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Introduction 

La iatrogénie médicamenteuse est un problème important de santé publique, très 

souvent étudiée. Différents aspects ont été abordés par de multiples études, comme 

son sur-risque chez les personnes âgées. A cela s'ajoute l'intrication complexe des 

pathologies aigues et chroniques, favorisant un terrain polypathologique pourvoyeur 

de polymédication. 

 

Les patients de plus de 70 ans prennent en moyenne 4,5 médicaments par jour, 

moyenne qui s'élève à 5,2 chez les plus de 90 ans (1). De plus, 40% des patients de 

plus 65 ans prendraient au moins un médicament inapproprié (2). Cette 

consommation médicamenteuse n'est pas sans risque, d’une part avec les 

altérations physiologiques des différents organes entrant en compte dans le 

métabolisme des médicaments et en raison du sur-risque iatrogénique lié aux 

interactions médicamenteuses. 

 

La prévisibilité de certains de ces accidents est avérée sur des études démontrant 

des prescriptions à risque, posologies inadaptées (notamment en cas d’insuffisance 

rénale), interactions médicamenteuses de deux traitements ou plus sur une même 

ordonnance ou durée des traitements. L’observance des traitements joue aussi un 

rôle, en cas de mauvaise prise, non prise, double prise, ou d'une automédication 

inadéquate (3). 

 

En cabinet de ville, il est parfois difficile sur le temps limité d’une consultation de 

pouvoir parfaitement expliquer au patient et de vérifier la compréhension de ce 

dernier vis-à-vis de ses traitements et des possibles modifications opérées. Cela se 
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complexifie davantage quand le patient présente des troubles cognitifs, même 

débutants ou minimes. L'entourage ou les aides au domicile sont alors un apport 

précieux. Mais encore faut-il établir une vraie communication efficace avec eux. Pour 

cela, les pouvoirs publics ont créé, en 2012, le concept d'une visite longue reconnue 

par une nomenclature précise VL, et un tarif de 46 euros, au 1er juin 2017. Cette 

consultation est l'occasion pour le médecin au cours d'une visite au domicile d'un 

patient atteint d'une pathologie neurodégénérative identifiée, d'évaluer l'état de santé 

physique et cognitif du patient, son environnement et les modifications à envisager 

pour diminuer les risques de complication, si possible en présence de l'aidant 

habituel (famille ou professionnel de santé). Cette visite peut être effectuée et 

reconnue par la Sécurité Sociale une fois par an. 

 

Il est important de savoir reconnaitre les patients, les situations et les médicaments à 

risque. Bien évidemment l'âge n'est pas une contre-indication à la prescription 

médicamenteuse, mais il doit être un facteur de vigilance accrue de la part du 

prescripteur. Devant une même plainte, une même maladie, des résultats 

biologiques similaires, les objectifs et modalités de traitement peuvent 

considérablement varier chez le patient âgé. 

 

En effet, 0.5 à 2% des consultations en médecine générale sont liées à des effets 

indésirables médicamenteux (3) et 10% des hospitalisations seraient liées à un 

accident iatrogénique médicamenteux (4). 

 

De nombreuses études, de nombreux rapports, ont été faits pour expliquer cette 

prévalence de la iatrogénie chez les patients âgés, explorant les modifications 

physiologiques liées à l'âge et leur impact sur le métabolisme des médicaments, 

mais aussi les ordonnances d'une manière générale avec analyse a posteriori des 
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risques iatrogéniques sur des ordonnances rédigées en cabinet libéral (5) et en 

EHPAD (5) (6). 

 

Certaines études tendent à montrer qu'une hospitalisation en service de gériatrie 

diminuerait de 66 à 43.6% (7) la présence de traitements inadaptés sur l'ordonnance 

des personnes âgées. 

 

Pour autant une hospitalisation n'est pas toujours un garde-fou. Une étude de 

Kannan et al. (8), en 2013, retrouvait au moins un événement indésirable 

médicamenteux chez 18.7% des patients de plus de 65 ans, dans les 45 jours 

suivant leur sortie d'hospitalisation. 

 

La communication entre médecin hospitalier et médecin traitant est un élément 

primordial dans la prévention de survenue et de récidive d'événements indésirables 

médicamenteux. Seuls 45% des médecins libéraux interrogés estimaient que la 

transmission d'information entre eux et l'hôpital était optimale, après que leur patient 

ait été hospitalisé suite à un incident iatrogénique médicamenteux (9). 

 

En sortie d'hospitalisation, la survenue d'un événement indésirable médicamenteux 

est due à différents facteurs qui peuvent se surajouter les uns aux autres :  

 -  La persistance d'interaction médicamenteuse sur l'ordonnance de sortie. 

 - Un nombre important de changements entre l'ordonnance d'entrée et 

l'ordonnance de sortie (10). 

 - Un défaut d'explication au patient, durant son hospitalisation et avant sa 

sortie, sur les modifications en question (11).  
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De nombreuses causes ont été suspectées, étudiées, prouvées, pour expliquer la 

survenue d'événements indésirables médicamenteux chez le patient âgé, aussi bien 

en ville, que chez le patient hospitalisé, mais aussi en sortie d'hospitalisation. 

 

Certaines études ont démontré que le nombre des modifications entre ordonnance 

d'entrée et de sortie d'hospitalisation (10) et le défaut d'éducation du patient vis à vis 

de sa nouvelle ordonnance avant sa sortie (11) étaient des facteurs de risques de 

survenue d'incidents iatrogéniques. Cependant dans ces études, les modifications de 

traitement étaient justifiées par le motif d'hospitalisation ou une optimisation par 

l'équipe médicale du traitement pré-hospitalisation. Une autre cause de modification 

des traitements ne semble pas avoir été évaluée ni explorée.  

 

Certaines modifications seraient-elles induites par la simple adaptation du traitement 

du patient à la pharmacopée disponible dans l'établissement où il est hospitalisé ? Si 

cela était le cas, ces modifications seraient-elle encore présentes sur son 

ordonnance de sortie ? Et seraient-elles un facteur de risque supplémentaire de 

survenue d'événements médicamenteux indésirables ? 

