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INTRODUCTION




La France connait, depuis de nombreuses années, un vieillissement croissant de la population.
Au 17 janvier 2018, les personnes agées de plus de 65 ans représentaient environ 20% de la
population totale. Selon les projections démographiques, en 2040, un habitant sur quatre sera

agé de 65 ans ou plus ©.

Au-dela de 65 ans, ’augmentation de la prévalence des maladies chroniques aboutit tres
fréquemment a une polymédication ®*. Bien que la polymédication soit le plus souvent
justifiée @, elle est devenue un enjeu majeur de santé publique en particulier chez les personnes
agées du fait du risque important de iatrogénie médicamenteuse ©'?. Selon la HAS, 10% des
hospitalisations chez les plus de 65 ans et prés de 20% chez les plus de 80 ans seraient liées a
un effet indésirable médicamenteux V. Pourtant, 50% de ces accidents iatrogénes seraient

évitables 12,

La iatrogénie médicamenteuse est majoritairement la conséquence d’une prescription
médicamenteuse inappropriée (mauvaise indication, posologie ou durée de traitement

. . . . 11.12
excessive, non-respect des contre-indications, etc ...) (1,12

A T’heure actuelle, I’optimisation des traitements chez la personne agée est indispensable pour
diminuer le risque iatrogénique, améliorer I’observance médicamenteuse et éviter les
prescriptions médicamenteuses inappropri¢es ‘P. En 2008, ’'HAS recommandait ainsi au
médecin d’effectuer une lecture globale de 1’ordonnance en prenant en compte les concepts
d’overuse (exces de traitement), de misuse (prescription inappropriée) et d’underuse
(insuffisance de traitement) V.

Pour aider les médecins dans cette pratique, de nombreux outils d’aide a la prescription ont été
développés parmi lesquels nous pouvons citer les critéres de Beers ¥, 1a liste de Laroche ¥

ou encore 1’outil STOPP-START v2 "®. Mais leur utilisation en pratique, notamment en

ambulatoire, demeure rare.



Les médicaments a visée cardiovasculaire, et notamment 1’aspirine, représentent 1’'une des
classes thérapeutiques les plus touchées par le concept de prescription médicamenteuse
inappropriée '“'®. Pourtant, a notre connaissance, trés peu d’études scientifiques se sont
intéressées aux prescriptions inappropriées d’aspirine chez la personne agée. Or, ces
médicaments sont pourvoyeurs d’accidents iatrogeénes ainsi que d’admissions aux urgences et

d’hospitalisations non programmées.

C’est face a ce constat, et afin d’améliorer les pratiques de prescriptions, que I’étude ASP-AGE
dont I’objectif était d’étudier la pertinence des prescriptions d’aspirine chez le sujet agé

hospitalisé en court séjour gériatrique, a été développée.



PARTIE I

COMMENT AMELIORER LA PRISE EN CHARGE
MEDICAMENTEUSE DE LA PERSONNE AGEE ?



1. Personne agée et iatrogénie médicamenteuse

1.1. Définition de la personne agée

Le terme de “personne 4gée” n’a pas de définition stricte et ne prend pas seulement en compte

I’age de la personne mais également son état de santé.

Ainsi, I’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) définit une personne agée a partir de
60 ans 1 c’est d’ailleurs ’Age minimum pour bénéficier en France de 1’Allocation
Personnalisée pour I’ Autonomie. Cependant, 1’accroissement de 1’espérance de vie et le fait
que la prévalence des syndromes gériatriques demeure faible avant I’age de 75 ans rendent de
moins en moins pertinent ce seuil.

La Haute Autorité de Santé¢ (HAS) définit, quant a elle, la personne dgée comme une personne

de plus de 75ans ou une personne de plus de 65ans polypathologique ?*.

1.2. Polypathologie et polymédication

Le terme de “ polypathologic ” est défini par la HAS comme “la co-occurrence de plusieurs

. . . A . .. A o] 21
maladies chroniques (au moins 2) chez le méme individu sur la méme période > @V,

L’OMS entend par “ maladies chroniques ” les problémes de santé qui nécessitent des soins de
longue durée et qui comprennent par exemple les cardiopathies, les accidents vasculaires

., . . . . .1 22
cérébraux, le cancer, les affections respiratoires chroniques, le diabéte, etc ... ¢?.

Dans I’article R. 322-6 du Code de la sécurité sociale, créé par décret n° 2008-1440 du 22

décembre 2008 @, le terme de “polypathologie ” est employé lorsqu’un patient est atteint de
polyp g ploy q p

plusieurs affections caractérisées, entrainant un état pathologique invalidant et nécessitant des

soins continus d'une durée prévisible supérieure a 6 mois.



La polypathologie concerne pratiquement toutes les personnes agées. En effet, une enquéte
menée en 2010 par I’Institut de Recherche et Documentation en Economie de la Santé (IRDES)
a montré que 90,1% des personnes agées de 65 ans ou plus déclaraient au moins deux maladies
chroniques contre 64,9% des personnes agées entre 40 et 64 ans. Ainsi, en moyenne, 5,9

. . r, . , , A 7 24
maladies chroniques étaient déclarées chez les personnes agées de 65 ans ou plus ¥,

Une des principales conséquences de la polypathologie est la polymédication.

L’OMS définit la polymédication comme “ I’administration de nombreux médicaments de
fagon simultanée ou 1’administration d’un nombre excessif de médicaments ” ¥, De nombreux
seuils ont ét¢ identifiés dans la littérature pour définir le nombre de médicaments a partir duquel
on parle de polymédication. Le seuil de cinq médicaments est le plus couramment utilisé et se
justifie par 1’augmentation du risque d’effets indésirables avec le nombre de

médicaments %2,

Les personnes agées sont principalement concernées par la polymédication. En effet,
I’augmentation de la prévalence des maladies chroniques avec 1’age s’accompagne d’une
augmentation des traitements médicamenteux. Aux Etats-Unis, le nombre de prescriptions
médicales avec 5 médicaments ou plus chez les personnes agées est ainsi passé de 6,7% a 18,7%
entre 1990 et 2000 ®”. Des tendances similaires ont été observées en Suéde avec une
augmentation de 15% entre 2005 et 2008 et en Nouvelle-Zélande avec une augmentation de
0,8% de 2005 22013 ¥, En France, en 2015, d’apres une étude de 'IRDES, 87,4% des sujets
agés de plus de 75 ans avaient un traitement au long cours comportant 5 médicaments ou plus
©9 Une autre étude réalisée en 2017 dans 451 établissements d’hébergement pour personnes
agées dépendantes (EHPAD) francais a également montré que le nombre moyen de

médicaments prescrits par jour et par résident était de 6,9 ©V.



1.3. La polymédication, source de iatrogénie médicamenteuse

La polymédication est devenue un enjeu majeur de santé publique en particulier chez les
personnes agées. En effet, il a ét¢ démontré une relation significative entre polymédication et

. , . ’ q- 5-10
la survenue de la iatrogénie médicamenteuse ©1?.

L’OMS définit la iatrogénie médicamenteuse comme “ toute réponse néfaste et non recherchée
a un médicament survenant a des doses utilisées chez ’homme a des fins de prophylaxie, de
diagnostic et de traitement ” (OMS, 1969). 11 s’agit donc de tous les effets, réactions, événements

ou accidents indésirables causés par les effets propres des médicaments.

On distingue deux types d’effets indésirables médicamenteux 7 :
- Les attendus, liés aux propriétés pharmacologiques des médicaments,

- Les inattendus, non liés aux propriétés pharmacologiques et non dose-dépendant.

Du fait des modifications physiopathologiques induites par le vieillissement, des modifications
pharmacocinétiques et pharmacodynamiques qui en résultent (marge thérapeutique étroite des
médicaments) ainsi que leurs états de santé polypathologiques associés a une polymédication,
les personnes agées sont plus exposées que le reste de la population au risque iatrogénique,
notamment aux effets indésirables inattendus “***. En effet, plusieurs études ont montré que
les effets indésirables médicamenteux étaient deux fois plus fréquents aprés 65 ans et qu’ils
seraient responsables de plus de 10% des hospitalisations des personnes agées de plus de 65

ans et d’environ 20% des plus de 80 ans (contre 6.5 % dans la population générale) %34



Il est important de souligner que 30 a 60% de ces effets indésirables seraient prévisibles et
évitables ™. En 2009, la Direction de la Recherche, des Etudes, de I'Evaluation et des
Statistiques (DREES) dans sa deuxieme Enquéte Nationale sur les Evénements Indésirables
graves associés aux Soins (ENEIS) a mis en évidence que 2,6% des hospitalisations évitables
¢taient causés par un produit de santé et touchaient dans 80% des cas les personnes agées

fragiles 2.

Les classes thérapeutiques les plus fréquemment impliquées dans la iatrogénie médicamenteuse
de la personne agée sont les médicaments a visée cardio-vasculaires, les psychotropes et les

) . . o 1 9,16
antalgiques (notamment les anti-inflammatoires non stéroidiens) %19,

La iatrogénie médicamenteuse est majoritairement la conséquence d’une prescription
médicamenteuse inappropriée (mauvaise indication, posologie ou durée de traitement
excessive, non-respect des contre-indications, etc ...) mais également, dans une moindre

. . . A gt mre (11,12
proportion, d’une mauvaise observance aux traitements ou d’une automédication 1513

2. Concept de la prescription médicamenteuse inappropriée

2.1. Définition

La prescription appropriée de médicaments se définit comme “une prescription de médicaments
qui ont fait leur preuve dans une indication donnée, qui sont bien tolérés, qui présentent des
rapports cout-efficacité et bénéfice-risque favorables, et qui, particuliecrement dans la
population agée, prennent en considération 1’espérance de vie des patients auxquels ils sont

prescrits > ¢,



A T’inverse, une prescription médicamenteuse inappropriée (ou prescription sub-optimale)
correspond a une prescription faite en I’absence d’indication démontrée, ou si elle présente un
risque ¢€levé d’effets indésirables ou si elle a un rapport bénéfice-risque et/ou cott-efficacité
défavorable ®®. En France, la prévalence des prescriptions potentiellement inappropriées chez
la personne agée est importante. En effet, plusieurs études ont mis en évidence qu’environ 40%
des personnes agées de plus de 65 ans a domicile avaient au moins un traitement potentiellement
inapproprié. En institution, cette prévalence est évaluée entre 36-51% et aux urgences
a45%.

Trois types de prescriptions sub-optimales ont été décrites par I’HAS (et notamment chez la

A 7 . 11
personne agée) : “I’overuse ”, “le misuse ” et “I’underuse” V.

