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Introduction

1.1. Population agée et médicaments

1.1.1. Vieillissement de la population frangaise

La population mondiale tend vers le vieillissement. A I'échelle nationale, nous étions
67 millions de frangais au 1° janvier 2018 selon 'INSEE. Plus de 6 millions sont agés
de plus de 75 ans soit 10% de la population, chiffre en constante augmentation (1)
5,7% en 1980 et une prédiction a 16% en 2050.

L’infléchissement de la part des moins de 20 ans contraste avec I'ascension de celle
des plus de 75 ans au fil du temps. En 1910, les francais comptaient 34% de moins
de 20 ans pour 3% de plus de 75 ans et en 2050, 22,3% de moins de 20 ans pour
16,3% de plus de 75 ans (1).

60 ans moins 60 .
274 de 20 ans a moins
ans ans 74 \ /_de 20
12% 33% 17% ans

\ 22%
u plus

| de

75

20 a \ 203 ans
59 ans 59 16%

520, plus )
/0 de 75 ans_~ . 7
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3%
Figure 1 Population par tranches d'age en France Figure 2 Projection de la population par tranches
métropolitaine au 1er Janvier 1910 (1) d'age en France au 1ler Janvier 2050 (1)



Les propriétés pharmacocinétiques des médicaments se modifient au cours du

vieillissement.

1.1.2. Modifications pharmacocinétiques liés au vieillissement

La prescription d’'un médicament a un sujet 4gé nécessite de connaitre les
modifications pharmacocinétiques associées au vieillissement afin de diminuer le

risque iatrogéne.

La pharmacocinétique étudie le devenir d’'un médicament dans le corps, elle est
constituée de différentes étapes a s’avoir :

- L’absorption

- La distribution

- La métabolisation

- L’élimination

Le vieillissement peut modifier chacune de ces étapes. La biodisponibilité est la

fraction de la dose de médicament administrée qui atteint la circulation sanguine.

1.1.2.1.L’absorption

Elle débute dés la présence du médicament dans la cavité buccale. L’état de la
dentition, de la salivation et du carrefour aéro-digestif influence le choix de la
galénique du médicament pour en favoriser sa biodisponibilité.

Avec le vieillissement, on note une augmentation du pH gastrique par diminution de
la sécrétion d’acide chlorhydrique, une diminution de la vidange gastrique (2) ainsi
gu’une diminution de la force de contraction des fibres de I'estomac (3). L’ensemble,
concourt a une modification de I'absorption digestive des médicaments.

A l'étage intestinal, malgré une diminution de la surface active, ou de la vitesse de

transit, peu de modifications pharmacocinétiques sont notables (4)(5)(6).

1.1.2.2.La distribution

Le vieilissement du corps entraine une diminution de la masse maigre et une
augmentation de la masse grasse, cette derniére pouvant atteindre plus de 40% du
poids du corps pour les femmes et plus de 30% pour les hommes (7). La diminution
de la masse maigre a pour effet une diminution du volume de distribution des

molécules hydrophiles, a l'inverse I'augmentation de la masse grasse induit une



augmentation du volume de distribution des molécules lipophiles avec un risque
d’accumulation ; par exemple les benzodiazépines, molécules lipophiles auront un
volume de distribution plus large et donc une demi-vie plus longue chez le sujet agé
(8)(9). Ces éléments peuvent influencer le choix des molécules. Ainsi les

benzodiazépines de demi vie courte sont privilégiées chez le sujet agé.

1.1.2.3.La métabolisation

Le vieillissement hépatique se traduit par une déperdition de masse, de perfusion et
de filtration (10)(11). Dans le foie, une diminution de la densit¢ du CYP450
s’observerait avec 'age avec pour conséquence une augmentation de la fraction
libre de médicaments (12)(13)(14) comme I'haloperidol, le midazolam, le fentanyl ou
encore le propanolol (15). Cet effet peut étre majoré par la présence d’une

hypoalbuminémie.

1.1.2.4.L’élimination

Le vieillissement entraine une perte de 10% par an du volume de parenchyme rénal
fonctionnel associée a une diminution de la filtration glomérulaire de I'ordre de 30 a
50% entre la 3° décade et la 8° décade (16).

Les conséquences pharmacocinétiques dépendront de la clairance (approximative
chez le sujet 4gé quelque soit la formule de calcul utilisée) de I'élimination du
médicament et de sa néphrotoxicité. Une adaptation de la posologie en fonction de la
clairance de la créatinine est nécessaire pour les médicaments dont I'élimination est
rénale (17)(18).

Ces notions de modification des propriétés pharmacocinétiques sont indispensables
a une prescription optimale (limitation de la iatrogénie et optimisation de

'observance).

1.1.3. Modifications pharmacodynamiques liées au vieillissement
Mécanisme d’action moins bien connu que la pharmacocinétique, la

pharmacodynamie décrit les effets qu'un principe actif produit sur I'organisme : c'est
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I'étude de l'interaction entre la substance active et sa cible (récepteur, protéine libre,

canal ionique, ...) aboutissant a une conséquence clinique.

Le vieillissement s’accompagne d’une variation de la sensibilité a certains types de
médicaments (19). Quelques exemples ont été choisis pour illustrer ces

modifications.

1.1.3.1.Les inhibiteurs calciques
Les données pharmacodynamiques révélent les inhibiteurs calciques comme
molécules de premier choix dans le traitement de I'hypertension artérielle du sujet

agé comme I'amlodipine du fait d’'une sensibilité accrue (20).

1.1.3.2.Les récepteurs béta-adrénergiques
On observe une diminution de la sensibilité des récepteurs béta-adrénergiques se
traduisant par une baisse de l'efficacité de médicament agonistes ou antagoniste

comme la ventoline®, le propanolol ou l'isoprenaline (21)(22)(23).