 

Notre travail a constitué en l'analyse de la fréquence des substitutions sur 

ordonnance de sortie uniquement expliquées par l’adaptation du traitement habituel 

du patient accommodé à la pharmacopée hospitalière sur les ordonnances de sortie. 

Par la suite, il a été évalué à 6 mois, en contactant les médecins traitants des 

patients inclus, la reprise ou non du traitement tel qu'il était prescrit à l’origine. 

 

Notre postulat initial étant l'hypothèse selon laquelle un traitement habituel, pris 

quotidiennement par le patient, pourrait, en cas de reconduction sous une forme 
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différente (nom, présentation, galénique...) entrainer un risque d'erreur 

médicamenteuse ou d'observance, majorant ainsi le risque iatrogénique. 
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Matériel et méthodes 

1.1 Type de l'étude 

Il s'agit d'une étude descriptive, observationnelle, rétrospective, monocentrique. 

 

1.2 Objectifs 

Le premier objectif était d'évaluer la fréquence des substitutions médicamenteuses 

résultantes de l'adaptation à la pharmacopée hospitalière poursuivies sur 

l'ordonnance de sortie. Les substitutions justifiées par des événements biomédicaux 

intercurrents à l'hospitalisation ou décidées dans le but d'optimiser le traitement 

habituel du patient n'ont pas été retenues. 

Par la suite nous avons décidé d'étudier les différentes classes thérapeutiques 

impliquées dans ces substitutions, d'évaluer à 6 mois la reprise ou non du traitement 

tel qu'il était prescrit avant l'hospitalisation et de rechercher à recenser de possibles 

événements indésirables médicamenteux. Enfin, il a été étudié la différence de 

délivrance par des pharmaciens de ville selon les substitutions recensées. 

 

1.3 Critères d'inclusion 

Cette étude a porté sur les patients de plus de 75 ans, hospitalisés entre le 4 

novembre 2013 et le 27 Avril 2014, dans le service de gériatrie aigue de l'Hôpital 

Henri Mondor à Créteil, soit 591 patients. 

 

1.4 Critères d'exclusion 

Ont été exclus, les patients décédés durant leur hospitalisation et les patients 

transférés vers une autre structure médicalisée (autre service de l'hôpital, autre 
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hôpital, EHPAD, USLD...) et les patients n'ayant pas de modification de traitement 

uniquement justifiées par l'adaptation de leur traitement habituel à la pharmacopée 

hospitalière. 

 

1.5 Recueil de données 

Le recueil de données a été fait en plusieurs étapes. Tout d'abord par analyse des 

comptes-rendus hospitaliers, avec comparaison des ordonnances d'entrée et de 

sortie, toutes deux listées en début et en fin de compte rendu. L'ordonnance d’entrée 

étant celle avec laquelle le patient arrivait dans le service, ou apportée par la famille, 

ou après renseignement pris auprès du médecin traitant. Le traitement de sortie 

étant dicté sur la base de la copie de l'ordonnance de sortie, par l'interne en charge 

du patient, après la sortie de ce dernier. En cas de substitution, il était recherché, 

dans l'histoire de la maladie, un ou des éléments expliquant ces substitutions. Pour 

les substitutions ne répondant pas à ce critère, il était analysé sur le logiciel de 

prescription du service (Actipidos©) si une telle substitution était proposée. Si aucun 

élément biomédical n'expliquant les substitutions n'était retrouvé dans el compte-

rendu, et que la substitution était une de celles proposées par Actipidos©, il était 

conclu que la substitution n'était causée que par une adaptation à la pharmacopée 

hospitalière. 

 

Par la suite, les patients retenus après application des critères d'inclusion et 

d'exclusion, étaient renommés avec des numéros d'anonymat attribués suite à une 

répartition aléatoire réalisée sur le logiciel EXCEL. Il était relevé leurs nom, prénom 

âge, sexe, nom du médecin traitant, MMSE de Folstein (12) lorsque celui ci avait été 

fait, et le nombre de traitement à l'entrée et à la sortie.  
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Les substitutions médicamenteuses retrouvées, en rapport avec le sujet de l'étude, 

ont été listées, par classes médicamenteuses puis par type de substitution de DCI à 

nom commercial, de nom commercial à DCI, et d'un nom commercial à un autre nom 

commercial. 

 

Un recueil de données par contact avec le médecin traitant était établi 6 mois après 

la sortie du patient. 

 

Contacté par téléphone, il était expliqué aux médecins des patients inclus, le thème 

de l'étude, et le questionnaire établi pour le recueil de donnée. Lorsque le médecin 

donnait son accord, il était établi une date et un horaire pour un entretien 

téléphonique, ou un envoi du questionnaire par mail pour les médecins traitants 

ayant plusieurs patients inclus afin de limiter le dérangement. 

 

Le questionnaire permettait de connaitre l'ordonnance du patient 6 mois après sa 

sortie d'hospitalisation, d'évaluer si le médecin avait rétabli les traitements substitués, 

de savoir s’il avait retrouvé des arguments en faveur d’une mauvaise prise 

médicamenteuse en rapport avec ces substitutions, et enfin si un ou des événements 

indésirables médicamenteux avaient été relevés, toujours en corrélation avec ces 

modifications. 

 

Enfin, il a été décidé d'étudier la délivrance des traitements en fonction des 

différentes substitutions retrouvées. Pour cela, ont été réalisées deux ordonnances 

témoins regroupant les types de substitutions observées. Ces ordonnances ont été 

soumises à plusieurs pharmaciens de la région parisienne afin de comparer ce qui 

était dispensé au patient d'une ordonnance à l'autre pour objectiver toute possibilité 

de divergence entre ordonnance et délivrance. 
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Résultats 

2.1 Population incluse 

591 patients ont été hospitalisés dans le service de Gériatrie Aigue de l'hôpital Henri 

Mondor sur la période du 4 novembre 2013 au 27 Avril 2014, 260 ont été exclus car 

ne répondant pas au critère de retour au domicile. 

