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Résumeé

Contexte : La maladie rénale chronique est une pathologie fréquente, véritable enjeu
de santé publique en France. La iatrogénie constitue un probléme majeur dans la prise
en charge de ces patients, auquel les médecins généralistes sont confrontés au
quotidien.

Objectif : L'objectif principal de I'étude était de décrire les sources d’informations
utilisées par les médecins généralistes pour I'adaptation des traitements selon la
fonction rénale de leurs patients. Les pratiques et les difficultés des médecins dans ce
domaine étaient également étudiées.

Méthode : Il s’agit une étude épidémiologique descriptive observationnelle
transversale, réalisée par le biais d’'un questionnaire transmis entre Mars et Juillet 2017
aux meédecins généralistes installés en Savoie.

Résultats : Quatre-vingt-cinq réponses ont été recueillies, dont quatre-vingt étaient
analysables. La source d’information la plus utilisée par les médecins était le Vidal®
(78,8%). Etaient ensuite cités la Base Claude Bernard® (20%) et le néphrologue
(16,3%). 96,3% des médecins rencontraient des difficultés lors de la prescription chez
les patients insuffisants rénaux chroniques, pour des médicaments fréquemment

rencontrés en médecine générale.

Conclusion : Malgré des sources d’informations multiples, la prescription de
médicaments chez les patients insuffisants rénaux chroniques reste encore un
probleme trés fréquent pour les médecins généralistes. Les perspectives
d’améliorations passent notamment par la formation, I'information et une optimisation
du contréle et de I'aide a la prescription.

Mots clés : Maladie Rénale Chronique ; Médecine générale ; Sources d’informations ;

Adaptation thérapeutique ; latrogénie.
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Abstract

Context : Chronic Kidney Disease (CKD) is a frequent pathology and a public health
issue in France. latrogeny is a serious concern in the medical care of these patients,

that every general practitionner (GP) may frequently encounter.

Objective : The main objective of this study was to describe the sources of information
used by GP for drug dosage adjustment according to renal function. Their practices

and difficulties in this field were also studied.

Methods : We have performed a descriptive cross-sectional study using a
guestionnaire that was sent between March and July 2017 to every GP in Savoie

(France).

Results : Eighty five answers were collected, of which eighty fitted for analyzis. The
main source of information used was the Vidal (78,8%). The Base Claude Bernard
(20%) and the nephrologist (16,3%) were then cited. 96,3% of the GPs encountered
difficulties with drug prescription in patients with impaired renal function, even for

frequently used drugs.

Conclusion : Despite multiple sources of information, drug dosage adjustment
according to the renal function remains a frequent problem for GP. Its improvement
will go through better medical education and information, and through the optimization

of prescribing assistance.

Key words : Chronic Kidney Disease ; General Practice ; Sources of information ;

Dosage Adjustment ; latrogeny.
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Introduction

La maladie rénale chronique constitue un enjeu majeur de santé publique en
France. La prévalence de l'insuffisance rénale chronique atteint 8 a 13% de la
population (1-3) et tout médecin généraliste est ainsi susceptible de prendre en charge

de tels patients.

La iatrogénie est une source fréquente d’aggravation ou de complication de la
maladie. L’ajustement des posologies des médicaments est donc un probléme auquel

doivent faire face les médecins généralistes au quotidien.

Cette étude, menée aupres des médecins généralistes de Savoie, a pour
objectif d’'observer leurs sources d’informations et de décrire leurs pratiques et leurs

difficultés dans ce domaine.
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. Définitions

Le débit de filtration glomérulaire (DFG) est I'indicateur de fonctionnement rénal

communément utilisé.

L’insuffisance rénale chronique (IRC) est définie chez I'adulte par une
diminution permanente du DFG au-dessous de 60mL/min/1,73mz2. Elle peut résulter
de I'évolution d’'une maladie rénale chronique ou de la récupération incompléte d’'une

insuffisance rénale aigué. Elle est la conséquence d’'une perte néphronique irréversible
(4).

La maladie rénale chronique (MRC) est définie chez I'adulte par la présence
pendant plus de 3 mois de marqueurs d’atteinte rénale (protéinurie / albuminurie,
hématurie, leucocyturie, anomalies morphologiques ou histologiques, ou marqueurs
de dysfonction tubulaire) ou dune diminution du DFG au-dessous de
60mL/min/1,73m2 (4-7). La MRC est classée en 5 stades, associés a des risques de
complications métaboliques ou cardio-vasculaires notamment, permettant de guider la

prise en charge et la surveillance (Tableau 1).

Tableau 1 : Classification des stades d’évolution de la MRC (4-7)

1 > 90 MRC* avec DFG normal ou augmenté
2 Entre 60 et 89 MRC* avec DFG légerement diminué
3 Stade 3A : entre 45 et 59 MRC modérée

Stade 3B : entre 30 et 44
4 Entre 15 et 29 MRC sévere
5 <15 MRC terminale

* Avec marqueurs d’atteinte rénale : protéinurie / albuminurie, hématurie, leucocyturie,
anomalies morphologiques ou histologiques, ou marqueurs de dysfonction tubulaire,
persistant plus de 3 mois (deux ou trois examens consécutifs)
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I. Evaluation du DFG

L’évaluation du DFG est déterminante pour le diagnostic et la prise en charge
médicale de la maladie rénale chronigque. Ces dernieres années, les méthodes de

mesure et d’estimation du DFG ont évolué.

Les méthodes de référence pour la mesure du DFG font appel a la clairance de
marqueurs exogenes, tels que linuline ou des traceurs radiopharmaceutiques
(éthyléne-diamine-tétra-acétique acide ou EDTA marqué au chrome 51, ou
lothalamate marqué a l'iode 125), ou encore des produits de contraste iodés. Du fait
de contraintes de réalisation (caractere invasif, durée, disponibilité, colt), ces
techniques ne sont pas proposées en premiere intention, mais leur utilisation est

réservée au cadre spécialisé ou dans des populations de patients particuliéres (2).

En pratique clinique courante et ambulatoire, un marqueur endogene, la
créatinine, est utilisé. Il s’agit d’'un produit du métabolisme de la créatine musculaire.
Compte tenu des caractéristiques de la créatinine, librement filtrée et excrétée dans
les urines sous forme non modifiée, et sous réserve d’'une part de sécrétion tubulaire,

la clairance urinaire de la créatinine d’un sujet normal est proche du DFG.

Le dosage de la concentration de la créatinine était classiguement réalisé par
une meéthode colorimétrique (Jaffe), posant un probléme de spécificité ameélioré par
une meéethode enzymatique plus récente et actuellement recommandée. Par ailleurs,
depuis 2007, une standardisation du dosage de la créatinine est recommandée. Il est
en effet attendu des laboratoires une calibration sur des standards de créatininémie

obtenus par méthode spectrométrique (isotope dilution mass spectrometry, IDMS).
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Pour évaluer le DFG, il est donc possible de mesurer la clairance urinaire de la
créatinine, mais cette méthode peut étre mise en défaut par la part de sécrétion
tubulaire de créatinine et par la difficulté d’obtenir un recueil urinaire de 24 heures

complet.

Ainsi, plusieurs formules ont été développées pour estimer le DFG a partir du

seul dosage plasmatique de la créatinine :

- Laformule de Cockcroft et Gault - CG (1976) (8)

(140-age) x poids (Kg)
Pc, (HmoliL)

Clairance (mL/mn) = x K

Avec :

K = 1,23 pour les hommes
K = 1,04 pour les femmes
Age exprimé en années
Pc, : Créatinine sérique

Il s’agit historiquement de la premiere formule utilisée. Elle estime la clairance
de la créatinine, qui est elle-méme une estimation du DFG. Elle présente des limites
importantes. Elle est notamment peu performante chez les patients de plus de 65 ans
ou chez les patients obeses (indice de masse corporelle (IMC) supérieur a 30kg/m2).
Elle sous-estime la fonction rénale du sujet agé et surestime la fonction rénale du sujet
obese et du sujet jeune. Elle ne donne pas une valeur indexée a la surface corporelle
(résultat en mL/min). Enfin, elle n’a pas été validée avec I'utilisation d’'un dosage de la

créatininémie standardisé IDMS.
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- La formule abrégée Modification of Diet in Renal Disease equation -

aMDRD (1999) (9):

DFG (mL/min/1,73m2) = 186 x (créatinine (umol/L) x 0,0113)11% x age 2293 x k

x [1,21 si African American]

x [0,94 si le dosage de la créatinine est standardisé a la méthode de référence par spectrométrie de

masse avec dilution isotopique]

k : 1 pour les hommes et 0,742 pour les femmes

Cette formule est validée pour les patients entre 18 et 70 ans et chez les sujets

obeses dont I'IMC est supérieur a 30kg/m?. Elle sous-estime toutefois le DFG des

patients a fonction rénale normale (DFG > 60mL/min/1,73m?) et n’est pas validée chez

les personnes ayant un IMC inférieur a 18,5kg/m2.

- La formule Chronic Kidney Disease — Epidemiology collaboration -

CKD-EPI (2009) (10,11) :

Race et sexe Creatinine, pmol/L Equation
Noire américaine )
Femme <62 DFG = 166 x[(Scr/88.4) / 0,77°**® x (0,993)"%
> 62 DFG = 166 x[(Scr/88,4) / 0,71"2™ x (0,993)"9°
Homme =80 DFG = 163 x[(Scr/88.4)/ 0,9 x (0,993)2°
>80 DFG = 163 x[(Scr/88,4)/0,9]"™ x (0,993)"%°
Blanche .
Femme <62 DFG = 144 x[(Scr/88,4) / 0,7T%** x (0,993)"9°
> 62 DFG = 144 x[(Scr/88.4)/ 0,77 x (0,093)™%°
Homme =80 DFG = 141 x[(Scr/88,4)/ 0,91 x (0,993)%°
> 80 DFG = 141 x[(Scr/88,4)/0,9]"*™ x (0,993)"*

Scr exprimée en pmal/L

L'équation peut étre exprimée par une équation unique :

GFR = 141 x min(Sc/K,1)* x max(Se/K,1)"* x 0,993"% x 1,018 (si?) x 1,159 (race noire)

Avec S : Créatinine sérique

K: 0,7 pour les femmes et 0,9 pour les hommes

a :-0,329 pour les femmes et -0, 411 pour les hommes
min indigue le minimum de Scr/K ou 1

max indique le maximum de Scr/K ou 1

La formule CKD-EPI donne une évaluation plus précise du DFG par rapport a

la formule aMDRD pour les DFG supérieurs a 60mL/min/1,73mz2. Elle est également

performante pour les patients agés de plus de 65 ans et obeses (IMC > 30kg/m3). Elle
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n‘est pas validée en cas de composition corporelle extrémes (notamment IMC <

18,5kg/m?).

Les formules aMDRD et CKD-EPI ont été validées pour les dosages de
créatininémie par méthode enzymatique et standardisés IDMS, contrairement a la
formule de CG, ce qui rend l'utilisation de cette derniére obsoléte. Les derniéres
recommandations francaises et internationales préconisent d’ailleurs 'abandon de la
formule CG et l'utilisation de I'estimation du DFG par les formules aMDRD ou plus

récemment CKD-EPI (5-7).

Les formules aMDRD ou CKD-EPI donnent une estimation du DFG indexée a
la surface corporelle, exprimée mL/min/1,73mz2. Il convient de calculer pour chaque
patient une formule corrigée, en la rapportant a la surface corporelle pour estimer au
mieux sa fonction rénale dans le cadre notamment des adaptations de posologies de

médicaments (12).

Bien entendu, il persiste des situations dans lesquelles toutes les formules
d’estimation du DFG sont prises en défaut. Il s’agit notamment des cas de
compositions corporelles extrémes (maigreur ou obésité extrémes, amyotrophie
majeure ou amputations importantes). Dans ces cas, le recours a des mesures du
DFG par un marqueur exogene se discute. Enfin, les formules ne sont pas utilisables

chez I'enfant, ni en cas d’insuffisance rénale aigué.
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1. Epidémiologie de la MRC

Dans la population générale francaise, l'incidence de I'RC a été estimée a
1 %o habitants dans I'étude EPIRAN (13) (EPidémiologie de I'Insuffisance Rénale
chronique dans I'agglomération Nancéienne ; Loos-Ayav et al. ; pour les stades de
MRC de 3 a 5). Elle prédomine chez 'lhomme et augmente de fagon exponentielle

apres 65 ans (Figure 1).

Figure 1 : Incidence annuelle de I'IRC selon 'age et le sexe (source : EPIRAN)
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La prévalence de I'IRC est évaluée a 8,2% de la population adulte frangaise par
'étude MONA LISA de 2006-2007 (1). Chez les plus de 65 ans, elle est estimée entre
12,9 et 15,6% selon les études (2,3). Des résultats similaires ont été retrouvés dans la

population générale en Europe (14,15).

En extrapolant ces chiffres a la population adulte francaise actuelle (16), nous
pourrions estimer une incidence de plus de 50 500 nouveaux patients IRC par an et

une prévalence de plus de 4 000 000 patients IRC sur la totalité du territoire.
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Le nombre de patients présentant une IRC terminale (IRCT) traitée est lui aussi
en constante augmentation en France. En 2015, 82 295 patients bénéficiaient d’un

traitement de suppléance, dont 11 093 nouveaux patients (17).