1.1.3.3.Le systéme nerveux central

Les personnes agées sont particulierement sensibles aux molécules franchissant la
barriére hémato-encéphalique. Certaines molécules, en particulier celles ayant des
propriétés anticholinergiques, ont un effet confusiogéne du fait principalement d’'une
modification du nombre et de I'activité des récepteurs neuronaux a l'acétylcholine
mais également une augmentation de la perméabilité de la barriere hémato-
encéphalique ou encore une diminution de densité des protéines responsables de
I'efflux des médicaments. La conséquence est une sensibilité accrue aux molécules
agissant sur le systéme nerveux central comme [I'’hydroxyzine ou les
benzodiazépines ou méme les pesticides type organo phosphorés
(24)(25)(26)(27)(28).

L’ensemble de ces modifications pharmacocinétiques et pharmacodynamiques rend
le patient agé plus a risque de iatrogénie et impose d’introduire les molécules a
risque comme les psychotropes a petites doses et de les augmenter prudemment

(« start low, go slow »).
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Malheureusement, les patients agés polypathologiques sont souvent exclus des
essais thérapeutiques (29). L’application de I'Evidence Based Medicine dans cette
population est difficile devant le peu de données disponibles dans la littérature(14). A
titre d’'exemple moins de 30% des essais thérapeutiques sur le cancer inclus des
sujets de plus de 65 ans alors qu’ils représentent 60% de la population concernée
(30). Un cancer du sein sur deux concerne des femmes agés de plus de 65 ans,

pourtant elles ne représentent que 9% des patientes inclues dans les essais (31).

Il faut, pour chaque nouveau médicament introduit, estimer la balance bénéfice

risque, pour diminuer I'iatrogénie médicamenteuse (32).

1.1.4. Polymédication
La polymédication est définie selon 'OMS (2004) par « la prise de nombreux
médicaments de fagcon simultanée ou par I'administration d’un nombre excessif de
médicaments ». La polymédication selon I'Institut de Recherche et de Documentation
en Economie de la Santé (IRDES) peut étre sous typée (33)
* « simultanée », elle comprend les « médicaments pris simultanément un jour
donné »
* « cumulative », elle comprend « 'ensemble des médicaments administrés sur
une période donnée, un trimestre ou une moyenne annuelle de trimestres »
* « continue », elle comprend les médicaments pris de fagon prolongée et
réguliére.
Selon les modéles, nous pouvons donc plus ou moins a un jour donné étre ou non
polymédiqué. De fait, devant I'hétérogénéité du concept il n’existe pas de réel
consensus sur la définition. Cependant un seuil de 5 médicaments est couramment
utilisé dans la littérature. Il est justifié par le fait qu’au dela, une croissance linéaire de

la fréquence des effets secondaires est constatée (34)(35).

1.1.5. Polymédication et iatrogénie
En France la proportion de sujets agés de plus de 75 ans prenant plus de 5
médicaments est d’environ 80%. Une prévalence située entre 33 et 40% de cette

méme population (selon les indicateurs) prendrait plus de 10 médicaments (33). La
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polymédication augmente le risque d’interactions médicamenteuses et d'effets
indésirables, en particulier chez le patient agé.

Les médicaments ont des conséquences voulues, qui sont motivées par l'indication
thérapeutique, et des conséquences ou réactions « non voulues » qui peuvent étre
appelées effets indésirables médicamenteux. Les effets indésirables médicamenteux
ou Adverses Drug Reaction (ADR) ont selon le code de santé publique frangais (36)
la définition suivante : « Réaction nocive et non voulue a un médicament, se
produisant aux posologies normalement utilisées chez I'homme pour la prophylaxie,
le diagnostic ou le traitement d'une maladie ou pour la restauration, la correction ou
la modification d'une fonction physiologique ou résultant d’'un mésusage du
médicament ou produit ». Les effets indésirables médicamenteux peuvent étre
regroupés sous le nom de iatrogénie médicamenteuse. La fréquence de la iatrogénie
médicamenteuse augmente avec la polymédication soit une augmentation du risque
iatrogénique compris entre 14 et 30% pour chaque nouveau médicament introduit a
partir de cinq médicaments a I'hépital ou en ville (37). Au dela de cinq médicaments,
le risque de prescription inadaptée ou « mise use » chez le sujet agé institutionnalisé

augmente (38).

1.2. latrogénie et hospitalisation

La iatrogénie peut étre responsable d’une hospitalisation ou survenir au cours d’'une

hospitalisation.

1.2.1. latrogénie et admission hospitaliére

La gravité de certains de ces effets peut conduire a consulter un médecin voire une
hospitalisation. En France, la iatrogénie médicamenteuse est responsable de 20%
des hospitalisations chez les plus de 80 ans (39). Dans une étude prospective
anglaise (40), parmi 18820 patients ambulatoires (moyenne d’age 76 ans) suivis
pendant 6 mois, 1220 (6,5%) étaient admis a I'hépital du fait de la survenue
d’événements indésirables médicamenteux. Dans 2,3% des cas, ces effets
indésirables médicamenteux ont entrainé la mort des patients.

Les principaux médicaments pourvoyeurs d’effets indésirables sont les
antithrombotiques, les diurétiques, les antibiotiques, les traitements anti-diabétiques

et les psychotropes. Selon une étude américaine, a I'échelle d’un an, 4 admissions

13



sur 1000 aux urgences seraient dues a la iatrogénie médicamenteuse, tous ages

confondus (41).

1.2.2. Conséquences de la iatrogénie hospitaliére

La iatrogénie peut également survenir au cours d’une hospitalisation. L’incidence des
effets indésirables médicamenteux durant I'hospitalisation des sujets agés peut
avoisiner les 3 % selon une étude américaine (42). Elle est responsable d'un
allongement potentiel de la durée d’hospitalisation et par conséquent une
augmentation du colt du séjour (43)(42). Une étude cas témoin ameéricaine
comparant la durée de séjour de patients hospitalisés en fonction ou non de la
survenue d’'une iatrogénie retrouve une augmentation de la durée de séjour en
moyenne de 3 jours.