Pour les 331 patients restants, tous les comptes rendus d'hospitalisation ont été 

étudiés pour rechercher une modification de traitement sans modification de classe 

thérapeutique sans explication retrouvée autre que l'adaptation à la pharmacopée 

disponible dans l'établissement. 

106 patients ont finalement été retenus, répondant à tous les critères. 

 

Diagramme de flux n°1 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
591 patients hospitalisés 

260 patients exclus : 
  
1) Transfert vers 
autre service/hôpital 
 
2) Sortie en EHPAD, 
USLD 
 
3) Décès 
 

331 patients avec retour  
à domicile 

 
225 patients sans 

substitution 

 
106 patients avec au moins 

une substitution 
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2.2 Population étudiée 

Tableau n°1 : Caractéristiques de la population étu diée 

  
  

n = 106 Extrêmes 
        
Age (M ± ET) 86.2 ± 5.8 [75-101] 
            
Sexe        

Homme % (n) 34  (36)  
Femme % (n) 66  (70)  

        
            

MMSE (M ± ET) 20.8 ± 10.2 [9-30] 
            
Nombre de  
Traitements à  
L’entrée (M ± ET) 6.7 ± 2.9 [2-14] 
            
Nombre de  
Traitements à  
la sortie (M ± ET) 6.9 ± 2.5 [2-13] 

         
 

Parmi les 106 patients inclus, on note une prédominance féminine (66.1%), ce 

résultat est proche de la moyenne nationale estimée en 2016 à 61% pour les 

personnes de plus de 75 ans selon l’INSEE (2 562 909 hommes et 4 012 736 

femmes) (13). Dans l’échantillon inclus, les limites d'âge allaient de 75 à 101 ans, 

avec une moyenne de 86 ans. 

 

Sur le plan cognitif, 78 patients (82.7%) avaient eu un MMSE réalisé durant leur 

hospitalisation, avec des valeurs allant de 9 à 30.  

 

A leur entrée dans le service les patients avaient de 2 à 14 médicaments, avec une 

moyenne de 6.78 médicaments par patient, et sur leur ordonnance de sortie on 

retrouvait de 2 à 14 médicaments, avec une moyenne à 6.97.  
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2.3 Traitements substitués 

 2.3.1 Nombre de substitution par patient 

Graphique n°1  

                   

 

La grande majorité des patients, 76.4% avait une seule substitution de traitement, et 

un seul patient avait 4 substitutions. 

 

Au total ce sont 138 traitements qui ont été substitués, sans justification autre que 

l'adaptation à la pharmacopée hospitalière, reproduite sur l'ordonnance de sortie. 
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2.3.2 Type de substitution 

 

4 cas particuliers doivent être précisés avant de développer. Cinq patients, avec 

initialement des formes combinées dans leur traitement, avaient sur leur ordonnance 

de sortie des substitutions avec 2 médicaments distincts. 

Les quatre cas recensés de substitution de formes combinées :  

Tableau n°2 . Recensement de substitution des forme s combinées. 

Traitement initial Substitution N 

Exforge © Amlodipine et Valsartan 2 

Coveram © Perindopril et Amlodipine 1 

Tenordate © Atenolol et Nifedipine 1 

Janumet © Sitagliptine et Metformine 1 

 

Cela amène à un total de 143 substitutions, composées de 133 formes simples et 5 

formes combinées avec 2 principes actifs. 

 

Quatre types de substitutions ont été retrouvés, Dénomination Commune 

Internationale (DCI) à nom commercial (NC), nom commercial à DCI, d'un nom 
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commercial à un autre nom commercial et une modification de DCI sans modification 

de classe thérapeutique (ex. Esomeprazole substituant Pantoprazole). 

Tableau n°3. Répartition selon les types de substit ution 

 DCI → NC NC → DCI NC → NC ≠ DCI Total 

N 38 40 23 42 143 

% 26,6 28 16,1 29,3 100 

 

2.4 Répartition des substitutions selon les classes médicamenteuses 

19 classes médicamenteuses ont été recensées parmi les traitements modifiés. 

Pour chacune de ces classes, il a été recherché si la substitution avait entrainé une 
modification de DCI. 
 
 
Tableau n°4 : Répartition des substitutions selon l es classes médicamenteuses 
 

Classe N % Même 
DCI 

DCI 
différente 

Beta bloquant 36 25,1 35 1 

IPP 29 20,3 4 25 

Inhibiteur Calcique 21 14,7 17 4 

ARA2 12 8,4 8 4 

IEC 11 7,7 10 1 

Statine 7 4,8 5 2 

Alphabloquant 4 2,8 2 2 

Anti arythmique classe III 4 2,8 4 0 

ADO 4 2,8 4 0 

Diurétique 3 2 3 0 

Antiagrégant plaquettaire 2 1,5 2 0 

Antidépresseur 2 1,5 2 0 

Hypnotique 2 1,4 1 1 

Antalgique palier 1 1 0,7 1 0 

Anticoagulant 1 0,7 0 1 

Anxiolytique 1 0,7 1 0 

Beta-2-mimétique 1 0,7 1 0 

Fibrate 1 0,7 0 1 

Inhibiteur de 5 alpha reductase 1 0,7 1 0 

Total 143 100 101 42 
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Les beta-bloquants, inhibiteurs de pompe à proton (IPP) et inhibiteurs calciques 

représentent plus de la moitié des substitutions. 

 

Si pour les beta-bloquants et inhibiteurs calciques on remarque que ces substitutions 

sont faites en majorité sans changement de DCI, pour les IPP ont relate le 

phénomène inverse avec 25 changements de DCI pour 29 substitutions. Ces 25 

changements concernent un seul médicament : l'Inexium© (Esomeprazole) 

 

Pour les beta-bloquants, un autre médicament sort du lot, le Bisoce© (Bisoprolol) 

que l'on retrouve dans 25 des 36 substitutions, toutes sans aucune modification de 

DCI, les patients concernés étant à leur entrée à l'hôpital sous Detensiel©, 

Cardensiel© ou Bisoprolol. 