Les néphropathies diabétiques et les néphropathies vasculaires et
hypertensives comptent pour pres de la moitié des causes d’IRCT, selon le registre

REIN de 2015 (Figure 2) (17).

Figure 2 : Néphropathies initiales des patients en IRCT (source : REIN 2015) (17)
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L’épidémiologie de la MRC dans la population générale frangaise est en cours
de caractérisation dans I'étude CKD-REIN qui a débuté en 2013 et dont les résultats
devraient étre rendus en 2018. Les données internationales tendent & montrer une
prévalence de celle-ci supérieure a celle de I'IRC : 13,1% aux USA (18), 19% en

Suisse (14), 10,2% en Norvege (19).

Sile colt global de la prise en charge de I'IRC reste difficile a évaluer en France,

celui de 'IRCT représentait plus de 3,5 milliards d’euros en 2012 (20).
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V. Dépistage

Certains individus présentent un risque de développer une MRC, justifiant un
dépistage annuel. Selon les recommandations francaises formulées par la Haute
Autorité de Santé (HAS) en 2012, le dépistage de la MRC doit comprendre I'estimation
du DFG par la formule CKD-EPI ainsi que la recherche d’'une protéinurie ou d’'une
albuminurie (1,5). Il concerne les patients ayant les facteurs de risque suivants :

- Diabete ;

- Hypertension artérielle (HTA) traitée ou non ;

- Age>60ans;

- Obésité (IMC > 30kg/m?) ;

- Maladie cardiovasculaire athéromateuse ;

- Insuffisance cardiaque ;

- Maladie de systeme ou auto-immune ;

- Affection urologique (uropathie obstructive, infections urinaires récidivantes,
o)

- Antécédents familiaux de maladie rénale ayant évolué vers le stade d’'IRCT;

- Antécédents de néphropathie aigtie ;

- Exposition a des toxiques professionnels (plomb, cadmium, mercure) ;

- Traitement néphrotoxique antérieur (anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS), produits de contraste iodés, chimiothérapie, radiothérapie, ...).
D’autres facteurs de risque ou facteurs de progression ont été identifiés dans la

littérature (21-25) comme le tabagisme, I'utilisation de drogues illicites, un petit poids
de naissance, la précarité (niveau de revenu ou classe sociale faible), I'utilisation
d’antibiotiques / antiviraux, I'origine ethnique (africaine) ou le sexe masculin mais n’ont

pas été retenus dans ce consensus francais.
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V. Evolution et morbi-mortalité de la MRC

La MRC expose a des complications liées a son étiologie ou a I'évolution de
'IRC jusqu’au stade 5 ou un traitement de suppléance par dialyse ou transplantation
doit étre envisagé (5). Les complications cardio-vasculaires (hypertension artérielle,
atteinte cardiaque, lésions artérielles accélérées) sont précoces et particulierement
graves puisqu’elles constituent la principale cause de mortalité. Les troubles hydro-
électrolytiques, de I'équilibre acide-base et du métabolisme phosphocalcique et
0sseux, mais aussi les conséquences hématologiques, métaboliques, endocriniennes
et nutritionnelles, font de la MRC une pathologie lourde ayant un impact majeur sur la

qualité de vie des patients.

Outre I'évolution vers I'IRCT et ses complications, il existe une morbi-mortalité
spécifique dans I'évolution de la MRC. Une association statistiquement significative a
été retrouvée entre la présence d’'une IRC et des facteurs de risque cardio-vasculaires
classiques (diabéte, hypertension, dyslipidémie, cardiopathie ischémique, AVC, haut
risque cardio-vasculaire) (13,26—29). L'IRC est aussi un facteur de risque indépendant
de mortalité des le stade 3 de MRC, avec une augmentation de ce risque lorsque la

maladie évolue vers les stades 4 et 5 (29-32).

La prévention de I'’évolution de la MRC passe donc par une démarche globale
comprenant (33) :
- la prévention primaire avec lidentification des facteurs de risques et leur
correction ou équilibre ;
- la prévention secondaire avec l'identification des patients atteints de MRC et

leur prise en charge précoce ;
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- la prévention tertiaire avec le ralentissement de I'évolution de la MRC et le

traitement des comorbidités et/ou complications.

Ce processus ne peut se faire de fagon optimale sans une articulation pluridisciplinaire
entre au moins le médecin généraliste et le néphrologue. Les recommandations

actuelles (5) préconisent un avis néphrologique et une prise en charge conjointe :

en cas de doute sur la nature de la maladie rénale ;

- en cas de nécessité d’examens spécialisés pour le diagnostic étiologique ;

- apartir du stade 3B ;

- en cas de forme évolutive (déclin annuel rapide de plus de 5mL/min/1,73m?3/an,
rapport albumine/créatinine urinaire > 70mg/mmol, HTA non contr6lée ou
syndrome glomérulaire) ;

- en cas de complications.
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VI. MRC et médicaments

La iatrogénie serait responsable en France d’environ 3,6% des admissions
hospitaliéres et représenterait pres d’1,5 millions de jours d’hospitalisation par an (34).
En Angleterre, elle concernerait 5 a 6% des hospitalisations (35). A ces chiffres
s’ajoutent tous les cas qui ne nécessitent pas d’hospitalisation. Par ailleurs, la
iatrogénie est probablement sous-déclarée et donc sous-estimée. Différentes études
ont mis en évidence une vulnérabilité plus importante des personnes agées ou
polymédiquées (34,36—-40), ainsi qu’une augmentation de la mortalit¢é en cas de
iatrogénie (41-43). Or, plus des 2/3 de ces évenements seraient potentiellement

prévisibles et donc évitables (34-36,39,44).

Les chiffres concernant plus spécifiguement la iatrogénie dans le cadre de la
MRC sont plus rares. Une MRC, et surtout une IRC préexistantes constituent un
facteur de risque important de iatrogénie. Celle-ci peut se manifester par une
néphrotoxicité a l'origine d’'une aggravation de I'IRC ou d’une insuffisance rénale
aigué. Pres de 20% des insuffisances rénales aigués seraient d’ailleurs d’origine

iatrogene (42,43,45).

Une vigilance accrue s'impose donc lors de l'utilisation de médicaments connus

pour leur néphrotoxicité (Tableau 2).
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Tableau 2 : Liste des principaux médicaments néphrotoxiques (43,46,47)

Analgésiques (abus
chronique)

Antibiotiques

Aminosides, Pénicillines/B-lactamines, Céphalosporines,
Fluoroquinolones, Sulfamides, Rifampicine, Glycopeptides

Anti-cancéreux

5-FU, anti-VEGF, bléomycine, carmustine, cisplatine,
gemcitabine, méthotrexate, mitomycine

Antimycotiques

Amphotéricine B

Antiparasitaires

Quinine, pentamidine

Antirhumatismaux

AINS, allopurinol, biphosphonates IV

Antiviraux

Aciclovir, ganciclovir, adéfovir, foscarnet, indinavir, tenofovir

Immunosuppresseurs

Ciclosporine, interféron, interleukine 2, tacrolimus,
immunoglobulines 1V

Médicaments du
systéme cardiovasculaire

Bloqueurs du systeme rénine angiotensine aldostérone,
diurétiques de I'anse et thiazidiques, dextrans

Médicaments du
systéme digestif

Inhibiteurs de la pompe a protons, anti-H2, mésalazine

Médicaments de
’hémostase

Clopidogrel/ticlopidine, héparine, warfarine, streptokinase

Médicaments du
systeme endocrinien

CEstrogénes, propylthiouracile

Médicaments du
systéme nerveux

Carbamazépine, dérivés de I'ergot de seigle, lithium,
phénytoine, acide valproique

Produits de contraste
iodés

Mais cette iatrogénie s’exprime également par des risques de surdosage d’un
médicament susceptible d’étre a I'origine d’une toxicité extra-rénale, ou plus rarement
par des risques de sous-dosage et donc d’inefficacité. Les classes thérapeutiques les
plus souvent concernées dans les études sur la iatrogénie sont d’ailleurs I'aspirine et
les anti-inflammatoires non stéroidiens, les anticoagulants, les antihypertenseurs et
les diurétiques, les antibiotiques et les anti-cancéreux (2,48-51). Or la majorité de ces

traitements requiérent des adaptations a la fonction rénale.
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L’apparition et la progression d’'une IRC sont en effet a I'origine d’importantes

modifications pharmacocinétiques pouvant concerner (52,53) (Figure 3) :

- L’absorption :

Médicaments administrés par voie orale

Le pH gastrique peut étre augmenté par un mécanisme d’hyper-
sécrétion d’urée dans la salive déglutie, pouvant avoir pour conséquence
de modifier 'absorption des médicaments par modification de leur
ionisation.

L’absorption intestinale d’'un médicament peut étre modifiée par
l'interaction entre les toxines urémigques accumulées et son transporteur.
Elle peut aussi étre augmentée par des modifications de l'intégrité de la
paroi intestinale d’origine inflammatoire observées dans I'IRC.
Médicaments administrés par voie intramusculaire

Les cedémes périphériques, souvent présents chez les patients IRC,
peuvent faire ralentir 'absorption de médicaments administrés par voie

intramusculaire.

- La distribution :

Volume de distribution

La biodisponibilité d’'un médicament dans I'organisme est trés variable
selon les médicaments, et dépend du volume de distribution. Chez le
patient IRC, celui-ci peut étre augmenté en cas de rétention hydrosodée,

ou au contraire diminué en cas de déshydratation.
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® Modification de la liaison aux protéines plasmatiques
La liaison des médicaments aux protéines plasmatiques peut étre
modifiee dans les cas de variation de la composition des protéines
plasmatiques (ex : hypo-albuminémie fréquente chez les patients IRC)
ou en cas de compétition avec les toxines urémiques. Cela peut aboutir
a une modification des fractions libres des médicaments et celles liées
aux protéines. Des médicaments avec forte liaison aux protéines
plasmatiques peuvent ainsi se retrouver avec une fraction libre plus

importante, entrainant un risque de surdosage.

Le métabolisme :

Les toxines urémiques peuvent aussi agir sur le métabolisme d’'un médicament
en diminuant son captage hépatique via son transporteur, en perturbant
lactivité enzymatique dans le cycle des cytochromes ou en perturbant des
réactions enzymatiques hépatiques de réduction, d’oxydation ou d’acétylation.
C’est pourquoi des médicaments a métabolisme strictement hépatique peuvent
guand méme voir leur pharmacocinétique se modifier en cas d’'IRC.
L’élimination

Un médicament a élimination rénale aura tendance a s’accumuler si la fonction
rénale est altérée. Par ailleurs, la sécrétion tubulaire active via transporteurs ou
la réabsorption tubulaire passive de métabolites ou du médicament peuvent

étre modifiées.
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Figure 3 : Pharmacocinétigue des médicaments (source : Launay-Vacher et al) (54)
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L’ensemble de ces modifications doivent donc étre prises en compte pour
adapter les posologies des médicaments en cas d’'IRC, permettant un traitement
efficace et sécurisé. L'objectif est de maintenir les concentrations plasmatiques du
médicament dans la marge thérapeutique usuelle. L’adaptation posologique peut se
faire parla modification de dose (diminution de la dose unitaire et maintien de
l'intervalle), la modification d’intervalle (augmentation de l'intervalle entre deux prises
sans modification de la dose) ou une méthode mixte prenant en compte les deux. Le
choix du mode d’adaptation se prévoit selon le mécanisme d’action du médicament et
sa pharmacocinétique. La méthode de la « dose » s’utilisera pour les traitements
nécessitant un maintien de la concentration plasmatique au-dessus d’un certain seuil,
la méthode de « l'intervalle » pour les traitements dont l'efficacité est liée au pic
plasmatique (Cmax) et pour lesquels la diminution de la dose unitaire ne permet pas
d’atteindre un Cmax suffisamment élevé. La méthode « mixte » se révele souvent utile
en gestion clinique courante pour des raisons de praticité et d’amélioration de

'observance du patient (54). En parallele, certains médicaments, notamment les
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médicaments & marge thérapeutique étroite, peuvent étre surveillés biologiqguement
via les mesures de leurs concentrations plasmatiques afin d’adapter leurs posologies

au plus juste (52,54).

Toutes ces données ont été étudiées en amont de la mise sur le marché du
meédicament. Elles sont disponibles dans les résumés des caractéristigues des
produits (RCP) de chaque médicament que tout prescripteur peut consulter. Malgré
cela, la prescription d’'un médicament n’est pourtant pas toujours adaptée a la fonction
rénale du patient. En France (2,48,49,55) comme a I'étranger (56—67), de nombreuses
études ayant analysé la prescription médicamenteuse chez les patients IRC montrent
des résultats alarmants. Elle serait inappropriée dans 13.7% a 67 % des cas, et le
serait d’autant plus que la fonction rénale est altérée. Les médicaments incriminés,
largement utilisés en médecine générale, sont principalement les antibiotiques et les
médicaments du systéme cardiovasculaire. Ces chiffres sont les témoins de difficultés

rencontrées par les médecins dans la prescription chez les patients IRC.