2.2. Concept de I’overuse

“ L’overuse ” correspond a un excés de traitement. La HAS définit “ I’overuse ” comme
I’utilisation de médicaments prescrits en 1’absence d’indication ou qui n’ont pas prouvé leur
efficacité c’est-a-dire les molécules présentant un service médicale rendu (SMR)

insuffisant 4129

L’exemple le plus marquant est celui de 'utilisation des benzodiazépines chez les personnes

PO . : : 4 . 11, 20
agées de 65 ans pour le traitement d’une insomnie ou d’une dépression "%,

On peut également citer ’utilisation des neuroleptiques, trop souvent prescrits sans indication
thérapeutique notamment dans les EHPAD mais aussi celle des inhibiteurs de la pompe a proton
(IPP) prescrits pour le traitement d’une simple dyspepsie et durant une période

prolongée 29,



2.3. Concept du misuse

“Le misuse ” correspond a une mauvaise utilisation du médicament. La HAS définit “le misuse”
comme l'utilisation de médicaments dont les risques dépassent les bénéfices attendus. Ce
concept a été utilis€ pour la premiére fois en 1991 par Beers sur une population agée
institutionnalisée 2%, Cela a donné naissance a une liste de médicaments dont la prescription

est potentiellement inappropriée : la liste de Beers.

On peut citer comme exemple I’utilisation de médicaments anticholinergiques prescrits chez le
sujet agé parkinsonien ou celle de la digoxine prescrite chez I’insuffisant cardiaque 4gé en

rythme sinusal sans dysfonction systolique sévére 2%,

2.4. Concept de I’underuse

“ L’underuse ” correspond I’insuffisance de traitement. La HAS définit “ I’'underuse” comme
l'absence d'instauration d'un traitement efficace chez les sujets ayant une pathologie pour
(1, 20)

laquelle une ou plusieurs classes médicamenteuses ont démontré leur efficacité

. IR As (11,20) |
On peut citer comme exemple la sous-prescription chez la personne agée 29

- D’anticoagulants oraux pour le traitement de 1’arythmie compléte par fibrillation atriale
non valvulaire,

- D’inhibiteurs de I’enzyme de conversion pour le traitement de I’insuffisance cardiaque
avec dysfonction systolique,

- D’antiagrégants plaquettaires et B-bloquants pour le traitement de I’insuffisance
coronaire,

- D’antidépresseurs pour le traitement de la dépression (souvent contre balancé par exces
de prescription de benzodiazépines)

- D’anti-ostéoporotiques dans le traitement de 1'ostéoporose fracturaire.
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3. Comment améliorer la prescription médicamenteuse de la personne agée

3.1. Programmes d’amélioration de la qualité de la prise en charge de la personne agée

En France, I’amélioration de la qualité et de I’efficience de la prescription chez la personne
agée est, depuis de nombreuses années, un enjeu de santé publique. Dans ce contexte, plusieurs
programmes d’amélioration de la qualité de la prise en charge de la personne agée ont été

¢élaborés.

En 2006, dans le cadre de la loi n° 2004-806 du 9 aoit 2004 relative a la politique de santé
publique, la HAS élabore le programme pilote 2006-2013 “ Prescription Médicamenteuse chez
le Sujet Agé » (PMSA) afin d’améliorer la prescription médicamenteuse chez la personne
agée 49,

Le programme PMSA consiste en des partages d’expériences, de documents pratiques,

d’exemples de situations cliniques et propose une autoévaluation des prescripteurs selon une

méthode d’Evaluation des Pratiques Professionnelles (EPP) 36)

Le programme PMSA ©? a pour objectif de :
- Réviser et d’améliorer la prescription médicamenteuse en prenant en compte les
concepts d” “overuse ”, de “misuse ” et d” “ underuse ”,
- Repérer et maitriser le risque iatrogénique,
- Elaborer des recommandations de bonnes pratiques de prescription dans un objectif de
prévention de la iatrogénie médicamenteuse,
- Mettre a disposition des outils de révision des traitements pour le repérage et la maitrise

de la iatrogénie médicamenteuse.

En 2007, la HAS réédite dans I’axe 5 du plan “ Bien Vieillir 2007-2009 ”, les objectifs du

programme PMSA ¢élaboré en 2006 @7
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Plus tard, en 2010, la HAS développe les programmes d’Alerte et de Maitrise de la [atrogénie
(AMI) qui consistent en la mise en place d’outils pour mieux repérer les situations a risque de
iatrogénie et de sous prescription. Comme exemple, nous pouvons citer le programme « AMI-
Alzheimer », développé dans le cadre du plan Alzheimer et dont I’objectif était de diviser par

trois la prescription de neuroleptiques dans la maladie d’Alzheimer ©¥.

En décembre 2013, le rapport sur la politique du médicament en EHPAD souligne la fréquence
de la polymédication et propose des mesures pour améliorer la qualité de la prise en charge

, 1. . A . . . ., (39
médicamenteuse du sujet 4gé institutionnalisé .

Enfin en 2014, le ministeére des Affaires sociales et de la Santé met en place un dispositif
expérimental innovant s’adressant aux personnes agées de 75 ans et plus dont I’autonomie est
susceptible de se dégrader pour des raisons d’ordre médical ou social : le dispositif PAERPA.
Ce programme “ Parcours santé des ainés ” propose des actions d’éducation thérapeutique
autour de la polymédication et de la polypathologie mais aussi des actions de révision
d’ordonnance notamment en sortie d’hospitalisation en lien avec le médecin traitant et le

pharmacien d’officine “?.

3.2. Larévision des traitements : clef de I’optimisation des prescriptions médicamenteuses

La révision des prescriptions médicamenteuses est I’une des principales démarches a mettre en
ceuvre, aussi bien en ville qu’en milieu hospitaliser, pour améliorer la qualité des prescriptions
(prévention et détection des prescriptions potentiellement inappropriées) et ainsi prévenir la

iatrogénie médicamenteuse “V.
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Elle consiste en I’analyse exhaustive des traitements en cours du patient au regard de ses
antécédents médicaux et du contexte clinique associé. Son but est d’optimiser I’efficacité ainsi
que la sécurité de la prise en charge médicamenteuse via I’identification et la résolution de
potentiels problémes liés aux thérapeutiques “?. D*un point de vue méthodologique, la révision
des prescriptions peut étre conduite par différents professionnels de santé. Cependant I’adoption
d’une approche pluridisciplinaire, avec l’intégration du pharmacien a I’équipe médicale,

apparait plus efficace “?.

Afin de promouvoir cette pratique, la HAS publie en 2006 une fiche mémo “ Prescrire chez le
sujet 4gé (plus de 75 ans ou plus de 65 ans et polypathologique) ” a destination des médecins
traitants, des médecins hospitaliers et des médecins occasionnels afin de les aider a gérer au
mieux le risque iatrogénique chez la personne agée, a favoriser I’observance des traitements et
a éviter toute prescription inutile **. Ainsi dans cette fiche est rappelé les principales étapes de
la prescription mais surtout la démarche a suivre afin de réviser les traitements médicamenteux

[Figure 1] “
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« a froid » Comment réviser le traitement médicamenteux ?

Les deux modes de révision du traitement

Consultation spécifique

|

Revue de I'ordonnance

|

Analyse des pathologies en cours

Patient

Analyse des médicaments en cours

Indication

chaque médicament est-il toujours bien
indiqué (pathologie présente, service

e histoire médicale et
médicamenteuse

o pathologies médical rendu) ?
‘ enwronngment Contre-indication
e autonomie

chague médicament est-il non contre-
indiqué (comorbidité, comédication,
fonction rénale) ?

espérance de vie
e qualité de vie
e préférences du malade

Posologie
Bénéficelrisque chaque médicament est-il & posologie
« pathologie par pathologie optimale ?

Galénique

En priorité, quelles pathologies
traiter ?

o alternatives non médicamenteuses
e posologies optimales Automédication

v Y

chaque médicament présente-t-il une
galénique et un packaging adaptés ?

Liste hiérarchisée Correspondance ? Liste
des pathologies <« 3 desmédicaments
a traiter a prescrire

Figure 1 : Les deux modes de révision du traitement selon la HAS @h

Afin d’aider les praticiens dans cet exercice, de nombreux outils ont ét¢ développés afin

d’évaluer la qualité de la prescription chez le sujet agé .

Ces outils sont répartis en deux catégories :
- Les outils explicites, fondés sur des listes de critéres qui correspondent généralement
aux classes médicamenteuses a éviter et/ou situations cliniques a risque,
- Les outils implicites, faisant appel au jugement de 1’évaluateur qui prend alors en

compte I’état de santé global du patient et son traitement médicamenteux.
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3.3. Les outils d’aide a la prescription

Face a la nécessité de lutter contre les prescriptions inappropriées, de nombreux outils de
dépistage ont été élaborés “. Ces outils, développés depuis une trentaine d’années, doivent
étre utilisés comme des “ aides ” par les prescripteurs pour améliorer la prescription de la
personne agée. Néanmoins, ces outils ne se substituent pas au jugement et a ’expérience du

clinicien.

Le premier outil d’aide a la prescription a été développé en 1991, avec 1’aide d’un consensus
d’experts, par I’Américain Beers *®. Initialement, les critéres de BEERS correspondaient a
une liste de 30 médicaments qui ne devraient pas é&tre utilisés chez les sujets agés
institutionnalisés. En 1997, Beers mit a jour cette liste et la généralisa aux personnes agées de
65 ans ou plus vivant & domicile. Fut ainsi développée une liste de 43 critéres divisée en deux
catégories parmi lesquels 28 médicaments devant étre évités chez la personne agée et 15
pathologies rendant inappropriée I’utilisation de médicaments *”. En 2003, Fick et al.
actualiserent les critéres de Beers. Cette derniere version comportait 48 médicaments ou classes
thérapeutiques devant étre évités chez la personne agée et 20 pathologies pour lesquelles
certains médicaments ne devaient pas étre utilisés “Y. Dés 2011, 1’American Geriatric Society
assuma la responsabilité de mise a jour des critéres de Beers et publia dés 2012, une nouvelle
version. Cette mise a jour identifia 53 médicaments répartis en 3 catégories : médicament a
éviter chez le sujet agé, médicament a éviter chez le sujet agé atteint de certaines pathologies,
médicament a utiliser avec précaution chez le sujet agé “*. En 2015, I’American Geriatric
Society apporta des modifications aux recommandations antérieures et ajouta deux items
majeurs aux critéres préexistants : les médicaments pour lesquels un ajustement posologique
est nécessaire en fonction de la fonction rénale et les interactions médicamenteuses ©%. A
I’heure actuelle, I'utilisation des critéres de Beers n’est pas adaptée a la pratique et au systéme

de soins francais. En effet, ces critéres font référence a des médicaments non commercialisés
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en Europe, ne considérent pas I’omission de prescription et ne prennent pas en considération

les prescriptions de plusieurs médicaments d’'une méme classe thérapeutique.

En parallele, au Canada, un consensus de 32 experts ¢labora en 1997 la liste de Mc Lead
(approche explicite) contenant 39 critéres parmi lesquels 18 médicaments inappropriés chez la
personne agée, 16 critéres correspondant a des interactions maladie-médicament et 4 critéres

\ . . y 4. 51
correspondant a des interactions médicamenteuses V.

Plus tard, en 2000, I’'Improved Prescribing in the Elderly Tool (IPET) fut développé par un
autre consensus d’experts Canadien : une liste d’approche explicite comportant 14 erreurs de

prescription les plus répandues ©2.