 

L'Inexium© et le Bisoce© cumulent à eux deux 50% des médicaments résultant de 

substitutions entre l'ordonnance d'entrée et l'ordonnance de sortie, soit plus d'un tiers 

des substitutions retrouvées. 

 

2.4.1 Analyse à 6 mois des substitutions retrouvées 

 

Pour évaluer l'impact après hospitalisation des substitutions médicamenteuses, il a 

été décidé d'appeler les médecins traitants des patients inclus 6 mois après leur 

sortie, afin d'évaluer si les traitements avant hospitalisation du patient avaient été 

remis, et dans le cas contraire si le médecin avait suspecté ou objectivé une 

mauvaise prise médicamenteuse des traitements modifiés. 
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89 médecins traitants ont été recensés pour les 106 patients inclus, 24 n'ont pas 

souhaité participer à cette étude, pour une perte d’information concernant 28 

patients. 

Diagramme de flux n°2 

 

 

 

                   À 6 mois 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

A 6 mois, 59.44% des traitements substitués ont été rétablis par le médecin traitant 

(85 pour 143), 14.7% des substitutions étaient encore présentes sur la dernière 

ordonnance du patient (21 pour 143), 9 traitements avaient été arrêtés.  

 

La perte d'information est évaluée à 19.6% des traitements (n=28) suite à la décision 

de certains médecins de ne pas participer à l'étude. L'étude a donc, au final pu être 

réalisée pour 78 patients. 

 

 

143 traitements substitués 
(106 patients) 

85 traitements 
substitués remis en 

place 
(48 patients) 

28 pertes 
d'informations  
(28 patients) 

21 traitements non 
modifiés  

(21 patients) 

9 arrêts de 
traitement 

(9 patients) 
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2.5 Analyse à 6 mois du risque iatrogénique des substitutions 

 

Lors de l'entretien avec les médecins traitants des patients inclus, nous leur avons 

demandé si au cours des consultations qui ont suivi la sortie d'hospitalisation de leur 

patient, ils avaient remarqué des mauvaises prises médicamenteuses voire s'ils 

avaient relevé des incidents iatrogéniques possiblement imputables aux traitements 

substitués. 

 

Au total, il a été relevé 17 situations de mauvaise prise médicamenteuse en rapport 

direct avec les traitements substitués. 17 situations de risque de complications 

iatrogénique, induite par les substitutions hospitalières retrouvées chez les 78 

patients pour lesquels un recueil total de donnée a été possible, soit 21.8%. 

 

La majorité, 16 sur 17, étaient des doubles prises médicamenteuses, avec prise du 

traitement pré-hospitalisation et du traitement instauré en post-hospitalisation, chez 

des patients n'ayant pas réalisé qu'il s'agissait du même traitement. Le dernier cas 

était un patient qui alternait les prises d'un traitement à l'autre. 

11 des 17 traitements impliqués étaient des IPP, 4 étaient des bétabloquants, 2 

étaient des ADO et dans un cas le traitement impliqué était une statine. 

 

Deux incidents majeurs ont été décrits. 

 

 

 2.5.1 Cas n°1  

 

Le premier concernait une patiente de 93 ans, qui avait été hospitalisée durant une 

durée de 9 jours pour diarrhée et sepsis. Elle avait 9 traitements à l'entrée et 9 à sa 
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sortie d'hospitalisation. Aucun MMSE n'avait été fait durant son hospitalisation. Une 

seule substitution a été retrouvée après comparaison de ses ordonnances, un relais 

de Cardensiel© par Bisoce©.  

Le médecin a vu la patiente 12 jours après sa sortie d'hospitalisation, au domicile, 

suite à une chute la veille, sans complication majeure a priori. A l'interrogatoire, le 

médecin remarquera que la patiente prenait à la fois le Cardensiel©, qui lui restait 

vraisemblablement d'avant son hospitalisation, et du Bisoprolol (générique). La 

patiente ne savait pas qu'il s'agissait du même traitement. 

 

 2.5.2 Cas n°2  

 

Le deuxième concernait une patiente de 81 ans, hospitalisée 2 semaines dans le 

service pour une dyspnée avec découverte d'une insuffisance cardiaque. Elle avait 6 

traitements à l'entrée et 7 à sa sortie d'hospitalisation. Aucun MMS n'a été fait durant 

l'hospitalisation.  

Une seule substitution a été retrouvée en comparant ses deux ordonnances, un 

relais Diamicron© par son équivalent DCI le Gliclazide. Lors d'une consultation, 

motivée par une asthénie et des vertiges, 19 jours après sa sortie d'hospitalisation, le 

médecin nota que la patiente prenait à la fois son Diamicron© et le Gliclazide. Elle ne 

savait pas qu'il s'agissait du même traitement et continuait ainsi de prendre le 

traitement qu'elle avait avant son hospitalisation. Ses symptômes régresseront 

jusqu'à une amélioration totale après arrêt de la double prise. 
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2.6 Etude de la délivrance du traitement 

 

Pour étudier toute la chaine allant de la prescription médicale à la prise 

médicamenteuse par le patient, il apparaissait indispensable d'analyser ce qui était 

remis au patient en fonction des différentes substitutions observées. Deux cas de 

figure avec des ordonnances témoins fictives ont été réalisés afin de couvrir tous les 

cas de figure retrouvés après analyse des ordonnances. 

 

Dans les deux cas, on retrouvait tous les types de substitutions relevés :  

NC à DCI (Diamicron©/Gliclazide), NC à autre NC (Cardensiel©/Bisoce©), DCI à NC 

(Amiodarone/Cordarone©) et fractionnement d'un traitement combiné 

(Exforge©/Amlodipine et Valsartan). 