L’objectif principal de cette étude est de décrire les sources d’informations
utilisées par les médecins généralistes savoyards pour I'adaptation d’un traitement
médicamenteux selon la fonction rénale du patient.

Les objectifs secondaires sont :

- De décrire les pratiques d’utilisation ces sources d’informations, les autres
moyens de sécurisation de prescription, les difficultés rencontrées, ainsi que les
attentes des médecins ;

- De décrire les pratigues concernant le dépistage et le suivi des patients porteurs

d’'une MRC.
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Matériel et Méthodes

. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude descriptive, observationnelle, transversale, réalisée par le
biais d’'un questionnaire informatisé entre mars et juillet 2017. La collecte des résultats

a été cléturée le 07/07/2017.

[I. Population ciblée

Nous avons ciblé I'ensemble des médecins généralistes (MG) installés dans le
département de la Savoie, exercant une activité libérale au 29/03/2017. Les médecins

remplacants et les médecins ayant une activité autre que libérale étaient exclus.

[1l. Recrutement

Dans une premiére phase, notre questionnaire a été diffusé par voie
électronique avec I'aide du Conseil Départemental de I'Ordre des Médecins (CDOM)

de la Savoie.

En cas de réponses jugées insuffisantes dans le mois suivant I'envoi du
guestionnaire (moins de 20% des médecins), notre protocole prévoyait une deuxieme
phase de recrutement consistant a contacter les médecins individuellement par
téléphone, aprés constitution d’une liste grace au moteur de recherche du site internet
du Conseil National de I'Ordre des Médecins. Pour chacun d’entre eux, le sujet de
'étude leur a été brievement expliqué, avec le choix d’accepter ou de refuser d'y
participer. En cas de réponse positive et apres le recueil de leur consentement, il leur
a été proposé I'envoi du lien vers le questionnaire électronique par mail, I'envoi du
guestionnaire par voie postale (avec enveloppe de réponse pré-timbrée) ou un
entretien téléphonique non enregistré avec retranscription en direct des réponses dans

le questionnaire électronique.
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V.

Recueil des données et analyse statistigue

Le questionnaire comprenait 3 parties et 37 questions au total, dont 27

guestions fermées a choix simple ou multiple et 10 questions ouvertes (Annexe 1).

La premiére partie étudiait les pratigues des médecins concernant la
prescription médicamenteuse chez les patients atteints de MRC. Les médecins
étaient interrogés sur les sources d’informations utilisées pour 'adaptation d’'un
traitement selon la fonction rénale du patient, ce qui constituait I'objectif
principal de cette étude. lls étaient également interrogés sur les difficultés
éventuelles rencontrées pour réaliser ces prescriptions, et sur leurs pratiques
d’'information du patient sur sa pathologie et la nécessité d’adaptation
thérapeutique qui en découle.

La deuxieme partie concernait les pratigues des médecins en termes de
dépistage et de suivi de la MRC.

La troisieme partie définissait les caractéristiques démographiques du médecin
interrogé : sexe, age, mode et lieu d’exercice. Une section de réponse libre

laissait la possibilité au médecin de faire des commentaires sur notre étude.

Le questionnaire a été rédigé sous GOOGLE FORMS® pour le format

électronique et sous WORD® pour le format papier. Il a été relu par 4 médecins

géneéralistes pour vérifier la compréhension des questions et sa validité externe.

Une lettre d’information était jointe dans le mail transmis par le CDOM de la

Savoie et reprise en début de chaque questionnaire, exposant le but de I'étude et les

modalités légales et de confidentialité (Annexe 2).

Les informations recueillies ont été traitées de facon anonyme. Les données

statistiques ont été reportées dans un tableur EXCEL® automatiquement pour les
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réponses geénérées via le questionnaire électronique GOOGLE FORMS®. Les
réponses des questionnaires regus par voie postale ont été retranscrites

manuellement par ordre d’arrivée dans le méme fichier EXCEL®.

L’analyse statistique a consisté en une description des variables réalisées a
I'aide du logiciel EXCEL®, les résultats étant exprimés en fréquences et pourcentages.
Les questions ouvertes ont été analysées quantitativement apres codage des
réponses (Annexe 3). Les données ont été analysées avec le logiciel de traitement
SPHINX PLUS?2V4.5.0.26 et le logiciel XLSTAT 2017. Les comparaisons s’effectuaient
a l'aide du test Chi2 ou du test exact de Fisher si les effectifs théoriques étaient

inférieurs a 5. Le seuil de significativité était fixé a 0.05 (p value).

V. Cadre légal

Ce projet a fait I'objet d'une déclaration au registre de la Commission Nationale
de I'Informatique et des Libertés auprés du Correspondant Liberté et Information de

I'Université Grenoble Alpes sous le numéro de déclaration 0952249.
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Résultats

l. Description de la population de I’étude

A la date du 29/03/2017, 457 médecins étaient inscrits en tant que meédecin
généraliste installé en libéral au CDOM de la Savoie.

Figure 4 : Diagramme de flux

457 médecins

géneralistes installés 2¢me phase de recrutement (juin/juillet)
1ére phase de contact téléphonique individuel
recrutement
(avril/juin) ; ; ;
291 médecins contactés
CDOM Savoie
38 refus de participation
251 envois par mail
2 envois postaux
0 entretien téléphonique
v
44 réponses 41 réponses

N e

85 réponses

5 exclues: 4 MG remplacants
1 MG a activité hospitaliere

80 questionnaires
analysables
17,5% de l'effectif ciblé

Le questionnaire électronique a été diffusé par le CDOM de la Savoie entre avril
et juin 2017. A lissue de cette premiére phase de recrutement, 44 réponses ont été
obtenues.

Lors d’'une deuxiéme phase en juin et juillet 2017, 291 médecins ont pu étre

recontactés directement ou via leur secrétariat : 38 ont refusé la participation a notre
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étude, 251 mails ont accepté I'envoi par mail du lien vers le questionnaire électronique
et 2 questionnaires ont été envoyés par voie postale. Aucun médecin n’a souhaité
répondre par entretien téléphonique. 41 réponses supplémentaires ont été recueillies
a lissue de cette deuxieme phase (40 réponses par voie électronique, 1 réponse par
voie postale).

Un total de 85 réponses a donc été enregistré au 07/07/2017, soit un taux de
réponse de 18,5% de l'effectif total ciblé. 5 réponses ont été exclues (4 = médecins
remplacants ; 1 = médecin ayant une activité hospitaliere). Au terme de I'étude, 80
guestionnaires ont donc pu étre analysés (soit 17,5% de I'effectif total ciblé).

Nous avons recueilli les caractéristiques de sexe, d’age et de mode et lieu
d’exercice de notre échantillon. Nous les avons comparées, en termes de sexe et

d’age aux données départementales et nationales disponibles (Tableau 3).

Tableau 3 : Caractéristigues démographiques de I'échantillon (* p <0.05)
Données de
I’échantillon | Données | Données
Effectif Savoie | Nationales
(Pourcentage) (%) (%)
n =80
Sexe Femme 39 (48,8%) 49% 46%
Homme 41 (51,2%) 51% 54%
Moins de 40 ans 32 (40%) 22% * 16% *
Age 40 a 49 ans 15 (18,8%) 54% * 56,7% *
50 459 ans 21 (26,3%)
Plus de 60 ans 12 (15%) 24% * 27,3% *
Mode Seul(e) 22 (27,5%)
En groupe 59 (70%)
d’exercice | NC/PA 1(1,3%)
Autre 1 (1,3%)
_ Urbain 34 (42,5%)
Lieu | semi-rural 30 (37,5%)
) . Rural 9 (11,3%)
d’exercice . :
Médecin de montage 6 (7,5%)
NC/PA 1 (1,3%)

36



Notre échantillon comportait une proportion a peu prés équivalente d’hommes
et de femmes (51,2% versus 48,8%), de facon concordante avec ce qui est observé
sur 'ensemble de la Savoie et du territoire national. En revanche, 40% des médecins
avaient moins de 40 ans, 18,8% de 40 a 49 ans, 26,3% de 50 a 59 ans et 15% plus
de 60 ans, constituant un échantillon significativement plus jeune que la population
meédicale départementale (68) ou nationale (69) (p<0,05). La catégorie la plus
représentée était donc celle des médecins généralistes femmes de moins de 40 ans
(Figure 5).

Figure 5 : Répartition des médecins selon 'age et le sexe (n=80)

Répartition des médecins selon
I’age et le sexe
- effectif brut -

35
30

25
20 21

15
10 8 3

14
5 11 7 9

Moins de 40 a 49 50 a59 Plusde 60
40 ans ans ans ans

Homme Femme

Concernant le mode d’exercice, 70% des médecins exercaient en groupe,
27,5% seuls et 1,3% avec une activité particuliere (n=1: seul I'été, en association
I'hiver), ce qui correspond bien a la tendance actuelle.

Enfin, notre étude a pu toucher des médecins exercant dans différents lieux du
département, puisque I'’échantillon obtenu comportait des cabinets médicaux situés
milieu urbain (42,5%), mais aussi en milieu semi-rural (37,5%), en milieu rural (11,3%)
ou en montagne (7,5%).
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Plus d’un tiers des médecins interrogés suivent moins de 10 patients, et 75%

des médecins de I'étude ont déclaré suivre moins de 50 patients porteurs d’'une MRC

ou d’'une IRC (Tableau 4).

Tableau 4 : Nombre de patients suivis porteurs d’'une MRC/IRC (n=80)

Moins de 10 29 (36,3%)
De 10 a 50 31 (38,6%)
De 50 a 100 8 (10%)
Nombrede  'ho 100 4 150 2 (2,5%)
patients suivis | De 150 a 200 5 (6,2%)
) Plus de 200 0 (0%)
orteurs d’une
P Autre 4 (5%)
MRC / IRC Ne sait pas 2
Pratique particuliere 1
Plus de 100 1
NC/PA 1 (1,3%)

Les médecins ont été principalement sensibilisés a la prise en charge de la MRC

durant leur cursus universitaire et leurs stages (61,3%), lors de cessions de formation

meédicale continue ou de congrés (42,5%) ou par la presse médicale (36,3%).

(Tableau 5)

Tableau 5 : Moyens de sensibilisation a la prise en charge de la MRC (n=80)

Effectif (Pourcentage)

Cursus universitaire / stages

49 (61,3%)

Formation médicale continue, DPC, congres

34 (42,5%)

Presse médicale (Prescrire, Exercer, autre
magazine spécialisé)

29 (36,3%)

Recommandations / guides

18 (22,5%)

Intérét personnel

11 (13,7%)

Non concerné 4 (5%)
Autre 6 (7,5%)
expérience ou formation personnelle 3 (3,8%)
spécialiste 2 (2,5%)
groupe de pairs 1 (1,3%)

Le nombre de citations est supérieur au nombre d’observations du fait de réponses multiples.
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[I. Résultats de I’étude

1. Sources d’informations pour I’adaptation d’un traitement a la fonction
rénale du patient (Figure 6)

La source d’information la plus utilisée pour I'adaptation d’'un traitement a la
fonction rénale du patient était le Vidal® (78,8%). La Base Claude Bernard® (BCB®)
était ensuite citée dans 20% des cas, puis l'avis auprés du spécialiste néphrologue
dans 16,3% des cas. D’autres sources ont été mentionnées mais restent plus
marginales (<10%) : les revues médicales (7,5%), le siteGPR et le Dorosz© (3,8%
chacun), le site Antibioclic, le document Néphronor, les logiciels d’aide a la prescription
(non précisé), la base Thériaque (2,5% chacun) et d’autres sites internet non précisés
(6,25%).

Figure 6 : Sources d’informations utilisées pour I'adaptation d’'un traitement a la

fonction rénale du patient, tout rang de citation confondu (n = 80, réponses multiples

possibles)

Effectif
0 10 20 30 40 50 60 70

BCB Eeesss—— ] G

Néphrologue

Revues ou presse médicale

Autres sites internet non précisés

SiteGpr ™ 3

Dorosz ™ 3

Antibioclic

Logiciel d'aide a la prescription (non préciseé)
Thériaque

Néphronor
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Les sources ont également été analysées en fonction de leur rang de citation

(Tableau 6). Le Vidal® est cité en 1 position dans 68,8% des cas.

Tableau 6 : Sources d’informations utilisées pour I'adaptation d’un traitement a la

fonction rénale du patient (n = 80)

1ére 2nde 3éme
Vidal® 55 I 1
Base Claude Bernard® (BCB®) 10 6 0
Néphrologue 4 8 1
Revues ou presse médicale 2 3 1
SiteGPR 1 0 2
Autres sites internet non précises 1 3 1
Dorosz© 1 1 1
Logiciel d’aide a la prescription (non précisé) 1 1 0
Antibioclic© 0 1 2
Néphronor© 0 2 0
Thériaque® 0 2 0

Aucune réponse n’a comporté plus de 3 citations.