En 2001, I’Américain Zhan, s’inspira, quant a lui, des critéres de Beers pour éditer sa propre
liste, la liste de Zhan (approche explicite) : 11 médicaments qui sont toujours a éviter ; 8

rarement appropriés et 14 qui sont parfois indiqués mais mal utilisés ©?.

Des outils similaires ont été¢ développés pour les médicaments prescrits en Europe. C’est en
2007 que la liste frangaise de Laroche fut publiée "**¥. 11 s’agit d’une liste de médicaments
potentiellement inappropriés chez les personnes agées de 75 ans et plus, adaptée a la pratique
francaise et reconnue par I’ensemble du corps médical gériatrique. Cette liste est intéressante
car elle propose une alternative thérapeutique aux médicaments potentiellement inappropriés.
Cette liste, fondée sur un consensus d’experts, classe les médicaments en trois catégories :
rapport bénéfice/risque défavorable, efficacité discutable et rapport bénéfice/risque
défavorable, efficacité discutable. La liste de Laroche sera dés lors utilisée sous la forme d’un
guide de prescription, permettant d’alerter le médecin et 1’aider a choisir des alternatives

thérapeutiques.
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Néanmoins, plusieurs praticiens ont pu émettre des réserves concernant 1’utilisation de cette

liste du fait de :

L’absence de contre-indication a 1’utilisation de certains médicaments présents dans la

liste,

- Un rapport bénéfice/risque devant étre évalué selon la situation clinique du patient a un
moment donné,

- Un développement fait sur la base d’une opinion d’experts et non fond¢é sur des preuves
scientifiques,

- Lanon-considération de I’omission de prescription.

D’autres pays Européens se sont intéressés aux médicaments potentiellement inappropriés,
notamment la Norveége ou les NORwegian General Practice criteria (critéres de NORGEP)
ont été publiés en 2009 par Rognstad en mettant I’accent sur les personnes agées de 70 ans et
plus. Cette liste contient 36 critéres spécifiques aux médicaments dont 21 sont des médicaments

potentiellement inappropriés et 15 des interactions médicamenteuses ©?.
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C’est en 2008 que I’outil STOPP-START (A4nnexe 1) fut développé en Irlande. 1l s’agit d’un
outil de détection des prescriptions inappropriées (versant STOPP : Screening Tool of Older
Persons’ Prescriptions) et des omissions de prescriptions (versant START : Screening Tool to
Action to the Right Treatment). La premiére version de 1’outil a été adaptée en langue frangaise
des 2009 par Lang et al. Cette version comportait 87 critéres parmi lesquels 65 criteres STOPP
et 22 critéres START ordonnés selon les principaux systémes physiologiques . En raison de
I’expansion thérapeutique, ces critéres ont été révisés en 2014. Un consensus de 19 experts de
13 pays européens se sont réunis afin d’évaluer la liste de 2008 et d’ajouter ou de supprimer
des critéres. En 2014, une deuxi¢me version comportant 114 critéres parmi lesquels 80 critéres
STOPP et 34 critéres START fut ainsi publi¢e . Dans cette version, les médicaments les plus
couramment prescrits en gériatrie ont été ciblés, tous les critéres basés sur “the evidence based
medicine ” sont présentés selon les systémes physiologiques et sont congus pour étre appliqués
conjointement. L.’adaptation et la validation en langue francaise de cette deuxiéme version ont
été réalisées en 2015 par Lang et al . Cette adaptation en langue francaise permet aux
prescripteurs d’avoir a disposition un outil fiable et complet permettant de réviser les
prescriptions médicamenteuses des personnes agées dans un contexte de diagnostics simultanés
aussi bien en milieu hospitalier qu’en ambulatoire. De nombreuses études ont montré 1’ intérét
clinique de I’outil STOPP/START en médecine gériatrique. En effet, I’utilisation de I’outil
STOPP/START durant une hospitalisation pour une pathologie aigu€ chez les personnes agées
améliore de maniere significative la qualité des prescriptions avec un effet maintenu 6 mois
apres intervention, ’utilisation de I’outil STOPP/START réduit le nombre d’effets indésirables
liées aux médicaments et la durée d’hospitalisation (si appliqué dans les 72h apres I’admission
du patient) enfin I’application de ’outil STOPP/START dans un établissement long séjour
gériatrique réduit le nombre de médicaments inappropriés et le nombre de chutes (mesurés a un

an apres 1’action).
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Ainsi, en 2010, Levy et al. précisent que les criteres STOPP-START peuvent étre considérés
comme des critéres explicites universels ®>. En 2012, un groupe de chercheurs et de cliniciens
confirment que ces criteres sont les plus appropriés pour évaluer la prescription

des patients ©*57,

4. Prescription médicamenteuse inappropriée chez la personne agée :

exemple de Daspirine dans la prise en charge des pathologies

cardiovasculaires

4.1. Généralités

L’acide acétylsalicylique, plus connu sous le nom d’aspirine, appartient au groupe des
anti-inflammatoires non stéroidiens ayant des propriétés antalgiques, antipyrétiques et

anti-inflammatoires.

Son mécanisme d'action repose sur l'inhibition irréversible des enzymes cyclo-oxygénase
impliquées dans la synthése des prostaglandines. L'acide acétylsalicylique inhibe également

l'agrégation plaquettaire en bloquant la synthése plaquettaire du thromboxane A2.

Les différentes spécialités utilisées dans la prise en charge des pathologies cardio-vasculaires

sont présentées dans le Tableau 1.
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Tableau 1 : Spécialités a base d’acide acétylsalicylique utilisées dans la prise en charge des pathologies

cardiovasculaires
Dosage disponible Classe ATC
Aspegicmf 100mg, sachet Systeme nerveux : N
Aspegicmf 250mg, sachet Analgésiques : N02
A . ® Aspegic“? 500mg, sachet Autres analgésiques et antipyrétiques : NO2B
spegic Aspegic” 1000mg, sachet Acide salicylique et dérivés : NO2BA
AspegicmiJ 500mg, injectable Acétylsalicylique acide : NO2BAO1
Aspegic® 1000mg, injectable
Sang et organes hématopoiétiques : B
Kardegic® 75mg, sachet Antithrombotiques : BO1
Kardesic® Kardegic® 160mg, sachet Antithrombotiques : BO1A
ardegic Kardegic® 300mg, sachet Inhibiteurs de 1'agrégation plaquettaire : BOIAC
Kardegic® 500mg, injectable Acétylsalicylique acide : BOIACO06
Sang et organes hématopoiétiques : B
Antithrombotiques : BO1
Duoplavin® Duoplavin® 75mg/75mg, comprimé Antithrombotiques : BO1A

Inhibiteurs de l'agrégation plaquettaire : BOIAC
Associations : BOIAC30

4.2. Evolution des indications thérapeutiques de I’aspirine dans la prise en charge des

pathologies cardiovasculaires au cours de la derniére décennie

En juin 2012, I’ Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé (ANSM)

et la HAS publient des recommandations de bon usage des antiagrégants plaquettaires ©.

Ainsi, il est recommandé¢ en prévention primaire, une inhibition plaquettaire au long cours par
aspirine seule (75-160 mg/jour) lorsque le risque cardio-vasculaire est élevé (calculé selon la

table SCORE) (4nnexe 2).

En prévention secondaire, I’inhibition plaquettaire est recommandée :

- En monothérapie (75-160 mg/jour) en cas de maladie coronarienne stable (y compris
apres pontage),
- En bithérapie (aspirine 75-160 mg/jour + clopidogrel/prasugrel/ticagrelor) dans les

suites d’un syndrome coronarien aigu,
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- En bithérapie (aspirine 75-160 mg/jour + clopidogrel/prasugrel/ticagrelor) apreés un
infarctus du myocarde (avec ou sans pose de stent),

- En bithérapie (aspirine 75-160 mg/jour + clopidogrel), apres la pose d’un stent hors
contexte d’IDM,

- En monothérapie (75-325 mg/jour) apres un accident vasculaire cérébral ou un accident
ischémique transitoire,

- En monothérapie (75-325 mg/jour) en cas d’artériopathie oblitérante des membres
inférieurs symptomatiques,

- En monothérapie (75-160 mg/jour) en cas de sténose carotidienne.

L’ANSM et la HAS recommandent ¢galement un traitement par aspirine :

- Aux doses habituelles et au long cours dans la maladie de Behcet et en cas de maladie
de Kawasaki compliquée d’anomalies coronariennes,

- En prévention primaire, pour la prise en charge du syndrome des antiphospholipides
uniquement si des anticorps sont retrouvés de fagon constante a un taux significatif,

- A faible dose, dans le traitement de la thrombocytémie essentielle, de la maladie de

Vaquez et de la maladie de Horton.

Cependant, en 2017, The European Society of Cardiology (ESC) recommande dans ses
dernieres guidelines de prise en charge des pathologies cardiovasculaires de ne plus utiliser
I’aspirine en prévention primaire chez la personne agée ©”. Cette recommandation fait suite
aux résultats de 1’étude ASPREE (Aspirin in Reducing Events in the Elderly) menée sur une
cohorte de 19 114 personnes agées de plus de 70 ans sans antécédents de maladies
cardiovasculaires. Dans cette étude, les participants ont été randomisés pour prendre une dose

quotidienne de 100mg d’aspirine ou un placebo. Les résultats montrent aprés 5 ans de suivi,
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I’absence de réduction significative des événements cardiovasculaires (définie comme une
maladie coronarienne fatale, un infarctus du myocarde, un accident vasculaire cérébral ou une
hospitalisation pour insuffisance cardiaque), mais une augmentation significative des
hémorragies majeures dans le groupe Aspirine (versus placebo). D’autre part, la mortalité toutes
causes confondues a augmenté dans le groupe Aspirine par rapport au placebo. Suite a cette
¢tude, il a été conclu que les personnes agées ne présentant pas de manifestations cliniques de
maladies cardiovasculaires ne devaient pas prendre d'aspirine en prévention primaire en raison
d'un exces de complications hémorragiques non compensé par un bénéfice pour le pronostic

cardiovasculaire ©?.

Plus récemment, en mars 2019, The American College of Cardiology (ACC) and The American
Heart Association (AHA) établissent dans leur derniére recommandation sur la prévention
primaire des maladies cardiovasculaires, 1’absence d’indication thérapeutique en prévention
primaire de ’aspirine chez les personnes agées de 70 ans et plus du fait d’un risque

, . , , . . o . . 60
hémorragique trop élevé pour justifier une utilisation en routine .