 

La différence entre les deux cas venait du fait que dans le cas n°1, le patient avait 

sur son ordonnance pré-hospitalisation la mention Non Substituable pour ses 

traitements par Diamicron©, Cardensiel© et Exforge©. Ces ordonnances ont été 

proposées à dix pharmaciens de la région parisienne. 
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  Ordonnance n°1    
     

Ordonnance avant hospitalisation  Ordonnance après hospitalisation 
     
1 Diamicron 60 mg non substituable  1 Gliclazide 60mg 
2 Cardensiel 2,5 mg non substituable  2 Bisoce 2,5mg 
3 Amiodarone 200mg  3 Cordarone 200mg 
4 Exforge 10/160mg non substituable  4 Amlodipine 10 mg 

   5 Valsartan 160mg 
     
     

Délivré avant hospitalisation  Délivré après hospitalisation 
     
1 Diamicron 60 mg  1 Gliclazide 60mg 
2 Cardensiel 2,5 mg   2 Bisoprolol 2,5mg 
3 Amiodarone 200mg  3 Amiodarone 200mg 
4 Exforge 10/160mg  4 Exforge 10/160mg 

     OU 
   4 Amlodipine 10mg 
   5 Valsartan 160 mg 
 

  Ordonnance n°2    
     

Ordonnance avant hospitalisation  Ordonnance après hospitalisation 
     
1 Diamicron 60 mg  1 Gliclazide 60mg 
2 Cardensiel 2,5 mg  2 Bisoce 2,5mg 
3 Amiodarone 200mg  3 Cordarone 200mg 
4 Exforge 10/160mg  4 Amlodipine 10 mg 

   5 Valsartan 160mg 
     
     

Délivré avant hospitalisation  Délivré après hospitalisation 
     
1 Gliclazide 60mg  1 Gliclazide 60mg 
2 Bisoprolol 2,5mg  2 Bisoprolol 2,5mg 
3 Amiodarone 200mg  3 Amiodarone 200mg 
4 Amlodipine10/Valsartan* 160mg  4 Amlodipine 10mg 

   5 Valsartan 160 mg 
 

 

Dans le cas n°1, en pré-hospitalisation le patient se retrouvait avec exactement les 

mêmes traitements que ceux sur l’ordonnance. En post hospitalisation on retrouvait, 

chez tous les pharmaciens interrogés, une modification du traitement délivré pour les 
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lignes 2 et 3 (Bisoce© et Cordarone©) pour lesquels était délivrée la forme générique 

du traitement, Bisoprolol et Amiodarone. Pour les lignes 4-5, il a été précisé par 7 

pharmaciens, sur les 10 interrogés, que dans le cas où le patient était connu de 

l’établissement avec un accès à ses précédentes ordonnances, il lui était remis un 

traitement par Exforge© au lieu d’Amlodipine et de Valsartan séparés.  

 

Lorsque l’on compare ce qui est délivré avant et après hospitalisation, on retrouve 

donc une divergence pour au moins 2 traitements, Diamicron© et Cardensiel©, ainsi 

que pour l’Exforge© chez 3 des pharmaciens interrogés. Les substitutions ont donc 

eu un réel impact sur la délivrance des traitements uniquement pour les 

médicaments prescrits en non substituables et, dans 3 cas sur 10 en plus sur une 

forme combinée. 

 

Dans le cas n°2, il n’était fait aucune précision n on substituable sur l’ordonnance 

avant hospitalisation. Le pharmacien délivrait donc les formes génériques pour les 4 

traitements, sauf demande du patient avec différence de prix à sa charge. 

 

En comparant ce qui était délivré en pré et en post hospitalisation dans ce cas de 

figure, on remarque que les divergences à la lecture des ordonnances ne se 

retrouvent pas lorsque l’on analyse ce qui est réellement délivré.  

Pour l’Exforge, la même précision a été donnée par les 7 pharmaciens étant déjà 

intervenus sur le cas n°1, précisant qu’un patient connu de l’établissement se verrait 

remettre la forme combinée, sous forme générique, sur présentation de cette 

ordonnance. 
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Dans les cas n°1 et n°2, l’exemple de l’Exforge©, a  donc, chez 3 des 10 

pharmaciens interrogés, abouti à la délivrance d’un traitement supplémentaire, la 

forme combinée devenant deux formes uniques. 

 

Lors de ces entretiens, l’un des pharmaciens a souhaité ajouter une précision et 

porté notre attention au fait qu’une même prescription de générique pouvait entrainer 

une délivrance différente d’une pharmacie à une autre, avec la délivrance d’un même 

générique distribué par un laboratoire différent (EG©, Mylan©, Biogaran©…). Si le 

nom sur la boite restait le même, l’aspect de la galénique pouvait diverger, avec des 

comprimés sécables dans un cas et pas dans un autre, ou de formes différentes 

(rond ou en forme de cœur, pour prendre l’exemple du bisoprolol). 
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Discussion 

Avant toute chose, pour analyser les résultats obtenus via cette étude, il est 

important de situer la population étudiée. Tous les patients inclus avaient plus de 75 

ans, et sortaient d'une hospitalisation du service de gériatrie de l’hôpital Henri 

Mondor à Créteil. La moyenne d'âge était de 86 ans, les femmes représentaient deux 

tiers des patients inclus. Autre donnée importante le MMS, utilisé pour évaluer les 

capacités cognitives et mnésiques qui retrouvait un score inférieur à 26 chez plus de 

la moitié des patients inclus. Résultats à prendre avec précaution car aucun résultat 

de MMS n'a pu être retrouvé pour 26.5% des patients inclus. Cependant ces 

résultats révèlent un facteur de risque supplémentaire d'incidents iatrogéniques par 

mésusage du traitement, s'ajoutant aux autres comme la polymédication avec une 

moyenne retrouvée de 6 à 7 traitements par patients. 

Ces éléments, facteurs favorisants et aggravants d'incidents iatrogéniques (14), ne 

font que rappeler l'importance de travailler sur tous les aspects pouvant mener à ces 

incidents afin d'en prévenir autant que possible la survenue 

 

L'analyse des ordonnances des patients inclus a retrouvé un taux non négligeable de 

substitutions non motivées par une justification biomédicale. La grande majorité des 

patients n'avait qu'une seule substitution, mais comme l'a démontré l'analyse à 6 

mois, une seule substitution est suffisante pour amener à un incident iatrogénique. 

