une demande particuliere peut étre faite par les oncologues s’ils estiment que le patient
présente des facteurs de fragilité. Sur les 105 patients ayant bénéficié d’une Evaluation
gériatrique Standardisée, 88 avaient un score G8 inférieur ou égal a 14. 5 patients avaient un
score égal a 15. Pour 12 patients, le score G8 n’était pas renseigné. La répartition des patients

selon leur Score G8 est représentée dans le tableau 7.

Tableau 7 : Répartition des patients selon leur Score G8

Score G8 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Effectif 1(11 2 5 2 2 13 9 14 13 5 14 8 5
(%) (1.1) 22) | 64) | 22) | 22) | (14) | 97) | (1521) | (14) | (5.4) | (151) | (8,6) | (54)
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3.3. Cancer

Tous les patients ayant bénéficié d’une EGS étaient atteints d’un cancer. Notre cohorte

comportait majoritairement des cancers solides. La répartition des cancers par type est

représentée dans de tableau 8.

Tableau 8 : Types de cancers retrouvés dans notre population

Cancer solides N (%) Hémopathie N (%)
Adénocarcinome 2 (1,9 Amylose 1)
colique
Cholangiocarcinome 1(1) Hémopathie 1(1)
lymphoide
Colorectal 1(1) Hodgkin 1(0)
Endometre 3(2,9) Leucémie aigue 2(1,9)
Foie 1(1) Leucémie lymphoide 3(2,9)
chronique
Gréle 1(1) Leucémie myéloide 2(1,9)
chronique
Ovaire 1(1) Lymphome B 6 (5,7)
Pancréas 4 (3,8) Myélome 11 (10,5)
Peau 1(1) Waldenstrom 1(1)
Poumon 9 (8,6) Syndrome 4 (3,8)
myeélodysplasique
Prostate 14 (13,3)
Rectum 3(2)9)
Rein 3(2,9)
Sein 17 (16,2)
Utérus 2 (1,9
Vessie 10 (9,5)
Total 73 (69,5) Total 32 (30,5)
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Figure 12 : Répartition des tumeurs solides versus hémopathies.
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3.4. Comorbidités

La présence de comorbidités est considérée comme un critére de fragilité ; nous avons donc
relevé pour chaque patient le nombre et le type de comorbidités. Nos patients présentaient en
moyenne plus de 4 comorbidités chacun. Ces comorbidités étaient prises en compte dans nos
analyses. Elles représentaient soit une indication pour chaque traitement, soit un critére
justifiant son adaptation ou son arrét. Le tableau 9 et la Figure 13 illustrent la répartition de

ces comorbidités.

Tableau 9 : Nombre de comorbidités dans notre population

Nombre de
comorbidités
moyen Minimum Maximum Ecart type
Population 4,13 0 ) 1,73
Homme 4,18 0 9 1,88
Femme 4,07 1 7 1,51
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Figure 13 : Nombre de comorbidites par patient
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Chacune de ces comorbidités a été répertoriée selon 14 types:

cardiovasculaires : HTA, FA, IDM dyslipidémie, etc
neuropsychiatriques

neuro dégénératives : Alzheimer, Parkinson

rénales : IRC connue

endocriniennes : Diabéte, Hypothyroidie
respiratoires : asthme, BPCO

digestives : ulcéres

génito-urinaires

cancéreuses : antériorité de cancer toujours suivi et/ou traité
osseuses : arthrose, ostéoporose

ophtalmologiques : DMLA, glaucome
dermatologiques : psoriasis

a type de goutte

infectieuses : hépatites, tuberculose

Pour chacune de ces catégories, nous avons relevé le nombre de patients presentant au moins

une comorbidité du type étudié, certains pouvant en cumuler plusieurs du méme type. Les

résultats sont présentés dans le tableau 10.
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Les comorbidités cardiovasculaires sont les plus répandues. Elles touchent environ 87% de
notre population. Elles sont suivies pas les comorbidités osseuses (41%), endocriniennes
(34%) et rénales (28%).

Tableau 10 : Répartition des comorbidités par type

Population | Femme Homme

Cardiovasculaire 91 39 52
Neuro- 28 18 10
psychiatrique

Neurodégénérative 6 4 2
Rénale 29 8 21
Endocrinienne 36 17 19
Respiratoire 16 6 10
Digestive 13 7
Génito-uniraire 4 3 1
Cancer 25 4 21
Osseuse 43 26 17
Ophtalmologique 22 8 14
Dermatologique 4 1 3
Goutte 4 1 3
Infectieuse 5 3 2

3.5. Scores gériatriques ADL, IDAL, Mini COG, MMS

L’ensemble des scores présentés en introduction a été calculé pour nos patients. Nous n’avons
pas retrouvé ces données pour I’ensemble des patients car non réalisés a chaque consultation
(irréalisable ou déja calculé lors d’une précédente consultation). Nous avons voulu séparer
par sexe et tranche d’age les différents scores pour essayer d’en dégager une tendance. Ils sont
illustrés dans le tableau 11. Cependant, le petit effectif présent dans chaque classe, et la
répartition non homogeéne des patients au sein de chacune d’entre elles ne nous permet pas
cette extrapolation.

L’autonomie dans les activités simples de la vie quotidienne représentée par le score ADL

semble étre relativement conservée dans notre population avec un score moyen de 5,18/6. Par
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contre, le calcul de 1’autonomie sur les activités plus complexes semble étre plus diminué. I
est en moyenne de 4,72/8.

Pour ce qui est du score GDS, celui se situe en moyenne aux alentours de 0.8/ 4.

Enfin le Mini COG et le MMS ont des valeurs moyennes respectives de 3.43/5 et 23.41/30, ce

qui prouve la présence de troubles cognitifs chez un bon nombre de nos patients.
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Tableau 11 - Différents scores gériatriques par sexe et tranches d’dge
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3.6. Dénutrition

Un des critéres de fragilité que peut présenter une personne ageée est la dénutrition. Ce critere
est également un parametre important dans la prise en charge médicamenteuse. En effet, il
pourra s’agir d’un critére prédictif de réponse ou de toxicité du fait du réle de la liaison a
I’albumine d’un certain nombre de médicaments. Dans notre population, 45 patients (42,9%)
présentaient une dénutrition objectivée soit par un faible taux d’albumine soit par une perte de
poids importante dans un laps de temps court.

Cette notion nous était souvent confirmée par un score au mini MNA inférieur & 11 comme le
montre le tableau suivant. Le risque de dénutrition reste donc élevé chez les patients suivis en

gériatrie.

Tableau 12 : Score Mini MNA

Moyenne sur Mini Max sur Mini Min sur Mini Ecartype sur Mini

MNA/14 MNA/14 MNA/14 MNA/14_2

8,39 14 3 3,04

Figure 14 : Représentation du taux de dénutrition dans notre population

¥ Présence d'une
dénutrition
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3.7. Risque de chute

Sur les 105 patients analysés, 80 patients présentent un risque de chute soit di a leur
médication, soit en rapport avec leur état d’équilibre et de force musculaire. On considere
donc que 76% de notre population est a risque de chute. Il convient donc dans cette
population de réduire au maximum les médicaments pouvant induire des chutes et proposer
un renforcement musculaire et un apprentissage pour se relever en cas de chute par un
kinésithérapeute. Cette notion est confirmée par la capacité des patients a tenir la station
unipodale plus de 5 secondes. 63,8% de nos patients éetaient incapable de maintenir cette

position.

Pour ce qui est de I’estimation par le test « Get up and Go », on dénombre 27% de patients
réalisant ce test en un temps supérieur a 20 secondes ce qui est un facteur de risque de chute

dénotant une fragilité posturale.

Tableau 13 : Tableau représentant le temps nécessaire pour réaliser le test « Get up and
Go »

Get up and Go Nombre de patients

<10 17

>10 et <20 27
>20 28

Non renseigné 31
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4. Reésultats concernant la prise en charge médicamenteuse

4.1. Autonomie prise médicamenteuse et observance

De par leur age et leur degré de dépendance, ou du fait d’une hospitalisation, les patients ne
sont pas toujours autonomes dans leur prise médicamenteuse. En effet un aidant ou infirmiére
peut étre amené a préparer un pilulier ou a aider le patient pour prendre ses médicaments.
Ainsi on observe que 34,3% (n = 36) des patients ont recours a une aide extérieure pour gérer
leur prise médicamenteuse, que ce soit en partie ou de fagon compléte. Ce support peut aider
le patient et ainsi limiter le mésusage de certains médicaments, et ainsi favoriser une meilleure
observance. En effet, 18 patients (soit 17,1%) ont pu étre considérés (sur la base de leurs
dires) comme n’ayant pas une observance compléte a leurs traitements. Sur ces 18 patients, 14
d’entre eux (78,8%) n’étaient pas aidés et avaient une autonomie totale dans la prise de leurs

médicaments contre 4 non-observant en cas d’aide (21,2%).

Figure 15: Représentation du taux de patient étant autonome dans leur prise

médicamenteuse

Aide IDE ou autre -
Autonomie prise médicamenteuse _

0 20 40 &0 80

Pourcentage

Il va de soi que cette non observance doit tendre vers O ; I’aide d’une tierce personne semble

étre un facteur favorisant cette observance.
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4.2. Liste exhaustive des médicaments

Etablir la liste complete des médicaments est un enjeu capital lors des consultations que ce
soit pharmaceutiques ou geériatriques. Cependant, cette tache requiert plusieurs sources
d’informations pour étre exhaustive. Pour chacun des patients regus en consultation, le dossier
médical était consulté. Cela nous donnait acces aux prescriptions établies lors de précédents
séjours mais aussi aux comptes rendus d’hospitalisation dans d’autres établissements. Cela
représentait notre premiére source d’information. La seconde source d’information a été les
ordonnances, ou les boites apportées par les patients ainsi que leurs déclarations et celles de

leur entourage en termes de prise médicamenteuse.

4.3. Nombre d’ordonnances

Plusieurs constats peuvent ressortir de cette premicre analyse. Tout d’abord un grand nombre
de patients sont venus sans ordonnance lors de la consultation. Ainsi 19% (n = 20) des
patients sont venus sans présenter aucune ordonnance. Cependant, 15 d’entre eux avaient en
leur possession une liste personnelle résumant 1’ensemble des traitements. Malgré la présence
de cette liste, nous ne pouvions considérer I’information comme suffisante car elle pouvait
étre incompléte, particuliérement en ce qui concerne le dosage des médicaments consommés.
Il s’est d’ailleurs avéré, apres investigation plus approfondie, que seulement 9 de ces listes
étaient exhaustives que ce soit en terme de molécule ou de dosage.

Lorsque des ordonnances étaient apportées, leur nombre variait entre 1 et 5 ordonnances par
patient selon la répartition décrite dans le tableau suivant. (Tableau 14)

Tableau 14 : Nombre d’ordonnances par patient

% Effectif
Pas d'ordonnance 19 20
1 ordonnance 41 43
2 ordonnances 21 22
3 ordonnances 8,6 9
4 ordonnances 8,6 9
5 ordonnances 1,8 2
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Figure 16 : Répartition du nombre d’ordonnance par patient
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Ce nombre d’ordonnances était souvent corrélé avec le nombre de spécialistes consultés par
chaque patient. Cependant, un grand nombre d’ordonnanceS n’était pas toujours gage
d’exhaustivité. Un autre probléme a alors été soulevé, celui des doublons de prescriptions sur
ces nombreuses ordonnances. Chez les patients présentant 2 ordonnances ou plus, nous avons
pu détecter des doublons ou redondances de prescriptions chez 18 d’entre eux (18/42 soit
43%). Ces doublons de prescriptions peuvent étre délétéres pour le patient et entrainer un
surdosage. Nous avons observé ce phénomene par exemple pour des IPP : le pantoprazole

¢tait prescrit sur la premiére ordonnance et de I’oméprazole sur la 2¢me.

4.4. Le Dossier Pharmaceutique (DP) et lien Ville/Hopital

Les patients vus lors de nos consultations vivent la plupart du temps a leur domicile. De ce
fait, nos patients récuperent la majorité voire la totalité de leurs traitements en pharmacie
d’officine. Le lien entre les pharmacies de ville et I’hopital est donc indispensable pour avoir
une information de qualité. Un outil pouvant favoriser ce lien est le Dossier Pharmaceutique
(DP).

Pour chaque patient, et avec son accord, nous avons cherché a obtenir son historique
médicamenteux grace au DP comme troisi¢éme source d’information. Seuls 63,8% des patients
possédaient un dossier pharmaceutique via leur carte vitale. Pour les 36,2% pour lesquels
nous n’avons pas eu acces a cette information, cela était dd soit a I’absence de carte vitale du

fait d’une hospitalisation en cours ou d’un oubli, soit aux refus successifs de création du DP
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de la part du patient lors des demandes de création réalisées par son pharmacien d’officine. La

cause de ces refus nous est inconnue.