40



2. Difficultés rencontrées lors de la prescription chez les patients
insuffisants rénaux chroniques (Figure 7)
55% des médecins interrogés affirmaient rencontrer « parfois » des difficultés
lors de la prescription d’'un traitement chez les patients ayant une IRC, et 41,3%
reconnaissaient en rencontrer plus fréquemment encore (38,8% « souvent » et 2,5%
« toujours »).

Figure 7 : Difficultés rencontrées lors de la prescription chez les patients IRC (n=80)

100% Toujours ; 2; 2,5%
80%
0 Souvent ; 31 ; 38,8%
60%
40% Parfois ; 44 ; 55%
)
20% | Jamais:1:;1,3%
0,
0% ﬁ 2:2,5%

Dans les 12 derniers mois, 36,3% des médecins interrogés ont été dans une
situation ou leur source d’informations principale ne leur permettait pas de prendre de
décision pour la prescription d’un traitement chez un patient ayant une IRC (Annexe 4
- Tableau ).

Les difficultés de prescription rapportées concernaient principalement des
meédicaments antihypertenseurs (27,5%) et des antibiotiques (24,1%). D’autres
médicaments étaient également mentionnés : les antidiabétiques oraux (13,8%), les
antalgiques (10%), les anti-inflammatoires non stéroidiens, les anticoagulants oraux,
les antigoutteux (6,9% chacun) et les antiviraux, les antidépresseurs, les
benzodiazépines, les héparines de bas poids moléculaire (HBPM) (3,4% chacun)

(Tableau 7).
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Tableau 7 : Familles de traitements pour lesquelles la source d’informations principale

des médecins ne leur permettait pas de répondre pour leur prescription

Nombre de citations
(n =29, réponses multiples possibles)
Antidiabétique oral 4
Anti-inflammatoire non stéroidien
Antalgique
Antihypertenseur
Antibiotique
Anticoagulant oral
Antigoutteux / colchicine
Antipsychotique
Antiviral
Antidépresseur
Benzodiazépine
Diverses classes
Anticoagulant injectable / HBPM
Ne sait plus

glR|RRIRP|RR[NN| N w (N

Aucune différence statistiquement significative n’a été mise en évidence en
analyse multivariée entre le caractére fréquent ou occasionnel des difficultés de
prescription et 'age, le mode d’exercice ou le lieu d’exercice des médecins (Annexe 5

- Tableaux A).
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3. Utilisation des bases de données sur les médicaments (BDM) et

logiciels d’aide a la prescription (LAP)

87,5% des médecins interrogés (n=70) disposaient d’'un LAP. Parmi eux, 57,2%
utilisaient la base de données sur les médicaments Vidal® intégrée a leur LAP, 41,4%
un support de la Banque Claude Bernard® (BCB) et 1,4% utilisaient le support Vidal®
papier (Annexe 4 - Tableau II). Il n'existait pas de différence concernant I'utilisation
d’'un LAP selon I'age, le lieu d’exercice ou le mode d’exercice des médecins en analyse

multivariée (Annexe 5 - Tableaux B).

Figure 8 : Paramétrage du LAP selon 'existence d’'une IRC (n=70)

Paramétrage du logiciel selon I'existence d’une IRC

30
— 3 (42,9%)
% 30
€ 25
)
2 20 14
3 (20%) 11
£ 15 7 (15,7%)
5 10 (10%) = 3 ‘ ;10/)
[ 0, , (70
E (1,3%) (4,3%)
Oui, pour tous Oui, Non, je ne Non, je Non, ma base Autre (Oui NC/PA
les patients uniquementa saispassi connaisla dedonnées  pour tous
IRC partir d'un celaest possibilité de ne me permet mes patients
certain stade  possible le faire mais pas de le faire n=2; Non car
ou d'une je ne sais pas paramétrage
certaine comment le non pratique
valeur faire sur LAP n=1)

Prés de la moitié des médecins interrogés (42,9%) ne savaient pas s'il était
possible de paramétrer leur LAP en fonction de I'existence d’'une IRC. 20% des
médecins paramétraient leur LAP pour tous leurs patients porteurs d’'une IRC, et 10%
uniquement a partir d’'un certain stade. 15,7% des médecins savaient que leur LAP
pouvait spécifier I'existence d’'une IRC mais ne savaient pas comment le faire. Un

meédecin (1,3%) utilisait une base de données dépourvue de cette fonctionnalité. Enfin,
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deux médecins (2,6%) indiquaient paramétrer leur LAP pour I'ensemble de leurs

patients suivis avec leur DFG quel qu’il soit. (Figure 8 et Annexe 4 - Tableau Il)

Seuls 28,6% des médecins utilisant un LAP et 50% des médecins utilisant une
BDM disaient suivre systématiquement les propositions de prescription données par

leur support (Annexe 4 — Tableau IlI).

La majorité des médecins interrogés vérifiaient « parfois » la proposition de
prescription sur une autre source que le LAP (61,4%) ou la BDM (60%). 14,2% des
médecins utilisant un LAP et 20% des médecins utilisant une BDM ne vérifiaient
« jamais » linformation donnée. Le reste des médecins contrblaient « toujours »
(LAP 2,9% ; BDM 0%) ou « souvent » (LAP 12,9% ; BDM 10%) les propositions de

prescription (Figure 9 et Annexe 4 — Tableau IlI).

Figure 9 : Vérification de la proposition de prescription sur une autre source

Vérification de la proposition de prescription sur une autre

source
100%
8,6% 10%
60%
61,4%
40% 60%
20%
0% - BT
LAP (n=70) BDM (n=10)

EToujours mSouvent = Parfois mJamais  NC/PA
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Les médecins contrdlant via une autre source les propositions de prescription
(n=54 pour le groupe utilisant un LAP, n=7 pour le groupe utilisant une BDM) le
faisaient principalement dans le cas ou le médicament était peu prescrit habituellement
(LAP 57,4% ; BDM 71,4%) et en cas de doute ou désaccord sur la posologie proposée
(LAP 51,9% ; BDM 57,1%). Pour 18,5% des médecins utilisant un LAP et 14,3% des
médecins utilisant une BDM, la vérification se faisait car le LAP ou la BDM n’étaient

pas leur source d’informations principale (Figure 10).

Figure 10 : Analyse des raisons poussant a la vérification des propositions de

prescription sur une autre source d’informations.

Analyse des raisons poussant a la vérification des
propositions de prescription sur une autre source
d’informations

100%

80%

60%

40%

20%

0%
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Autre
= Médicament peu prescrit habituellement
= LAP ou BDM ne sont pas la source d'information principale

m Doute ou Désaccord sur la posologie proposée
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4. Attentes des meédecins généralistes concernant leurs sources

d’informations pour 'aide a la prescription

Les principales caractéristiques attendues par les MG concernant leurs sources
d’'informations étaient la lisibilité (87,5%), I'exhaustivité des possibilités d’adaptation
(83,8%), la possibilité d’étre alerté en cas de mise a jour ou nouvelles informations sur
un traitement (72,5%), d’avoir un avis personnalisé (65%) ou un accés a distance
(56,3%). La mise a disposition d’'une bibliographie ou des références, ou un tarif
attractif n’étaient plébiscitées que par 42,5% des médecins (Figure 11 et Annexe 4 —

Tableau V).

Figure 11 : Attentes des médecins généralistes vis-a-vis des sources d’information

n=80
®Important = Pas important Pas d'avis
100%
9 7 9 8 6
18 17
80%
60%
40%
20%
0%
Exhaustivité Bibliographie, Avis Accésa Alerte mise a Tarif attractif  Lisibilité
des références personnalisé  distance jour,
possibilités  disponibles nouvelles
d'adaptation informations
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D’autres criteres paraissaient importants pour certains : la gratuité (n=1), la facilité
d’utilisation (n=3), la rapidité d’accés ou d’utilisation (n=3), la pertinence des

informations et leur fiabilité (n=3), 'absence d’alerte intempestive (n=1).

12,5% des médecins interrogés (n=10) mentionnaient connaitre I'existence du
site siteGPR.com, principalement par le biais de la Société Francaise de Médecine
Générale, d'un confrere généraliste (n=3 chacun) ou grace a des congres ou FMC
(n=4) (Tableau 8). Aucune différence statistiquement significative n’a été mise en
évidence en analyse multivariée concernant la connaissance du siteGRP.fr selon
'age, le mode ou le lieu d’exercice (Annexe 5 - Tableaux C).

Tableau 8 : Connaissance du site sitegpr.com

Effectif (fréquence)

Non 70 (87,5%)
Oui (réponses multiples possibles) 10 (12,5%)
Société francaise de médecine générale ou autre 3

société savante

Confrére généraliste

Confrére néphrologue

Congres, FMC

Presse médicale

Autre (groupe de pairs, forum infectiologie
savoie)

NP~ PFPIW
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5. Information des patients concernant leur pathologie (Tableau 9)

Dans 68,8% des cas, les médecins interrogés informaient leurs patients qu’ils
étaient porteurs d’'une MRC et qu’'une adaptation de leurs traitements était nécessaire

selon leur fonction rénale.

Dans 28,7% des cas, cette information n’était pas délivrée. Les motifs invoqués
étaient principalement les difficultés de compréhension attendues ou connues de la
part du patient (47,8%) ou 'oubli du médecin (34,8%). 17,4% des médecins estimaient

manquer de temps pour le faire, et 13% pensaient que ce n’est pas important.

Tableau 9 : Information du patient concernant I'existence d’'une IRC/MRC et la

nécessité d’adapter les posologies des traitements

Effectif | Fréquence
(n=80)

Oui 55 68,8%
O e s ss s s ss s sses s ss s sssesseensee 232800
Manque de temps 4 17,4%
Difficultés de compréhension attendues ou connues 11 47,8%
Je pense que ce n’est pas mon réle 1 4%

Je pense que ce n’est pas important 3 13%
Autre (réponses multiples possibles) 10 43%
Oubli 8 34,8%
Patientéle particuliere 1 4,3%
Probleme du prescripteur 1 4,3%
Risque de faible adhésion au traitement 1 4,3%
NC/PA 2 2,5%

Le nombre de citations est supérieur au nombre d’observations du fait de réponses multiples dans la
sous-analyse de la section « Non ».
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6. Suivi du patient insuffisant rénal chronique ou porteur d’une maladie

rénale chronique (Tableau 10)

Pour le diagnostic ou le suivi une MRC, 50% des médecins interrogés
prescrivaient une estimation du DFG : 21,2% des médecins précisaient utiliser la
formule CKD-EPI et 6,3% la formule MDRD, tandis que 22,5% n’avaient pas précisé
la formule utilisée. Les autres médecins prescrivaient soit la créatininémie seule (10%)

ou la clairance de la créatinine (38,8%).

23,8% des médecins prescrivaient en paralléle la recherche de marqueurs

d’atteinte rénale.

Pour définir une IRC, 86,3% des médecins disaient se baser sur I'estimation du
DFG. La majorité (55%) utilisaient le seuil de 60mL/min/1,73mz2. 17,5% des médecins
interrogés utilisaient le seuil de 30mL/min/1,73m2, 10% un seuil compris entre 30 et

60mL/min/1,73m?2 et 3,8 % un seuil supérieur a 60mL/min/1,73mz2.

Le choix de la fréquence de suivi semblait adapté au DFG pour 81,3% des
médecins. 26,3% des médecins utilisaient aussi d’autres critéres que le DFG pour le
choix de la fréquence de suivi, a savoir principalement le risque iatrogénique et les

comorbidités ou I'état clinique du patient.
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Tableau 10 : Modalités de diagnostic et de suivi de la MRC et/ou de I'|RC

Caractéristiques
de définition de
'IRC

Choix de la
fréguence de
Suivi

Analyse en
intention de
traiter (n=80)
Créatinine seule 8 (10%)
Clairance de la créatinine 31 (38,8%)
Parametres Estimation du DFG 40 (50%)
biologiques Méthode de mesure | Non précisé 18 (22,5%)
utilisés pour MDRD 5 (6,3%)
suivre une MRC CKD-EPI 17 (21,2%)
Marqueurs d’atteinte rénale

Adaptée du DFG

Non utilisation de I'estimation du DFG 2 (2,5%)

Utilisation de I'estimation du DFG 69 (86,3%)
Seuil de 60mL/min/1,73m? 44 (55%)
Seuil supérieur a 60mL/min/1,73m?2 3 (3,8%)
Seuil compris entre 30 et 60mL/min/1,73m? 8 (10%)
Seuil de 30mL/min/1,73m?2 14 (17,5%)

Absence de réponse a la question 9 (11,2%)

65 (81,3%)

Non adaptée du DFG

Autres criteres que le DFG
(réponses multiples possibles)

3 (3,8%)
21 (26,3%)

selon projet thérapeutique

1 (4,8%)

selon risque iatrogénique / médicaments
potentiellement néphrotoxiques

12 (57,1%)

selon les comorbidités ou I'état clinique du
patient

Absence de réponse a la question

16 (76,2%)

8 (10%)
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Seuls 27,5% des médecins interrogés sollicitaient I'avis du néphrologue pour
'ensemble de leurs patients ayant une IRC (Tableau 11). Parmi les médecins ne
demandant pas d’avis (70%), les raisons invoquées étaient multiples : probleme
d'accessibilité et/ou de disponibilité du néphrologue (n=5; 6,3%), demande
uniquement selon I'état général du patient et/ou ses comorbidités (&ge, poly
pathologie...) (n=25; 31,3%), absence d’intérét de l'avis néphrologique (n=37;

46,3%), autre (n=2 ; 2,5%: pratique particuliere = 1, ne sait pas = 1).