Chez les 78 patients pour qui un recueil complet des données a pu être réalisé, 17 

cas de mauvaises prises médicamenteuses ont été retrouvés par le médecin traitant, 

soit plus d'un patient sur 5. Ce type de substitution doit donc être admis comme un 

facteur de risque supplémentaire de risque iatrogénique chez le patient âgé.  
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Plus de la moitié des traitements substitués étaient soit des beta-bloquant, soit des 

IPP. Ces deux familles de traitements ont un potentiel iatrogénique important. Pour le 

beta-bloquant, une mauvaise prise médicamenteuse, comme une double prise, peut 

largement favoriser la survenue d'effets indésirables comme des troubles du rythme, 

des troubles de la conscience, des troubles respiratoires, des dyskaliémies, troubles 

de la glycémies, acidose et autres. Autant de complications qui peuvent être des 

facteurs déclenchant de conséquences plus graves. Il en va de même pour les IPP, 

avec des risques de douleurs abdominales, de diarrhées et/ou de vomissements, de 

tachycardies, de vertiges et autres. Si ces deux familles de traitements représentent 

la majorité des substitutions observées, d'autres traitements, modifiés en moins 

grand nombre mais avec un potentiel iatrogénique majeur ont été retrouvés comme 

différents traitements anti-hypertenseurs, des antiarythmiques, des ADO, des 

alphabloquants, qui dans le cadre d'une potentielle double prise médicamenteuse 

pourraient engendrer des complications importantes. 

 

Ce qui ressort de l'analyse des traitements substitués est la présence majoritaire de 

deux traitements en particulier, l'Inexium© et le Bisoce© qui représentent 50 des 143 

traitements présents sur les ordonnances de sortie après substitution. 

 

Un autre point a été soulevé par l'analyse des ordonnances, celui des formes 

combinées. 5 cas ont été retrouvés parmi les ordonnances des patients inclus, 

l'Exforge© par deux fois, le Coveram©, le Janumet©, et le Tenordate©. Les patients 

se retrouvaient à leur sortie d'hospitalisation avec deux traitements distincts à la 

place d'un forme combinée, alors que l'ajout d'un seul traitement sur l'ordonnance de 

sortie augmente de 14 à 30% le risque d'effets indésirables médicamenteux (15). 
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Afin de prévenir la survenue de ces événements indésirables, il est possible d'agir en 

trois points.  

 

En premier par une attention accrue du prescripteur hospitalier afin d'éviter ce type 

de substitution lors de la rédaction de l'ordonnance sortie du patient. Lorsque le 

patient est hospitalisé, le médecin en charge va reproduire l'ordonnance habituelle 

du patient sur le logiciel de prescription du service. Ce dernier va proposer des 

équivalences pour les traitements non disponibles dans la pharmacopée hospitalière, 

ainsi par exemple un patient sous Cardensiel© 10mg pourra voir son traitement 

substitué pour un cachet de Bisoce© 10mg. Lors de la rédaction de l'ordonnance de 

sortie, le médecin retranscrira parfois l'ordonnance en cours au dernier jour 

d'hospitalisation. En cas d'inattention, il pourra ainsi prescrire sur l'ordonnance de 

sortie du bisoprolol en mettant du Bisoce©, que le patient avait sous le nom 

Cardensiel© avant son hospitalisation. Si cette étude démontre que cette erreur est 

un facteur de risque de iatrogénie chez la personne âgée, il appuie l'importance 

d'une attention particulière lors de la rédaction de l'ordonnance de sortie par le 

prescripteur. Un logiciel qui garderait en mémoire, en sous-titre, ou entre 

parenthèses, par exemple, le traitement initial avant substitution, pourrait alerter le 

prescripteur et lui éviter cette erreur.  

 

Le second est le rôle important du pharmacien hospitalier qui entre aussi en compte 

pour prévenir ces événements. Des études ont déjà démontré qu'une consultation 

pharmaceutique, à l'entrée et à la sortie de l'hospitalisation peuvent être un vrai 

bénéfice pour le patient et diminuer la survenue d'effets indésirables médicamenteux 

de 24% après retour au domicile (15). Si lors de la consultation pharmaceutique 

avant la sortie d'hospitalisation, le pharmacien participe au rappel des bonnes règles 

de prescriptions, notamment la reproduction des traitements habituels du patient 
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avant hospitalisation avant substitution par adaptation à la pharmacopée hospitalière, 

cela pourrait être tout aussi bénéfique au patient. A cela s'ajoute l'importance d'une 

information auprès du patient vis-à-vis de ses différents traitements, leur indication, 

qu'ils aient été modifiés ou pas. Ce travail n'est pas forcément fait lors d'une 

hospitalisation où le patient n'est pas toujours impliqué dans ses modifications 

thérapeutiques, ni informé aussi exhaustivement qu'il le faudrait, afin de lui permettre 

de réaliser les différentes modifications réalisées au cours de son hospitalisation. 

Rapporté à la population étudiée, qui est à la fois polymédiquée et avec des 

possibles altérations cognitives et mnésiques, tout cela va dans le sens d'un risque 

iatrogénique prévisible et possiblement évitable.  

 

Le pharmacien d'officine, de par ses connaissances et sa proximité avec le patient 

est un réel élément important dans la prévention des événements indésirables 

médicamenteux en ville. Lors de la présentation aux pharmaciens des différentes 

ordonnances témoins, le cas de l'Exforge© a soulevé la question du rôle du 

pharmacien, surtout chez le patient connu, avec trace de ses dernières ordonnances 

dans les registres. Le pharmacien apparait alors comme un rempart supplémentaire 

entre la prescription et la prise médicamenteuse pour détecter et prévenir, les 

situations à risques. Si cela apparait évident pour la prévention des interactions 

médicamenteuses qui peuvent échapper au prescripteur, c'est aussi le cas pour les 

traitements substitués si le patient est connu du pharmacien avec une information du 

patient, nouvelle ou pas, selon qu'elle ait été faite auparavant ou pas, vis-à-vis des 

modifications. 