Figure 17 : Présence d'un DP

36,19
Absence de DP

Présence DP
63,81

Lorsqu’il était présent, le DP fut contributif par ’apport d’une molécule et/ou d’un dosage,
dans 53,7% des cas. Pour ce qui est des 46,3% ou il ne le fut pas, cela était di au fait que les
ordonnances et les dires du patients étaient exhaustifs ou que le DP était incomplet.

Le DP reste donc une source d’information slire pouvant nous apporter de nombreuses
informations lors de la réalisation d’une conciliation médicamenteuse.

Pour compléter ces informations lorsque cela était nécessaire, nous avons contacté
directement 1’officine habituellement fréquentée par nos patients. Ainsi nous avons eu recours

a des demandes téléphoniques d’informations pour 36 de nos patients (34,3%).

Cette premicre étape de réalisation d’une liste exhaustive de médicaments a donc été une
étape cruciale dans notre consultation. La liste des traitements déclarés par le patient, sur
ordonnance ou grace a une liste personnelle n’était compléte que pour 64 patients (61%). Il
manquait au moins une molécule chez 37 patients (35,5%). De la méme manicre, 1’absence de
renseignement sur le dosage d’un médicament fut retrouvée pour 41 patients (39%). Le fait de
découvrir grace a nos investigations de nouvelles molécules nous a permis de détecter jusqu'a
des comorbidités non déclarées par le patient (exemple : présence d’un collyre pour traiter un
glaucome). L’absence de dosage pour certains médicaments aurait pu aboutir a un surdosage

ou a un sous-dosage lors de prochaines hospitalisations.
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4.5. Nombre de médicaments

Au total, 908 lignes de prescriptions ont été analysées au cours de cette étude. Chaque patient
consommait en moyenne 8,6 médicaments. Ce nombre variait entre 1 et 18 médicaments
(écart type 3,51) incluant les chimiothérapies orales et les injections sous cutanées réalisées au
domicile, ainsi que les bains de bouches et les différents collyres. Cette liste n’inclut pas les
chimiothérapies IV, méme si actuellement en cours, ni la phytothérapie et ’homéopathie.

On peut observer la répartition des médicaments selon le sexe et la tranche d’age dans le

tableau suivant (tableau 15).

Tableau 15 : Répartition du nombre de médicaments consommes par sexe et par age

Total du Moyenne de  Nombre min  Nombre max Ecart
nombrede  médicaments (o[ de type

médicaments  consommeés médicaments médicaments
CoONsSOMmMmEeés coNSOMmMmeés

Population
Globale 908 8,65 1 18 3,51
Homme 547 9,11 3 18 3,35
{65-69} ans 9 4,5 3 6 2,12
{70-74} ans 67 9,57 4 15 3,26
{75-79} ans 94 8,55 3 13 3,56
{80-84} ans 235 10,22 5 16 2,69
{85-89} ans 106 8,15 3 14 3,02
>90 ans 36 9 5 18 6,06
Femme 361 8,02 1 16 3,65
{65-69} ans 24 12 9 15 4,24
{70-74} ans 60 12 6 16 3,81
{75-79} ans 102 7,85 2 16 3,74
{80-84} ans 86 7,8 5 11 1,77
{85-89} ans 72 6 1 11 3,54
>90 ans 17 8,5 6 11 3,54
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Figure 18 : Representation du nombre moyen de médicaments consommes par age et par
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Il n’existe pas de différence significative entre les hommes et les femmes (p=0.13).

Au total, la majorité de nos patients peuvent étre considérées comme polymédiqués. En effet,
92 de nos patients (87%) consomment 5 médicaments ou plus. Dans notre cohorte, 37
(35.2%) patients étaient déja en cours de traitement pour leur cancer, que ce soit par
chimiothérapie ou hormonothérapie. 44 (41.9%) patients été susceptibles de se voir proposer

un traitement ou d’avoir un changement de ligne thérapeutique.

4.6. Fonction rénale

Les bornes suivantes ont été utilisées pour estimer la fonction rénale en fonction de la
clairance de la créatinine:

-supérieure a 80 ml/min : absence d’insuffisance rénale

- légére entre 80 et 60 ml/min,

-modérée entre 59 et 30 ml/min

- sévere inférieure a 30 ml/min.

Nous nous sommes basés sur 1’estimation de la clairance calculée selon les formules de
Cockroft et Gault ou CKD EPI lorsque disponible.
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Au total, 56% de nos patients (n = 59) présentaient une altération de leur fonction rénale. Elle
est 1égere pour 18,1% d’entre eux (n = 19), modérée pour 31,4% (n = 33) et séveére pour 6,7%
(n =7) de nos patients.

Figure 19 : Répartition des insuffisances rénales en fonction de leur sévérite.
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Cette estimation de la clairance de la créatinine est indispensable pour le pharmacien du fait

des nombreuses adaptations de dose qui peuvent en découler.

4.7. Critéres STOPP and START

Chacun des médicaments ainsi que leur indication ont été revus. Nous avons comparé ces
médicaments aux criteres STOPP and START afin de limiter le nombre de médicaments
potentiellement inappropriés chez nos patients. Au total, sur les 105 patients vus en
consultation, 64 d’entre eux (61%) présentaient dans leur liste de médicaments un critére
STOPP et/ou un critere START. Le tableau 16 représente la répartition de la présence de
critere STOPP and START en fonction des tranches d’ages et du sexe des patients.

De facon géneérale, on se retrouve plus souvent confronté a des critéres STOPP plut6t qu’a
des critéeres START.

A priori les hommes présenteraient plus de MPI que les femmes (p=0.43 donc non
significatif) il en est de méme en ce qui concerne les médicaments recommandes selon les
criteres START.

Chez les hommes, c’est la tranche d’age comprise entre 80 et 84 ans qui présente le plus de

MPI. Cependant, cela peut étre corrélé avec le fait que c’est également la tranche d’age
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consommant le plus de médicaments. Chez les femmes, la tranche d’age présentant le plus de
MPI selon les criteres STOPP est celle comprise entre 70 et 74 ans. De la méme fagon que
chez les hommes, c’est également a ces dges que le nombre de médicaments consommés

semble étre le plus important.

Tableau 16 : Comparaison de la présence de criteres STOPP and START par sexe et tranche

d’age

Présence d'au moins un Présence d'au moins un

Critéere STOPP Critere START
% Effectif total

Population 51 48,57 26 24,8 105

générale

Homme 30 50,00 17 28,3 60
{65-69} ans 0 0,00 0 0,0 2
{70-74} ans 3 42,86 4 57,1 7
{75-79} ans 4 36,36 6 54,5 11
{80-84} ans 14 60,87 5 21,7 23
{85-89} ans 6 46,15 1 7,7 13

>90 ans 3 75,00 1 25,0 4

Femme 21 46,67 9 20,0 45
{65-69} ans 1 50,00 0 0,0 2
{70-74} ans 4 80,00 2 40,0 5
{75-79} ans 5 38,46 4 30,8 13
{80-84} ans 7 63,64 0 0,0 11
{85-89} ans 3 25,00 3 25,0 12

>90 ans 1 50,00 0 0,0 2

4.8. Traitement et indication

Pour évaluer la thérapeutique de nos patients, nous avons rattaché chacun d’entre eux a une
indication. Et inversement, nous avons cherché a déterminer si chaque indication le

nécessitant faisait 1’objet d’un traitement. Cette évaluation a été menée en paralléle de la
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recherche des criteres STOPP and START prenant en compte I’ensemble des données
cliniques et biologiques des sujets. Par exemple, pour les vitamines, la mise en évidence d’une
carence par un dosage biologique a été considérée comme une indication non traitée. Pour les
laxatifs et les antalgiques, les antécédents « douleur » et « constipation » étant rarement
rapportés explicitement dans les dossiers, les indications non traitées désignent les situations

ou ils etaient clairement nécessaires devant le contexte clinique.

Il s’est avéré que pour 37 patients (35,2%) au moins un médicament ne présentait pas
d’indication apparente. A 1’inverse, 44 patients (41,9%) avaient des indications de traitement

sans médicament associé.

4.9. Interactions Médicamenteuses

Notre analyse des interactions médicamenteuses a été réalisée par I'intermédiaire de la BDM
Vidal. Les différentes interactions rencontrées étaient a type de contre-indication pour 3
patients. Les autres types d’interactions, que ce soit association déconseillée, avec précaution
d’emploi ou a prendre en compte ont été retrouvées pour 69 patients soit 65,7% de notre
population. Nous avons décidé de ne pas séparer ces interactions par catégorie car quel que
soit leur degré d’importance, elles ont toutes entrainé une action auprés du patient, que ce soit
par des conseils, un suivi plus régulier ou par I’optimisation des heures de prises.

En ce qui concerne la prise en charge de la pathologie cancéreuse, nous avons également
cherché a détecter la présence d’interactions avec les médicaments en cours ou en projet
lorsque connu. Nous avons également inclus dans cette analyse toutes les prémédications
pouvant accompagner chaque traitement. Une interaction médicamenteuse a été détectée pour
21 patients (20%).

4.10. Médicaments et dosages

Nous nous sommes également intéresses aux dosages des médicaments pris par les patients.
Dans le but d’estimer si le dosage était approprié ou non, les données biologiques mais
également cliniques (tension artérielle, évaluation de la douleur, etc.) ont été utilisées. Selon
nos estimations, 33 patients présentaient un surdosage et/ou un sous-dosage : 14 patients
étaient concernés par un sous-dosage d’au moins 1’un de leur traitement et 24 patients par un
surdosage. Cette estimation s’est également basée sur les criteres STOPP and START

(exemple du Kardégic 75 mg versus Kardégic 160 mg).
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4.11. Modalités d’administration

Certains médicaments posseédent des consignes d’administration bien précises pour garantir
leur efficacité et leur innocuité. Il s’est avéré que ces régles n’étaient pas toujours connues
et/ou respectées par nos patients du fait d’une prescription le plus souvent imprécise. De plus,
il peut s’avérer nécessaire d’espacer les prises de certains médicaments pour qu’aucune
interaction ne vienne interférer dans leur absorption. En prenant en compte ces criteres, nous
nous sommes rendu compte que 44 patients (41,9%) réalisaient une ou des erreurs concernant
ces modalités de prise. Pourtant, ces erreurs peuvent aboutir a un manque d’efficacité des

traitements ou a I’inverse a une toxicité accrue du fait d’un surdosage.

4.12. Phytothérapie

La question de la consommation de phytothérapie et/ ou d’homéopathie a été posée a tous les
patients. 8 d’entre eux ont déclarés consommer des plantes quelle que soit la forme. Cela
représente uniquement 7,6% de notre cohorte. Cependant, une interaction avec les autres
médicaments consommeés par le patient ou prochainement proposés en traitement de leur
cancer a pu étre détectée dans 75% des cas. La phytothérapie représente donc aussi une source

d’interaction médicamenteuse non négligeable.

4.13. Iatrogénie médicamenteuse

De nombreux patients ont déclaré avoir été victimes de iatrogénie médicamenteuse dans le
passé. En effet, 25 patients sur les 105 recus (24%) en consultations ont eu des effets
indésirables médicamenteux. Ces effets sont décrits dans le tableau suivant. 13 cas ont été
déclarés au Centre Régional de Pharmacovigilance (CRPV). 13 cas n’ont pas pu étre déclarés
du fait de ’absence de données suffisantes dans leur dossier medical. 1ls ont tous nécessité un

arrét ou une diminution de la posologie du médicament suspecté.