4.3. Prescriptions sub-optimales d’aspirine selon les critéres STOPP/START.v2

Les prescriptions inappropriées (versant STOPP : Screening Tool of Older Persons’

Prescriptions) d’aspirine selon les critéres STOPP/START v2 de 2015 sont les suivantes ' :

- Médicament prescrit sans indication clinique (prévention primaire),

- Traitement par aspirine au long cours a dose > 160 mg/jour (risque accru de saignement,

sans preuve d’efficacité majeure),

- Traitement par aspirine en présence d’un antécédent d’ulcere gastroduodénal sans

prescription IPP (risque de récidive d’ulcére),
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- Traitement par aspirine en présence d’un syndrome hémorragique significatif (risque
Y

hémorragique élevé),

- Traitement par aspirine associ¢ au Clopidogrel en prévention secondaire d’'un AVC
(sauf si syndrome coronarien aigu concomitant stent coronarien depuis moins de 12
mois, sténose carotidienne serrée symptomatique) (pas de preuve du bénéfice par

rapport a la monothérapie),

- Traitement par aspirine associée a un anticoagulant oral pour une fibrillation atriale (pas

de bénéfice de I’aspirine qui majore le risque de saignement),

- Traitement par aspirine en association a un anticoagulant oral pour une artériopathie

stable (pas de bénéfice de 1’ajout de 1’aspirine qui majore le risque de saignement).

L’omission de prescription (versant START : Screening Tool to Action to the Right Treatment)
d’aspirine selon les critéres STOPP/START v2 de 2015 est la suivante ' :

-  En présence d’une athérosclérose au niveau coronarien, cérébro-vasculaire ou

périphérique, un antiagrégant plaquettaire (aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagrelor)

(réduction des événements ischémiques).
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4.4. Prescriptions inappropriées d’aspirine chez la personne agée : revue de la littérature

A notre connaissance, trés peu d’études scientifiques se sont intéressées aux prescriptions
inappropriées d’aspirine chez la personne dgée. Néanmoins, le peu d’études recensées a ce sujet

mettent en évidence un taux important de prescriptions inappropriées dans cette population.

En 2006, en Italie, Manes et al évaluérent le taux de prescriptions inappropriées d’aspirine dans
la population agée au regard des recommandations de I’ESC sur la prévention des maladies
cardiovasculaires. Dans cette étude, 12% des prescriptions ont été¢ jugées comme étant

inappropriées (overuse) ©V.

En 2012, Dalleur et al. étudi¢rent, quant a eux, les prescriptions inappropriées d’aspirine chez
les personnes agées de 75 ans et plus selon les criteres STOPP-START. Dans cette étude, 16%

.. .. rer 7 r r . 62
des prescriptions d’aspirine ont été évaluées comme étant sub-optimales (overuse) 2.

La méme année, Andréo et al, dans leur étude analysant les prescriptions inappropriées en court
séjour gériatrique, ont mis en évidence que 5% des prescriptions d’aspirine étaient des
L « , o . e .
sur-prescriptions ou © overuse =~ et que 11% des prescriptions étaient sub-optimales ou

“misuse ” @,

Plus tard, en 2013, I’équipe d’Elodie Gentes évalua les prescriptions médicamenteuses
inappropriées a visée cardiovasculaire dans la population agée au regard des criteres STOPP-
START. Dans cette étude, il a été montré que les prescriptions inappropriées les plus souvent
retrouvées concernaient les prescriptions d’antiagrégants plaquettaires et notamment d’aspirine

(56% des cas) ¥,

Enfin en 2015, la fréquence d’utilisation inappropriée de I’aspirine en prévention primaire dans
les pathologies cardiovasculaires fut étudiée par Hira et al. Dans cette étude, 11% des

L s . . e (65
prescriptions furent considérées comme étant inappropriées .
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Face a ces résultats, devant le peu d’études scientifiques retrouvées sur le sujet et du fait que
I’aspirine est un traitement pourvoyeur d’accidents iatrogénes ainsi que d’admissions aux
urgences et d’hospitalisations non programmées, une étude a été menée en court séjour

gériatrique afin d’évaluer la pertinence des prescriptions d’aspirine chez le sujet 4gé hospitalisé.
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PARTIE I1

EVALUATION DE LA PERTINENCE DES
PRESCRIPTIONS D’ASPIRINE CHEZ LES SUJETS AGES
HOSPITALISES EN COURT SEJOUR GERIATRIQUE :
ETUDE ASP-AGE
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1. Contexte de I’étude ASP-AGE

Du fait de leurs comorbidités fréquentes et parfois intriquées, les personnes agées font souvent
I'objet d'une polymédication . Celle-ci peut étre a 1’origine de risques iatrogénes importants.
Selon la HAS, 10% des hospitalisations chez les plus de 65 ans et pres de 20% chez les plus de
80 ans seraient liées a un effet indésirable médicamenteux V. Pourtant, 50% de ces accidents
iatrogéniques seraient évitables '?. Aujourd’hui, améliorer les prescriptions chez la personne

agée constitue un enjeu majeur de santé publique.

L’optimisation des traitements chez la personne agée est donc indispensable pour diminuer le
risque iatrogénique, améliorer l’observance médicamenteuse et éviter les prescriptions
médicamenteuses inappropri¢es . Cet objectif a été souligné par ’'HAS en 2008 dans des
recommandations pour la prescription médicamenteuse du sujet agé. Dans ces
recommandations, il était entre autre demandé au médecin d’effectuer une lecture globale de
I’ordonnance en prenant en compte les concepts d’overuse (exceés de traitement), de misuse

(prescription inappropri¢e) et d’underuse (insuffisance de traitement) V.

L’overuse et le misuse sont des pratiques de prescription fréquentes qui concernent
respectivement 77% et 48% des patients de plus de 75 ans . Les médicaments a visée
cardiovasculaire, et notamment |’aspirine, sont 1’'une des classes thérapeutiques les plus
touchées par ces pratiques ''®. Or, ces médicaments sont pourvoyeurs d’accidents iatrogénes

ainsi que d’admissions aux urgences et d’hospitalisations non programmées.

Face a ces constats, I’objectif de ce travail est d’étudier la pertinence des prescriptions

d’aspirine chez le sujet agé hospitalisé en court séjour gériatrique.
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2. Matériel et méthode

2.1. Protocole de I’étude

Une étude prospective multicentrique observationnelle ouverte non randomisée a été menée en
France entre mars 2017 et avril 2018 dans le service de court sé¢jour gériatrique d’un centre

hospitalier universitaire (CHU) et d’un centre hospitalier général (CHG).

Tous les patients dgés d’au moins 75 ans ayant une prescription d’aspirine (Kardegic®,
Aspegic”, Duoplavin®) a leur entrée dans le service de court séjour gériatrique ont été inclus

dans 1’étude.

Avant inclusion, une note d’information a été remise a chaque patient et leur non-opposition a
9

été recueillie afin de participer a I’étude.

Le protocole de I’étude a été approuvé par le Comité de protection des Personnes Ile de France

XTI (n°2017-A00413-50).

2.2. Recueil des données

Apres recueil du consentement, les données suivantes ont été recueillies a partir des dossiers

médicaux (informatisés et papiers) de chaque patient :

- Renseignements patients : age, sexe, antécédents médicaux et chirurgicaux,

- Caractéristique du traitement par aspirine : molécule prescrite (Kardégic®,
Aspégic®, Duoplavin®), posologie prescrite et indication(s) thérapeutique(s),

- Co-prescription médicamenteuse par anticoagulants et/ou antiagrégants
plaquettaires : Anti-vitamine K (acénocoumarol, fluindione, warfarine), Anticoagulant
oraux direct (dabigatran, rivaroxaban, apixaban), Héparines, Antiagrégant plaquettaire

(clopidogrel, prasugrel, ticagrelor, dipyridamole)
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Si aucune indication au traitement par aspirine n’était retrouvée dans le dossier du patient, dans
les comptes rendus d’hospitalisation ou dans les comptes rendus de consultations spécialisées

le médecin traitant du patient était contacté afin de connaitre le motif du recours a I’aspirine.

2.3. Réévaluation des prescriptions

Les prescriptions ont ensuite été réévaluées par le médecin gériatre responsable de la prise en
charge du patient au regard des données médicales (antécédents, examen clinique, bilan
paraclinique), des critéres STOPP/START v2 " et des recommandations de bonnes pratiques
des autorités de santé (ANSM/HAS — Bon usage des antiagrégants plaquettaires (2012)) ©®
ainsi que des sociétés savantes (ESC Clinical Practices Guidelines - Management of atrial
fibrillation (2016) ®®, ESC Clinical Practice Guidelines - CVD Prevention in Clinical Practice

(2017) ®?, ACC/AHA - Guideline on the Primary Prevention of Cardiovascular Disease (2019)

(60))'

La réévaluation de la prescription d’aspirine a donné lieu a :
- Une poursuite du traitement sans modification : si l’utilisation du traitement était
indiquée et justifiée,
- Une poursuite du traitement avec modification de la posologie (augmentation ou
diminution),
- Un arrét du traitement : si le médicament n’était pas indiqué chez le patient ou si la

balance bénéfice/risque était défavorable.
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2.4. Analyses statistiques

Le protocole de I’étude a été validé par un méthodo-statisticien de 1’Unité de Biostatistique et

de Recherche Clinique d’un Centre Hospitalier Universitaire.

Afin d’avoir une précision de 2,5% (demi-largeur de D’intervalle de confiance a 95%),

I’inclusion d’environ 500 patients a été jugée comme étant nécessaire.

Les caractéristiques des patients seront décrites sous la forme de répartitions (variables
qualitatives) et de moyennes + écart-types (variables quantitatives). Le pourcentage de
prescriptions d’aspirine qui seront réévaluées comme devant étre arrétées ou modifiées sera

estimé avec son intervalle de confiance a 95%. Le pourcentage attendu est de 1’ordre de 10%.

Les données ont été saisies dans un tableau Excel® (Microsoft Corporation one Microsoft Way
Redmont, Etats-Unis) et analysées par un méthodo-statisticien a 1’aide du logiciel

IBM®- SPSS® (IBM Corp. 2013. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0 Armonk).
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3. Résultats

3.1. Données générales

500 patients (209 hommes, 291 femmes ; sex-ratio

[59 — 105 ans] ont été inclus dans I’étude [Tableau 2].

Tableau 2 : Population étudiée et traitement

: 0,72) d’un age moyen de 87 ans

Total CHU CHG
Inclusion (n (%)) 500 252 248
Données démographiques (n (%))
Femme 291 (58%) 137 (54%) 154 (62%)
Homme 209 (42%) 115 (46%) 94 (38%)
Age moyen 87 [59 - 105 ans] 87 [59 - 103 ans] 87 [62 - 105 ans]
Caractéristique du traitement (n (%))
Aspégic® 124 (25%) 17 (7%) 107 (43%)
Kardegic® 376 (75%) 235 (93%) 141 (57%)

Un traitement par Kardégic® a été retrouvé dans 75% des cas (n=376) et par Aspégic” dans

25% des cas (n=124) [Tableau 2]. La répartition des dosages des traitements est illustrée dans

la Figure 2.

Kardégic®

Figure 2 :

Aspégic®

250 mg

/_ 14%

Caractéristiques des traitements
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Une co-prescription médicamenteuse a été identifiée chez 66 patients (13%). Les anticoagulants

¢taient la classe thérapeutique la plus concernée [Figure 3].