Tableau 11 : Demande d’un avis néphrologique pour tous les patients ayant une

IRC/MRC
Effectif (fréquence)
(n=80)
Oui 22 (27,5%)
Non (réponses multiples possibles) 56 (70%)
Probleme d'accessibilité et/ou de disponibilité du néphrologue 5
Demande uniquement selon I'état général du patient et/ou ses 25
comorbidités (age, poly pathologie...)
Absence d’intérét de I'avis néphrologique 37
Autre 2
NC/PA 2 (2,5%)
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En analyse multivariée, les médecins affirmant suivre moins de 10 patients
porteurs de MRC/IRC avaient tendance a demander plus systématiquement un avis
auprés du néphrologue que les médecins suivant plus de patients (entre 10 et
50 patients ou plus de 50 patients) (p<0,001) (Figure 12 ; Annexe 5 — Tableaux D). Il
n’a pas été montré d’autre différence en analyse multivariée comparativement a I'age,

au lieu ou au mode d’exercice (Annexe 5 — Tableaux D).

Figure 12 : Analyse de la demande systématiqgue d'un avis néphrologigue en fonction
du nombre de patients atteints de MRC/IRC suivis (p<0,001)

100%
80%

60%

m Pas d'avis néphrologique
40% s p. giq

m Avis néphrologique

20%
0%

moins de 10 entre 10 et 50  plus de 50 patients
patients patients
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Concernant les raisons pour lesquelles certains médecins ne trouvaient pas
d’intérét a demander un avis néphrologique (n=37), le motif le plus fréquemment
invoqué était que le patient présentait une IRC légere, modérée ou peu évolutive
(89,2%). Un premier bilan étiologique déja réalisé ou une expérience personnelle dans
le suivi néphrologique étaient ensuite mentionnés par respectivement 18,9% et 13,5%
des répondants. Pour 8,1% de ces médecins, la surveillance par un néphrologue était
jugée inutile. Enfin, un médecin n’adressait pas ses patients au néphrologue si la

motivation de ceux-ci était jugée insuffisante (Figure 13).

Figure 13 : Analyse de 'absence d’intérét exprimé pour un avis néphrologique (n=37,

réponses multiples possibles)

Expérience
personnelle / formé
au suivi; n=5; 13,5%

Bilan étiologique déja
réalisé; n=7 ; 18,9%

Motivation du patient

IRC Iégere, modérée ] v
insuffisante; n=1; 2,7%

ou peu évolutive;
n=33; 89,2%

impression d"inutilité" de la
surveillance par le
néphrologue; n=3; 8,1%
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Discussion

La iatrogénie est un probleme crucial et malheureusement fréquent chez les
patients atteints de maladie rénale chronique. Elle est principalement liée a la
néphrotoxicité de certains médicaments, susceptibles d’aggraver une insuffisance
rénale préexistante, et a des surdosages médicamenteux occasionnant une toxicité
extra-rénale. A linverse, la crainte de tels effets peut conduire a des sous-dosages
voire a des abstentions thérapeutiques a l'origine d’'une perte de chance pour les

patients.

Les médecins généralistes sont au cceur de la prise en charge de ces patients
et sont donc confrontés au quotidien au probléme de I'ajustement des posologies des
médicaments a la fonction rénale. A I'échelle de notre département de la Savoie, nous

avons souhaité réaliser un état des lieux de leurs pratiques et de leurs difficultés.
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. Forces et limites de I’étude

Il s’agit a notre connaissance de la premiere étude de ce type en France
concernant la problématigue des sources d’informations pour I'adaptation des

traitements dans cette population de patients.

Nous avions [l'objectif ambitieux de toucher I'ensemble des médecins
généralistes de la Savoie avec cette étude abordant un sujet presque quotidien pour
eux. Nous avions choisi un recrutement basé sur une participation volontaire et non
sur une randomisation, en espérant recueillir ainsi davantage de réponses. Toutefois,
nous nous sommes heurtés a des difficultés pour contacter les médecins. Nous avons
finalement cl6turé le recrutement le 7 juillet, date de début des vacances scolaires
durant lesquelles les cabinets médicaux sont fréquemment confiés, pour des périodes
variables, a des médecins remplacants. Malgré nos méthodes de recrutement, le taux
de réponse n’a finalement pas été trés important et la taille de notre échantillon s’est
limité a 80 réponses analysables, soit 17,5% de la population cible. Cet échantillon
présentait tout de méme des caractéristiques démographiques intéressantes. Il
comportait autant de femmes que d’hommes, et la population était notablement plus
jeune que les moyennes départementale et nationale. Comme nous le souhaitions,
nous avons pu toucher des médecins ayant des modes d’exercice et surtout des lieux
d’exercice différents, ce qui est intéressant dans un département comme le noétre. La
participation basée sur le volontariat et non sur une randomisation induit toutefois un
biais de sélection, en touchant des praticiens particulierement intéressés ou vigilants

par rapport a cette problématigue.
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Les modalités de recueil des données exposent aussi a des biais de déclaration
ou de mémorisation. Nous n’avions pas la possibilit¢ de contréler les données
déclarées par les médecins interrogés, comme une étude prospective ou une étude
de type audit clinique auraient pu le faire. Néanmoins, nous avons utilisé un
qguestionnaire auquel les médecins répondaient anonymement et volontairement, ne
se sentant ainsi pas jugés dans leurs réponses. Par ailleurs, le questionnaire
comportait plusieurs questions ouvertes afin ne pas influencer les réponses. Mais bien
que testées et validées par un groupe de médecins généralistes au préalable,
certaines de ces questions ont peut-étre été mal comprises par les médecins comme
en témoignent parfois 'absence de réponses ou des réponses « inadaptées ». Une
étude qualitative avec rencontre et entretien individuel avec les médecins aurait peut-
étre permis de s’affranchir de ce biais d’interprétation. Cela aurait aussi probablement
permis d’analyser les sujets abordés plus dans le détail et d’en faire ressortir d’autres
idées. Ce type d’étude est toutefois plus chronophage et nécessite plus d’intervenants

pour les entretiens, les transcriptions et I'analyse.

La taille de notre échantillon et les biais mentionnés ne permettent pas
d’extrapoler les résultats a 'ensemble de la population des médecins généralistes,
mais nos résultats donnent tout de méme des tendances pouvant servir de bases de

réflexion.

56



II. Sources d’informations pour la prescription

La source d’informations utilisée en premiere intention pour I'adaptation d’'un
traitement selon la fonction rénale était le Vidal® (68,8%). Ce résultat pouvait étre
attendu. En effet, il s’agit historiquement d’'une des premiéres sources développées
pour référencer les réesumés des caracteéristiques du produit (RCP) des médicaments.
Diffusé sous format papier depuis les années 1914, le « Dictionnaire Vidal® » a été
promu ouvrage de référence officiel sur les médicaments en France en 1976 par les
s’intégrer dans les LAP a partir des années 2000 et étre utilisé de facon « nomade »
sur smartphones depuis 2010 (70). Le Vidal® est essentiellement financé par
l'industrie pharmaceutique.

D’autres bases de données ont été développées avec une volonté

d’'indépendance par rapport a I'industrie pharmaceutique quant a leur financement :

- la base Thériague® en 1982, intégrable dans les LAP ou accessible en ligne

sur http://www.theriaque.org/ ;
- la Base Claude Bernard (BCB®) en 1985, intégrable dans les LAP ;

- la base Thésorimed® en 2007, intégrable dans les LAP.

La BCB® est la deuxieme source d’information la plus utilisée par les médecins
de I'étude (20%). Les bases Thériaque® et Thésorimed® n’étant certifiées que pour
deux LAP disponibles en médecine ambulatoire sur les 77 existants (71), elles n’ont
vraisemblablement été que peu citées (Thériaque® n=2) du fait de leur utilisation

moins fréquente.
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Nous avons pu constater que la grande majorité des médecins interrogés
étaient informatisés et utilisaient un LAP (87,5%), ce qui est bien cohérent avec les
pratiques actuelles. Les principales sources d’informations citées par les médecins

étaient le plus souvent intégrées a leur LAP.

D’autres sources ont été développées spécifiquement pour faciliter la

prescription chez le patient IRC :

- les Guides de Prescription et Rein® (GPR) rédigés par I'équipe du service
ICAR (Information Conseil Adaptation Rénale). Le service ICAR a été créé en
1999 par le service de néphrologie de I'hopital de la Pitié-Salpétriere a Paris.
Depuis 2010, ce référentiel s’est décliné sous la forme d’'un site internet,

www.siteGPR.com, accessible a 'ensemble des professionnels de santé (72).

Cette source d'information est basée sur les données de la littérature
internationale récente et continuellement mise a jour. Un outil d’aide au calcul
du DFG et un outil d’analyse des interactions médicamenteuses y sont

également disponibles.

- Le fichier « Médicaments et adaptation posologique dans linsuffisance
rénale », créé par Néphronor et Santélys, regroupe dans un document PDF
une liste de médicaments nécessitant une adaptation selon la fonction rénale
du patient, dont les données sont issues d’autres sources d’informations

(Vidal®, GPR®, Drug Prescribing in Renal Failure ...) (73)

Ces sources n’étaient toutefois que rarement citées dans notre étude, respectivement

par 3,8% et 2,6% des médecins.
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Les médecins semblaient faire appel assez facilement au néphrologue pour les
aider dans la gestion des thérapeutiques ; il était la source principalement utilisée en
2¢me ntention et était mentionné par 16,3% des interrogés. Mais ce résultat est a
analyser prudemment : paradoxalement, peu de médecins de notre étude avaient un
recours systématique au néphrologue dans le suivi de leurs patients, et beaucoup n’y
voyaient pas d’intérét.

De fagcon assez surprenante, aucun participant de notre étude n’a cité l'avis
auprés d’'un pharmacien, qui semble pourtant avoir toute sa place dans le processus

de sécurisation de la prescription médicamenteuse.

Des revues spécialisées dans la gestion des thérapeutiques sont mentionnées
comme sources par 7,5% des médecins. La revue « Prescrire », créée en 1981, a été
éditée pour apporter des informations claires sur les médicaments. Elle est de plus en
plus utilisée par les médecins, qui chercheraient notamment une indépendance par
rapport a I'industrie pharmaceutique. Mais les données sur les médicaments n’y sont
pas exhaustives ni spécifiques de I'IRC et y trouver une information rapidement est
peut-étre moins aisée qu’avec d’autres supports. La revue n’en reste pas moins utile
grace aux analyses continuelles des rapports bénéfice-risque des thérapeutiques pour

aider le prescripteur dans ses décisions.

D’autres sources ont été mentionnées mais ne paraissent pas étre des sources

de premiére importance car souvent citées en 2Me ou 3¢™¢ intention : le site Antibioclic

(2,5%), ou le « Guide pratique des médicaments » Dorosz© (3,8%).
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[1l. Difficultés de prescription : un constat préoccupant

Si les médecins interrogés semblaient principalement se fier aux données
présentes dans le Vidal®, il n’a presque jamais été évoqué seul et les sources
mentionnées par les médecins étaient multiples.

Malgré tout, notre étude a révelé que la quasi totalité des médecins interrogés
(96,3%) rencontrait des difficultés lors de la prescription de traitements chez les
patients IRC. Prés de la moitié d’entre eux considéraient méme que ces difficultés
étaient fréquentes et concernaient pourtant des médicaments d’'usage trés courant en
meédecine générale : antihypertenseurs, antibiotiques, antalgiques et anti-
inflammatoires non-stéroidiens, anticoagulants... 36,3% d’entre eux ont méme été
confrontés a une situation dans laquelle leur source d’information ne leur permettant
pas de prendre une décision.

D’autres études semblent confirmer ces données en rapportant un fort taux de
prescriptions inadaptées a la fonction rénale des patients pour ces traitements,

particuliéerement pour les médicaments du systéme cardiovasculaire (2,48-51).
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V. Eléments d’explications de ces difficultés

L’analyse des pratiques des meédecins généralistes concernant la prise en
charge de la MRC permet déja d’apporter certains éléments d’explications, notamment
en termes de connaissance de la pathologie. Certaines études semblent indiquer que
les médecins généralistes considerent la MRC comme une pathologie grave,
notamment sous I'angle de la iatrogénie, et a laquelle ils se sentent insuffisamment
formés (74). Dans notre étude, ils se déclaraient bien sensibilisés a la prise en charge
de la MRC et décrivaient bien des pratiques de suivi tenant compte du DFG et du

risque iatrogénique chez ces patients, souvent polypathologiques et polymédiqués.