La iatrogénie hospitaliere est source de réadmissions comme le confirme une étude
anglaise ou 20% des réadmissions étaient dus a un épisode de iatrogénie (44).
Selon les études entre 50% et 70% des effets indésirables médicamenteux

pourraient étre évitables (45)(43).

2. La conciliation médicamenteuse

Devant le caractére évitable de ces erreurs de prescription médicamenteuse, des
outils efficaces de dépistage sont nécessaires. Pour chaque prescription, I'analyse
du rapport bénéfice/risque doit étre réalisé. La population agée est particulierement a
risque d’événements indésirables médicamenteux, des outils ont été développés
pour optimiser la prescription de médicaments afin d’éviter les médicaments
potentiellement inappropriés (criteres de Beers (46), liste de Laroche (47), outil Stopp
and Start (48).

2.1. Historique de la conciliation

2.1.1. Définitions et classification

L’erreur médicamenteuse est selon la Société Francaise de Pharmacie Clinique
(49)« L’écart par rapport a ce qui aurait du étre fait au cours de la prise en charge
thérapeutique médicamenteuse du patient. L'erreur médicamenteuse est 'omission

ou la réalisation non intentionnelle d’'un acte relatif a un médicament, qui peut étre a

14



I'origine d’'un risque ou d’un événement indésirable pour le patient. Par définition,
I'erreur médicamenteuse est évitable car elle manifeste ce qui aurait di étre fait et
qui ne I'a pas été au cours de la prise en charge thérapeutique médicamenteuse d’un
patient. L'erreur médicamenteuse peut concerner une ou plusieurs étapes du circuit
du meédicament, telles que : sélection au livret du médicament, prescription,
dispensation, analyse des ordonnances, préparation galénique, stockage, délivrance,
administration, information, suivi thérapeutique ; mais aussi ses interfaces, telles que

les transmissions ou les transcriptions »

Du fait des conséquences potentiellement graves pour le patient et colteuses pour la
société, I'activité de conciliation médicamenteuse a émergé en France en 2010.

La rédaction d’'un rapport en 2015(50), piloté par la Haute Autorité de Santé (HAS)
dans le cadre du projet « Med Rec HIGH 5 » avait pour but de « Prévenir ou corriger

ces erreurs médicamenteuses par I'obtention, du bilan médicamenteux optimisé »

L’HAS avec l'aide de la Société Francaise de Pharmacie Clinique a élaboré le

processus de conciliation médicamenteuse qui a pour définition :

« Processus formalisé qui prend en compte, lors d’'une nouvelle prescription, tous les
médicaments pris et a prendre par le patient. Elle associe le patient et repose sur le
partage d’informations et sur une coordination pluri-professionnelle. Elle prévient ou
corrige les erreurs médicamenteuses en favorisant la transmission d'informations
complétes et exactes des médicaments du patient entre professionnels de santé aux

points de transition que sont I'admission, la sortie et les transferts » (50)

L’'HAS (50) a élaboré dans ce cadre une « cotation » de la gravité potentielle des

erreurs médicamenteuses comme suit :
* Mineure : erreur sans conséquence pour le patient.

» Significative : erreur entrainant une surveillance renforcée mais sans

conséquence clinique.

* Majeure : erreur avec conséquences cliniques temporaires : traitement ou
intervention, transfert vers un autre établissement, induction ou allongement
de séjour hospitalier, a l'origine d’une atteinte physique ou psychique

réversible.

* Critique : erreur avec conséquences permanentes pour le patient.

15



» Catastrophique : erreur avec mise en jeu du pronostic vital ou entrainant le
déces.

La prescription d’'un médicament se caractérise par une galénique, une fréquence,
une dose, la prise en compte des interactions potentielles avec les médicaments
déja présents sur I'ordonnance et un renouvellement si besoin, le tout pour un
bénéfice en faveur du patient.
Un certain nombre d’erreurs peut également étre fait dans le choix des molécules
prescrites (51)(52)(39).

* Le « Misuse » se caractérise par une balance bénéfice risque non favorable
dans le choix d’'une molécule par rapport a une autre pour une méme
indication.

* L’ « Underuse » se définie par une prescription sous optimale, une maladie
insuffisamment traitée comme [I'hypertension, ou le diabéte. Cela peut
également concerner une insuffisance de couverture vaccinale (exemple : la
vaccination antipneumococcique chez le patient diabétique traité) (53).

* L’ « Overuse » est décrit lorsque un médicament est introduit sans indication
ou avec une indication caduque, ou avec un service médical nul.

Toutes ces erreurs prévisibles rendent la réalisation de la conciliation
médicamenteuse indispensable.
Le processus de conciliation (54) se déroule en 4 étapes :

* La recherche des informations sur la prise de médicaments du patient aussi
appelé historique médicamenteux.

* |’élaboration du bilan médicamenteux optimisé dont le but est d’évaluer la
nécessité de chaque prescription, permettant de déceler les overuse, misuse
et underuse.

* La rédaction de la prescription hospitaliere en tenant compte du bilan et de
lavis du médecin (apparition de divergences, intentionnelles ou non)
s’intitulant ordonnance d’admission.

* Enregistrement des informations manquantes dans le dossier patient ainsi que

de I'absence de divergence.
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Figure 3 Conciliation médicamenteuse proactive (54)

Elle se décline en deux types :
La conciliation est dite proactive lorsque le bilan médicamenteux optimisé est
réalisé en amont de la rédaction de l'ordonnance d’admission ce qui prévient

I'apparition de divergences le cas échéant.

Recueil des / > | /
tion de [ | i

hospitaliére

informations sur
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Figure 4 Conciliation médicamenteuse rétroactive (54)

La conciliation est dite rétroactive lorsque le bilan médicamenteux optimisé est
réalisé a posteriori de la rédaction de 'ordonnance médicale d’admission et vise a la
« corriger » si besoin.

L’ordonnance médicale d’admission doit tenir compte du bilan médicamenteux
optimisé afin de prévenir ou corriger les potentielles erreurs médicamenteuses

dénommées divergences.