Tableau 17 : Antécédents de iatrogénie médicamenteuse rencontrés lors des consultations

Molécule incriminée Effet indésirable décrit Déclaration
CRPV

Chimiothérapie

Zytiga cedémes des membres inférieurs Oui
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Gazyvaro Troubles de la vision pendant les 2 jours | Oui
suivants la premiére injection
Xtandi Diarrhées, asthénie, maux de téte et | Oui
bouffées de chaleur
Imnovid Douleurs articulaires Oui
Xtandi Troubles cognitifs et mnésiques Oui
Revlimid Neuropathies Oui
Revlimid Toxidermie Oui
Iressa Diarrhées profuses et thrombopénies | Oui
chronique
Hydrea Diarrhées profuses Non
Sprycel Toxicité cutanée et augmentation des | Oui
neuropathies
Pomalidomide Crampes musculaire Oui
Tarceva Diarrhées, acné et vomissement Non
Xtandi Aggravation troubles neurologiques Oui
Hors chimiothérapie
Augmentin Hépatite médicamenteuse Oui
Périndopril Prurit Non
AVK Surdosage avec rectorragie Non
Morphine Surdosage et syndrome confusionnel Non
Tranxene 2 chutes Non
Stilnox 2 chutes nocturnes Non
Lamaline Hallucinations visuelles et troubles de | Non
I’équilibre
Tahor Crampes nocturnes Non
Kardégic Saignement intratumoral Non
Tramadol Vertiges Non
Glibenclamide Plusieurs épisodes hypoglycémie Non
Paroxétine Somnolence Non
Binocrit Malaise vertiges et céphalées Oui
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5. Interventions pharmaceutiques

5.1. Ajouts

En prenant en considération I’ensemble des critéres décrits ci-dessus, un ou plusieurs ajouts
ont ¢été réalisés pour 38 patients soit 36,2% de notre population. Les meédicaments
principalement initiés dans notre étude étaient les vitamines, les antalgiques et les laxatifs.

Or ces classes thérapeutiques ne figurent pas dans START ou seulement dans des situations
restreintes, comme les vitamines dans 1’ostéoporose connue. Pourtant, ils s’avérent étre
importants chez la personne ageée car ils conditionnent leur qualité de vie et peuvent prévenir
des complications parfois graves (syndrome confusionnel, occlusion, fractures). Les
nombreux ajouts de vitamines pour indication non traitée montrent une sous prescription en

ville, probablement due a une recherche insuffisante de ces carences.

5.2. Arréts
Dans notre étude, ce sont les médicaments de la sphere cardiovasculaire (antiagrégants,
antihypertenseurs, anticalciques, diurétiques, IEC), du SNC (BZD, antalgiques de palier Il) et
du systeme gastro-intestinal ou métabolique (IPP, antiémétiques, statines) qui ont été le plus
souvent arrétés. Ces arréts ou propositions d’arrét d’un ou plusieurs médicaments ont
concerné 47 patients (44,8%). La majeure partie des arréts concernaient des médicaments soit
non indiqués soit considérés comme inappropriés chez la personne &gée (balance

bénéfice/risques défavorable).

5.3. Echange ou substitution et adaptation des posologies

Des modifications de traitements ont été effectuées pour optimiser 1’efficacité ou pour limiter
les effets indésirables. On parle de substitution lorsqu’un médicament a été remplacé par un
autre de la méme classe thérapeutique. On parle d’adaptation de posologie lorsque nous avons
augmenté ou diminué un dosage pour une méme molécule. Ces modifications ont
principalement concerné les correcteurs de kaliémie, les BZD et les traitements du diabete.
Nous avons proposée ou appliqué une adaptation posologique pour 32,4% de nos patients. Les

échanges ou substitutions n’ont concerné que 17 % de notre population.

82



5.4. Demande de suivi thérapeutique

Lors de notre évaluation des thérapeutiques, nous avons été amenés a demander des suivis
biologiques. En effet, la présence d’interactions médicamenteuse ou d’éléments nous faisant
suspecter un « misuse » de certains traitements (exemple I’INR et les AVK) ont pu nous
amener a préconiser un suivi thérapeutique et/ou biologique plus fréquent que la norme.

Ces préconisations de suivi ont concernés 64,3% de notre population. La cause la plus
fréquente était la présence d’interactions médicamenteuses pouvant jouer sur 1’ionogramme et
notamment sur le taux de potassium dont on connait 1’importance particulierement chez des

patients ayant déja un terrain cardiaque.

5.5. Ré explication des modalités de prise et changements galéniques

Du fait d’une utilisation inappropriée, certains patients ont nécessité la ré-explication des
horaires de prises des différents médicaments et de 1’intervalle nécessaire entre chacun d’entre
eux. Ces explications pouvaient étre accompagnées d’un support papier remis au patient, pour
clarifier les choses. Elles ont été réalisées pour 54 patients soit plus de la moitié de notre
cohorte. De plus, du fait de problemes de santé inhérents, certains patients ont nécessité le
changement de forme galénique de leurs meédicaments. Ce fut le cas pour 2 patients avec une
capacité de déglutition altérée pour lesquels une alternative a d0 étre recherchée, que ce soit
par le remplacement au profit de sirop ou par la garanti que 1’ouverture des gélules ou

I’écrasement des comprimés ne risquait pas d’altérer 1’efficacité des traitements.

5.6. Bilan sur le nombre de médicaments avant et aprés consultation
En faisant la différence sur le nombre de médicaments avant et apres notre intervention, nous
arrivons a une moyenne de 0.17 changement par patient. Le changement de traitement le plus

important en termes d’arrét a ét¢ une différence de 4 médicaments. En termes d’ajout, nous

avons ajouté un maximum de 3 médicaments pour un méme patient. (Tableau 18)
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Tableau 18 : Nombre de medicaments avant et apres intervention

Nombre de médicament Avant intervention Apres intervention
Moyenne 8.6 8.4

Min 1 1

Max 18 17

En ce qui concerne la classe des médicaments concernés par ces changements, celle qui
revient le plus souvent dans notre conclusion est la classe N « systeme nerveux » (n=64). Ce
résultat n’est pas étonnant étant donné que cette classe contient a la fois toutes les BZD, mais
également les médicaments anti douleur. Ces deux classes thérapeutiques sont en effet des
classes sensibles chez le sujet agé.

La seconde est la classe A «\Voies digestives et métabolisme » (n=56). Ceci est
principalement di aux IPP, mais aussi aux adaptations de doses des antidiabétiques, ainsi que
les conseils prodigués sur les modalités de prise des médicaments comme les pansements
gastriques.

Enfin la troisieme est la classe C « Systéeme Cardiovasculaire » (n=43). Elle englobe les
modifications de posologie que nous avons réalisées sur les traitements de 1I’hypertension, les
diurétiques et les modifications des hypolipidémiants.

En ce qui concerne le type d’intervention majoritaire, il s’agit des échanges et substitutions au
sein de la méme classe thérapeutique (n=57), suivi des arréts dus a I’absence d‘indication ou
encore répondant a des criteres STOPP. Enfin la troisiéme intervention se démarquant est la
dispensation de conseils aux patients (n=46). Les demandes de suivi et les ajouts ont

représente respectivement 37 et 31 de nos interventions. (Figure 20)
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Figure 20 : Répartition des interventions par classe ATC
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Il semblerait donc que nos interventions n’aient pas réduit d’un point de vue quantitatif le
nombre de médicaments (différence non significative p =0.57). Cependant, au vu du nombre
d’ interventions et de changements réalisés, notre analyse et nos conseils semblent avoir un

impact qualitatif sur la prescription médicamenteuse de nos patients agés.
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Discussion

De nombreuses optimisations thérapeutiques ont donc été proposées grace a nos consultations

en collaboration avec les gériatres.

Il s’agit d’une étude pilote, dont les premiers resultats semblent prometteurs. Elle est & notre
connaissance la premiére étude a intégrer un pharmacien dans des consultations
multidisciplinaires impliquant de fagon conjointe un pharmacien et un gériatre en
ambulatoire. L’absence de groupe témoin ne nous permet cependant pas d’évaluer 1’aspect
statistiquement significatif des observations relevées. Néanmoins, notre cohorte de 105
patients nous permet de mettre en évidence certaines tendances et notamment I’intérét de
I’optimisation de traitements grice au BMO. Elle est monocentrique et ne reflete donc que la

pratique d’une Sseule équipe.

Données épidémiologiques

Une comparaison entre les caractéristiques de nos patients et des patients ages atteints de
cancer présentées dans la littérature nous permet d’affirmer que 1’dge moyen de notre
population (80.97 ans), est plus élevé que dans la plupart des publications ou 1’dge moyen se
situe souvent autour de 75 ans notamment dans 1I’é¢tude de Puts et al. (71), ou I’dge moyen et
de 74.2 ans. Nous nous rapprochons néeanmoins des résultats obtenus dans 1’é¢tude de Girre et

al. ou I’age est en moyenne de 79 ans.(72)

En ce qui concerne la présence de comorbidités, Lees et al. rapportait dans son étude que plus
de 80% des patients agés de plus de 65 ans atteints de cancer présentaient des
comorbidités.(73)

Probablement du fait de nos critéres d’inclusion, nos patients présentent pour 95% d’entre eux

des comorbidités.

Consommation médicamenteuse et médicaments inappropriés

La consommation médicamenteuse des patients de notre étude est comparable a la
littérature, le nombre moyen de médicaments consommeés variant le plus souvent entre 4 et 9.
Nous nous situons donc dans la fourchette haute de cette consommation avec en moyenne 8.6

médicaments par patient.(71,72,74-76)
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En ce qui concerne la polymedication et les interactions médicamenteuses chez les sujets agés
atteints de cancer, nous avons pu retrouver une quinzaine d’articles dans la littérature
correspondant a 1’évaluation du risque médicamenteux chez ces patients. Cette recherche a
permis de mettre en évidence le manque de données de la littérature sur le sujet. En effet, si
le lien entre polymédication du sujet agé et le risque d’éveénements indésirables
médicamenteux a fait I’objet de nombreuses publications, peu d’études ont ciblé la population

particuliére des sujets 4gés atteints de cancer.

Du fait de ces nombreuses comorbidités, la polymédication est ainsi considérée dans de
nombreuses études comme un probleme fréequent. Selon les études, elle concernerait 13 a
92% des sujets ages atteints de cancer.(72—-74,77,78)

La difficulté en ce qui concerne les études traitant de la polymédication est inhérent au fait
qu’il n’existe pas de définition consensuelle de ce terme, expliquant les taux de variation
pour ces patients. Pour notre étude, nous avons défini la polymédication comme la
consommation de 5 médicaments ou plus. En effet, méme si la définition francaise se base
le plus souvent sur une consommation journaliere de 3 médicaments(79),la plupart des
articles fixent ce seuil a 5. C’est au-dessus de ce seuil que le risque d’événements
indésirables est majoré de facon significative. En partant de cette définition, notre étude
retrouve 87 % de sujets polymédiqués.

La littérature gériatriqgue souligne également I’importance des conséquences de cette
polymédication: non observance, effets indésirables, interactions médicamenteuses,
augmentation des consultations aux urgences, hospitalisations, chutes et/ou
fractures.(77,80)

Notre étude n’a pas permis d’analyser les conséquences de la polymédication dans
notre population. De plus, il aurait été difficile de realiser un lien de causalité entre
polymédication et survenue d’événements indésirables et donc de démontrer I’imputabilité

de la consommation médicamenteuse.

En plus des médicaments sur ordonnances, l’autre risque est la sous-estimation de
I’automédication et de la phytothérapie chez le sujet agé. En effet, un rapport de I’'HAS
rapporte ainsi que 8.6% des personnes agées consomment au moins un médicament sans

ordonnance.(16)

87



Nous avons pu observer au cours de notre étude le recours des patients a la phytothérapie en
plus de leurs traitements habituels. L’attrait vers ce type de thérapeutique est grandissant. Cela
peut s’expliquer de diverses maniéres particulierement chez les patients atteints de cancer :
manque de confiance face aux traitements conventionnels ou encore une incomprehension de
la maladie et la volonté de se soigner soi-méme. En France, la consommation de plantes
médicinales et aromatiques a plus que triplé en trente ans.(81)

Selon une étude menée en dans 14 pays auprés de 956 patients atteints d’un cancer, la
majorit¢ d’entre eux utiliseraient des plantes dans le but d’augmenter la capacité de

I’organisme a se battre contre le cancer et d’améliorer le bien-étre physique. (82)

Toute la problématique des produits de phytothérapie en vente libre se situe au niveau de la
communication entre patients utilisateurs et professionnels de santé car si de plus en plus de
patients ont recours & des médecines alternatives en complément de la médecine

conventionnelle, c’est le plus souvent sans en avertir les professionnels de santé.(83,84)

Ces plantes médicinales peuvent néanmoins comporter certaines contre-indications, interagir
avec les autres médicaments et méme occasionner des effets indésirables. (85) Cependant, il
existe un nombre restreint d’études fiables menées sur la consommation des médicaments a
base de plantes et sur leurs interactions, il est donc difficile pour le pharmacien d’accéder a
I’information. Malgré tout il a été démontré que la consommation de plantes peut provoquer
des interactions pharmacodynamiques(86), mais également pharmacocinétiques, pouvant soit
diminuer D’efficacité des traitements soit en augmenter la toxicité. Ainsi, elles peuvent
modifier ’absorption, la distribution, le métaboliSme ou I’élimination du médicament,
notamment par des interactions au niveau de la voie des isoenzymes du cytochrome P-450
(87).