Toutefois, I'étude de leurs pratiques montre un certain flou concernant les
méthodes de dépistage et de suivi de la MRC. La moitié des médecins prescrivait une
« estimation du DFG », le plus souvent sans précision, ou en citant la formule CKD-
EPI. Les autres prescrivaient la mesure de la créatininémie ou de la clairance de la
créatinine. Ce flou peut s’expliquer par I'évolution, ces derniéres années, des
méthodes d’évaluation de la fonction rénale et des définitions et classifications
récentes qui en découlent. En dépit de prescriptions médicales imprécises, les
laboratoires d’analyses biologiques doivent désormais rendre systématiquement une
estimation du DFG selon la formule CKD-EPI (75), ce qui constitue une aide notable

dans la sécurisation des résultats.

Mais notre étude révéle que seuls 55% des médecins définissent correctement
'IRC par Tlestimation dun DFG < 60mL/min/1,73m2, conformément aux
recommandations actuelles (4,6). Certains médecins n’ont pas pu répondre a la
question et prés d’'un tiers des médecins basaient leur pratique sur l'utilisation d’'un

seuil de DFG inadéquat (seuil inférieur dans 27,5% des cas et seuil supérieur dans
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3,8% des cas), exposant donc les patients a des posologies inadaptées. Par ailleurs,
moins d’'un quart des médecins intégrait la recherche d’autres marqueurs d’atteinte
rénale dans le dépistage et le suivi de la MRC, pourtant importants dans I'évaluation

des risques évolutifs de la maladie.

L’ensemble de ces éléments met donc en lumiére certaines lacunes et une
certaine méconnaissance de la pathologie. De facon notable également, plus d’un tiers
des médecins de notre échantillon affirmaient d’ailleurs suivre moins de 10 patients
ayant une MRC, ce qui parait surprenant au vu de sa prévalence. Cet élément va
probablement aussi dans le sens d’une sous-estimation et d'une méconnaissance de

la pathologie.

De plus, le r6le du néphrologue ne semble pas primordial, puisque 70% des
meédecins interrogés ne demandaient pas d’avis spécialisé pour tous leurs patients
IRC. Prés de la moitié d’entre eux ne trouvaient d’ailleurs aucun intérét a un suivi
conjoint de ces patients, témoignant peut-étre d’'un certain sentiment d'impuissance
concernant I'évolution de la MRC, comme cela a pu étre noté dans I'étude de Boudi
(74). D’autres mettaient en avant des problémes d’accessibilité au néphrologue,
comme dans d’autres études (76). Quoi qu’il en soit, ce constat est malheureusement
conforme aux données nationales et internationales qui montrent que les patients sont
souvent adressés trop tardivement au néphrologue, ce qui constitue une perte de
chance en termes d’évolution de la MRC et de la morbi-mortalité associee (14,26,77—

82).
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D’autres éléments d’explications des difficultés tiennent plus a l'utilisation des
sources d’informations. 87,5% des médecins utilisent donc un LAP. Des études ont
montré une amélioration des prescriptions médicamenteuses chez le patient IRC
grace a l'utilisation d’'un LAP, que ce soit en milieu hospitalier (57,83-87) ou en
ambulatoire (88,89). Nielsen met aussi en avant I'importance du report automatique
du DFG dans le LAP (57). Les LAP certifies par 'HAS proposent cette possibilité
d’enregistrer une estimation de la fonction rénale du patient afin de sécuriser la
prescription (90). Malgré cela, 42,9% des médecins interrogés dans notre étude ne
savaient pas si leur LAP pouvait étre ainsi paramétré selon I'existence d’'une IRC et

15,7% ne savaient pas comment le faire.

Mais au-dela de ce probleme, une autre difficulté est liée a la qualité méme de
la source d’informations. Les patients IRC sont le plus souvent exclus des études pré-
cliniques d’évaluation des médicaments, d’'ou un manque de données dans les RCP.
Les données peuvent étre insuffisantes ou imprécises (« utiliser avec précaution »,
« réduire la posologie »), voire inexistantes (91,92). Une étude montre bien que la
source de référence Vidal® ne permet souvent pas d’obtenir des informations claires

et pratiques sur les médicaments chez les patients IRC (72).

Une certaine imprécision concernant les modalités d’adaptation des traitements
a la fonction rénale est également entretenue par les instances de santé elles-mémes.
Ainsi la HAS recommande désormais une estimation du DFG par la formule CKD-EPI
(ou a défaut aMDRD) (5—7,11), mais préconise toujours [I'utilisation de la formule de
Cockcroft et Gault pour les ajustements posologiques, affirmant que cette formule a
éte utilisée dans les RCP (5). Cependant, cette formule est clairement obsoléete, d’'une

part du fait de la méthode de dosage de la créatinine et d’autre part du fait de ses

63



performances. De surcroit, cette notion communément admise que les RCP sont
basées sur l'utilisation de la formule de CG est erronée, comme le montrent les
premiers résultats d’'une étude menée par le service ICAR (étude CLEAR, non
publiée). L'utilisation de I'estimation du DFG selon la formule CKD-EPI semble donc

tout a fait adaptée dans la majorité des cas.
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V. Perspectives d’amélioration

Un premier axe d’amélioration passe probablement par la formation médicale
initiale et continue des médecins généralistes sur la maladie rénale chronique, son
évolution et sa prise en charge, notamment de fagon conjointe avec le néphrologue.
La iatrogénie doit étre un aspect sur lequel une attention particuliere serait portée. Le
fait d’étre plus a l'aise avec la pathologie permettrait aussi aux médecins d’associer
plus facilement le patient dans sa prise en charge, notamment dans le cadre de
I'éducation thérapeutique. Un patient connaissant sa pathologie sera plus vigilant, en
particulier par rapport aux risques liés a I'automédication. La majorité des médecins
de notre étude affirmaient informer les patients qu’ils présentaient une MRC, lorsque
celle-ci était bien diagnostiquée. Nous n’avons toutefois pas analysé la fagon dont les

informations étaient délivrées, ni ce que les patients en retiraient.

La formation a [lutilisation optimale des LAP est également essentielle,
notamment concernant les possibilités et I'intérét de l'intégration systématique de la

fonction rénale des patients, avec des messages d’alerte.

Cependant la source d’informations utilisée avec le LAP doit étre optimisée.
Dans notre étude, les médecins attendaient notamment de leur source d’informations
qu’elle soit facile d’utilisation et d’acces, lisible, exhaustive dans les propositions
d’adaptations posologiques. La source SiteGPR semble répondre a bon nombre des
critéres requis. Ce site, accessible gratuitement a tout médecin, constitue une source
mise a jour continuellement selon les données les plus récentes de la littérature

internationale. 1l donne acces aux références bibliographiques utilisées et offre
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également des outils d’estimation de la fonction rénale. Il dispose également d’un
module permettant la demande d’'un avis personnalisé, qui semble étre aussi une
attente plébiscitée par les médecins de I'étude. Ce site semble toutefois peu connu
des médecins généralistes. Une meilleure diffusion de cette information mériterait
d’étre proposée, notamment par le biais de formations continues, de congrés
médicaux ou de réunions de la Société Francaise de Médecine Générale, ou encore

par la presse médicale.

Une révision de lI'ensemble des RCP des médicaments serait bien sar
souhaitable, mais semble difficle & envisager. En revanche, les laboratoires
pharmaceutiques doivent désormais étre incités a s’adapter aux pratiques et aux
recommandations actuelles concernant I'évaluation de la fonction rénale, lors des

études qu'’ils réalisent.

Enfin, la prise en charge des patients atteints de MRC dans des réseaux de
soins dédiés doit étre envisagée. Bien entendu, le néphrologue est un intervenant
essentiel et sa présence au sein du réseau peut améliorer les problemes d’accessibilité
qui ont été évoqués, pouvant étre liés a des contraintes géographiques ou de
démographie médicale. Des plateformes d’échanges peuvent aussi étre imaginées
pour faciliter les contacts et la prise en charge. Un projet de télémédecine innovant
baptisé eNephro est d'ailleurs actuellement en cours de développement et d’évaluation
dans ce but, ciblant pour le moment la prise en charge des patients IRC des le stade

3b (93).
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Des réseaux de soins spécialisés permettent également de proposer a la fois
'éducation thérapeutique des patients et la formation continue des médecins
généralistes, tout en assurant une prise en charge pluridisciplinaire coordonnée
(réseau TIRCEL en Rhoéne Alpes, NEPHROLOR en Lorraine, RENIF en lle-de-

France...).

Dans le cadre d’'un réseau, la présence d’'un pharmacien est également
primordiale. De fagon étonnante, les médecins interrogés dans notre étude n’ont pas
cité le pharmacien dans leurs sources d’informations. Le r6éle du pharmacien a pourtant
été mis en avant dans plusieurs études pour 'amélioration des prescriptions (94), en
milieu hospitalier (95-97) comme en ambulatoire (50,51). Certaines études ont
notamment montré le bénéfice d’'un systéme d’alerte en fonction du DFG, incitant le
pharmacien a sécuriser la prescription médicale (50,51). Toutefois, les pharmaciens
ne disposent le plus souvent pas d’un lien direct avec le laboratoire ou le patient réalise
ses analyses biologiques. Mais le médecin prescripteur pourrait faire apparaitre
I'estimation du DFG sur I'ordonnance pour faciliter le contréle par le pharmacien. |l
existe par ailleurs d’autres structures permettant de renforcer son réle de conseil et
d’accompagnement du patient. En région Centre un réseau coordonné entre
pharmaciens officinaux et hospitaliers a été développé pour les patients IRC (98). Au
CHU de Grenoble, des consultations couplées néphrologue-pharmacien ont été mises
en place en 2006 dans le but d’optimiser la prescription et la pris en charge des
patients IRC (96).

Ainsi, les réseaux de soins pluridisciplinaires associant notamment le
pharmacien, le biologiste, le néphrologue, le médecin généraliste et le patient lui-
méme, constituent des outils permettant de mieux appréhender ce probleme de la

iatrogénie.
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Conclusion

THESE SOUTENUE PAR : Laure PAJEAN

TITRE: SOURCES D’INFORMATIONS POUR L’ADAPTATION DES
TRAITEMENTS MEDICAMENTEUX CHEZ LES PATIENTS ATTEINTS D’UNE
MALADIE RENALE CHRONIQUE : Etat des lieux des pratiques et difficultés des

médecins généralistes savoyards

CONCLUSION: :

La gestion du risque iatrogénique constitue un enjeu crucial dans la prise en
charge des patients atteints d’'une maladie rénale chronique. Les modifications
pharmacocinétiques induites par la pathologie imposent des adaptations posologiques

pour de nombreux médicaments.

Notre étude, réalisée aupres de meédecins généralistes en Savoie, a montré
gu’ils s’appuient essentiellement sur leurs logiciels d’aide a la prescription et leurs
bases de données sur les médicaments, notamment le Vidal® ou la Base Claude
Bernard®. Toutefois, la prescription de médicaments chez ces patients reste encore
un probleme fréguent pour les médecins interrogés, y compris pour les classes
thérapeutiques les plus couramment utilisées. Cela peut étre mis sur le compte de
difficultés d’utilisation des sources d’informations principales, mais aussi d’'une

méconnaissance de certaines ressources, voire méme de la pathologie elle-méme.
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Les perspectives d'amélioration de la prescription médicamenteuse comportent
certainement des axes de formation continue et d'information réguliére des médecins,
notamment concernant les ressources existantes développées spécifiquement pour
cette population de patients et paraissant répondre a leurs attentes comme le

www sitegpr.com. Elles passent également par une optimisation de I'utilisation des

moyens d'aide a la prescription et idéalement une prise en charge multidisciplinaire
associant le médecin généraliste, le pharmacien, le biologiste, le néphrologue, et le

patient lui-méme.
VU ET PERMIS D'IMPRIMER

Grenoblele 99 \A91A43%

LE DOYEN LE PRESIDENT DE LA THESE

Professeur Patrice MORAND Professeur Philippe ZAOUI
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Annexes

ANNEXE 1 : Questionnaire

Premiére partie : Votre pratigue concernant la prescription médicamenteuse

chez vos patients atteints de maladie rénale chronigue (MRC)

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

Quelles sources d’informations utilisez-vous pour adapter un traitement a la
fonction rénale de votre patient ? (plusieurs réponses possibles, si plusieurs
réponses notées, merci de les hiérarchiser concernant leur fréquence d'utilisation : en
1er, 2eme, 3eme, efc... réponse libre)

Eprouvez-vous des difficultés concernant ’ladaptation de la posologie d’un
traitement chez vos patients insuffisants rénaux chroniques? (une seule réponse
possible)

o Jamais o Parfois o Souvent o Toujours o non concerné / pas d’avis

Durant les 12 derniers mois, vous étes-vous déja retrouvé dans une situation ou
votre source d’information principale ne vous permettait pas de prendre une
décision concernant la prescription d’'un médicament selon la fonction rénale de
votre patient ? (Votre source d'information principale est celle que vous aviez noté en
"lére source" a la premiére question)

o Oui o non o non concerné / pas d’avis

Si oui, pour guel type ou famille de traitement (réponse libre, plusieurs réponses
possibles) :

Informez-vous toujours vos patients qu’ils ont une maladie rénale chronique et
gu’une adaptation des posologies de leurs traitements selon leur fonction rénale
est nécessaire ?  (une seule réponse possible)

o oui o non o non concerné / pas d’avis

Si non : pourquoi ? (plusieurs réponses possibles)

o Manque de temps

o Difficultés de compréhension du patient attendues ou connues

o Je pense que ce n’est pas mon réle mais celui d’un autre professionnel de santé
(néphrologue, pharmacien...)

o Je ne pense pas que c’est important

oAutre:...........