Les divergences peuvent étre de trois types (54) :
* Intentionnelles documentées (DID) comportant alors une trace écrite dans
le dossier médical.
* Intentionnelles non documentées (DIND) caractérisées aprés entretien
avec le prescripteur.
* Non intentionnelles (DNI) ne comportent pas de trace dans le dossier et non

caractérisées aprés entretien avec le prescripteur.
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Les divergences non intentionnelles sont caractérisées par une discordance entre le
bilan médicamenteux optimisé et 'ordonnance médicale d’admission.
Elles peuvent étre de différents types :
* Omission : une molécule est omise sur 'ordonnance d’admission alors qu’elle
est présente dans le bilan médicamenteux optimisé
* Fréquence : erreur concernant la fréquence d’administration d’'une molécule
* Dose : erreur concernant le dosage de la molécule administrée
* Galénique : erreur concernant la galénique (sachet pour comprimé par
exemple)
* Ajout : une molécule est inscrite sur 'ordonnance médicale d’admission alors

gu’elle est absente du bilan médicamenteux optimisé

2.2. Place de I’historique médicamenteux

2.2.1. Son élaboration

L’historique médicamenteux est le socle de la conciliation, il est fondamental
gu’il soit exhaustif car le pic de fréquence d’erreurs médicamenteuses se produit au
moment de I'admission, lors de la premiére prescription (ou ordonnance médicale
d’admission) (55). Le bilan médicamenteux permet d’optimiser cette premiére
prescription. Des traitements habituels peuvent étre suspendus et de nouveaux
traitements introduits du fait de la pathologie aigué active. L’obtention du traitement
que prenait le patient avant son hospitalisation est indispensable pour I'élaboration
d’hypothéses diagnostiques. En effet, ce bilan peut mettre en lumiére une origine
iatrogéne a cette admission, comme [lintroduction récente d’'un médicament

responsable d’une chute ou d’une confusion.

L’admission, la sortie et les transferts, méme internes, sont des moments a risque
d’erreurs de prescriptions médicamenteuses. Selon une étude canadienne de 2010
portant sur 190 patients, 62% d’entre eux ont fait 'objet d’au moins une divergence
au cours d’un transfert interne (56). Ce bilan permet de décroitre la fréquence des

effets indésirables médicamenteux évitables.
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Au moins trois sources d’informations doivent étre utilisées pour élaborer ce bilan
initial parmi la consultation de I'ordonnance du patient, I'interrogatoire du patient, de
sa famille ou de son infirmiére, un contact avec sa pharmacie ou son médecin

traitant ou I'obtention d’'un ancien courrier hospitalier le concernant.

Une fois I'historique médicamenteux établi, I'optimisation du traitement peut étre
réalisée tenant compte des pathologies chroniques du patient et des indications de
prescription de chaque traitement mais également des pathologies aigues

responsables de I'’hospitalisation.

2.2.2. Son impact

La qualité de I'historique médicamenteux initial est fondamentale car elle impacte

I'incidence des divergences.

La fréquence des historiques médicamenteux « incomplets » est non négligeable
(57) comme le montre une étude américaine de 2009 menée dans un service
d’'urgence. Elle concernait 48% des admissions. Pour 27% d’entre eux, un bilan
médicamenteux initial complet aurait permis d’établir le diagnostic responsable de
'admission, c’est-a-dire un événement iatrogénique. Ce sont des étudiants en
pharmacie qui relevaient les divergences entre le traitement habituel du patient et ce

qui était reporté par les médecins urgentistes.

Dans une revue de la littérature américaine de 1966 a 2005 incluant 22 études, dans
67% des cas, les traitements habituels recueillis étaient incorrects, avec des
conséquences potentiellement graves dans 11 a 59% des cas (58).

Dans une étude menée sur une cohorte de 1020 enfants hospitalisés pendant six
semaines, 5% des 10778 prescriptions étaient erronées dont 120 potentiellement
graves (59).

Cette étude a permis de dégager des pistes pour diminuer l'incidence des erreurs
médicamenteuses : l'utilisation de prescription informatique, la présence d’un
pharmacien clinicien et une meilleure communication entre médecins, pharmaciens

et infirmiéres.
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2.3. La pharmacie clinique

La conciliation médicamenteuse est habituellement réalisée par un pharmacien
clinicien mais peut I'étre par un interne ou méme un étudiant en pharmacie sous la
responsabilité d’un interne en pharmacie ou un senior.

La conciliation médicamenteuse est réalisée par des pharmaciens exercant la
pharmacie clinique définie par la SFPC en 2016 par « une discipline de santé
centrée sur le patient dont I'exercice a pour objectif d’optimiser la prise en charge
thérapeutique, a chaque étape du parcours de soins » (60). Les actes de pharmacie
clinique contribuent a « la sécurisation, la pertinence et a I'efficience du recours aux

produits de santé »

2.3.1. La place du pharmacien clinicien

Le pharmacien clinicien apparait comme un rempart supplémentaire contre I'erreur
médicamenteuse. Une étude allemande (61) menée dans un service d’ortho gériatrie
et hopital de jour gériatrique (1859 patients) rapporte, parmi 15282 prescriptions, la
nécessité de 2307 interventions du pharmacien pour erreur médicamenteuse.

En orthogériatrie il existait 13,7% de prescriptions incomplétes et quasiment 20%
d’interactions médicamenteuses nécessitaient une surveillance médicale. Au total
68% des divergences (soit plus de 1500 prescriptions) étaient considérées comme a

risque.

Une étude danoise de 2013 (62) menée dans un service de gériatrie pendant 7
semaines, rapporte que 2 techniciens de pharmacie ont mis en évidence 629
divergences (environ 3 par patients) sur 936 prescriptions pour un temps moyen de
conciliation de 29 minutes.

Il existe des facteurs pouvant décrire une « population a risques » d’erreurs
médicamenteuses comme l'indique cette étude réalisée au CHU de Montpellier en
2017 qui visait a mettre en évidence les facteurs de risques d’effets indésirables
médicamenteux (63) qui sont les suivants :

* Age>65ans

* > 8 médicaments en cours
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* Entrée via les urgences

e Entrée la nuit ou le week-end

2.3.2. La place de I’étudiant en pharmacie

La population des pharmaciens cliniciens est aussi composée d’étudiants et

d’internes qui participent également a la diminution de l'incidence des divergences.