Dans le cadre de notre étude, nous avons pu déceler ’utilisation de plantes médicinales chez 8
patients soit 7.6% de notre population. Nous avons pu détecter des interactions potentielles
chez 75% d’entre eux. Toute consultation pharmaceutique doit donc impérativement inclure
la consommation de phytothérapie, a I’hopital comme a I’officine. Le fait de connaitre le
profil de consommation de phytothérapie du patient permettra au pharmacien de vérifier le

potentiel d’interactions.

Outre le grand nombre de spécialités consommeées, notre étude s’est intéressée aux
prescriptions inappropriées. Elles sont également fréquentes chez les sujets agés atteints de

cancer. Ainsi, dans son etude menée chez 117 patients de plus de 65 ans atteints de cancer,
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Prithviraj et al. retrouve un nombre moyen de 7,3 médicaments consommés et une prévalence
de la polymédication de 80%. Les prescriptions médicamenteuses inappropriées étaient
présentes chez 41% des patients.(76) De la méme fagon, dans 1’étude présentée par Flood et
al., 32% des patients atteints de cancer de son étude consommaient 9 médicaments ou plus

et 21% des patients avaient au moins un médicament inapproprié.(74)

Ces études, comme la majorité des articles publiés, utilisent les criteres de Beers pour détecter
les médicaments inappropriés. Cependant, si cette liste est adaptée pour le marché nord-
américain, elle n’est pas totalement transposable aux thérapeutiques disponibles sur le marché
européen et francais d’ou notre utilisation de 1’outil STOPP and START dans notre étude. 1l
n’existe pas a notre connaissance d’étude analysant la médication grace aux criteres STOPP
and START chez les patients atteints de cancer. Dans notre étude, le nombre de patients ayant
au moins un médicament répondant aux criteres STOPP s’¢léve a 48.6%. Ce chiffre est
supérieur a celui des autres études pour le méme type de cohorte mais peut étre explicable par

I’outil de détection différent.

Il est impératif de réduire au maximum le nombre de médicaments potentiellement
inappropriés. En effet, méme si le nombre total de médicaments semble étre un facteur de
risque d’événements indésirables, la présence de médicaments potentiellement inappropriés
semble I’étre tout autant. Lund et al. décrit ainsi la survenue d’événements indésirables
médicamenteux chez 14,4% des patients de son étude présentant une prescription
inappropriée et démontre que ces prescriptions sont un facteur de risque d’événements
indésirables  médicamenteux,  indépendamment du  nombre de  médicaments

consommeés.(61)

L’¢étude de Chrischilles et al. menée chez 626 patients, montre la présence chez plus de 50%
des patients d’une prescription inappropriée. La survenue d’éveénements indésirables
médicamenteux était évaluée a 30% sur 1 an chez les patients présentant ce type de
prescription, contre 13,5% chez les patients n’en présentant pas. Cette étude a également
démontré que le caractere inappropri¢é d’une prescription était un facteur de risque

indépendant d’événements médicamenteux.(60)

Interactions médicamenteuses

Comme démontré précédemment, I’exposition médicamenteuse chez les patients agés
atteints de cancer n’est pas négligeable, qu’on la considére sous 1’angle de la
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polymédication ou du caractere inapproprié des prescriptions. Cette importante
consommation médicamenteuse, associée aux modifications pharmacologiques liées au
vieillissement, nous fait envisager la possibilit¢ d’un risque d’interactions majoré. La
maladie cancéreuse entraine, elle aussi, la possibilité de modifications de parameétres
pharmacocinétiques : modification de 1’absorption des médicaments par les mucites et la
malnutrition, modification du volume de distribution du fait de diminutions des taux de
protéines porteuses, des cedémes ou modification de la métabolisation de fait de

dysfonctions hépatiques ou rénales altérant I’excrétion des médicaments.

Une étude menée par Lemachatti et al. chez 200 patients atteints de cancer (&ge
moyen : 60 ans) retrouvait seulement 9 patients (4,5%) a risque d’interactions

médicamenteuses. Parmi eux, 5 n’en ressentaient aucun effet clinique.(88)

Les publications ciblant les populations gériatriques, qu’elles soient atteintes de cancer ou
non, concluent a une prévalence plus importante des interactions médicamenteuses, variant

selon les articles, de 33 & 75% de la population étudiée. (89,67)

Dans notre étude, sur les 105 patients dont les ordonnances ont été analysées, 69 patients
(65.7%) présentaient au moins une interaction médicamenteuse. Nous n’avons pas réalise de
cotation de ces interactions médicamenteuses si ce n’est de relever les interactions
médicamenteuses a type de contre-indication. Seuls 3 patients présentaient ce type

d’interactions.

Il existe a I’heure actuelle quatre bases de données médicaments (BDM) validées par les
autorités de santé francaises pour nous aider dans la détection de ces interactions. Le choix de
la BDM est souvent faite a I’échelle de 1’établissement pour ce qui est du logiciel d’aide a la
prescription, mais 1’analyse d’interactions lors de nos consultations était a notre libre choix. Il
a donc fallu mesurer les avantages et les inconvénients de chacune d’entre elles. Selon les
BDM, il est impossible de renseigner 1’intégralit¢ de la prescription comme la posologie ou
encore la durée de traitement, mais surtout les données épidémiologiques des patients comme
’age, le sexe ou les antécédents. Les bases BCB, thériaque et thésorimed permettent toutes les
trois de renseigner ces données épidémiologiques. Elles seront alors prises en compte dans
I’analyse de I’ordonnance. Méme si les tranches d’age ne sont pas vraiment précises, elles
contiennent toutes une tranche « sujets 4gés ». Ce n’est pas le cas du Vidal qui ne permet pas
de renseigner ces informations. Cependant 1’avantage majeur du Vidal ayant guidé notre

choix, est la possibilité de substitution proposée. En effet, lors de la détection d’interactions
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médicamenteuse par le logiciel, celui-ci nous propose des alternatives thérapeutiques soit par
classe thérapeutique soit par type d’indication traitée. Cette fonctionnalité nous a permis de
pouvoir proposer, le cas échéant, d’autres molécules lorsque les interactions étaient

bloquantes dans la prise en charge thérapeutique et médicale des patients.

Dans tous les cas, aucune base de données médicaments ne semble étre totalement optimale
dans la détection des interactions médicamenteuses. Des études ont été menées pour mesurer
I’efficacité de ces bases de données. 1l s’averent que les sources d’informations y compris les
sources officielles ne concordent pas toujours entre elles. Elles peuvent s’avérer incomplétes

ou avec des délais de mises a jour trop long. (90-93)

Une étude s’est particulierement intéressée aux taux de conformités des BDM dans la
détection des interactions. 50 prescriptions ont été analysées pour tester ces 4 BDM. Ces
prescriptions étaient supposées analyser a la fois les performances techniques (ex : détection
d’une interaction médicamenteuse a prendre en compte ou d’une association illogique) et les
performances cliniques (ex : détection du terrain du patient a partir de la prescription de
médicaments). Les taux de conformité par rapport aux résultats attendus étaient de 31 % pour
la Base Claude-Bernard, de 30 % pour Thériaque, de 26 % pour Vidal et de 23 % pour
Thésorimed (différences non significatives).(94)

Ces valeurs prouvent une sous détection des interactions médicamenteuses quelle que soit la
base de données utilisée. Pour pallier a ce probléme, lorsque cela nous paraissait pertinent,
nous avons également utilisé le tableau d’interactions médicamenteuses proposé par le service
de pharmacologie et toxicologie cliniques, Hopitaux Universitaires de Geneve (Annexe 10).
Ce tableau reprend les différentes interactions médicamenteuses pouvant étre rencontrées du
fait de I’induction ou I’inhibition des cytochromes hépatiques. Il a donc permis de compléter
I’analyse informatique d’une analyse manuelle. Cette recherche complémentaire devrait étre
envisagée de facon systématique en particulier pour éviter les interactions avec les

chimiothérapies souvent peu décrites.

Tres peu d’études décrivent les interactions avec les traitements anticancéreux. Dans 1’une
d’entre elles, 12% des probléemes médicamenteux potentiels identifiés étaient dus aux

anticancéreux. (71)

Ce chiffre parait étre faible comparé a ce que nous retrouvons dans notre étude (20%).
Néanmoins, plusieurs facteurs auraient pu conduire a une sous-estimation de ces
interactions dans cette étude : ’automédication n’y était pas prise en compte, les médicaments
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pris a la demande non plus, ainsi que certains modes d’administration et les traitements

anticancéreux arrétes depuis plus de 30 jours. (89)

Ainsi, une chimiothérapie arrétée du fait de la survenue d’un événement indésirable li¢ a une
interaction médicamenteuse, aurait pu ne pas étre considérée. De plus nous avons englobé
dans notre analyse les prémédications associés aux chimiothérapies et les anti-cancéreux

comme un ensemble induisant probablement un bais dans notre analyse.

Liste exhaustive des traitements, conciliation médicamenteuse et lien Ville Hopital

Comme nous avons pu le voir dans notre étude, il est parfois difficile d’obtenir une liste
compléte des médicaments pris par les patients. La conciliation médicamenteuse ou BCM
prend alors tout son sens pour éviter les divergences non intentionnelles. Le recours a
plusieurs sources d’informations parait alors indispensable. Dans cette optique, il nous semble
donc primordial de favoriser le lien Ville Hopital. Nous avons pu en juger grace a I’usage du
Dossier Pharmaceutique souvent contributif dans notre recherche d’informations ou grace au

contact téléphonique avec la pharmacie d’officine.

Dans notre étude, aucun compte rendu n’était envoy¢ a 1’officine habituellement fréquentée
par nos patients. Si nous voulons favoriser ce lien ville hopital, il parait indispensable
d’impliquer nos colléegues pharmaciens et donc de leur transmettre également un compte
rendu pour assurer une meilleure continuité des soins. Cependant plusieurs problémes se
posent dans la réalisation de cette tache. Si le BMO est envoyé par courrier ou fax, I’absence
actuelle de véritable « dossier patient » ne permet pas d’avoir le BMO a disposition au
moment de la venue du patient ; et s’il est remis directement par le patient, la transmission
n’est pas toujours assurée. D’autre part, méme si le BMO est remis au pharmacien, celui-ci ne
peut pas agir directement sur le maintien des optimisations, qui dépend principalement des
décisions thérapeutiques du médecin traitant. En effet, le médecin traitant est le prescripteur
le plus souvent a ’origine des changements. Néanmoins, le pharmacien informé sur les
changements thérapeutiques aurait un role a jouer, au-dela de la prévention des erreurs

médicamenteuses, dans le suivi et le conseil des patients sur ces changements.

Le Dossier Pharmaceutique pourrait contenir a ’avenir non plus seulement un historique

médicamenteux mais bien la transmission de plusieurs types d’informations médicamenteuses
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comme le BMO, de facon sécurisée et ainsi permettre de résoudre en partie ce probléme de

transmission d’informations.

La conciliation médicamenteuse est primordiale et une coopération interdisciplinaire est
essentielle, dont les pharmaciens cliniciens doivent faire partie intégrante. Dans un étude
réalisée au Québec, les difficultés dans la réalisation de cette démarche ont pu étre soulevées.
Le premier des enjeux est le manque de ressources humaines pour réaliser le BCM. En effet,
le taux de recrutement pour accomplir cette tiche sur I’ensemble des patients semble faible
comparé a I’ampleur de la tiche mais aussi a ses retombées potentielles. Différents acteurs ont
été retrouvés dans la littérature prouvant chacun leur valeur ajoutée. Il semblerait que quel que
soit le professionnel de santé sollicité, celui-ci manque soit de temps, soit est présent en
nombre insuffisant pour réaliser un BCM de qualité. Cette tache a ainsi pu étre confiée a des
préparateurs, des infirmicres, des pharmaciens, les étudiants ou I’association de plusieurs
professionnels de santé. Méme si la volonté des pharmaciens est forte, celle-ci ne suffira pas
pour faire réellement et de facon efficace avancer cette problématique. Pour étendre cette
pratique a I’ensemble d’un établissement, il semble donc indispensable que chacun des
professionnels de santé se sente impliqué. Santé Canada dit d’ailleurs « Un organisme
réussira mieux a mettre en ceuvre et a maintenir le bilan comparatif des médicaments dans
I’ensemble de ses services si le processus est dirigé par une équipe de coordination
interdisciplinaire ». En effet, méme si les médecins semblent conscients du bienfondé de la

démarche du BCM, ils semblent encore étre bien en marge de la démarche dans les faits.