Héparine
12%

Figure 3 : Répartition des co-prescriptions médicamenteuses recensées par classes thérapeutiques

3.2. Indications thérapeutiques au traitement par aspirine

L’aspirine était, en moyenne, utilisée dans le cadre de la prise en charge d’au moins une

pathologie (nombre moyen d’indication par patient retrouvé : 1 [ 0 ; 4 ]).

Concernant les indications thérapeutiques, [’aspirine était principalement prescrite en
prévention secondaire en cas de cardiopathie ischémique (41%), aprés un accident vasculaire

cérébral (24%) et pour une artériopathie oblitérante des membres inférieurs (15%).

Les indications thérapeutiques recensées dans 1’étude sont détaillées sur la Figure 4.
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Cardiopathie ischiémique [ NN 11%
AVC I 24%
AoMl N 15%
Sténose carotidienne [ NI 10%
AIT 1 8%
Pose de stents (hors IDM) [l 3%
Thrombocytémie essentielle | 1%

Maladie de Horton | 1%

Figure 4 : Répartition des indications thérapeutiques a ’aspirine recensées dans I’étude ASP-AGE

3.3. Réévaluation des prescriptions

Une indication théorique a un traitement par aspirine a été retrouvée dans 77% des cas

(n=383/500).

Apres réévaluation, 157 prescriptions inappropriées (31%) ont été interceptées.

117 prescriptions (23%) ont été arrétées du fait d’une prescription d’aspirine en prévention
primaire (n=82/117 ; 71%), d’une prescription d’aspirine pour la prise en charge d’une
fibrillation atriale (n=29/117 ; 25%) et d’une co-prescription avec un traitement anticoagulant

(n=6/117 ; 4%).

Une modification de la posologie a été effectuée pour 40 prescriptions (8%). La posologie a été
réduite dans 85% des cas (n=34/40) et augmentée dans 12% des cas (n=6/40). 7 prescriptions
(1,4%) ont été arrétées en cours d’hospitalisation du fait d’un événement hémorragique majeur

malgré une indication théorique.

La Figure 5 résume les réévaluations des prescriptions effectuées.
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Indication au traitement

Oui
77% (n=383)

Poursuite Modification Arrét
du traitement Posologie du traitement

88% (n=336) 10% (n=40) 2% (n=7)
[ 1
| I
Diminution Majoration i
Posologie Posologie
85% (n=34) 15% (n=6)

Evénement

AVC ou AIT > 3 mois AVC récent hémorragique majeur

malgré une indication

Figure 5 : Réévaluation des prescriptions d’aspirine

Non
23% (n=117)

Arrét
du traitement

100% (n=117)

Prévention primaire (71%)
PEC d’une FA (29%)
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DISCUSSION
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1. A propos de I’étude ASP-AGE

Le dépistage des prescriptions médicamenteuses inappropriées chez la personne agée est d’une
importance capitale du fait des effets indésirables graves potentiels et de la forte prévalence de
ce phénomeéne dans cette population " 2. 11 s’agit pourtant d’une situation insuffisamment

dépistée voire banalisée.

Les outils d’aide a la prescription ont un role prépondérant dans la revue systématique des
prescriptions médicamenteuses inappropriées “?. Parmi ces outils, nous pouvons citer la
version 2 des critéres STOPP-START ®. Cet outil, adapté et validé en langue francaise, a
pour avantage d’analyser a la fois les “ underuse ” (via le versant START) mais également les
“misuse ” et les “ overuse ” (via le versant STOPP). Son utilisation est désormais promue et
recommandée par diverses Sociétés Savantes mais aussi, plus récemment en France, par
I’Assurance Maladie afin d’améliorer la qualité de la prescription chez le sujet agé. C’est

pourquoi, cet outil fut choisi comme référentiel dans I’étude ASP-AGE.

Les traitements a visée cardiovasculaire, et notamment ’aspirine, forment ['une des classes
thérapeutiques la plus touchée par le phénomeéne de prescription médicamenteuse
inappropriée **'®. Ceci pourrait étre expliqué par I’étude frangaise menée en 2013 par ’ANSM

eme

sur la vente des médicaments en officine, ou ’aspirine fut identifiée comme le 7 traitement
le plus vendu (derriére 4 antalgiques, I’amoxicilline et la vitamine D) ®”. C’est face a ce constat
que nous avons décidé, dans 1’étude ASP-AGE, de focaliser le dépistage des prescriptions
médicamenteuses inappropriées sur les prescriptions d’aspirine au vue de sa forte prescription,

des effets indésirables potentiellement graves liés a son utilisation et du risque d’admissions

aux urgences et d’hospitalisations non programmeées qui en découle.

Ainsi, I’objectif de 1’é¢tude ASP-AGE était d’étudier la pertinence des prescriptions d’aspirine

chez le sujet 4gé hospitalisé en court s¢jour gériatrique.
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Cette ¢tude a mis en évidence la forte prévalence de la prescription médicamenteuse
inappropriée d’aspirine chez le sujet agé hospitalisé. En effet, 23% des prescriptions furent
jugées comme étant inappropriées du fait d’une prescription dans le cadre d’une prévention

primaire (71%) ou de la prise en charge d’une fibrillation atriale (25%).

Il est intéressant de constater que les résultats obtenus dans notre étude sont supérieurs a ceux
que I’on a pu retrouver dans la littérature. En effet en 2006, Manes et al mirent en evidence,
dans leur étude, 12% de prescriptions inappropriées d’aspirine ®P. En 2012, 16% des
prescriptions d’aspirine furent évaluées comme étant sub-optimales par ’équipe de Dalleur “?
versus 5 & 11% par ’équipe d’Andréo . Ces différences de résultats peuvent s’expliquer
d’une part par la différence d’effectif inclus dans les différentes études mais également par
I’évolution des recommandations des Sociétés Savantes dans le temps. En effet, depuis 2017,
I’utilisation de I’aspirine en prévention primaire est désormais jugée comme étant
systématiquement inappropriée chez la personne agée au vu des derniéres études (notamment
I’étude ASPREE) ©* 0. Les études retrouvées dans la littérature étant toutes antérieures a ces

nouvelles recommandations, il est logique que notre taux de prescriptions inappropriées soit

plus important.

A notre connaissance, il n’y a que peu d’études traitant de la prescription médicamenteuse
inappropriée d’aspirine chez la personne agée. Il s’agit pourtant d’un phénomeéne fréquent,
potentiellement grave et particuliérement d’actualité au vue des récentes recommandations dans
ce domaine. Comme le témoigne I’age moyen de notre population (87 ans), le design de notre
¢tude (caractére multicentrique et prospectif avec des critéres d’inclusion larges) a permis de
cibler une population gériatrique non sé¢lectionnée en cohérence avec les recommandations des

hautes instances de santé¢ publique et dans la promotion de I’échange interdisciplinaire.
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Le design de cette étude présente quelques limites. En effet, la méthodologie de 1’étude n’a pas
permis d’analyser le phénoméne d” “ underuse ”. D’autre part, I’absence de suivi a long terme
des sujets inclus, n’a pas permis d’étudier le respect des modifications thérapeutiques effectuées
ainsi que leurs éventuels impacts (notamment en terme de mortalité globale, d’événement
cardio-vasculaires et hémorragiques séveres ou encore d’hospitalisation non programmée).
Enfin, I’absence de comparaison avec un groupe contrdle n’a pas permis de rechercher une
corrélation entre prescription d’aspirine et d’éventuels paramétres tels que 1’existence d’une

anémie ou encore d’accident hémorragique grave.

La forte prévalence de la prescription inappropriée d’aspirine dans cette étude souligne la
nécessité de promouvoir les programmes de sensibilisation a I’amélioration de la prescription
médicamenteuse du sujet 4gé (tels que les programmes PMSA et AMI de 'HAS) !, Un des
freins majeurs pour le médecin généraliste, principal prescripteur qui doit étre au centre du
dépistage de la prescription médicamenteuse inappropriée, est la difficulté a pouvoir concilier
une activité clinique de routine avec I’organisation de staffs pluridisciplinaires recommandés.
Ainsi, le concept de prescriptions médicamenteuses inappropriées n’est pas toujours maitrisé

par les médecins généralistes d’ou le nombre important d’accidents iatrogénes.

Au vu du vieillissement croissant de la population, I’interne en Médecine Générale futur
médecin généraliste, sera forcément confronté a la gestion des prescriptions médicamenteuses

inappropriées chez la personne agée.

La prévention et I’éducation des médecins généralistes, et en particulier des internes est un bon

moyen d’éviter les complications des prescriptions médicamenteuses inappropriées

C’est pourquoi, une enquéte a ét¢é menée aupres des internes de Médecine Générale de

Basse-Normandie afin d’évaluer leur connaissance sur le sujet.
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2. Etude menée aupres des internes de Médecine Générale

2.1. Matériel et méthode

Une enquéte transversale, sous forme d’un questionnaire informatisé (Annexe 3), a ét€ menée
entre le 1 Mars et le 31 Mars 2019 auprés de 1’ensemble des internes de Médecine Générale
de Basse-Normandie inscrits a I’Université de Médecine de Caen pour I’année universitaire

2018-2019 (n=250).

Les critéres étudiés par le questionnaire étaient :

- Leniveau d’étude de la personne interrogée (semestre d’étude),

- Sa connaissance au sujet des prescriptions médicamenteuses inappropri€es : nature,
classes thérapeutiques les plus concernées, conséquences thérapeutiques,

- Sa connaissance sur I’existence d’outils d’aide a la prescription,

- La fréquence d’utilisation de ces outils au cours de sa pratique quotidienne,

- Les difficultés rencontrées au cours de ses différents stages pour modifier des
prescriptions jugées inappropriées,

- Son niveau de formation sur le concept des prescriptions médicamenteuses
inappropriées chez la personne dgée au cours de son cursus,

- Les axes d’amélioration a envisager pour améliorer les pratiques de prescriptions.

Les données ont été saisies dans un tableau Excel® (Microsoft Corporation one Microsoft Way
Redmont, Etats-Unis). Une analyse descriptive a ensuite été réalisée pour 1’ensemble des

réponses obtenues.

Le questionnaire a été approuvé par le Délégué a la Protection des Données (DPO) de

I’Université de Caen.
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2.2. Résultats
58 réponses au questionnaire ont été recueillies sur la période étudiée (taux de réponse : 23%).

Les réponses émanaient principalement d’internes de Médecine Générale de 5 ou 6™

semestre (n=27 ; 46%) [Figure 6].

B nternes en ler - 2éme semestre Internes en 3éme - 4éme semestre B [nternes en 5éme - 6¢eme semestre

Figure 6 : Répartition des répondants par semestre d’internat

Au moment de 1’étude, 84% des internes répondants (n=49) avaient déja entendu parlé du

concept de prescriptions médicamenteuses inappropriées chez la personne agée [Figure 7].