Une étude américaine de 2007 rapporte que des éléves en pharmacies de 2° année,
formés a I'établissement d’'un historique médicamenteux (a hauteur de 1 a 2 patients
par jour) réalisaient un historique plus précis que les médecins et infirmiéres dans un
service de médecine interne pour 175 cas sur les 326 patients inclus. La précision de
I'historique est améliorée de 67% (64). Cependant, sur les 175 dossiers, 167

concernaient des médicaments en vente libres.

Les étudiant formés sont capables de fournir des résultats comparables (57) aux
pharmaciens, ou encore, supérieur en précision au travail standard et a temps

équivalents aux médecins et infirmiéres.

En 2012 dans un service de médecine interne, la précision des historiques
médicamenteux des étudiants en pharmacie était comparée par rapport aux
médecins et infirmiéres. Ainsi, 268 divergences pour 52 patients (moyenne d’age 67
ans, 3 comorbidités et 10 médicaments en moyenne) étaient identifiées par I'étudiant
en pharmacie et non par l'infirmiére ou le médecin. Les étudiants en pharmacie
étaient plus performants pour recueillir les traitements habituels des patients, en

particulier ceux en vente libre (65).
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3. Le travail de thése

Au travers de cette introduction, nous avons pu voir lI'importante place de la
conciliation médicamenteuse et en particulier de cette étape initiale importante qu’est
le bilan médicamenteux a I'admission. Ce bilan médicamenteux peut étre réalisé
dans la littérature par plusieurs acteurs : médecin, infirmier, pharmacien, étudiant en
pharmacie... et nécessite une bonne communication entre eux. Il nécessite par

ailleurs d’interroger plusieurs sources.

L’idée de ce travail vient de la conjonction de plusieurs réflexions. La premiéere est le
caractére chronophage de ce bilan médicamenteux initial. La seconde est la
présence dans les services d’Unité de Post Urgence Gériatrique des sites Pellegrin
et Saint André d’étudiants en pharmacie. Enfin, il existe peu d’études rapportant
'importance du bilan médicamenteux initial dans des services de gériatrie (66)(67).

Le gériatre est soucieux de minimiser les risques iatrogeénes et a intégré dans sa
pratique quotidienne la réalisation de I'historique médicamenteux lorsqu’il accueille
un nouveau patient dans son unité. Dans la littérature, il a été montré que la
présence d'un étudiant en pharmacie améliorait la qualité de ['historique
médicamenteux dans des services de médecine (64) ou d’'urgence (58) Il n’existe
pas, a notre connaissance, de donnée sur I'intervention d’'un étudiant en pharmacie

dans une unité de post urgence gériatrique.

Notre hypothése était que la présence d’un étudiant en pharmacie au sein d’'une

Unité de Post Urgence Gériatrique améliore la qualité du bilan médicamenteux initial.

Notre objectif principal était d’étudier la contribution de l'intervention d’un étudiant en
pharmacie sur la constitution du bilan médicamenteux initial, c’est-a-dire sur le

nombre de divergences lors de la réalisation du bilan médicamenteux initial.

Nos objectifs secondaires étaient de :

» Déterminer un profil de patients a risque de divergences
* Comparer le temps d’exécution du bilan médicamenteux initial entre médecin

et étudiant en pharmacie
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* Déterminer I'impact des divergences par I'algorithme de la Revue des Erreurs
liées aux Médicaments Et Dispositifs associés (REMED) de la Société
Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC 2014)

* Déterminer les classes médicamenteuses concernées par le plus de

divergences
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4. Article

Impact de I'intervention d’un étudiant en pharmacie dans la réalisation du bilan
médicamenteux initial au sein de deux Unités de Post Urgences Gériatriques

(UPUG)

Accary R, Duperron MG, Lafargue A, Hyernard C, Kobeh D, Gassie P, Bourdel Marchasson |,
Roubaud Baudron C.

4.1. Introduction

Avec le vieillissement de la population, la iatrogénie est un sujet de préoccupation
quasi quotidien en ville comme a I'hdpital. Le vieillissement s’accompagne de
modifications pharmacocinétiques et pharmacodynamiques qui rendent les patients
agés particulierement susceptibles de développer des événements indésirables
d’autant plus qu’il existe une polymédication, reflet d’'une polypathologie (68). En
effet, 80% des patients agés de plus de 75 ans, prennent plus de cinqg médicaments
(33). Le risque iatrogénique augmente avec le nombre de médicaments pris
quotidiennement et peut étre responsable d'une cascade d’éveénements

potentiellement mortels dans cette population (37)(38)(39).

L’admission a I'hépital semble un moment particulierement a risque d’accidents
iatrogénes pour le patient agé en particulier (56). En effet, la multiplicité des
ordonnances due au recours a plusieurs médecins spécialistes, les modifications
fréquentes des traitements, I'automédication, les troubles cognitifs fréquents peuvent
rendre difficile 'obtention de la liste exacte des traitements pris par le patient 4gé. La
qualité du ce bilan médicamenteux conditionne la prescription médicamenteuse
initiale a I'admission du patient. Des erreurs peuvent alors étre réalisées : une
omission, une erreur de dose, de galénique, de fréquence d’administration ou de
dénomination commune internationale (DCI) lors de la réalisation de ce bilan.

La présence d’'un pharmacien clinicien (senior, interne ou étudiant en pharmacie) lors
de cette étape permet de diminuer ces erreurs dans des services de médecine, de
chirurgie et aux urgences (61)(62)(64). La conciliation médicamenteuse, dont le bilan
médicamenteux initial (ou historique médicamenteux) est la premiére étape, permet
de diminuer la iatrogénie (56), qui serait évitable dans 70% des cas (43).