 

L'autre point qu'a révélé la comparaison des délivrances en fonction des 

ordonnances présentées est le rôle apparemment protecteur de la prescription en 

DCI et la non précision "Non Substituable". En effet, les ordonnances témoins pré 
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hospitalières sans précision "Non Substituable" n'entrainaient pas de différence de 

délivrance, même après substitution sur l'ordonnance de sortie. La mention "Non 

Substituable" n'étant quasiment jamais précisée sur les ordonnances de sorties 

hospitalières sauf cas particulier le patient se verra donc, sauf demande de sa part, 

remettre la forme générique du traitement. Cependant, une prescription sous forme 

générique ne garantit pas pour autant la délivrance de la même boite avant et après 

hospitalisation, avec des emballages différents selon différents groupes 

pharmaceutiques distribuant les génériques. Des variations pouvaient même 

apparaître sur l’aspect des cachets. Cela garantissait surtout la similitude du nom 

apparaissant sur les boites. 

La discussion avec les pharmaciens a permis de souligner l’importance pour un 

patient de se faire délivrer ses traitements, autant que possible, dans le même 

établissement, pour permettre un suivi plus proche, afin de diminuer le risque 

iatrogénique. Tout comme il y a désormais le principe du médecin traitant, celui de 

pharmacien traitant, poussant le patient, autant que possible, à se faire délivrer ses 

traitements dans la même officine, de son choix, pourrait faciliter un meilleur suivi 

pharmaceutique en complément du dossier pharmaceutique partagé. 

 

Troisième et dernier point, le rôle du médecin traitant, primordial dans la prévention 

de ces événements. Connaissant le patient, avec accès à son dossier, à ses 

dernières ordonnances, il pourra lors de la première consultation post-hospitalisation 

reprendre avec le patient tous les changements induits par cette dernière. 

L'importance de cette consultation et sa complexité ont entrainé la création d'une 

nomenclature CCAM spécialement pour elle : C + MSH. 

 

Lors de cette consultation, le médecin traitant peut ainsi évaluer l'état médical et 

l'autonomie de son patient par rapport au contexte social et familial, rapporté aux 
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aides préexistantes ou nouvellement mises en place, il évalue la compréhension du 

patient vis à vis de ses pathologies, leur évolution, leur suivi, les risques, et la 

connaissance des signes d'alarme devant pousser à consulter. Le médecin pourra, 

et c'est le point que souhaite soulever cette étude, évaluer les modifications entre le 

traitement d'entrée et le traitement de sortie du patient, afin de ne pas poursuivre un 

traitement arrêté à juste titre. De plus, il pourra choisir de remettre les formes 

habituelles que le patient connait à la place des substitutions, s'il garde le traitement 

tel que ce dernier a été prescrit sur l'ordonnance de sortie iI pourra s'assurer que le 

patient est conscient de la substitution afin d'éviter la mauvaise prise 

médicamenteuse. 

 

Mais pour que tout cela soit possible, il faut que la consultation ait lieu dans un délai 

court après la sortie d'hospitalisation. Une thèse récente retrouvait que 50% des 

patients de plus de 65 ans hospitalisés voyaient leur médecin traitant dans la 

semaine qui suivait leur sortie d'hospitalisation (16). L'importance du délai de cette 

consultation est appuyé par la CCAM car la nomenclature C + MSH, expliquée plus 

haut, ne peut s'appliquer que dans les 30 jours qui suivent la sortie d'hospitalisation 

du patient. Mais pour que cette consultation puisse se faire dans les meilleures 

conditions il faut que le médecin soit au courant de ce qui a été réalisé durant 

l'hospitalisation. Le patient, de part sa compréhension, et son interprétation, ne sera 

pas toujours dans la capacité de relater toutes les informations dont le médecin a 

besoin pour poursuivre sa consultation dans les meilleures conditions. Pour cela, il 

apparait important que le médecin reçoive des informations, soit par l'intermédiaire 

d'un compte rendu d'hospitalisation, envoyé par courrier au cabinet dans les plus 

courts délais, ou remis au patient à sa sortie pour que ce dernier puisse le remettre à 

son médecin lors de la consultation. Cela suppose que le compte-rendu 

d'hospitalisation soit assez précis sur les modifications de traitement afin d'aider le 
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médecin à comprendre les différentes substitutions. Il existe depuis 2014 une format 

de compte rendu validé par l'HAS (annexe 2) dont la mise en page permet une 

compréhension plus aisée des différentes substitutions. L'autre possibilité, qui 

pourrait aussi favoriser le raccourcissement des délais entre la sortie d'hospitalisation 

et la première consultation en ville, serait une information téléphonique du médecin 

traitant, une fois la sortie du patient décidée, pour l'informer des principales données 

du dossier et peut-être organiser la consultation post-hospitalisation. Le médecin 

traitant pourra ainsi, être également informé des possibles substitutions justifiées 

pour des raisons biomédicales (interactions médicamenteuses, non indication d'un 

traitement, relais pour des raisons de tolérance ou autre) afin d'éviter qu'un 

traitement possiblement inapproprié dans l'ordonnance habituelle du patient ne soit 

réintroduite à la sortie par le médecin traitant. Enfin, le médecin pourrait être prévenu 

par mail, via un système relié au service d'admission de l'hôpital en cas de passage 

d'un numéro de Sécurité Sociale affilié à un patient l'ayant déclaré comme médecin 

traitant. 

 

Toutes ces données, ces suggestions pour diminuer le risque d'événements 

indésirables médicamenteux induits par les substitutions médicamenteuses  doivent 

être abordées en connaissance des limites de cette étude. 

 

Il aurait été préférable que l'étude fut multicentrique. Une perte d'information évaluée 

à 19.6% des traitements substitués peut aussi avoir un impact sur la valeur absolue 

des données obtenues. 