Difficultés rencontrées

Méme si notre étude a permis de développer un lien trés important avec les gériatres et de
réaliser de nombreux changements dans la thérapeutique de nos patients, nous avons
rencontré plusieurs difficultés au cours de sa réalisation. La premiere d’entre elles est la
réalisation en temps réel de cette analyse durant la consultation oncogériatrique. Méme si
cette consultation est considérée comme longue, le temps imparti au recueil d’informations et
a I’analyse des traitements, nous a paru assez court voire parfois insuffisant pour que notre
analyse soit vraiment complete. L’autre probleme concernant le caractére chronophage de
cette démarche est le temps nécessaire a un BMO complet avec les commentaires et
explications de chaque point détaillé. Plusieurs pistes ont été explorées pour réduire ce temps.
Ainsi les comptes rendus ont pu étre dictés pour étre ensuite retranscrits par les secrétaires.

Cette option nécessite néanmoins un temps conséquent. L’autre solution proposée fut de

93



scanner nos comptes rendus manuscrits afin de les intégrer aux dossiers des patients. Les
comptes rendus étaient alors disponibles pour les prochaines hospitalisations des patients au
sein de I’institut, mais cela en limitait la visibilité¢ par I’ensemble du personnel impliqué dans

le parcours que soin que ce soit en ville ou dans d’autres structures hospitaliéres.

Une autre difficulté rencontrée était la présence d’un lecteur carte unique de carte vitale pour
accéder au dossier pharmaceutique au sein de la PUI de I’institut. Le batiment hébergeant les
consultations étant séparé de celui accueillant la pharmacie, de nombreux allers-retours ont
été nécessaires pour essayer d’avoir accés au fameux dossier pharmaceutique. De plus, ce
dispositif ne permet pas la dématérialisation totale de I’information de I’historique
médicamenteux. Ainsi, la carte vitale est indispensable pour accéder au DP. Un projet de
développement permettant a I’avenir un accés a ces données sans la carte vitale, ni de lecteur
est en cours. Ce projet nous permettrait d’avoir acces a un nombre accru de DP et ainsi

faciliter notre recherche d’informations.

Une fois notre analyse faite et des changements proposés, le probléme qui s’est posé a de
nombreuses reprises est la responsabilité de 1’arrét ou de 1’instauration des médicaments.
Méme si les gériatres ont pu considérer une majorité de nos remarques comme pertinentes, la
connaissance compléte du dossier du patient est nécessaire pour effectuer les changements de
thérapeutiques en toute connaissance de cause. De ce fait, le contact avec les médecins
extérieurs impliqués dans la prise en charge de nos patients s’est avérée nécessaire. A de
nombreuses reprises, les médecins généralistes ou spécialistes que nous avons essayé de
joindre durant la consultation étaient indisponibles. Cela a abouti a la simple notification de
nos remarques dans les comptes rendus mais un grand nombre de modifications proposées
n’ont pas pu étre réalisées en temps réel. Il serait nécessaire d’effectuer un suivi des patients
que nous avons vus en consultation. Cela nous permettrait tout d’abord d’estimer le taux
d’acception des modifications proposées par les médecins généralistes ou les médecins
spécialistes. D’autre part, cela nous permettrait également d’évaluer la persistance dans le
temps des changements effectués a 1’occasion de nos consultations. Enfin, méme si
’acceptation par les autres médecins nous parait nécessaire, le patient joue un grand réle dans
sa propre prise en charge. Il est également en mesure de refuser les changements que nous lui
proposons. La question s’est principalement posée sur les BZD a demi vie longue. La plupart

des patients en consommant depuis plusieurs années ont pu refuser de changer un traitement
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qui leur parait efficace et sans risque. L’explication du rationnel des changements proposés au

patient lui-méme semble étre primordiale pour favoriser son acceptation.

Toutes ces nouvelles activités sont fortement encouragées par les instances gouvernementales
dans le but constant d’améliorer la qualité des soins. Cependant, le contexte actuel que ce soit
organisationnel ou économique peut représenter un réel frein a leur développement.
Aujourd’hui, les pharmaciens doivent améliorer leurs services, garantir la meilleure sécurité
aux patients, tout en maintenant ou en réduisant les colts. Cependant, le manque de
ressources financieres, matérielles ou humaines devient un réel probléme pour satisfaire les

demandes d’évolution de cette prise en charge.
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Conclusion

L’Oncogériatrie est une spécialité qui se concentre sur les soins de santé des personnes agées
atteintes de cancers. Cette spécialité multidisciplinaire vise & promouvoir la santé de chaque
patient dans sa globalité en prévenant et en traitant les maladies et les incapacités. Alors qu'il
n'y a pas d’age unique pour définir une personne agée, les patients de plus de 65 ans ont
tendance a avoir plus de comorbidités et de médicaments prescrits. Les soins pharmaceutiques
fournis a ces patients sont donc complexes car ils englobent de nombreuses pathologies, la

polymédication, et les interactions médicamenteuses.

L’amélioration de la prise en charge médicamenteuse du sujet 4gé est une priorité de santé
publique. Les professionnels de santé ainsi que les principales autorités les régissant ont
élaboré de nombreuses recommandations et programmes dédiés a la prévention de la
iatrogénie et a I’optimisation thérapeutique dans cette population, particuliérement en ce qui

concerne les prescriptions inappropriés.

De par la complexité des traitements et de par leur nombre, la conciliation médicamenteuse
est une démarche indispensable a la sécurisation de la prescription. En parallele, la
réévaluation réguliére des prescriptions semble étre a 1’heure actuelle une des clés de la
prévention du risque iatrogénique chez ces patients. Ainsi les criteres STOPP and START
représentent un support efficace pour ces pratiques d’amélioration de la prise en charge

médicamenteuse chez les sujets ages.

Sur un plan plus général, I’amélioration de la prise en charge médicamenteuse du patient agé
se congoit a tous les niveaux, de la détection de I’iatrogénie, a la communication sur
I’optimisation thérapeutique. Elle s’inscrit dans une démarche pluridisciplinaire dans laquelle

les pharmaciens ont un role essentiel.

La réalisation d’un Bilan Médicamenteux Optimis¢ (BMO) a ainsi ét€ mise en place a
I’Institut Paoli Calmettes, permettant d’améliorer la prise en charge médicamenteuse de nos
patients et de favoriser la continuité de celle-ci entre I’hopital et la ville, qui fait a 1’heure

actuelle encore trop défaut dans le parcours de soins.

La réalisation de plus amples études dans le temps, ainsi que le suivi des patients paraissent

également nécessaires afin d’évaluer 1’impact de nos interventions sur ces prescriptions
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inappropriées, la tolérance des traitements et notamment des chimiothérapies et sur la

survenue d’événements indésirables.
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Annexes

Annexe 1 : Score G8

Items

Réponses possibles (score)

Le patient présente-t-il une perte
d’appétit ? A-t-il mangé moins ces 3

problémes digestifs, difficultés de
mastication ou de déglutition ?

derniers mois par manque d’appétit,

N = O

: anorexie séveére
: anorexie modérée
: pas d’anorexie

Perte récente de poids (< 3 mois).

: perte de poids > 3 kg

: ne sait pas

: perte de poids entre 1 et 3 kg
: pas de perte de poids

Motricité.

: du lit au fauteuil
: autonome a l'intérieur
: sort du domicile

Problémes neuro-psychologiques

: démence ou dépression sévére
: démence ou dépression modérée
: pas de probléme psychologique

Indice de masse corporelle (IMC)

: IMC < 18,5

:IMC = 18,5a IMC < 21
:IMC=21aIMC <23¢
: IMC =23 et > 23

NFHFO|INFHFOO | O |WNFHFO|INFHFO|INFHFO|WN~O

Prend plus de 3 médicaments 2:’):‘
Le patient se sent-il en meilleure ou :sr,nggzabifm;i
moins bonne santé que la plupart g z;ussi bonge
des personnes de son dge ? P ST

: meilleure

: >85
Age : : 80-85

1 <80
TOTAL SCORE = 0-17
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Annexe 2 : Score ADL

ACTIVITIES OF DAILY LIVING - ADL

TOHTEE ...ttt s ettt ||
(lavabo, bain ou douche)

- besoin d’aucune aide. 1

- besoin d’aide pour une partie du corps (dos ou jambes). Y

- besoin d’aide pour la toilette de plusieurs parties du corps, ou toilette impossible. 0

HADIHAEE ...ttt e et s st et e [
(prend ses vétements dans I’'armoire ou les tiroirs, sous-vétements et vétements d’extérieur
compris ; utilise boutons et fermeture éclair.)
- besoin d’aucune aide. 1
- besoin d’une aide uniquement pour lacer ses chaussures. Ya
- besoin d’aide pour prendre ses vétements ou s’habiller, ou rester partiellement 0
ou complétement déshabillé(e).

Y=Y g T3V S [
(pour uriner ou déféquer, s’essuyer et se rhabiller)

- besoin d’aucune aide (aide possible pour se rendre aux W.C. : canne, fauteuil 1

roulant ..., utilise lui-méme le bassin).

- besoin d’une aide. Ya

- Ne va pas aux W.C. ou n’utilise pas le bassin. 0
100 Tt 3 o ] 4o T S ||

- besoin d’aucune aide pour entrer et sortir du lit, s’asseoir ou se lever d’'une 1

chaise (peut utiliser un support comme une canne ou un déambulateur).

- besoin d’une aide. Ya

- Ne quitte pas le lit. 0
L0 T 7= TS [

- contrdle complet des urines et des selles. 1

- Accidents occasionnels. Y

- Incontinence totale, nécessité de sondage ou de surveillance permanente. 0
ATIMENTATION ...ttt ettt et ettt st ettt [

- besoin d’aucune aide. 1

- besoin d’aide pour couper la viande ou beurrer le pain. Ya

- besoin d’aide compléte ou alimentation artificielle. 0
TOTAL /6 oottt sttt eae s s e as s e st eb st 2t ms sttt sae s s e |1
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Annexe 3 : Score IADL

INSTRUMENTAL ACTIVITIES OF DAILY LIVING — IADL

A. Capacité @ utiliser 1€ tEIEPRONE ............coiiiioiiecii ettt e e e ||
- Je me sers du téléphone de ma propre initiative, cherche et compose les numéros etc.... 1
- Je compose un petit nombre de numéros bien connus. 1
- Jeréponds au téléphone mais n’appelle pas. 1
- Je suis incapable d’utiliser le téléphone. 0

B. Faire les courses (pour les femmes seulement) ..............c.cc.ooinieninicininininiiesieinii s s 1]
- Je fais toutes mes courses de fagon indépendante. 1
- Je fais seulement les petits achats tout(e) seul(e). 0
- JYai besoin d’étre accompagné(e), quelle que soit la course. 0
- Je suis totalement incapable de faire les courses. 0

C. Préparation des repas (pour les femmes Seulement) ................coueviiecieivoieeiiececieieeeceie e |
- Je prévois, prépare et sers des repas de fagon indépendante. 1
- Jeles prépare si on me fournit les ingrédients. 0
- Je suis capable de réchauffer des plats déja préparés. 0
- Jai besoin qu’on me prépare et serve les repas. 0

D. Entretien de la maison (pour les femmes seulement) .............cccooiiririreirieiecneieceie e |
- Jentretiens la maison seul(e) ou avec une aide occasionnelle, par exemple pour les gros

travaux. 1

- Je ne fais que les petits travaux d’entretien quotidiens (vaisselle, lit, petit bricolage...) 1

- Je fais les petits travaux, mais sans parvenir a garder un niveau de propreté suffisant. 1

- Jai besoin d’aide pour toutes les taches d’entretien de la maison. 1

- Je ne peux pas participer du tout a I’entretien de la maison. 0

B LE@SSIVE ...ttt e s et e es s et s s et ea ettt et ||
- Je fais toute ma lessive personnelle ou la porte moi-méme au pressing. 1
- Je lave les petites affaires. 1
- Toute la lessive doit étre faite par d’autres. 0

F MOV A ArANSPONE ..o iniciisiiiniuiiniianeisaisiessdssosss dass ss s i mas eSS A s aE A O Se TSGR e A O s |}
- Je peux voyager seul(e) et de fagon indépendante (par les transports en commun, ou
avec ma propre voiture) 1
- Je peux me déplacer seul(e) en taxi, pas en autobus. 1
- Je peux prendre les transports en commun si je suis accompagné(e). 2 |
- Transport limité au taxi ou a la voiture, en étant accompagné(e). 0
- Je ne me déplace pas du tout. 0

G. Responsabilité pour la prise des MEdIiCamMEeNts .............coeiiiiiiiiiiieiie e a e e e eaaae e ||
- Je m’occupe moi-méme de la prise : dosage et horaire. 1
- Je peux les prendre de moi-méme, s'ils sont préparés et dosés a |'avance. 0
- Jesuis incapable de les prendre de moi-méme. 0

H. Capacité @ BErer SON DUAGET ..........c.ooiuiiie ettt st et e n e eee |
- Je suis totalement autonome (gérer le budget, faire des chéques, payer des factures ...). 1
- Je me débrouille pour les dépenses au jour le jour, mais j'ai besoin d’aide pour gérer mon
- budget a long terme (pour planifier les grosses dépenses). 1
- Je suis incapable de gérer I'argent nécessaire a payer mes dépenses au jour le jour. 0

L0l e ——— i N



Annexe 4 : MMS

MINI-MENTAL TEST DE FOLSTEIN

Score |[Score
maximal

h]

ORIENTATION (1 point par réponse juste)
- En quelle année sommes-nous ?