Les médecins gériatres sont particulierement sensibilisés aux risques iatrogénes et

I'impact de l'intervention d’'un étudiant en pharmacie dans un service de gériatrie n’a
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pas encore été étudié, a notre connaissance, sur l'optimisation de ce bilan
médicamenteux initial.

Notre hypothése est que la présence d’un étudiant en pharmacie améliore la qualité
du bilan médicamenteux initial. Pour cela nous avons déterminé le nombre de
divergences détectées par I'étudiant en pharmacie. Nous avons également
déterminé un profil de patient a risques de divergences, le temps d’exécution moyen
de ce bilan médicamenteux initial et les classes médicamenteuses les plus souvent

concernées par ces divergences et leurs potentielles conséquences.

4.2. Matériel et méthodes

4.2.1. Population

L’étude a été menée de maniére prospective et observationnelle de mai 2018 a juin
2019 au CHU de Bordeaux dans les Unités Post Urgences Gériatriques de I'hopital
Saint André (15 lits) et de I'hopital de Pellegrin (8 lits).

Tous les patients de plus de 75 ans admis dans ces deux unités en provenance des
urgences et ayant bénéficié d’'un historique médicamenteux d’entrée par un externe
en pharmacie ont été inclus de maniére consécutive dans cette étude.

L’historigue médicamenteux a donc été réalisé pour tous les patients inclus, de
maniere usuelle par le médecin gériatre ou un interne de médecine au moment de
son arrivée dans le service et le lendemain matin ou au plus tard 72 heures apres
son admission par I'étudiant en pharmacie.

Pour cela, I'étudiant en pharmacie de 5° année a regu une formation en début de
stage sur la conciliation médicamenteuse et en particulier sur les modalités
d’établissement d’'un bilan médicamenteux. L’ensemble des informations était

consigné sur une fiche de recueil manuscrite (Annexe1).

4.2.2. Historique médicamenteux

L’historique médicamenteux (ou bilan médicamenteux initial) a été défini comme la

liste des médicaments pris par le patient jusqu’a son admission a I'hépital. Celui-ci
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était établi le jour de son arrivée dans le service par le gériatre ou l'interne en
médecine de maniére usuelle et par [I'étudiant en pharmacie selon les
recommandations recues lors de sa formation, la plupart du temps le lendemain de

I'arrivée du patient dans le service(54)(50).

La liste des médicaments pouvait étre établie a partir des sources suivantes:
interrogatoire du patient, ordonnances, boite de médicaments, interrogatoire des
proches, des pharmaciens, médecin traitant ou infirmiers du patient, le dossier
pharmacie et service de soins au domicile le cas échéant. Le gériatre et I'étudiant en
pharmacie devaient préciser quelles avaient été les sources utilisées pour réaliser
I'historique médicamenteux. Si une source avait été interrogée par le médecin ou

I'interne en médecine, I'étudiant en pharmacie ne la sollicitait pas de nouveau.

4.2.3. Définition d’une divergence

Les deux listes de médicaments ainsi établies étaient alors comparées. Toute
différence entre la liste de I'’étudiant pharmacien et celle du gériatre constituait une
divergence. Cette différence pouvait concerner une posologie, un dosage, une
dénomination commune internationale, une galénique, une omission ou un ajout.
Ces données de divergences étaient collectées de maniére prospective. La durée
d’élaboration de 'historique médicamenteux était également recueillie.

L’étudiant en pharmacie faisait part de ses divergences au médecin responsable du

patient afin qu’aucune perte de chance ne soit occasionnée vis a vis du patient.

4.2.4. Données médicales

Des données démographiques (age, sexe, lieu de vie), les statuts fonctionnel (scores
Activities of daily living (ADL (Annexe 2) et Instrumental-ADL (Annexe 3)) et
nutritionnel (Mini nutritional assessment (MNA) short form (Annexe 4) et les
comorbidités (score de Charlson (Annexe 5)) ainsi que le score nutritionnel étaient
collectées de maniére prospectives. Le motif d’hospitalisation était également

renseigné.
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Le nombre de médecins spécialistes et la présence d’une lettre (médecin traitant ou
SOS médecin) adressant le patient aux urgences étaient également précisés.

Les modalités de prise de traitement au domicile étaient également décrites (gestion
autonome de la prise de médicament ou besoin d’aide).

Les médicaments ont été hiérarchisés selon la classification Anatomique,
Thérapeutique et Chimique (ATC)(69).

4.2.5. Définition et détermination de I'impact clinique

L’'impact clinique de ces divergences a été analysé a posteriori par un bindme
constitué d’'un gériatre et d’'un pharmacien non impliqués dans la prise en charge des
patients inclus. lls ont tout d’abord étudié individuellement chaque divergence et leur
possible impact clinique puis ont confronté leurs évaluations. Un consensus était
ensuite trouvé. L’'impact clinique potentiel était défini comme la gravité et les
conséquences cliniques que pouvait engendrer la divergence durant I’hospitalisation.
La classification utilisée pour stratifier 'impact clinique de la divergence était celle
de la Revue des Erreurs liées aux Médicaments et aux Dispositifs associé de 2014

utilisée au cours de précédentes études (50).

4.2.6. Analyses statistiques

Une analyse descriptive de la population a été réalisée sous forme de moyenne et
écart-type pour les variables quantitatives, et de I'effectif et du pourcentage pour les
variables qualitatives.

Le nombre moyen de divergences médicamenteuses entre le bilan médicamenteux
initial médecin et celui de I'étudiant en pharmacie par patient a été calculé et les
caractéristiques de ces divergences détaillées.

Une comparaison des caractéristiques des patients a été réalisée en fonction de la
présence ou non d'au moins une divergence médicamenteuse entre le médecin et
I'étudiant en pharmacie afin de déterminer les facteurs associés aux divergences

médicamenteuses. Un test de Student a été réalisé pour les variables quantitatives,

et un test de x? ou de Fischer (lorsque les effectifs théoriques étaient inférieurs a 5)
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pour les variables qualitatives. Ces analyses ont été réalisées grace au site
BiostaTGV, (70) qui utilise le logiciel R. Nous avons effectué une analyse ajustée sur
les facteurs associés aux divergences décrits dans la littérature, 'age et le nombre
de médicaments, pour les facteurs significativement associés aux divergences grace

a une régression logistique (logiciel SAS 9.4).