Disposez-vous d’un logiciel d’aide a la prescription ? o oui © non

Si vous disposez d’un logiciel d’aide a la prescription : passer a la question 8

Si vous n’en possédez pas, passez a la question 15
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8)

9)

Si vous disposez d’un logiciel d’aide a la prescription, quelle base de données
sur les médicaments utilisez-vous ?

o Vidal® o Banque Claude Bernard® (BCB, BCB Dexter...)

oautre: ... oOnesaitpas o non concerné / pas d’avis

Paramétrez-vous votre logiciel de prescription ou base de donnée sur les
médicaments selon I'existence d’une insuffisance rénale chronique (indication
créatinine, ou de l'estimation du DFG, saisie d’une mention « insuffisance rénale
chronique » ...) ? (une seule réponse possible)

o Oui, pour tous les patients insuffisants rénaux chroniques

o Oui, uniquement a partir d’'un certain stade ou d’'une certaine valeur

o Non, je ne sais pas si cela est possible

o Non, je connais la possibilité de le faire mais je ne sais pas comment le faire

o Non, ma base de données ne me permet pas de le faire

oAutre: ...l

o non concerné / pas d’avis

10) Suivez-vous toujours les propositions de prescription indiquées par votre

logiciel d’aide a la prescription ? (une seule réponse possible)
O Oui 0O non o non concerné / pas d’avis

11) Vous arrive-t-il de vérifier sur une autre source les informations fournies par

votre logiciel d’aide a la prescription_? (une seule réponse possible)
o Toujours o souvent o parfois O jamais o non concerné / pas d’avis

12) Si oui, dans quelle(s) circonstance(s) : (plusieurs réponses possibles)

o Doute ou Désaccord sur la posologie proposée

o Le logiciel d’aide a la prescription et sa base de données sur les médicaments ne
sont pas ma source d’information principale

o Médicament peu prescrit habituellement

oAutre: ............

‘ Passez ala question n° 16

Si vous n’utilisez pas de logiciel d’aide a la prescription :

13) Suivez-vous toujours les propositions de prescription indiquées par votre base

de résumeé des caractéristiques du produit ? (une seule réponse possible)
O oui O non o non concerné / pas d’avis

14) Vous arrive-t-il de vérifier sur une autre source les informations fournies pour

sécuriser votre prescription ? (une seule réponse possible)
o Toujours o souvent o parfois O jamais O non concerné

15) Si oui, dans quelle(s) circonstance(s) : (plusieurs réponses possibles)

o Doute ou Désaccord sur la posologie proposee

o La base des RCP n’est pas ma source d’information principale
o Médicament peu prescrit habituellement

oAutre:............
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16) Quelles sont vos attentes concernant vos sources d’informations pour
I’adaptation des traitements ?

Important Pas important Pas d’avis

a) Exhaustivité des possibilités d’adaptation o
b) Bibliographie / références disponibles m
c) Possibilité d’avoir un avis personnalisé O
d) Acceés a distance (mobile, tablette) O
e) Alerte si mise a jour / nouvelles informations o
f) Tarif attractif

g) Lisibilité O

Ooo0oo0ooooao
Ooo0oo0ooooao

17) Si d'autres critéres sont importants a vos yeux, quels sont-ils ? (réponse libre)

18) Connaissez-vous le site internet www.sitegpr.com (GPR = Groupe de
Prescription et Rein) ? o Oui O non o non concerné / pas d’avis

19) Si oui : Comment avez-vous connu www.sitegpr.com ? (plusieurs réponses
possibles)
o Société frangaise de médecine générale ou autre société savante
o Confrére généraliste
o Confrére néphrologue
o Congres, FMC
o0 Presse médicale
oAutre: .............
o Non concerné

Deuxiéme partie : Votre pratigue concernant le dépistage et le suivi de la maladie
rénale chronique

20) Quel(s) paramétre(s) biologique(s) mesurez-vous pour définir ou suivre une
maladie rénale chronique? (réponse libre)

21) Selon vous, a partir de quel seuil peut-on définir une insuffisance rénale
chronique ? (réponse libre)

22) Combien de patients porteurs d’une MRC suivez-vous, toutes causes de MRC
confondues ? (une seule réponse possible)

o moins de 10 patients o entre 10 et 50 patients o Entre 50 et 100 patients
o Entre 100 et 150 patients o Entre 150 et 200 patients o Entre 200 et 250 patients
o Entre 250 et 300 patients o Plus de 300 patients o Autre : ...

23) Adressez-vous tous vos patients insuffisants rénaux chroniques a un
néphrologue ? (une seule réponse possible) O oui O non

72


http://www.sitegpr.com/
http://www.sitegpr.com/

24) Si non : pourquoi ? (réponse libre)

25) Comment choisissez-vous la fréquence de surveillance de vos patients
porteurs d’une MRC ? (réponse libre)

26) Comment avez-vous été sensibilisé a la prise en charge de la maladie rénale
chronique ? (plusieurs réponses possibles)
o Cursus universitaire / stages
o Formation médicale continue, DPC, congrés
o Presse médicale (Prescrire, Exercer, Autre Magazine spécialisé)
o Recommandations / guides
o Intérét personnel
ODAUre &
o Non concerné

Derniére partie : Qui étes-vous ?

27)Vous étes : o unhomme o une femme o non concerné / pas d’avis

28)Votre 4ge: o moinsde40ans o040 a49ansob0ab59 ans o60ans ou plus
o non concerné / pas d’avis

29) Comment exercez-vous ? o seul(e) o en groupe o Autre mode d’exercice : ...
o non concerné / pas d’avis

30) Vous étes : o médecin installé o médecin remplagant
31) Dans quel lieu exercez-vous ?

o rural o semi-rural o urbain o médecin de montagne o non concerné / pas d’avis
32)Commentaires libres sur I’étude :
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ANNEXE 2 : Lettre d’information

Cher confere, chére consoeur,

Nous réalisons, dans le cadre de mon internat en médecine générale a la faculté de
médecine de Grenoble (Université Grenoble-Alpes), un travail de thése sous la
direction du docteur BALLY Stéphane, néphrologue au centre hospitalier de
Chambéry.

BUT DE L’'ETUDE

Le but de cette étude est d’analyser les sources d’information pour I'adaptation des
traitements médicamenteux chez les patients atteints d’'une maladie rénale chronique
par le médecin généraliste.

Il s’agit d’'une étude observationnelle descriptive transversale concernant les médecins
généralistes installés en libéral, basée sur le volontariat, non indemnisée et non
subventionnée.

Il faut prévoir moins de 10 minutes pour répondre a l'intégralité du questionnaire.

LEGISLATION / CONFIDENTIALITE :

Toutes les données recueillies sont confidentielles. Nous restons a votre disposition
pour répondre a toute question ou si vous avez besoin d’un complément d’information.

Vous avez droit a un accés aux données, aux corrections et a l'opposition de
I'utilisation de celles-ci selon la loi "Informatique et Libertés" du 6 janvier 1978 modifiée
par la loi du 7 octobre 2016. Vous pouvez exercer ces droits contactant le Dr BALLY,
responsable de mise en ceuvre de cette étude ou PAJEAN Laure via les coordonnées
ci-dessous.

Ce projet a fait I'objet d'une déclaration au registre CNIL auprés du Correspondant
Liberté et Information (CIL) de I'Université Grenoble Alpes et d'une étude sous le
numéro de déclaration 0952249.

Nous vous remercie a I'avance de l'intérét que vous pourrez porter a cette étude.

PAJEAN Laure, interne en médecine générale (adresse mail et numéro de téléphone)

Directeur de these : Dr BALLY Stéphane (adresse mail)
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ANNEXE 3 : Codage des réponses ouvertes

Question 1 : Sources d’informations

Base Claude Bernard (n=5)
BCB Dexter (n=2)

Modalités données Codage
Vidal (n=59) Vidal (n=63)
Vidal Expert (n=1)
Monographie du Vidal (n=2)
Le dictionnaire Vidal (n=1)
BCB (n=9) BCB (n=16)

Avis néphrologigue ou néphrologue (n=5)
Médecin référent chambéry néphrologue (n=1)
Courrier du néphrologue (n=3)

Avis spécialisé (n=2)

Courrier du spécialiste (n=2)

Néphrologue (n=13)

Gpr (n=1)
siteGPR (n=1)
ICAR (n=1)

siteGpr (n=3)

Dorosz (n=3)

Dorosz (n=3)

Antibioclic (n=2)

Antibioclic (n=2)

Thériaque (n=2)

Thériaque (n=2)

Néphronor (n=1)
www.nephrolor.org/pdf/documents/medicaments-
adaptation-posologique.pdf (n=1)

Néphronor (n=2)

Logiciel de prescription (n=2)

Logiciel d’aide a la prescription
(non précisé) (n=2)

Site internet (n=3)
Sites internet de néphrologie (n=1)
Sites médicaux (n=1)

Autres sites internet non
précisés (n=5)

Revue prescrire (n=4)
Lecture presse médicale (n=1)
Littérature (n=1)

Revues ou presse médicale
(n=6)

Clairance de la créatinine (n=2)
Absence de réponse a la question (n=1)
Notice du médicament (n=1)

Reco HAS (n=1)

Site internet des sociétés savantes (n=1)

Réponses non analysées (n=6)

75


http://www.nephrolor.org/pdf/documents/medicaments-adaptation-posologique.pdf
http://www.nephrolor.org/pdf/documents/medicaments-adaptation-posologique.pdf

Question 4 : Familles de traitements pour lesquelles la source d’information
principale des médecins ne permettait pas de répondre pour leur prescription

Modalités données

Codage

Metformine (n=3)
Antidiabétique oral (n=1)

Antidiabetique oral (n=4)

AINS (n=2)

Anti-inflammatoire non
stéroidien (n=2)

Antalgique (n=3)

Antalgique (=3)

Antihypertenseur (n=5)

Inhibiteur de 'enzyme de conversion (IEC) (n=2)
Antagoniste du récepteur de I'angiotensine 2 (ARA 2)
(n=1)

Antihypertenseur (n=8)

Antibiotique (n=4)

Traitement pour hélicobacter pylori (n=1)
Bétalactamine (n=1)

Quinolone (n=1)

Antibiotique (n=7)

Anticoagulant oral (n=1)
Nouveau anticoagulant oral (n=1)

Anticoagulant oral (n=2)

Colchicine (n=1)
Antigoutteux (n=1)

Antigoutteux (n=2)

Antipsychotique (n=1)

Antipsychotique (n=1)

Zelitrex (n=1)

Antiviral (n=1)

Antidépresseur (n=1)

Antidépresseur (n=1)

Benzodiazépine (n=1)

Benzodiazépine (n=1)

Diverses classes (n=1)

Diverses classes (n=1)

HBPM (n=1)

HBPM (n=1)

Ne sait plus (n=1)
Absence de réponse a la question (n=4)

Ne sait plus (n=5)

Question 6 : Information du patient / si non pourquoi

D autre ?

Modalités données

Codage

Oubli (n=5)
Je n’y pense pas toujours (n=2)
Manque de réflexe (n=1)

Oubli (n=8)

Patients en EHPAD (n=1)

Patientéle particuliére
(n=1)

C’est le probléme du prescripteur (n=1)

Probléme du prescripteur
(n=1)

S'il faut expliciter 'ensemble des effets secondaires
et des situations a risque d’un nouveau traitement, je
pense que le patient ne serait pas facilement
adhérent (n=1)

Risque de faible adhésion
au traitement (n=1)
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Question 17 : Si d’autres critéres sont importants a vos yeux, quels sont-ils ?

Modalités données Codage
Rapidité d’acces (n=1) rapidité d’acces ou d’utilisation (n=3)
Rapidité d’utilisation (n=1)
Rapidité (n=1)
Facilité d’utilisation (n=3) facilité d'utilisation (n=3)
Fiabilité (n=2) pertinence des informations / fiabilité (n=3)

Pertinence des informations (n=1)

Pas d’alerte intempestive car aprés | absence d’alerte intempestive (n=1).

on n'y fait plus attention (n=1)

Gratuité (n=1) Gratuité (n=1)

Question 20 : Quel(s) paramétres biologique(s) mesurez-vous pour définir ou

suivre une MRC ?

Modalités données

Codage

Créatinine (n=8)

Créatinine seule (n=8)

Clairance de la créatinine (n=31)

Clairance de la créatinine (n=31)

DFG (n=18)
CKD EPI (n=17)
MDRD (n=5)

Estimation du DFG (n=40)

Microalbuminurie et/ou Albuminurie et/ou
Protéinurie (n=14)

RAC (n=4)

Albuminurie et Hématurie (n=1)

Marqueurs d’atteinte rénale (n=19)

lonogramme / Na K

Acide urigue

lonogramme urinaire / Examen urinaire
Urée

Hémoglobine

Calcémie / bilan phosphocalcique

Réponses non prises en compte

Question 21 : Selon vous a partir de quel seuil peut-on définir une IRC ?