- Quelle saison ?

- Quel mois ?

- Quelle est la date ?

- Quel est le jour ?

h

- Dans quelle pays sommes-nous ?

- Quelle ville ?

- Quel département ?

- Quel est le nom de I'hopital ? (ou adresse du médecin)
- Quelle salle ? (ou endroit, cabinet, etc....)

APPRENTISSAGE

Donner 3 noms d'objets au rythme de un par seconde (ex : cigare, fleur, porte) ; a la répétition
immeédiate compter 1 par réponses correctes. Répéter jusqu'a ce que les 3 mots soient appris.
Compter le nombre d'essais (ne pas coter).

n

ATTENTION ET CALCUL
Compter a partir de 100 en retirant 7 a chaque fois. Arréter apres 5 soustractions. Noter le
nombre de réponses correctes.

RAPPEL
Demander les 3 noms d'objets présentés auparavant (1 point par mot correct)

LANGAGE

- Dénommer un stylo. une montre (2 points)

- Reépéter : "Il n'y a pas de mais, ni de si, n1 de et" (1 point)

- Exécuter un ordre triple : "Prenez un papier dans la main droite, pliez le en deux et jetez
le sur le plancher” (1 point par item correct)

- Copier le dessin suivant (1 point) :

- Ecrire une phrase spontanée (au moins 1 sujet et 1 verbe, sémantiquement correcte, mais
la grammaire et l'orthographe son indifférentes (1 point)

Tous les angles doivent étre présents

TOTAL
G0 | ..

Apprécier le niveau de vigilance sur un continuum : Vigile Obnubilé Stupeur Coma

Détérioration intellectuelle légére entre 21 et 15 pomnts : modérée entre 3 et 13 ; sévére au-dessous de 3
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Annexe 5 : Mini MNA

Nom : Prénom :

Sexe : Age : Poids, kg : Taille, cm : Date :

Répondez au questionnaire en indiquant le score appropri¢ pour chaque question.
Additionnez les points pour obtenir le score de dépistage.

Dépistage

A. Le patient a-t-il moins mang¢ ces 3 derniers mois par manque d’appétit,
problémes digestifs, difficultés de mastication ou de déglutition ?
0 = sévere baisse de I'alimentation
1 = légere baisse de I'alimentation
2 = pas de baisse de I'alimentation

Q

B. Perte récente de poids (< 3 mois)
0 = perte de poids > 3 kg
1 = ne sait pas
2 = perte de poids entre 1 et 3 kg
3 = pas de perte de poids

C. Motricité

0 = du lit au fauteuil 1 = autonome a l'intéricur 2 = sort du domicile
D. Maladie aigué ou stress psychologique lors des 3 derniers mois ?

0 = oui 2 = non

E. Problémes neuropsychologiques
0 = démence ou dépression sévére
1 = démence modérée
2 = pas de probleme psychologique
F1 Indice de masse corporelle (IMC = poids / taille)? en kg/m?)
0=IMC< 19
1=19=sIMC<21
2=21sIMC<23
3 =IMC=23

Si I'IMC n’est pas disponible, remplacer la question F1 par la question F2
Merci de ne pas répondre a la question F2 si la question F1 a ét¢ complétée

Q Q@A

Q

F2 Circonférence du mollet (CM) en cm
0=CM< 31 3=CM=31 D
Score de dépistage (max. 14 points) D D

12-14 points : ¢tat nutritionnel normal
8-11 points : risque de malnutrition
0-7 points : malnutrition avérée

Annexe 6 : Mini GDS
Mini GDS (score normal : 0)
1. Vous sentez-vous souvent décourage et triste ?
Avez-vous |le sentiment que votre vie est vide ?

2
3. Etes-vous heureux la plupart du temps ?
4

Avez-vous l'impression que votre situation est désespérée ?
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Annexe 7 : Poster sur I’'impact du pharmacien en gériatrie présenté a I’occasion du congres de

I’EAHP, Cannes 2017

Impact of Pharmaceutical Care in Elderly Patients

Floriane Darbon!, Flavie Pettersen-Coulombe!, Anais Barbier!, Jean-Frangois Bussiéres'2
(1] Unité de Recherche en Pratique pharmaceutique. Département ce phamaodie, CHU Ste-. Monrécl. Québec. Conoca,
[2) Facuité de phormocie. Université ce Montréal, Montréal, QC, T

Geriatrics is a specialty that focuses on health care of the elderly. It aims to pro-
mote health by preventing and treating diseases and disabilities in older adults. While
there is no set age at which a patient may be called an « elderly », patients above 60
y.o. tend to have more comorbidities and prescribed drugs. Pharmaceutical care pro-
vided to elderly people is challenging as it embraces numerous pathologies, polyphar-
macy, drug interactions and complex care. By 2030, one in six person will be aged 60
y.O. or over.

The aim of this study is to identify
the role and impact of the phar-
macist in geriatrics.

Literature review. A literature search was conducted using PubMed and the following terms : pharmacist
OR clinical pharmacy OR pharmaceutical care AND geriatrics from January 1511990 to September 26t
2016. Manual search was also conducted using selected articles. The selection of articles was based on
abstracts. Selected articles were reviewed, analysed and entered in Impactpharmacie.org website
according to a standard operating procedure. Relevant key data were exiracted for each article inclu-
ding the type and the description of pharmaceutical interventions and descriptive and outcomes indica-
tors with their results. No statistical analysis was conducted.

140
articles

‘ 1099 \
[ Descriptive |

| andoutcome |
\ /

No of No of
neutral negatives

No of
positives

Outcome
indicators

9 types of
intervention

indicators
No of

articles/type

N

/

Cost 9
Adverses drug effects

outcomes

outcomes outcomes

18 0
9

Drug therapy as-
sessment
Interdisciplinary
work
Medication recon-
ciliation

_ Morbidity 88
83 Mortality | n
~ Adherence 15 16
58 Satisfaction 21
Others 86
Total (n=470) 266

8
121 Errors 40 | 17
38
1

Patient care needs
assessment

Hh O -~ 0O 0OWO O

7
82
200

Al
?\ﬂo‘“os

Pharmacist involvement in mulfidisciplinary team is associated with:

Decrease in medication-related hospitalization : 31 in control group versus 11 in inter-

vention group (p=0.042)

Decrease in number of falls after 6 months: 1.3 + 3.1 in control group versus 0.8 £ 1.7 inin-
24 tervention group (p<0.0001)

Decrease in the prescription of inappropriate drugs in intervention group vs control
9 group according to intent-to-treat analysis 51% vs. 39% (p =0.0446), and per protocol
analysis 60% vs. 44% (p=0.0106)
Increase in adherence after 18 months :14.7% in control group versus 47.3% in interven-
tion group (p<0.05)

Knowledge transfer

Patient follow-u|
P Here are some significafive key findings

Managment and
preparation of me-
dication
Patient-pharmacist
relationship

Competencies
maintenance

This theme represents 6.5% (140/2123) of all arficles
included on the impactpharmacie.org web
platform on Sep 24", 2016. Most studies were
conducted in USA (~36%, 50/140)

Discussion/Conclusion

The role and the impact of pharmacists have been studied in geriatrics and 43% of out-
come indicators used in these studies show a positive impact of phamaceutical interven-
fions. The expertise of a clinical pharmacist is an asset in a multidisciplinary team. Pharma-
cists should pay attention to these evidences to improve their practice in the manage-
ment of elderly patients.

European Association of Hospital Pharmacists, Cannes, France, March 22-24", 2017




Annexe 8 Exemple de compte rendu

Fiche de conciliation des traitements médicamenteux

Marseille, le / /
Patient
Néle / /
Consultation du / /
Docteur,
Votre patiente a récemment bénéficié d’une consultation gériatrique.
A T’occasion de cette consultation, un bilan médicamenteux optimisé a été réalisé.
Ce bilan a consisté en un recensement complet des traitements de votre patiente (nom, dosage, posologie forme
galénique et voie d’administration) pris réguliérement prescris ou en automédication. Pour établir ces traitements
nous avons également eu recours au Dossier pharmaceutique (DP).
Dans le but de prévenir la iatrogénie médicamenteuse et compte tenu des fragilités du patient vous trouverez ci-

dessous notre analyse ainsi que nous proposition de changement du traitement de votre patient

Nous avons aussi questionné le patient pour évaluer son observance et sa compréhension de ses traitements

Bilan des médicaments a I’entrée Statut Ordonnance Proposée
Mdt/dosage/forme Poso/ Voie Mdt/dosage/forme Poso/Voie
Conclusion

Je reste a votre entiére disposition pour toute question ou remarque sur cette analyse médicamenteuse.

Bien Cordialement

Floriane DARBON (interne en pharmacie)
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Annexe 9: Criteres STOPP and START

Critéres STOPP

Section A : Indication de prescription

Al. Tout médicament prescrit sans indication clinique (aspirine et statine en prévention cardiovasculaire
primaire; inhibiteur de la pompe a protons [IPP] sans atteinte oesogastrique récente) — [surprescription]

A2. Tout médicament prescrit au-dela de la durée recommandée, si elle est définie — [surprescription]

A3. Toute duplication de prescription d’une classe médicamenteuse (deux benzodiazépines, anti-inflammatoires
non stéroidiens [AINS], inhibiteurs spécifiques de la recapture de la sérotonine [ISRS], diurétiques de I’anse,
inhibiteurs de I’enzyme de conversion [IEC], B-bloquants, anticoagulants...) — [monothérapie & optimaliser avant
d’envisager la duplication]

Section B : Systéme cardiovasculaire

B1. La digoxine pour la décompensation d’une insuffisance cardiaque avec fraction d’éjection ventriculaire
gauche (FEVG) conservée — [pas de preuve d’un avantage]

B2. Le vérapamil ou le diltiazem en présence d’une décompensation cardiaque de classe III ou IV — [risque
d’aggravation de I’insuffisance cardiaque]

B3. Un B-bloquant en combinaison avec le vérapamil ou le diltiazem — [risque de bloc de conduction cardiaque]
B4. Un B-bloquant en présence d’une bradycardie (< 50 bpm), d’un bloc atrio-ventriculaire (AV) du second ou
du troisiéme degré — [risque de bloc complet ou d’asystolie]

BS5. L’amiodarone en premiere intention pour une tachycardie supra-ventriculaire — [risque d’effets secondaires
plus important que celui associé aux médicaments suivants : B-bloquant, digoxine, vérapamil ou diltiazem]

B6. Un diurétique de 1’anse en premiére intention pour une hypertension artérielle — [d’autres médicaments plus
strs et plus efficaces sont disponibles]

B7. Un diurétique de I’anse pour des oedémes des membres inférieurs d’origine périphérique (c.-a-d. en
I’absence d’insuffisance cardiaque, hépatique ou rénale, ou de syndrome néphrotique) — [la surélévation des
jambes et le port de bas de contention sont plus appropriés]

B8. Un diurétique thiazidique ou apparenté (indapamide) en présence d’une hypokaliémie (K+ < 3,0 mmol/l),
d’une hyponatrémie (Nat+ < 130 mmol/l), d’une hypercalcémie (calcémie corrigée > 2,65 mmol/l ou > 10,6
mg/dl) ou d’un antécédent d’arthrite microcristalline (goutte ou chondrocalcinose) — [risque accru de précipiter
I’apparition de ces troubles métaboliques]

B9. Un diurétique de l’anse pour une hypertension artérielle en présence d’une incontinence urinaire —
[exacerbation probable de I’incontinence]

B10. Un antihypertenseur a action centrale (méthyldopa, clonidine, moxonidine, rilménidine, guanfacine) en
I’absence d’une intolérance ou d’une inefficacité des autres classes d’antihypertenseurs — [les antihypertenseurs a
action centrale sont moins bien tolérés]