Enfin, point important, qui a pu être un biais, est l'absence de connaissance d'une 

aide à la prise médicamenteuse au domicile pour les patients inclus. En effet, le rôle 

important et protecteur du passage d'un(e) infirmier(e) libérale au domicile pour 
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préparation du traitements et aide à la prise médicamenteuse est un élément 

important qui peut avoir influé sur les résultats retrouvés. 



 

34 
 

Conclusion 

 

S'il y a une constante dans la prise en charge des patients gériatriques c'est la pierre 

angulaire du 1+2+3 de J.P Bouchon (17). Si les effets du vieillissement et des 

pathologies chroniques sont à surveiller de près, le "+3", facteur aigu de 

décompensation, est à redouter, prévenir et éviter au maximum. Il est important pour 

cela de connaitre et d'étudier tous les facteurs pouvant intervenir ou provoquer une 

telle décompensation. S'il apparait difficile d'en faire une liste exhaustive, un des 

points clés à travailler en tant que soignant est la prévention du risque iatrogénique. 

 

Il est démontré par de nombreuses études l'apport d'une hospitalisation en service 

de gériatrie pour corriger les possibles prescriptions inadaptées chez les patients 

âgés avec une diminution de ces traitements inadaptés de 66 à 43.6% (7).  

 

Pour autant l'étude de cette thèse a démontré que le risque pouvait aussi venir de 

l'hospitalisation, dès lors que le prescripteur, quelque soit son lieu d'exercice, ne 

prend pas en compte toutes les situations pouvant mener à une mauvaise prise 

médicamenteuse, par interaction ou par mauvaise observance, à une situation à 

risque iatrogénique.  

 

Toute sortie d'hospitalisation reste un moment critique, où l'attention des soignants 

aussi bien hospitaliers que libéraux, doit être maximale pour éviter toute 

complication. Cela passe entre autre par une attention toute particulière de la prise 

médicamenteuse après un retour au domicile et donc par la prescription de sortie. 
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Cette étude a démontré qu'un élément aussi anodin au premier abord qu'une 

substitution sans modification de classe médicamenteuse et/ou de DCI pouvait être 

un facteur de risque iatrogénique important chez le sujet âgé.  

 

La prévention de ce risque, par l'arrêt des médicaments inadaptés ou des 

associations à risque d'interaction, passe par une précaution particulière lors de la 

rédaction l'ordonnance de sortie. L’explication au patient ou à son aidant principal (au 

regard de la prévalence des troubles cognitifs) de l’ordonnance à la sortie est un 

temps crucial à ne pas négliger. Il en ressort aussi le rôle important et préventif des 

pharmaciens, hospitaliers et de ville, et l'importance d'une bonne communication 

entre l'hôpital et le médecin traitant avec la sollicitation rapide pour une consultation 

post hospitalisation, afin d'améliorer la prise en charge globale du patient et de 

diminuer le fait qu'un élément comme la substitution d'un traitement ne devienne un 

facteur favorisant la survenue d'événements médicamenteux indésirables chez le 

patient âgé.  

 

Les personnes âgées, par le vieillissement physiologique, la polymédication 

conséquence de la polypathologie, les difficultés de compréhension pouvant être 

induites par des troubles cognitifs même minimes, sont des patients particulièrement 

touchés par le risque iatrogénique. Ces mêmes facteurs de risques sont en plus des 

facteurs de complications lors de la survenue de tels événements. Il est donc 

important de les étudier, de les analyser, pour faciliter leur prévention. 

 

L'étude présente des biais qui se doivent d'être pris en compte au moment de 

conclure sur ses résultats, cependant notre travail montre que le risque iatrogénique 

des substitutions médicamenteuses uniquement justifiées par l'adaptation à la 

pharmacopée hospitalière est un facteur de risques à ne pas négliger. Ce sujet reste 
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néanmoins à approfondir avec des études plus importantes, multicentriques afin 

d'évaluer leur impact réel pour faire évaluer les pratiques et les recommandations. 
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EVALUATION DU RISQUE IATROGENIQUE INDUIT PAR LES SU BSTITUTIONS 
HOSPITALIERES CHEZ LE SUJET AGE 

 
Résumé 
 
Introduction  : La prévalence et les complications de la iatrogénie chez la personne âgée en 
font un sujet d'une importance majeure. Plusieurs causes ont été étudiées et analysées. La 
question soulevée par cette étude est de savoir si les substitutions sur ordonnance de 
sorties, induites par l'adaptation à la pharmacopée hospitalière, représentent un facteur de 
risque de iatrogénie chez le patient âgé. 
 
Matériel et méthode  : Une  étude descriptive, observationnelle, rétrospective, 
monocentrique a été menée auprès des médecins traitants des patients hospitalisés dans le 
service de l'unité de Gériatrie aigue de l'Hôpital Henri Mondor, répondant à ces critères de 
substitutions médicamenteuses, sur la période de Novembre 2013 à Avril 2014 
 
Résultats  : Sur 591 patients hospitalisés sur cette période, 106 ne présentaient pas de 
critères d'exclusion, pour un total de 138 traitements substitués. Les β-bloquants et les IPP 
représentent à eux seuls plus de 45% de ces substitutions. 6 mois après la sortie 
d'hospitalisation, 17 situations de mauvaise prise médicamenteuse ont été relevés et il a été 
retrouvé deux incidents iatrogéniques potentiellement imputables aux traitements 
substitués. 
 
Conclusion  : Les substitutions sur les ordonnances de sortie, induites par l'adaptation à la 
pharmacopée hospitalière, sont un élément important à prendre en compte dans la lutte 
contre la iatrogénie chez la personne âgée. Outre une attention accrue lors de la rédaction 
de ces ordonnances, une communication optimale entre structure hospitalière et médecine 
de ville demeure un atout majeur dans la prévention de ce risque. 
 
Mots clés  : Iatrogénie – Substitution – Hospitalisation – Gériatrie – Prévention – Patients 
agés 
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