Modalités données Codage
Clairance ou DFG inférieurs 60 (+/- unité Seuil de Utilisation
de mesure) (n=44) 60ml/min/1,73m?2 (n=44) | de
Clairance ou DFG inférieurs a 70 (+/- unité | Seuil supérieur a I'estimation
de mesure) (n=1) 60ml/min/1,73mz2 (n=3) du DFG

Clairance ou DFG inférieurs a 90 (+/- unité
de mesure) (n=2)

(n=69)

Clairance ou DFG inférieurs a 50 (+/- unité
de mesure) (n=6)

Seuil compris entre 30
et 60ml/min/1,73m?2

Clairance ou DFG inférieurs a 40 (+/- unité | (n=8)
de mesure) (n=2)
Clairance ou DFG inférieurs a 30 (+/- unité | Seuil de

de mesure) (n=14)

30ml/min/1,73m?2 (n=14)

Elle dure ... ? (n=1)
Lorsqu’une adaptation devient nécessaire
(n=1)

Non utilisation de I'estimation du DFG
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Question 25 : Comment choisissez-vous la fréequence de surveillance de vos

patients porteurs d’'une MRC ?

Modalités données

Codage

+/- Selon la clairance / DFG

+/- Spécification DFG/10

+/- Détail selon sévérité de I'IRC

+/- Avis spécialisé / néphrologue

+/- Selon critéres de gravité

+/- Selon I'évolution / progression de la
MRC

Adapté au DFG (n=65)

1 fois par an (n=1)
2 fois par an (n=1)
Tous les 6 & 12 mois (n=1)

Non adapté au DFG (n=3)

Selon les traitements (n=11) Selon le risque iatrogénique / | Autres

Selon le nombre de médicaments médicaments potentiellement | critéeres

potentiellement néphrotoxiques (n=1) néphrotoxiques (n=12) gue le

Selon le projet thérapeutique (n=1) Selon le projet thérapeutique DFG

(n=1) (n=21)

Fonction des aléas de santé et I'état Selon les comorbidités ou

clinique (n=1) I'état clinique du patient (n=16) | Réponses
e . multiples

Selon les comorbidités / pathologies possibles

associées +/- 'age (n=14)

Selon les pathologies intercurrentes

(n=1)
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ANNEXE 4 : Autres Tableaux

Tableau |: La source dinformations principale ne permettait pas de prendre une

décision pour la prescription (dans les 12 derniers mois)

Effectif (n=80) Fréquence
Oui 29 36,3%
Non 46 57,5%
NC/PA 5 6,3%

Tableau Il : Utilisation du logiciel d’aide a la prescription (LAP) Effectif
(Pourcentage)
(n=70)
Vidal® 40 (57,2%)
Type de base | Banque Claude Bernard® (BCB, BCB Dexter...) 29 (41,4%)
de données | Ne sait pas 0
utilisée NC/PA 0
Autre (Vidal® papier) 1 (1,4%)
Oui, pour tous les patients insuffisants rénaux 14 (20%)
chroniques
Oui, uniqguement a partir d'un certain stade ou 7 (10%)
d'une certaine valeur
Paramétrage | Non, je ne sais pas si cela est possible 30 (42,9%)
du logiciel | Non, je connais la possibilité de le faire mais je ne 11 (15,7%)
selon sais pas comment le faire
I’existence | Non, ma base de données ne me permet pas de 1(1,4%)
d’une IRC | |e faire
Autre 3 (4,3%)
Oui pour tous mes patients 2 (2,9%)
Non, paramétrage non pratique sur LAP 1 (1,4%)
NC/PA 4 (5,7%)
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Tableau Il : Attitude du médecin face a la proposition de prescription

LAP BDM
(n=70) (n=10)
Suivi Oui 20 (28,6%) | 5 (50%)
systématique | Non 40 (57,2%) | 4 (40%)
de la NC/PA 10 (14,2%) | 1 (10%)
proposition
de
prescription
Vérification | Toujours 2 (2,9%) 0 (0%)
sur une autre | Souvent 9 (12,9%) | 1 (10%)
SOLleE Parfois 43 (61,4%) | 6 (60%)
Jamais 10 (14,2%) | 2 (20%)
NC/PA 6 (8,6%) 1 (10%)
Si vérification, n =54 n=7
(&ggigﬂii;l’es Doute ou Désaccord sur la posologie 28 4
possibles) proposee
Le logiciel d'aide a la prescription ou la 10 1
base de données sur les médicaments ne
sont pas ma source dinformation
principale
Médicament peu prescrit habituellement 31 5
Autre 3 0
Grossesse / allaitement 1
Utilisation du Vidal papier 1
Si prescription antibiotique 1

Le nombre de citations est supérieur au nombre d’observation du fait de réponses multiples dans la
section d’analyse « si vérification, pourquoi ? »

Tableau IV : Attentes des médecins généralistes vis-a-vis des sources d’informations

(n=80)
Important Pas Pas d’avis
important

Exhaustivité des possibilités d’adaptation | 67 (83,8%) 4 (5%) 9 (11,2%)
Bibliographie, références disponibles 34 (42,5%) | 28 (35%) 18 (22,5%)
Possibilité d’avoir un avis personnalisé 52 (65%) | 21 (26,2%) 7 (8,8%)
Acceés a distance (mobile, tablette...) 45 (56,3%) | 26 (32,5%) | 9 (11,2%)
Alerte mise a jour, nouvelles informations | 58 (72,5%) | 14 (17,5%) 8 (10%)
Tarif attractif 34 (42,5%) | 29 (36,3%) | 17 (21,2%)
Lisibilité 70 (87,5%) 4 (5%) 6 (7,5%)
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ANNEXE 5 : Tableaux d’analyses multivariées

F = test exact de Fisher

Tableaux A : Existence de difficultés d’adaptation des traitements a la fonction rénale

en fonction de I'dge (a), du mode d’exercice (b), du lieu d’exercice (c) des médecins

b)

c)

difficultesadaptation | Jamais/Parfoiz Souvent! TOTAL
age Toujours
moing de 40 ans 18,8% (15) 21,3% (17) 40,0% (32)
plus de 40 ans 37 5% (30) 20,0% (18) 57,5% (46)
TOTAL 5G,3% (45) 41,3% (33)
p=0,168
difficultesadaptation | Jamaizs/Parfoiz Souvent! TOTAL
modeexercice Toujours
seul(e) 15,0% (12) 10,0% ( 8) 25,0/ (20)
€N groupe 40,0% (32) 3 ,3% (25) 71,3% [5T)
TOTAL 55, 0% (44) 41,3% (33)
p=0,970
difficultesadaptation | Jamais/Parfois Souvent!/ TOTAL
lieuexercice Toujours
rural’semi-ruralMédecin de montagne 32 5% (26) 23,8% (19) 56,3% (45)
urbain 23,8% (19} 16,3% (13} 40,0% (32)
TOTAL 56,3% [45) 40,0% (32)

p=0,925

Tableaux B : Utilisation d’'un LAP en fonction de I'dge (a), du mode d’exercice (b) et

du lieu d’exercice (c) des médecins

b)

LAP oui nan TOTAL
age
moing de 40 ans 33,8% (27) 6,3% (5) 40,0% (32)
plus de 40 ans 53,8% (43) 6,3% (5) 60,0% (48)
TOTAL 87,5% (70) 12,5% (10) 0=0,51F
LAP oui non TOTAL
modeexercice
zeulie) 23,8% (19) 3.8% (3) 27,5% (22)
&N groupe 62,5% (50) BE8%(T) 71,3% (57)
TOTAL B6,3% (69) 12,5% (10)
p=0,738F
LAP oui non TOTAL
lienexercice
rural’semi ruralimédecin de montagne 50,0% (40) 6,3% [ 5) 56,3% (45)
urkain 35, 3% (29) 6,3% (5) 42,5% (34)
TOTAL B86,3% (69) 12,5% (10)
p=1F
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Tableaux C : Connaissance du site siteGPR.com en fonction de 'dge (a), du mode

d’exercice (b) et du lieu d’exercice (c) des médecins

b)

C)

sitegpr Qui non TOTAL
age
moing de 40 ans 6,3% (5) 33,8% (27} 40,0% (32)
plus de 40 ans 6,3% (5) 53,8% (43} &0,0% (48)
TOTAL 12,5% (10) 87,5% (T0)
p=0,51F
sitegpr Oui non TOTAL
modeexercice
seul(e) 1,3% (1) 26,3% (21) 27 5% (22)
en groupe 11,3% (9} 60,0% (48) 71,3% (57)
TOTAL 12,5% (10 B86,3% (69) p=0,268F
sitegpr Ciui non TOTAL
lieuexercice
rural’semi rurallmédecin de mantagne 10,0% [ 8) 46 3% (37) 56,3% (45)
urkain 25% (2) 40,0% (32) 42 5% (34)
TOTAL 12,5% (10) 86,3% (69) p=0,174F

Tableaux D : Demande d’un avis néphrologique systématique pour les patients

porteurs de MRC en fonction de 'dge (a), du mode d’exercice (b), du lieu d’exercice

(c) des médecins et du nombre de patients suivis porteurs de MRC (d)

b)

d)

avisnephro oui non TOTAL

age

moins de 40 ans 6,3% (5) 3,3% (25) 37,5% (30)

plus de 40 ans 21,3% (17) 33,8% (31) &0,0% (48)

TOTAL 27,5% (22) 70,0 [56) 0=0,073

avisnephro oui naon TOTAL

modeexercice

seul(e) 10,0% (&) 17,5% (14} 27,5% (22)

en groupe 16,3% (13} 52,5% (42) 68,8% (55)

TOTAL 26,3% (21) 70,0 [56)

p=0,257
avisnephro oui non TOTAL
lieuexercice
rural’semi-rurallmédecin de montagne 17,5% (14) 38,8% (31) 56,3% (45)
urbain 10,0% ( 8) 30,0% (24) 40,0% (32)
TOTAL 27,5% (22) 68,8% (55)
p=0,559
avisnephro oui non TOTAL

nbpatientsMRC

moing de 10 patients 20,0% (18) 13,8% (11} 33,8% (27)

entre 10 et 50 patients 7,.9% (6) 31,3% (25) 38,8% (31)

Plus de S0 patients 0,0% (0} 23,8% (19) 23,8% (19)

TOTAL 27 5% (22) 68,8% (55) p< 0,0001
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ni & faveriser le crime.

Je ne permetirai pas que des considérations de religion, de nation, de race, de parti ou de
classe sociale viennent s’interposer entre mon devoir et men patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine.

Méme sous la menace, je n admetirai pas de faire usage de mes connaissances médicales
contre les lois de ["humanité.

Respectueux et reconnaissant envers mes Maiires, je rendrai a leurs enfants ['instruction
gue j'ai recue de leurs péres.

Que les hommes m accordent leur estime 5i je suis fidéle @ mes promesses.

Que je sois couvert d opprobre ef méprisé de mes confréres si j'y mangue.
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THESE SOUTENUE PAR : PAJEAN Laure

TITRE: Sources d’informations pour [I'adaptation des traitements
médicamenteux chez les patients atteints d’une maladie rénale chronique : état

des lieux des pratiques et difficultés des médecins généralistes savoyards

Contexte : La maladie rénale chronique est une pathologie fréquente, véritable enjeu
de santé publique en France. La iatrogénie constitue un probleme majeur dans la prise
en charge de ces patients, auquel les médecins généralistes sont confrontés au
quotidien.

Objectif : L'objectif principal de I'étude était de décrire les sources d’informations
utilisées par les médecins généralistes pour I'adaptation des traitements selon la
fonction rénale de leurs patients. Les pratiques et les difficultés des médecins dans ce
domaine étaient également étudiées.

Méthode : Il s’agit une étude épidémiologique descriptive observationnelle
transversale, réalisée par le biais d’'un questionnaire transmis entre Mars et Juillet 2017
aux médecins généralistes installés en Savoie.

Résultats : Quatre-vingt-cinq réponses ont été recueillies, dont quatre-vingt étaient
analysables. La source d’information la plus utilisée par les médecins était le Vidal®
(78,8%). Etaient ensuite cités la Base Claude Bernard® (20%) et le néphrologue
(16,3%). 96,3% des médecins rencontraient des difficultés lors de la prescription chez
les patients insuffisants rénaux chroniques, pour des médicaments fréquemment

rencontrés en médecine générale.

Conclusion : Malgré des sources d’informations multiples, la prescription de
médicaments chez les patients insuffisants rénaux chronigques reste encore un
probleme trés fréquent pour les médecins généralistes. Les perspectives
d’améliorations passent notamment par la formation, I'information et une optimisation

du contréle et de I'aide a la prescription.

Mots clés : Maladie Rénale Chronique ; Médecine générale ; Sources d’informations ;

Adaptation thérapeutique ; latrogénie.