Internes en 3éme - 4éme semestre

Internes en ler - 2éme semestre

(=]
u]I

10 15 20 25 30

B Connaissance Non connaissance

Figure 7 : Connaissance du concept de prescription médicamenteuse inappropriée
par les internes de Médecine Générale
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Pour les internes de Médecine Générale répondant, une prescription médicamenteuse
inappropriée correspondait a :

- Un rapport bénéfice/bénéfice risque défavorable (n=32 ; 65%)

- Une absence ou une mauvaise indication thérapeutique (n=14 ; 29%)

- Une mauvaise posologie (n=10 ; 20%)

- Une durée de traitement inadéquate (n=1 ; 2%)

- Une survenue d’effets indésirables (n=1 ; 2%)

- Une prescription de traitement non efficace (n=0 ; 0%)

- Une polymédication (n=0 : 0%)

Les principales classes thérapeutiques concernées par une prescription médicamenteuse
inappropriée chez la personne agée étaient pour eux : les médicaments psychotropes (94%), les
médicaments analgésiques (81%) et les médicaments a visée cardio-vasculaire (59%)

[Figure 8].

Médicaments psychotropes 95%

Meédicaments analgésiques 81%

Médicaments a visée cardio-vasculaire 59%

Meédicaments a visée gastro-intestinale 24%

Meédicaments anti-diabétiques 16%

Médicaments anti-infectieux - 12%

Meédicaments anti-parkinsoniens 3%

Figure 8 : Classes thérapeutiques les plus concernées par une prescription médicamenteuse
inappropriée selon les internes de Médecine Générale
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Pour les internes de Médecine Générale répondants, une prescription médicamenteuse

inappropriée pouvait entrainer :

La survenue d’effets indésirables (n=53 ; 91%)
- Une augmentation du nombre d’hospitalisation (n=49 ; 84%)
- Une augmentation des morbidités (n=48 ; 83%)
- Une augmentation de la mortalité (n=40 ; 69%)

- Une diminution de I’observance (n=31 ; 53%)

76% des internes répondants (n=44) ont affirmé utiliser lors de leur pratique quotidienne un
outil d’aide a la prescription parmi lesquels notamment le Vidal® et Antibioclic® (36% des cas

respectivement) [Figure 9].

Internes en 5éme - 6éme semestre

Internes en 3éme - 4éme semestre

i

I -
N
N

Internes en ler - 2éme semestre

0 5 10 15 20 25 30

B Utilisation Non utilisation

Figure 9 : Utilisation des outils d’aide a la prescription
par les internes de Médecine Générale
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Tres peu d’internes de Médecine Générale connaissent et utilisent les critéres de Beers, la liste

de Laroche ou I’outils STOPP-START dans leur pratique quotidienne [Figure 10].

Critéres de BEERS

Liste de LAROCHE

Outil STOPP-START V2

0 10 20 30 40 50 60 70

Utilisation Connaissance B Effectiftotal

Figure 10 : Connaissance des outils d’aide a la prescription par les internes de Médecine Générale
Ligure 10 p /4 y4

97% des internes de Médecine Générales (n=56) ont déja rencontré des difficultés, au cours de
leur stage, pour modifier une prescription qu’ils jugeaient inappropriées. Les principales causes
recensées étaient :
- Une opposition du patient a toute modification du traitement (n=39 ; 67%)
- Une réticence des médecins traitants/médecins séniors a toute modification
(n=13; 22%)
- La non connaissance des médecins traitants/médecins séniors des nouvelles
recommandations de prise en charge (n=7 ; 12%)
- Lanon connaissance de I’intégralité des antécédents des patients (n=5 ; 9%)

- Le manque de temps (n=2 ; 3%)
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86% des internes répondants (n=50) jugent insuffisante la formation dispensée au sujet des
prescriptions médicamenteuses inappropriées de la personne agée. Pour eux, les axes
d’amélioration a envisager pour améliorer les pratiques de prescription seraient :

- L’organisation de séminaire a ce sujet lors de I’internat (n=54 ; 93%)

- L’auto-formation (DU) (n=22 ; 38%)

- La demande d’avis gériatrique par téléphone (n=19 ; 33%)

- L’organisation de cours a ce sujet des 1’externat (n=18 ; 31%)

- La réalisation d’un stage obligatoire en service de médecine gériatrique (n=17 ; 29%)

2.3. Discussion

Malgré de nombreux programmes de sensibilisation a [’optimisation des prescriptions

11,38 A . .
(138 cette enquéte met en évidence la persistance d’une

médicamenteuses de la personne agée
méconnaissance concernant les prescriptions médicamenteuses inappropriées au sein du corps

médical.

En effet, alors que 84% des internes interrogés déclarent connaitre le concept de prescription
médicamenteuse inappropriée, une majorité d’entre eux n’en donnent qu’une définition

parcellaire.

Tandis que les traitements psychotropes sont bien relevés comme étant 1’une des trois classes
médicamenteuses les plus concernées par les prescriptions médicamenteuses inappropriées
(95%), les médicaments a visée cardio-vasculaire et gastro-intestinales ne sont identifiés que

par respectivement 59% et 24% des internes interrogés.
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Le constat est similaire en ce qui concerne les conséquences des prescriptions médicamenteuses
inappropriées. Alors qu’une grande majorité des internes interrogés y associent une relation
avec I’augmentation des hospitalisations non programmeées, la décompensation de comorbidités
et la survenue d’effets indésirables, ils étaient seulement 31% et 47% a connaitre

respectivement une association avec une surmortalité et une inobservance.

Au-dela de certaines inexactitudes concernant le concept de prescription médicamenteuses
inappropriées chez le sujet agé, cette enquéte souligne des lacunes en ce qui concerne les outils
d’aide a la prescription. Alors que plus de 75% des internes interrogés affirmaient utiliser
quotidiennement un outil d’aide a la prescription (parmi lesquels ils identifiaient prioritairement
la banque de données Vidal® et le site web Antibioclic®), ils n’étaient qu’une minorité a
connaitre les outils d’aide a la prescription chez le sujet agé. Ce constat est paradoxal si I’on
considere le fait que les prescriptions médicamenteuses inappropriées touchent principalement

le sujet 4gé et que le médecin généraliste est le principal prescripteur au sein de cette population.

Ce constat est partagé par les internes interrogés lors de 1’étude puisque 86% d’entre eux
jugeaient leur formation insuffisante dans le domaine de la prescription médicamenteuse chez
le sujet agé. L’axe d’amélioration le plus plébiscité était 1’organisation de séminaires sur ce
sujet, notamment illustrés par des cas cliniques, au cours de leur enseignement pour le Diplome

d’Enseignement Spécialisé.

Par ailleurs, une grande majorité des internes interrogés déclaraient des difficultés dans la
modification d’une prescription médicamenteuse jugée inappropriée notamment du fait d’une
opposition du patient lui-méme. Comme le soulignent les programmes de lutte contre les
prescriptions médicamenteuses inappropriées, 1’éducation et la sensibilisation dans ce domaine

apparait comme primordiale pour lutter efficacement contre ce phénomeéne.
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CONCLUSION
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L’étude ASP-AGE a souligné la forte prévalence des prescriptions médicamenteuses d’aspirine

chez le sujet agé.

La prescription médicamenteuse inappropriée reste un probleme majeur de santé publique chez
les sujets agés, volontiers polymédiqués, qui est associée a un risque iatrogénique

potentiellement grave.

Malgré les programmes d’action pour lutter contre ce phénomeéne, la déprescription
médicamenteuse demeure trop rare. L’enquéte réalisée auprés des internes de médecine
générale de Basse-Normandie a souligné certains facteurs limitant cette déprescription : le

manque de formation sur le sujet et la réticence du patient.

D’autres études suggerent que I’isolement du médecin généraliste et le fait que la molécule
potentiellement inappropriée était prescrite par un médecin d’une autre spécialité étaient aussi

des freins a la déprescription.

De nouvelles études semblent nécessaires pour identifier de fagon plus précise les freins et les
leviers relatifs a la lutte contre la prescription médicamenteuse inappropriée ainsi qu’a I’impact

de la révision médicamenteuse sur 1’état de santé des patients.

Des projets de réunion de concertation pluridisciplinaire d’aide a la réévaluation d’ordonnance
ont vu le jour au cours de ces dernieres années, la pluridisciplinarité occupe en effet une place

prépondérante dans la lutte contre les prescriptions médicamenteuses inappropriées.
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Annexes

Annexe 1 : STOPP START v2

Versant STOPP

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

Section A : Indication de prescription

A1. Tout médicament prescrit sans indication clinique (aspirine et
statine en prévention cardiovasculaire primaire ; inhibiteur de la
pompe a protons sans atteinte cesogastrique récente...)— [sur-
prescription]

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

A3. Toute  duplication de prescription d'une classe
médicamenteuse (deux benzodiazépines, anti-inflammatoires non
stéroidiens, inhibiteurs spécifiques de la recapture de la
serotonine, diurétiques de l'anse, inhibiteurs de l'enzyme de
conversion, B-bloquants, anticoagulants, ...) - [monothérapie a

optimaliser avant de considérer la duplication]

Section B : Systéme cardiovasculaire
B1.La digoxine pour une décompensation d'insuffisance
cardiaque avec fraction d'éjection ventriculaire gauche (FEVG)
conservée — [pas de preuve de bénéfice)

le diltiazem en

B2.Le vérapamil ou présence d'une

décompensation cardiaque de classe Il ou IV —[risque
d'aggravation de l'insuffisance cardiaque)

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

B4. Un B-blogquant en présence d'une bradycardie (< 50 bpm),
d'un bloc atrio-ventriculaire du second degré ou troisiéme degré —
[risque de bloc complet ou d'asystolie]

BS5. L'amiodarone en premiére intention pour une tachycardie
supra-ventriculaire - [risque d'effets secondaires plus important
que celui par B-bloquant, digoxine, vérapamil ou diltiazem]

B6. Un diurétique de l'anse en premiére intention pour une
hypertension artérielle - [des alternatives plus sires et plus
efficaces sont disponibles]

B7.Un diurétique de l'anse pour cedémes des membres
inférieurs d'origine périphérique (c.a.d. en I'absence d’'argument
une insuffisance cardiaque,

pour insuffisance  hépatique,

insuffisance rénale ou syndrome néphrotique) — [la surélévation
des jambes et le port de bas de contention sont plus appropriés]

B8. Un diurétique thiazidique ou apparenté (indapamide) en
présence d’une hypokaliémie (K' < 3,0 mmol/L), hyponatrémie
(Na* < 130 mmoliL),

hypercalcémie (calcémie

corrigée > 2,65 mmol/L ou > 10,6 mg/dL), ou d'une histoire
d'arthrite microcristalline (goutte ou chondrocalcinose) — [risque
accru de précipiter ces troubles métaboliques])