B11. Un IEC ou un antagoniste des récepteurs de ’angiotensine II (ARA II) en présence d’un antécédent
d’hyperkaliémie —[risque de récidive]

B12. Un antagoniste de I’aldostérone (spironolactone, éplérénone) en 1’absence d’une surveillance de la kaliémie
(au moins semestrielle), lorsque cet antagoniste est associé a un médicament d’épargne potassique (IEC, ARA 11,
amiloride, triamtéréne) — [risque d’hyperkaliémie sévére (> 6,0 mmol/1)]

B13. Un inhibiteur de la 5-phosphodiestérase (sildénafil, tadalafil, vardénafil) en présence d’une décompensation
cardiaque sévére avec hypotension (pression systolique < 90 mm Hg) ou d’un angor traité par nitrés — [risque de
choc cardiovasculaire]

Section C : Antiagrégants et anticoagulants

C1. De I’aspirine au long cours a une dose > 160 mg/j — [risque accru de saignement sans preuve d’efficacité
majorée]

C2. De P’aspirine en présence d’un antécédent d’ulcere gastroduodénal sans prescription d’un IPP — [risque de
récidive de I'ulcére]

C3. Un antiagrégant plaquettaire (aspirine, clopidogrel, dipyridamole) ou un anticoagulant oral (anti-vitamine K,
inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) en présence d’un risque hémorragique significatif
(hypertension artérielle séveére non contrélée, diathése hémorragique ou récent épisode de saignement spontané
important) — [risque élevé d’hémorragie]

C4. De I’aspirine associée au clopidogrel en prévention secondaire des accidents vasculaires cérébraux (sauf si
syndrome coronarien aigu concomitant, stent coronarien posé depuis moins de 12 mois ou sténose carotidienne
serrée symptomatique) — [hormis ces trois exceptions, pas de preuve d’un avantage par rapport a une
monothérapie par clopidogrel]

C5. De I’aspirine associée a un anticoagulant oral (antivitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur
Xa) pour une fibrillation auriculaire — [pas d’avantage supplémentaire 1ié a 1’ajout d’aspirine, qui majore le
risque de saignement]
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C6. Un antiagrégant plaquettaire (aspirine, clopidogrel, dipyridamole) en association a un anticoagulant oral
(antivitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) en cas d’artériopathie stable (coronarienne,
cérébrovasculaire ou périphérique) — [pas d’avantage supplémentaire li¢ a I’ajout de 1’antiagrégant, qui majore le
risque de saignement]

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

C8. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) pendant plus de 6
mois pour un premier épisode de thrombose veineuse profonde (TVP) sans mise en évidence d’un facteur de
risque de thrombophilie — [pas d’avantage supplémentaire aprés 6 mois]

C9. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) pendant plus de
12 mois pour un premier épisode d’embolie pulmonaire (EP) sans mise en évidence d’un facteur de risque de
thrombophilie — [pas d’avantage supplémentaire aprés 12 mois]

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

Cl11. Un AINS en présence d’un antiagrégant plaquettaire, sans traitement préventif par un IPP — [risque accru
d’ulcére gastroduodénal]

Section D : Systéme nerveux central et psychotropes

D1. Un antidépresseur tricyclique en présence d’une démence, d’un glaucome a angle aigu, d’un trouble de
conduction cardiaque, d’un prostatisme ou d’un antécédent de globe vésical — [risque d’aggravation par effet
anticholinergique]

D2. Un antidépresseur tricyclique en traitement de premiére intention pour une dépression — [risque accru
d’effets secondaires par rapport aux ISRS]

D3. Un neuroleptique a effet anticholinergique modéré a marqué (chlorpromazine, clozapine, flupenthixol,
fluphenzine, pipotiazine, promazine, zuclopenthixol) en présence d’un prostatisme ou d’un antécédent de globe
vésical — [risque de globe vésical]

D4. Un ISRS en présence d’une hyponatrémie (Na+ < 130 mmol/1) concomitante ou récente — [risque
d’exacerbation ou de récidive de I’hyponatrémie]

D5. Une benzodiazépine depuis plus de 4 semaines — [un traitement prolongé par benzodiazépine n’est pas
indiqué (critére Al); risques de sédation, de confusion, de troubles de 1’équilibre, de chute ou d’accident de la
route. Aprés 2 semaines, toute prise de benzodiazépine devrait étre diminuée progressivement puisqu’il existe
une tolérance de I’effet thérapeutique et un risque de syndrome de sevrage]

D6. Un neuroleptique (autre que la quétiapine ou la clozapine) en présence d’un syndrome parkinsonien ou
d’une démence a corps de Lewy — [risque d’aggravation sévére des symptomes extrapyramidaux]

D7. Un médicament a effet anticholinergique en traitement des effets extrapyramidaux induits par un
neuroleptique — [risque d’effets anticholinergiques]

DS8. Un médicament a effet anticholinergique en présence d’une démence ou d’un syndrome confusionnel —
[risque d’exacerbation des troubles cognitifs]

D9. Un neuroleptique pour un patient présentant des symptomes psycho-comportementaux associés a une
démence, a moins que ces symptomes ne soient séveres et que 1’approche non pharmacologique ait échoué —
[risque accru de thrombose cérébrale et de déces]

D10. Un neuroleptique pour des insomnies (a moins qu’elles ne soient dues a une psychose ou a une démence) —
[risques de confusion, d’hypotension, d’effets secondaires extrapyramidaux, de chute]

D11. Un inhibiteur de 1’acétylcholinestérase en présence d’un antécédent de bradycardie persistante (< 60 bpm),
de bloc de conduction cardiaque, de syncopes récidivantes inexpliquées, de médicament bradycardisant (B-
bloguant, digoxine, diltiazem, vérapamil) ou d’asthme — [risque de troubles sévéres de la conduction cardiaque,
de syncope, d’accident, de bronchospasme]

D12. Une phénothiazine comme neuroleptique de premicre ligne (a I’exception de la prochlorpérazine pour des
nausées, des vomissements ou des vertiges; de la chlorpromazine pour un hoquet persistant; de la
lévomépromazine comme antiémétique en soins palliatifs) — [effets sédatifs et anticholinergiques graves;
d’autres médicaments plus siirs existent]

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

D14. Un antihistaminique de premicre génération dans tous les cas — [d’autres antihistaminiques plus sirs sont
disponibles]

Section E : Fonction rénale et prescriptions.

Les six prescriptions suivantes sont potentiellement inappropriées pour une personne agée présentant une
altération aigu€ ou chronique de sa fonction rénale et notamment lorsqu’un certain seuil de débit de filtration
glomérulaire (DFG) est atteint (estimé par la clairance de la créatinine, selon la formule de Cockcroft-Gault et
exprimée en ml/min). Se référer aux notices des médicaments et aux recommandations locales.

El. La digoxine au long cours a une dose > 125 pg/j lorsque le DFG est < 30 ml/min — [risque d’intoxication]
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E2. Un inhibiteur direct de la thrombine (dabigatran) lorsque le DFG est < 30 ml/min — [risque accru de
saignement]

E3. Un inhibiteur direct du facteur Xa (rivaroxaban, apixaban) lorsque le DFG est < 15 ml/min — [risque accru de
saignement]

E4. Un AINS lorsque le DFG est < 50 ml/min — [risque d’aggravation de la fonction rénale]

E5. La colchicine lorsque le DFG est < 10 ml/min — [risque d’intoxication]

E6. La metformine lorsque le DFG est < 30 ml/min — [risque d’acidose lactique]

Section F : Appareil digestif

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

F2. Un IPP a dose maximale pendant plus de 8 semaines pour une oesophagite peptique ou un ulcére
gastroduodénal non compliqué — [indication d’une réduction de la dose de I'IPP, voire de I’arrét de ce
médicament avant 8 semaines]

F3. Un médicament a effet constipant (anticholinergiques, fer par voie orale, opiacés, vérapamil, antiacide a base
de sel d’aluminium) en présence d’une constipation chronique lorsque d’autres options médicamenteuses
existent — [risque de majoration de la constipation]

F4. Du fer élémentaire & une dose > 200 mg/j par voie orale (fumarate de fer > 600 mg/j, sulfate de fer > 600
mg/j, gluconate de fer > 1 800 mg/j) — [absorption du fer inchangée au-dela de cette dose et risque de troubles
digestifs]

Section G : Appareil respiratoire

G1. La théophylline en monothérapie pour une bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO) — [il existe
des médicaments plus sirs et plus efficaces; risque d’effets secondaires liés a I’indice thérapeutique étroit]

G2. Des corticostéroides par voie générale plutdt que par voie inhalée pour le traitement de fond d’'une BPCO
modérée a sévére — [exposition inutile a des effets secondaires alors que le traitement par voie inhalée est
efficace]

G3. Un bronchodilatateur anticholinergique (ipratropium, tiotropium) en présence d’un glaucome a angle aigu —
[risque d’exacerbation du glaucome] ou d’un obstacle a la vidange de la vessie — [risque de rétention urinaire]
G4. Un B-bloquant non cardiosélectif (p. ex. sotalol, carvédilol, pindolol, propranolol), par voie orale ou locale
(glaucome), en présence d’un antécédent d’asthme nécessitant un traitement bronchodilatateur — [risque de
bronchospasme]

G5. Une benzodiazépine en présence d’une insuffisance respiratoire aigué€ ou chronique (pO2 < 60 mm Hg ou
Sa02 < 89 % ou < 8,0 kPa ou/et pCO2 > 6,5 kPa ou > 50 mm Hg) — [risque d’aggravation de I’insuffisance
respiratoire]

Section H : Appareil musculo-squelettique

HI. Un AINS en présence d’un antécédent d’ulcére gastroduodénal ou de saignement digestif, sans traitement
gastroprotecteur par IPP ou anti-H2 — [risque de récidive de ’ulcére peptique]

H2. Un AINS en présence d’une hypertension artérielle sévére — [risque de majoration de I’hypertension] ou
d’une insuffisance cardiaque sévére — [risque de décompensation cardiaque]

H3. Un AINS au long cours (> 3mois) en premiére ligne pour une douleur arthrosique — [un analgésique comme
le paracétamol est préférable et habituellement efficace pour soulager les douleurs arthrosiques modérées]

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

H5. Une corticothérapie par voie orale ou locale (injections intra-articulaires admises) pour une douleur
d’arthrose — [risque d’effets secondaires systémiques de la corticothérapie]

H6. Un AINS ou la colchicine au long cours (> 3 mois) pour le traitement de fond de la goutte, en I’absence d’un
inhibiteur de la xanthine-oxydase (allopurinol ou fébuxostat), sauf si ce dernier est contre-indiqué — [un
inhibiteur de la xanthineoxydase représente le traitement de premier choix pour la prévention des crises de
goutte]

H7. Un AINS ou un inhibiteur sélectif de la COX-2, en présence d’une maladie cardiovasculaire non contrdlée
(angine de poitrine, HTA sévére) — [risque accru d’infarctus du myocarde ou de thrombose cérébrale]

HS8. Un AINS en présence d’une corticothérapie sans traitement préventif par IPP — [risque accru d’ulcére
gastroduodénal]

H9. Un bisphosphonate par voie orale en présence d’une atteinte actuelle ou récente du tractus digestif supérieur
(dysphagie, oesophagite, gastrite, duodénite, ulcére peptique ou saignement digestif haut) — [risque de récidive
ou de majoration de I’atteinte digestive haute]

Section | : Appareil urinaire

I1. Un médicament a effets anticholinergiques en présence d’une démence, d’un déclin cognitif chronique —
[risque d’une majoration de la confusion, d’agitation], d’un glaucome a angle fermé — [risque d’exacerbation du
glaucome] ou d’un prostatisme persistant — [risque de globe vésical]

12. Un al-bloguant (tamsulosine, térazocine) en présence d’une hypotension orthostatique symptomatique ou de
syncope post-mictionnelle — [risque de syncopes récurrentes]
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Section J : Systéme endocrinien

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

J2. Une thiazolidinédione (rosiglitazone, pioglitazone) en présence d’une décompensation cardiaque — [risque de
majoration de la décompensation cardiaque]

J3. Un B-bloquant en présence d’un diabéte avec fréquents épisodes hypoglycémiques — [risque de masquer les
symptomes d’hypoglycémie. Envisager une diminution du traitement hypoglycémiant pour ramener le taux
d’HbAlc entre 7,5 et 8,5 % (59 et 69 mmol/ml) pour les patients agés fragiles]

J4. Des oestrogénes en présence d’un antécédent de cancer du sein ou d’épisode thromboembolique veineux —
[risque accru de récidive]

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

J6. Des androgeénes en 1’absence d’un hypogonadisme confirmé — [risque de toxicité aux androgeénes; absence
d’avantage thérapeutique prouvé en dehors de I’hypogonadisme]