4.3. Résultats

4.3.1. Population étudiée

Entre mai 2018 et juin 2019 nous avons inclus 334 personnes dans les UPUG de

I'Hépital Saint-André et Pellegrin.

- 6 protocoles
étudiant en
pharmacie non
respectes

- 9 criteres
d'inclusion non
respectes

divergence
(n=162)

Figure 5: Diagramme de flux

Doublons : chaque patient ne pouvait étre comptabilisé qu’une seule fois, tout nouveau séjour dans le service
était exclu du travail de thése.

Criteres d’inclusions non respectés : 1 patient était agé de moins de 75 ans et 8 ont séjourné dans un autre
services que les urgences avant d’entrée dans I'unité de post urgence gériatrique
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L’age moyen de la population étudiée était de 89+6 ans, majoritairement de sexe

féminin (68%). Les patients prenaient en moyenne 8 médicaments.

caractéristiques générales de la population sont résumées dans le tableau 1.

Les

Tableau 1: Caractéristiques générales de la population et analyse des facteurs associés a la présence
d’au moins une divergence médicamenteuse

Ensemble de la Présence de 21  Absence de p-value
Caractéristiques population divergence divergence
(N =299) (N =137) (N =162)
Age, années, moyenne * écart-type 87.92 £ 5,60 88.61 £5.40 87.20 £ 5.82 0.03
Femme, N (%) 68 (204) 96 (70) 108 (67) 0.53
Nombre de médicaments 8,2+3,3 89+36 75+3,0 0.00033
BMI, kg/m? 24+52 25+6,0 24+45 0.15
ADL 3,83+2,09 3,70 £ 2,09 3,97 £ 2,09 0.28
IADL 4+3 37+29 43+3,1 0.12
Charlson 6,6 + 1,93 6,69 + 1,61 6,5+ 2,26 0.46
MNA (forme courte) 8,86 + 2,87 8,70 + 2,87 9,02 + 2,87 0.46
Clairance, ml/min 52,03 +£23,9 50,56 + 22,5 53,50 + 25,2 0.31
Lieu de provenance 0.10
Domicile 249 (83,2) 120 (87,5) 129 (79,6)
EHPAD 49 (16,3) 17 (12,4) 32 (19,7)
SSR 1(0,003) 0 1(0,06)
IDE au domicile 201 (67) 97 (71) 104 (64,2) 0.52
Nombre de médecins spécialistes 0.68
0 34 (11,3) 13 (9,4) 21(12,9)
1 171 (57,2) 85 (62) 86 (53,1)
2 60 (20) 23 (17) 37 (22,8)
3 24 (8) 13(9) 11 (6,8)
>3 7(2,2) 2(1,4) 5(3,1)
Nombre de pharmacies par patient* 299(100) 137(100) 162(100) 0.73
Présence lettre du médecin traitant 83(27,7) 36(26,2) 47(29) 0.65
Patient venu avec ses ordonnances 155(52) 72(53) 83(51) 0.72
Automédication 38(13) 18(13) 20(12) 0.80
Le patient examiné avant d’étre 158 (53) 69 (50) 89 (55) 0,001
adressé*
Présence d’un pilulier 163 (56) 72 (53) 91 (56) 0.26
Prise des médicaments 0.4
Patient seul 81 (27) 40 (29) 40 (25)
Patient avec une aide*** 215 (73) 96 (70) 120 (75)
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Un test du chi? a été utilisé pour les comparaisons de fréquences, et un test de student pour les comparaisons de
moyennes. Les résultats significatifs sont en gras.

BMI = Body Mass Index, ADL = Activities of Daily Living, IADL = Instrumental of Daily Living, MNA = Mini
Nutritionnal Assesment EHPAD = Etablissements d'Hébergement pour Personnes Agées Dépendantes SSR =
Soins de Suite et Réadaptation , IDE = Infirmiere Diplomée d’Etat MT = Médecin Traitant

*une ou deux pharmacies

**patient examiné par le médecin traitant ou par SOS médecins

***aide a la prise médicamenteuse par un aidant et/ou une infirmiére a domicile

Il n’y avait de différence statistiquement significative concernant le sexe, le lieu de
vie, l'indépendance fonctionnelle, les comorbidités, la présence d’une IDE, d'un
pilulier ou 'automédication entre les patients pour lesquels était identifiée au moins

une divergence versus aucune.

Les patients pour lesquels au moins une divergence était identifiée avaient un age
significativement plus élevé, prenaient en moyenne plus de médicaments et étaient
moins fréquemment adressés par un médecin généraliste. Les modalités de prise du
traitement habituel n’étaient pas significativement associées a la présence d’au

moins une divergence.

Les associations avec I'age, le nombre de médicaments et le fait d’étre adressé par
le médecin traitant restent statistiquement significatives aprés ajustement sur les
facteurs décrits dans la littérature comme associés aux divergences, I'age et le

nombre de médicaments.

4.3.2. Caractéristiques des divergences
Sur les 299 patients inclus nous avons relevé 341 divergences soit 1,14 divergence

par patient pour un total de 2445 prescriptions. Les divergences se répartissent en
49 majeures (14,3%), 79 significatives (23,2%) et 213 mineures (62,5%).
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& Majeure
& Significative
Mineure
63%

Figure 6: Répartition de I'impact potentiel des divergences

Majeures
& Autres
EFréquence

Dose fréquence
“Dose
Significatives & Omission
Mineures
0, 22,5 45, 67,5 90, 112,5

Figure 7 : Répartition des types de divergences en fonction de 'impact potentiel.

La divergence de type omission était la plus fréquente quelle que soit l'impact

potentiel de la divergence, majeure (77,5%), significative (57%) ou mineure (88,7%).