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

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

B11. Un inhibiteur de lI'enzyme de conversion (IEC) ou un
antagoniste des récepteurs de l'angiotensine Il (ARA Il) en
présence d'un antécédent d’hyperkaliémie — [risque de récidive]
B12.Un antagoniste de I'aldostérone (spironolactone,
éplérénone) en l'absence d'une surveillance de la kaliémie (au
moins semestrielle), lorsque cet antagoniste est associé a un
médicament d'épargne potassique (IEC, ARA I, amiloride,
triamtéréne) - [risque d’hyperkaliémie sévere (> 6,0 mmol/L)]
B13. Un inhibiteur de la 5-phosphodiestérase (sildénafil, tadalafil,
vardénafil) en présence d'une décompensation cardiaque sévére
avec hypotension (pression systolique < 90 mmHg) ou d'un angor

traité par nitrés — [risque de choc cardiovasculaire]

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

C2.De l'aspirine en présence dun antécédent d'ulcére
gastroduodénal sans prescription d'un inhibiteur de la pompe a

protons (IPP) — [risque de récidive d'ulcére]
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C3.Un antiagrégant plaquettaire  (aspirine, clopidogrel,
dipyridamole) ou un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur
direct de la thrombine ou du facteur Xa) en présence d'un risque
hémorragique significatif (hypertension artérielle sévére non
contrdlée, diathése hémorragique, ou récent épisode de
saignement spontané important) — [risque élevé d'hémorragie]
C4.De |laspirine associée au clopidogrel en prévention
secondaire des accidents vasculaires cérébraux (sauf si
syndrome coronarien aigu concomitant, stent coronarien depuis
moins de 12mois, ou sténose carotidienne serrée
symptomatique) — [pas de preuve de bénéfice, hors de ces ftrois
exceptions, par rapport & une monothérapie par clopidogrel]
C5.De l'aspirine associée a un anticoagulant oral (anti-
vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa)
pour une fibrillation atriale - [pas de bénéfice additionnel de
I'aspirine, qui majore le risque de saignement]

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

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

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

C9. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la
thrombine ou du facteur Xa) durant plus de 12 mois pour un
premier épisode d'embolie pulmonaire (EP) sans facteur de
risque de thrombophilie identifié — [pas de bénéfice additionnel
aprés 12 mois]

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

intestinale)

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

gastroduodénal]

Section D : Systéeme nerveux central et
psychotropes

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

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

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

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

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

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

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

d'effets anticholinergiques]
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D8. Un médicament & effet anticholinergique en présence d'une
démence oulet dun syndrome confusionnel - [risque
d'exacerbation des troubles cognitifs)

D9. Un neuroleptique chez un patient présentant des symptomes
psycho-comportementaux associés a une démence, a moins que
ces symptdmes soient sévéres et que l'approche non
pharmacologique ait échoué — [risque accru de thrombose
cérébrale et de déces]

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

D11. Un inhibiteur de l'acétyicholinestérase en présence d'un
antécédent de bradycardie persistante (< 60 bpm), de bloc de
conduction cardiaque, de syncopes récidivantes inexpliquées, de
médicament bradycardisant (B-bloquant, digoxine, diltiazem,

vérapamil) ou d'asthme - [risque de troubles sévéres de la

conduction  cardiaque, de syncope, d'accident, de
bronchospasme]

D12. Une phénothiazine comme neuroleptique de premiére ligne
(@ l'exception de la prochlorpérazine pour nausées,

vomissements et vertiges ; de la chlorpromazine pour hoquet
persistant ; de la lévomépromazine comme antiémétique en soins
palliatifs) - [effets sédatifs et anticholinergiques séveres; des
alternatives plus sdres existent]

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

D14. Un antihistaminique de premiére génération dans tous les

cas ~ [d'autres antihistaminiques plus sirs sont disponibles)

Section E : Fonction rénale et prescriptions.

Les six prescriptions suivantes sont potentiellement
inappropriées chez une personne agée présentant
une altération aigué ou chronique de sa fonction
rénale et notamment lorsque est atteint un certain
seuil de débit de filtration glomérulaire (DFG) tel
qu’estimé par la clairance de la créatinine (selon la
formule de Cockcroft-Gault et exprimée en mL/min).

Se référer aux notices des médicaments et aux
recommandations locales.

E1. La digoxine au long cours a une dose > 125 pg/] lorsque le
DFG est < 30 mL/min — [risque d'intoxication]

E2. Un inhibiteur direct de la thrombine (dabigatran) lorsque le
DFG est < 30 mL/min — [risque accru de saignement]

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

E5. La colchicine lorsque le DFG est< 10 mL/min - [risque
d'intoxication]

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

d'acidose lactique)

Section F : Systéeme digestif

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

F2. Un inhibiteur de la pompe a protons (IPP) a dose maximale
pendant plus de 8 semaines pour casophagite peptique ou ulcére
gastroduodénal non compliqués ~ [indication d'une réduction de
la dose de I'|PP, voire de son arrét avant 8 semaines)

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

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

dose, et risque de troubles digestifs)

Section G : Systéme respiratoire

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

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

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

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

G5. Une benzodiazépine en présence d'une insuffisance
respiratoire aigué ou chronique (pO; < 60 mmHg ou Sa0; < 89 %
pCO2>6,5kPa ou > 50 mmHg) - [risque

d'aggravation de l'insuffisance respiratoire]

ou <8,0kPa oulet

Section H : Systéme musculo-squelettique

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

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

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

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

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

H6. Un AINS ou la colchicine au long cours (> 3 mois) pour le
traitement de fond d'une goutte, en I'absence d'un inhibiteur de la
xanthine-oxydase (allopurinol ou fébuxostat) sauf si ce demier est
contre-indiqué — [un inhibiteur de la xanthine-oxydase est le

premier choix pour la prévention des crises de goutte]

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

H8. Un AINS en présence d'une corticothérapie sans traitement
préventif par inhibiteur de la pompe a protons — [risque accru
d'ulcére gastroduodénal]

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

digestive haute]

Section | : Systéme urinaire

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

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

mictionnelle — [risque de syncopes récurrentes]

Section J : Systéme endocrinien

J1. Une sulphonylurée a longue durée d'action (glibenclamide,
chlorpropamide, glimépiride, gliclazide a libération prolongée)
pour un diabéte de type 2 — [risque d'hypoglycémies prolongées)
J2. Une thiazolidinédione

(rosiglitazone, pioglitazone) en

présence dune décompensation cardiaque — [risque de
majoration de la décompensation cardiaque]

J3. Un B-bloquant en présence d'un diabéte avec fréquents
épisodes hypoglycémiques — [risque de masquer les symptdémes
d'hypoglycémie. Envisager une diminution du traitement
hypoglycémiant pour ramener I'HbA1c entre 7.5 et 8,5 % (59 et
69 mmol/mL) chez les patients agés fragiles]

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

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

J6.Des androgénes en I'absence d'un hypogonadisme
confirmé ~ [risque de toxicité aux androgénes; absence de

bénéfice prouvé en dehors de I'hypogonadisme)

Section K : Médicaments majorant le risque
de chute

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

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

K3. Un vasodilatateur (as-bloguant, inhibiteur calcique, dérivé
nitré de longue durée d'action, inhibiteur de l'enzyme de
conversion, antagoniste des récepteurs de I'angiotensine Il) en
présence d'une hypotension orthostatique persistante (diminution
récurrente de la pression artérielle systolique =20 mmHg ou
diastoligue = 10 mmHg lors de la verticalisation) — [risque de
syncopes, de chutes]

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

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

voie orale ou transdermique ; morphine, oxycodone, fentanyl,

buprénorphine, diamorphine, méthadone, tramadol, pethidine,
pentazocine) ~ [non-respect de I'échelle OMS de la douleur]

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

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

Section N : Charge anticholinergique

N1. Une utilisation concomitante de plusieurs (= 2) médicaments
a effets anticholinergiques (antispasmodique vésical ou intestinal,
antidépresseur  tricycliques, antihistaminique de premiére
génération, ...) — [risque de toxicité anticholinergique]

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

clomipramine, doxépine,

imipramine ; hydroxyzine, prométhazine ; clozapine,

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

butylhyoscine, tizanidine, scopolamine

Principaux__effets anticholinergiques centraux : sédation,
altération cognitive, delirium (confusion aigué), désorientation,
hallucinations visuelles, agitation, irritabilité, agressivité

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

rétention vésicale
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Versant START

Section A : Systeme cardiovasculaire

A1.En présence dune fibrillation atriale (paroxystique,
persistante ou permanente), un anticoagulant oral (anti-
vitamine K, inhibiteur de la thrombine ou inhibiteur du facteur
Xa). En cas de fibrillation atriale induite par une cardiopathie
valvulaire mitrale ou par un syndrome coronarien aigu ou
récent, seul I'anti-vitamine K est recommandé — [risque cardio-
embolique élevé)

A2.En présence d'une fibrillation atriale et d'une contre-
indication majeure a l'anticoagulation, de |'aspirine (75 mg a
160 mgljour) - [risque cardio-embolique élevé]

A3. En présence d'une athérosclérose au niveau coronarien,
cérébro-vasculaire ou  périphérique, un  antiagrégant
plaquettaire (aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagrelor) -
[réduction des événements ischémiques]

A4.En présence d'une hypertension artérielle persistante
(systolique > 160 mmHg et/ou diastolique > 90 mmHg), un
antihypertenseur. Pour les patients diabétiques, les seuils de
140 mmHg pour la systolique et de 90 mmHg pour la
diastolique sont préférés — [réduction de la morbimortalité
cardiovasculaire]

AS. En présence d'une athérosclérose au niveau coronarien,
cérébro-vasculaire ou périphérique chez un patient de moins de
85 ans, une statine - [réduction des événements ischémiques])
A6. En présence d'une insuffisance cardiaque systolique ou/et
d'une maladie coronarienne, un inhibiteur de l'enzyme de
conversion (IEC) - [réduction de la morbimortalité cardiaque]
A7.En présence d'une cardiopathie ischémique, un B-
bloquant — [réduction de la morbimortalité cardiaque]

A8.En présence d'une insuffisance cardiaque systolique
stable, un traitement B-bloquant validé (bisoprolol, nébivolol,
métoprolol, carvédilol) - [réduction de la morbimortalité

cardiaque]

Section B : Systéme respiratoire

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

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

B3.En présence dune hypoxie chronique documentée
(pO2 < 60 mmHg ou < 8,0 kPa, ou Sa0; < 89 % a I'air ambiant),
une oxygeénothérapie de longue durée - [augmentation de

I'espérance de vie]

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

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

C3. En présence d'une maladie d’Alzheimer a un stade léger a
modéré (donépézil, rivastigmine, galantamine) ou une maladie
a corps de Lewy (rivastigmine), un inhibiteur de
I'acétylcholinestérase — [amélioration limitée des fonctions
cognitives)

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

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

C6. En présence d'un syndrome des jambes sans repos, aprés
avoir écarté une carence martiale et une insuffisance rénale
sévere, un agoniste dopaminergique (ropinirole, pramipexole,
rotigotine) — [amélioration des symptémes, de la qualité du

sommeil et de la qualité de vie]

Section D : Systéeme digestif

D1. En présence d'un reflux gastro-cesophagien sévére ou
d'une sténose peptique nécessitant une dilatation, un inhibiteur
de la pompe a protons — [contrdle des symptomes)