Section K : Médicaments majorant le risque de chute

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

K2. Un neuroleptique dans tous les cas — [effet sédatif, dyspraxie de la marche, symptomes extrapyramidaux]
K3. Un vasodilatateur (a1-bloquant, inhibiteur calcique, dérivé nitré de longue durée d’action, IEC, ARA II) en
présence d’une hypotension orthostatique persistante (diminution récurrente de la pression artérielle systolique >
20 mm Hg ou diastolique > 10 mm Hg lors de la verticalisation) — [risque de syncopes, de chutes]

K4. Un hypnotique Z (zopiclone, zolpidem, zaleplon) — [risque de sédation, d’ataxie]

Section L : Antalgigues

L1. Un opiacé fort en premicre ligne pour une douleur légére (par voie orale ou transdermique; morphine,
oxycodone, fentanyl, buprénorphine, diamorphine, méthadone, tramadol, pethidine, pentazocine) — [non-respect
de I’échelle OMS de la douleur]

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

L3. Un opiacé de longue durée d’action en cas de pics douloureux, en 1’absence d’un opiacé a action immédiate
— [risque de persistance des pics douloureux]

Section M : Charge anticholinergique

MI1. Une utilisation concomitante de plusieurs (> 2) médicaments a effets anticholinergiques (p. ex.
antispasmodique vésical ou intestinal, antidépresseur tricyclique, antihistaminique de premiére génération) —
[risque de toxicité anticholinergique]

Critéres START

Section A : Systéme cardiovasculaire

Al. En présence d’une fibrillation auriculaire (paroxystique, persistante ou permanente) : anticoagulant oral
(antivitamine K, inhibiteur de la thrombine ou inhibiteur du facteur Xa). En cas de fibrillation auriculaire induite
par une cardiopathie valvulaire mitrale ou par un syndrome coronarien aigu ou récent : seule I’anti-vitamine K
est recommandé — [risque cardio-embolique élevé]

A2. En présence d’une fibrillation auriculaire et d’une contre-indication majeure a I’anticoagulation : aspirine
(75 mg a 160 mg/jour) — [risque cardio-embolique élevé]

A3. En présence d’une athérosclérose coronarienne, cérébrovasculaire ou périphérique : antiagrégant plaquettaire
(aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagrélor) — [réduction des événements ischémiques]

A4. En présence d’une hypertension artérielle persistante (systolique > 160 mm Hg et/ou diastolique > 90 mm
Hg) : antihypertenseur. Pour les patients diabétiques, les seuils d’hypertension artérielle a préférer sont de 140
mm Hg (systolique) et de 90 mm Hg (diastolique) — [réduction de la morbi-mortalité cardiovasculaire]

AS. En présence d’une athérosclérose coronarienne, cérébrovasculaire ou périphérique pour un patient de moins
de 85 ans : statine — [réduction des événements ischémiques]

A6. En présence d’une insuffisance cardiaque systolique ou/et d’une maladie coronarienne : [IEC — [réduction de
la morbimortalité cardiaque]

A7. En présence d’une cardiopathie ischémique : B-bloquant — [réduction de la morbi-mortalité cardiaque]

AS8. En présence d’une insuffisance cardiaque systolique stable : traitement B-bloquant validé (bisoprolol,
nébivolol, métoprolol, carvédilol) — [réduction de la morbi-mortalité cardiaque]

Section B : Appareil respiratoire

B1. En présence d’un asthme ou d’une BPCO de stade 1éger a modéré : inhalation réguliére d’un agoniste B2-
adrénergique ou d’un anti-muscarinique bronchodilatateur (ipratropium, tiotropium) — [soulagement des
symptomes]
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B2. En présence d’un asthme ou d’une BPCO de stade modéré a sévere, lorsque le volume expiratoire forcé
durant la premiére seconde (VEF1) est < 50 % ou lorsque des exacerbations nécessitent une corticothérapie
orale : prise réguliére d’un corticostéroide inhalé — [soulagement des symptdmes, diminution des exacerbations]
B3. En présence d’une hypoxie chronique documentée (pO2 < 60 mm Hg ou < 8,0 kPa, ou SaO2 < 89 % a I’air
ambiant) : oxygénothérapie de longue durée — [augmentation de 1’espérance de vie]

Section C : Systéme nerveux central et oeil

C1. En présence d’une maladie de Parkinson de forme idiopathique confirmée, responsable d’un retentissement
fonctionnel significatif : L-DOPA ou agoniste dopaminergique — [premier choix pour le soulagement des
symptomes]

C2. En présence de symptomes dépressifs majeurs persistants : antidépresseur non tricyclique — [amélioration
des formes sévéres de dépression]

C3. En présence d’une maladie d’Alzheimer a un stade 1éger & modéré ou d’une maladie a corps de Lewy :
inhibiteur de ’acétylcholinestérase (maladie d’Alzheimer : donépézil, rivastigmine, galantamine; maladie a
corps de Lewy : rivastigmine) — [amélioration limitée des fonctions cognitives]

C4. En présence d’un glaucome primaire a angle ouvert : traitement topique par analogue des prostaglandines,
prostamide ou B-bloquant — [diminution de la pression intraoculaire]

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

C6. En présence d’un syndrome des jambes sans repos, aprés avoir écarté une carence martiale et une
insuffisance rénale sévére, un: agoniste dopaminergique (ropinirole, pramipexole, rotigotine) — [amélioration des
symptomes, de la qualité du sommeil et de la qualité de vie]

Section D : Appatreil digestif

DI. En présence d’un reflux gastro-oesophagien sévére ou d’une sténose peptique nécessitant une dilatation :
IPP — [soulagement des symptomes]

D2. En présence d’une maladie diverticulaire associée a un antécédent de constipation chronique
supplémentation en fibres (son, ispaghula, méthyl cellulose, sterculiacée) — [soulagement des symptomes]
Section E : Appareil musculo-squelettique

El. En présence d’une polyarthrite rhumatoide active et invalidante : traitement de fond par un inducteur de
rémission (méthotrexate, hydroxychloroquinine, minocycline, leflunomide, tocilizumab, étanercept,
adalimumab, anakinra, abatecept, infliximab, rituximab, certolizumab, golimumab) — [ralentissement de
I’évolution de la maladie]

E2. En cas de corticothérapie systémique au long cours (> 3 mois) : supplémentation en vitamine D et en
calcium et traitement par biphosphonates — [prévention de 1’ostéoporose cortico-induite]

E3. En présence d’une ostéoporose confirmée (densitométrie osseuse : T-score < -2,5 DS) ou d’un antécédent de
fracture de fragilit¢ (spontanée ou par traumatisme a basse énergie) : supplémentation en vitamine D
(cholécalciférol : 800- 1 000 Ul/jour) et en calcium (1-1,2 g/jour) — [prévention des fractures osseuses]

E4. En présence d’une ostéoporose confirmée (densitométrie osseuse : T-score < -2,5 DS) ou d’un antécédent de
fracture de fragilité (spontanée ou par traumatisme a basse énergie) : traitement inhibiteur de la résorption
osseuse ou anabolique osseux — [prévention des fractures osseuses]

ES. En présence d’un confinement au domicile, de chutes ou d’une ostéopénie (densitométrie osseuse : -2,5 DS <
T-score < -1,0 DS) : supplémentation en vitamine D (cholécalciférol : 800-1 000 Ul/jour) — [prévention de
I’ostéoporose]

E6. En présence de goutte clinique (crises, arthropathie, tophus) ou radiographique : traitement de fond par un
inhibiteur de la xanthine oxydase (allopurinol, fébuxostat) — [prévention des crises de goutte]

E7. En cas de traitement par méthotrexate : supplémentation en acide folique — [prévention des effets
indésirables gastrointestinaux et hématologiques]

Section F : Systéme endocrinien

F1. En présence d’un diabéte compliqué d’une néphropathie (protéinurie a la bandelette urinaire ou
microalbuminurie > 30 mg/24 heures), avec ou sans insuffisance rénale biologique : IEC. En cas d’intolérance
aux IEC : ARA Il — [protection glomérulaire]

Section G : Appareil urogénital

G1. En présence d’un prostatisme symptomatique lorsqu’une résection de la prostate n’est pas justifiée : al-
bloguant — [diminution des symptomes]

G2. En présence d’un prostatisme symptomatique lorsqu’une résection de la prostate n’est pas justifiée :
inhibiteur de la 5-alpha-réductase — [diminution du risque de rétention urinaire aigué et de résection prostatique]
G3. En présence d’une vaginite atrophique symptomatique : oestrogénes locaux (créme, ovule, anneau, pessaire)
— [diminution des symptomes]

Section H : Antalgiques
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H1. En présence de douleurs modérées a séveres : agonistes opioides forts lorsque le paracétamol, les AINS, les
opiacés faibles sont inadaptés a I’intensité des douleurs ou qu’ils ont été inefficaces — [soulagement de la douleur
permettant d’éviter anxiété, dépression, ainsi que troubles du comportement, du sommeil et de la mobilité]

H2. Pour une personne recevant des opiacés de facon réguliére : traitement laxatif — [prévention de la
constipation induite par les opiacés]

Section | : Vaccinations

I1. Vaccination annuelle contre la grippe, au début de ’automne — [prévention des hospitalisations et de la
mortalité liées au virus de 1’influenza]

12. Vaccination contre le pneumocoque avec le vaccin conjugué 13-valent ou le vaccin polysaccharidique 23-
valent, sans préférence quant au moment de I’année — [prévention des infections invasives & pneumocoques]
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Annexe 10 : Table du Cytochrome P450 fait par le Centre d'informations thérapeutique et de
pharmacovigilance Service de pharmacologie et toxicologie cliniques, Hopitaux
Universitaires HUG

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES, CYTOCHROMES P450 ET P-GLYCOPROTEINE (Pgp)
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Tableau 3. Inductsurs des cytochromsas P450 af de la Pgp

ingucteur puissant [

naucteur moderg [

I hilbi o

Cytochromss : L'impact dépend de © a) Nmponancs retative de |3 vole
daimination inhibee par rappart 3 la darance toiake; b) présence o
non e metaboltss actfs ot ¢ concentrations dinhibiteur. A famat du
traiiement Inhibtewr, Factvite du CYP refoume progressivement 3 (3
nommidle (4 demi-vies). Exempies - Famiodarone Inhilbe fonement
"acivite du CYP2CT; assocke 3 Massnocouman, substrat du
CYP2CE, ale en rmanira Melmination, dod un fsque dhémomagis
Jusiifiant une adapiation posoiogique et un suv INR rapproche. La
Muoxéting Inhibe fortement 'activie du CYPZDE; asocies 3la
codéine, elle peut =n aboillr Feffcacte 1 signfe que |3 codéine genére

un métabailte acif, la morphing).

P-glycoprotélne - Limpact depend de FafMnke du substrat pour ce
transporiewr, de |a conceniration et de la pulssance de Mnhibiteur.
Comme pour les CYP, Facivite de la Pgp retoume progressivement

4 la normake & 'amet du fralfement Inhibtteur {4 demibiles).

Exemple - 1a ciclosporine nhibe fortement [aciivits de 13 Pgp. Associss
A Mndinavir, subsirat de 13 Pggo, elle enfrainera une augmentation de 53

bindlsponinlie.

Induciion

Cytochromes © Limpact dépand oe - &) Imporsncs relaive de @ vole

" elimination Indufte par rapport & |3 dairance tofale; ) presance ou non de
metaboltas actifs ot o) concentrations dinducteur. A Famet du trattement
Induciewr, Facivite du CYP Moume progressivement 3 13 nomale (=2
semalnes aprés dispantion de Mndustewr dans ke 5ang). Exempie : Le
miliapartula Indult progressvement ef putssamment Factiviie du CYP3ALI
acceierera fortement Medmination de Mathinylestradiol, sutstrat majeur du
CYP3AS, et l'effet contracept ne sera plus 3s55ure; | faudra donc prévolr un
aLre mode de contraception.

P-glycoprobaine - Limpact dépend de FaTnie du suDsirat pour o2

traresponewr, de |a conceniration &t la puissanca de Nnductewr. Comme pour
26 CYP, l'acivite de 3 Pgo retoume progresshvement a |3 nomale 3 ramet

U fraltement |'15.L“'.ELI'I:=—2 semalnes 3|:TE'E- l:lE-FlEll'tlZﬂ de MNnoucstewr dars e
Eanyg). Excmple - (3 ifampicing indult fonameant factvie de [ Agp. Assodee

3l rivaroxaban, subsirat de 3 P@, ale entralnera une diminution de sa
biockspanibiiRe.
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