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

des symptdmes]

Section E : Systéeme musculo-squelettique
E1.En présence d'une polyarthrite rhumatoide active et
invalidante, un traitement de fond par un inducteur de rémission
(méthotrexate, hydroxychloroquinine, minocycline, leflunomide,
tocilizumab, étanercept, adalimumab, anakinra, abatecept,
infliximab, rituximab, certolizumab, golimumab) —
[ralentissement de |'évolution de la maladie]

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

E3. En présence d'une ostéoporose confirmée (densitométrie
osseuse : T-score < -2,5 DS) ou d'un antécédent de fracture de
fragilité (spontanée ou par traumatisme & basse énergie), une
800

supplémentation en vitamine D

1000 Ulfjour) et

(cholécalciférol
calcium  (1-1,2 gfjour) - [prévention  de
fractures osseuses)

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

osseux — [prévention des fractures osseuses]

E5. En présence d'un confinement au domicile, de chutes ou

dune ostéopénie (densitométrie osseuse: -25<T-

score < -1,0 DS), une

(cholécalciférol

supplémentation en vitamine D
800-1000 Ul/jour) — [prévention de
'ostéoporose]

E6. En présence de goutte clinique (crises, arthropathie,
tophus) radiographique, un traitement de fond par un inhibiteur
de la xanthine oxydase (allopurinol, fébuxostat) — [prévention
des crises de goutte]
E7.En cas de fraitement par méthotrexate, une
supplémentation en acide folique — [prévention des effets

indésirables gastro-intestinaux et hématologiques)

Section F : Systéme endocrinien

F1. En présence d'un diabéte compliqué d'une néphropathie
(protéinurie a la bandelette urinaire ou
microalbuminurie > 30 mg/24 heures), avec ou sans
insuffisance rénale biologique, un inhibiteur de I'enzyme de
conversion (IEC). En cas d'intolérance aux IEC, un antagoniste

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

Section G : Systéeme urogénital

G1. En présence d'un prostatisme symptomatique lorsqu'une
résection de la prostate n'est pas justifiée, un a1-bloquant —
[diminution des symptomes)

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

G3. En présence d'une vaginite atrophique symptomatique, des
cestrogénes locaux (créeme, ovule,

anneau, pessaire) -

[diminution des symptdmes]

Section H : Antalgiques

H1.En présence de douleurs modérées a sévéres, des
agonistes opioides forts doivent étre proposés lorsque le
paracétamol, les anti-inflammatoires non stéroidiens, les
opiacés faibles sont inadaptés a la sévérité des douleurs ou ont
été inefficaces — [contréle de la douleur permettant d'éviter
anxiété, dépression, froubles du comportement, du sommeil et
de la mobilite]

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

induite par les opiacés]
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Section | : Vaccinations
I1. Une vaccination annuelle contre la grippe, au début de
I'automne ~ [prévention d’hospitalisations et de la mortalité liées

au virus influenza]

I12. Une vaccination contre le pneumocoque par le vaccin
conjugué 13-valent oulet le vaccin polysaccharidique 23-valent,
sans moment de préférence durant I'année - [prévention des

infections invasives & pneumocoques)
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Annexe 2 : Table SCORE de ’ESC

Score de 'ESC
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Annexe 3 : Questionnaire internes

Prescriptions médicamenteuses inappropriées
chez le sujet age.

Je suis actuellement interne de médecine générale en 5éme semestre en Basse-
Normandie.

Dans le cadre de mon travail de thése de DES de médecine générale, je souhaite étudier la
perception de la prescription médicamenteuse inappropriée chez le sujet 4gé par les
internes de médecine générale. Je vous sollicite donc pour répondre a un petit
questionnaire trés rapide (< Sminutes)

Ce traitement a fait I'objet d'une instruction auprés du DPO de I'université de CAEN qui I'a
déclaré anonyme.

Il'y a 10 questions dans ce questionnaire

Questionnaire Thése Brillant Andréas
[] A

En quel semestre étes-vous?

*

Veuillez sélectionner une réponse ci-dessous

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

(O 1er-2eme semestre
(O 3eme-4eme semestre

(O 5eme-6eme semestre

[JAvez-vous déja entendu parler du concept de
prescriptions médicamenteuses inappropriées chez le
sujet agé? *

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

(O Oui

(O Non

[TPour vous, a quoi correspond une prescription

médicamenteuse inappropriée? (1 seule réponse
possible) *

Veuillez sélectionner une réponse ci-dessous
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

(O Absence ou mauvaise indication thérapeutique

(O Durée de traitement inadéquate

https:/ieng icaen frfindex.php/admin/printablesurvey/sa/index/surveyid/116724 14




S
(O Non prescription de traitement efficace
(O Polymédication

(O Rapport bénéfice/risque défavorable

(O Survenue d'effets indésirables
O Autre[ |

[1Selon vous, quels sont les 3 groupes thérapeutiques
les plus concernés par la prescription médicamenteuse
inappropriée chez le sujet agé? *

Cochez la ou les réponses

Veuillez choisir toutes les réponses qui conviennent :

[[] Analgésiques

[] Anti-diabétiques

[[] Anti-infectieux

[[] Anti-Parkinsoniens

[[] Médicaments & visée cardiovasculair
[[] Médicaments a visée gastro-intestinale
[[] Psychotropes

[1Quelles sont, pour vous, les conséquences d'une
prescription médicamenteuse inappropriée chez le sujet
age? *

Cochez la ou les réponses

Veuillez choisir toutes les réponses qui conviennent :

[[] Augmentation du nombre d'hospitalisation
[T] Augmentation de la mortalité

[[] Augmentation des morbidités

[[] Diminution de I'observance

[[] Survenue d'effets indésirables médicamenteux

[]

Durant vos stages, utilisez-vous des outils d'aides a la
prescriptions?

Si oui lesquels?
X

Veuillez sélectionner une réponse ci-dessous

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

O oul

https://enquetes. unicaen fr/index.php/admin/printablesurvey/sa/index/surveyid/ 116724
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NS T

Faites le commentaire de votre choix ici :

[1Connaissez-vous et avez-vous déja utilisé les outils
suivant?
Choisissez la réponse appropriée pour chaque élément :

Connaissance Utilisation

Critére de Beers O O
Liste de Laroche O O
Critéeres STOPP/START O O

[1Quelles sont les difficultés que vous rencontrez, au
cours de vos stages, pour modifier les prescriptions
medicamenteuses que vous jugez inappropriees? *

Veuillez écrire votre réponse ici :

[JAvez-vous l'impression d'avoir été suffisamment
forme sur le concept de prescriptions medicamenteuses
inappropriées chez le sujet agé durant votre cursus? *

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

(O Oui
(O Non

[1Selon vous, quels seraient les axes d'amélioration a
proposer pour améliorer les pratiques? *

Cochez la ou les réponses

https://enquetes unicacn fr/index.php/admin/printablesurvey/sa/index/surveyid/1 16724 RIE)
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Veuillez choisir toutes les réponses qui conviennent :

[[] Auto-formation

[[] Demande d'un avis gériatrique par téléphone
[[] Cours durant I'externat

[[] Séminaire sur le sujet durant l'internat

[[] Stage en gériatrie obligatoire

[] Autre: l

Merci de votre participation.
31/03/2019 - 23:59

Envoyer votre questionnaire.
Merci d'avoir complété ce questionnaire.

https:/fenquetes. unicaen fr/index.php/admin/printablesurvey/sa/index/surveyid/1 16724
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« Par délibération de son Conseil en date du 10 Novembre 1972, I’Université n’entend
donner aucune approbation ni improbation aux opinions émises dans les théses ou mémoires.

Ces opinions doivent étre considérées comme propres a leurs auteurs ».
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Prescriptions médicamenteuses inappropriées d’aspirine chez la personne 4gée : comment
améliorer nos pratiques ?

Introduction : Chez la personne agée, les prescriptions inappropriées (PI) d’aspirine sont tres
fréquentes. Ce traitement est pourtant pourvoyeur d’accidents iatrogénes et d’admissions aux urgences.
L’objectif est d’évaluer la pertinence des prescriptions d’aspirine chez le sujet agé hospitalisé en court
séjour gériatrique.

Méthodes : Une étude prospective multicentrique a été menée entre mars 2017 et avril 2018. Tous les
patients agés d’au moins 75 ans ayant une prescription d’aspirine ont été inclus. Les prescriptions ont
¢été réévaluées au regard des données médicales, des criteres STOPP/START v2 et des recommandations
de bonnes pratiques des autorités de santé ainsi que des sociétés savantes.

Résultats : 500 patients d’un 4ge moyen de 87 ans ont été inclus dans 1’étude. Une indication théorique
a un traitement par aspirine a été retrouvée dans 77% des cas. Apres réévaluation, 157 PI (31%) ont été
interceptées. 117 prescriptions (23%) ont été arrétées du fait d’une prescription d’aspirine en prévention
primaire (71%) et d’une prescription d’aspirine pour la prise en charge d’une fibrillation atriale (25%).
Une modification de la posologie a été effectuée pour 40 prescriptions (8%).

Conclusion : Cette étude souligne la forte prévalence des PI d’aspirine chez le sujet agé. La révision
pluriprofessionnelle des ordonnances est une solution primordiale, simple et efficace pour détecter les
prescriptions inappropriées et limiter les événements indésirables liés aux médicaments. Promouvoir
des outils d’aide a I’optimisation des aussi bien en milieu hospitalier, médico-social ou ambulatoire est
nécessaire pour améliorer les pratiques de prescriptions.

MOTS-CLES : Personne dgée, Prescription médicamenteuse inappropriée, Aspirine, STOPP-START

Potentially inappropriate prescribing of aspirin in elderly : how can we improve our
practices ?

Introduction: In elderly, inappropriate prescribing (IP) of aspirin is very common. However, this
treatment is provider of iatrogenic accidents and admissions to emergencies. The objective is to evaluate
the relevance of prescriptions of aspirin in elderly patient hospitalized in geriatric unit.

Methods: A prospective multicenter study was conducted between March 2017 and April 2018. All
patients aged 75 years and older with a prescription for aspirin were included. The prescriptions were
re-evaluated in the light of medical data, STOPP / START v2 criteria and guidelines from health
authorities and learned societies.

Results: 500 patients with a mean age of 87 years were included in the study. A theoretical indication
for aspirin treatment was found in 77% of cases. After reassessment, 157 IP (31%) were intercepted.
117 prescriptions (23%) were stopped because of a prescription of aspirin in primary prevention (71%)
and a prescription of aspirin for the management of atrial fibrillation (25%). A change in dosage was
made for 40 prescriptions (8%).

Conclusion: This study highlights the high prevalence of aspirin IP in elderly. Multiprofessional
reassessment of prescriptions is a simple and effective solution for detecting inappropriate prescriptions
and limiting drug-related adverse events. Promoting tools in hospital, nursing home and ambulatory care
is needed to improve prescribing practices.

KEY WORDS : Elderly, inappropriate prescribing, Aspirin, STOPP-START