4.3.3. Classification chimique des molécules les plus fréquemment sources de

divergences. (Annexe 6)
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La classification chimique des molécules a été faite selon la classification ATC

(Anatomique, Thérapeutique et Chimique).

4.3.3.1.Classe des médicaments a visée neurologique

Elle regroupe 87 divergences soit 26% du total avec

- 17 divergences majeures dont 5 analgésiques opioides et 4 anilides comme
poudre d’opium associée au paracétamol

- 21 divergences significatives avec 6 anxiolytiques et 5 anti dépresseurs

- 49 divergences mineures avec 42 anilides (groupe de molécules de type

analgésiques auquel appartient le paracétamol)

4.3.3.2.Classe des médicaments des voies digestives et métaboliques

Elle comporte 79 divergences soit 23% du total avec

- 6 divergences majeures dont 4 divergences concernant les suppléments
minéraux de type potassium

- 10 divergences significatives dont 6 pour des médicaments liés aux
troubles de I'acidité

- 63 divergences mineures avec 22 vitamines 16 pour troubles de l'acidité et

14 pour stimulants de la motricité intestinale

4.3.3.3.Médicaments hors classification

Elle détient 36 divergences mineures soit 11% du total dont 26 pour compléments

alimentaire

4.3.3.4.Classe des médicaments a visée cardiologique

Elle est composée de 31 divergences soit 9% du total avec
- 9 divergences majeures dont 3 anti hypertenseurs
- 16 divergences significatives avec 6 molécules agissant sur le systeme

rénine angiotensine
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- 6 divergences mineures avec 4 hypolipidémiants

4.3.3.5.Classe des médicaments du sang et organes hématopoietiques avec la

classe des médicaments des organes sensoriels

Elle est constituée de 22 divergences soit 7% du total avec

- 3 divergences majeures dont 3 anti thrombotiques

- 12 divergences significatives avec 5 anti thrombotiques et 5 solutions de
perfusion (Glucose 5%, Chlorure de sodium 0,9%)

- 7 divergences mineures avec 6 préparations anti anémique (Acide folique,

sulfate ferreux)

Vingt-deux divergences concernaient également des collyres ophtalmiques répartis

en 7 divergences significatives et 15 mineures.

4.3.3.6.Liste des classes thérapeutiques les plus fréquemment source de

divergences en fonction de I'impact

Majeure Significatif Mineur
(0,14)* (0,23) (0,62)

Analgésiques (0,07) ***

Analgésiques (0,18)** Analgésiques (0,20) ****

Cardiovasculaire’ (0,18) Cardiovasculaire’ (0,20) g)o;nzr))lements nutritionnels oraux
Collyres (0,10) Collyres (0,07)

Antibactériens systémiques (0,10)

Médicaments contre les troubles de

Médicaments contre la BPCO Anxiolytiques (0,07) lacidité (0,07)

(0,08)

Médicaments contre les troubles de
I'acidité (0,07) Vitamines (0,10)

Anti thrombotiques (0,06) Stimulants (%eo';‘)mm”c'te
Solution de perfusion (0,06)

Médicaments contre la BPCO
(0,06)

*Pourcentage du nombre total des divergences

** Pourcentage du nombre de divergences a impact potentiellement majeur

*** Pourcentage du nombre de divergences a impact potentiellement significatif
**** Pourcentage du nombre de divergences a impact potentiellement mineur
1Antihypertenseurs (dont béta bloquants, inhibiteurs calciques, diurétiques...)
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4.3.4. Sources utilisées

Dans 93% des cas la pharmacie a été la source d’informations permettant de
dépister une divergence. Les comptes rendus hospitaliers et les ordonnances du

patient étaient sources d’informations pour 3% des divergences chacun.

Sources
3% 3%
\ Pharmacie
& Ordonnance patient
Compte rendu hospitalier
94%

Figure 8: Répartition des sources en fonction des divergences

Le temps de réalisation de I'historigue médicamenteux de I'étudiant en pharmacie
était en moyenne plus élevé que celui des médecins dans les dossiers divergents et
non divergents a savoir, respectivement 29 minutes en moyenne contre prés de 8

minutes et 17 minutes contre 9 minutes.

Le temps a été noté pour 289 dossiers du coté des étudiants contre 268 pour les

médecins.

L’étudiant en pharmacie consultait également en moyenne plus de source que le

médecin plus de 2 pour 1 en moyenne.
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4.4. Discussion

4.4.1.La présence d’un étudiant en pharmacie au sein d’'une Unité de
Post Urgence Gériatrique améliore la qualité du bilan

meédicamenteux initial

De précédentes études ont déja rapporté que la présence d’'un pharmacien ou d’un
étudiant en pharmacie améliore la conciliation médicamenteuse d’entrée et de sortie
d’hépital en complément de celle des médecins et infirmiers (71)(72)(73).

Notre étude confirme que la présence d’un étudiant en pharmacie au sein d’'une
Unité de Post Urgence Gériatrique améliore la qualité du bilan médicamenteux initial,
alors méme qu’on peut considérer que les gériatres sont particulierement sensibilisés
a la iatrogénie. L’historique médicamenteux réalisé par I'étudiant en pharmacie a
permis de porter a 45% la proportion des patients porteurs d’au moins 1 divergence.
Nous obtenons donc un ratio de 1 divergence par patient et 1 divergence toutes les
10 prescriptions. Ce taux élevé de détection se situe dans la moyenne basse de ce
qui est décrit dans la littérature (74)(75).

Nos résultats confirment I'importance de la qualité du travail de récolte d’informations
pour la constitution de l'historique médicamenteux pour réduire au maximum les

événements indésirables médicamenteux (76).

Nos résultats peuvent s’expliquer par la qualité de la formation donnée a I'étudiant au
début leur stage, leur démarche systématique d’interroger au minimum trois sources

et le temps qu’ils consacrent a cette conciliation initiale.

Parmi les types de divergences au sein de notre étude, 'omission était le plus
fréquent a hauteur de 75%, tout impacts confondus. Ce type de divergence domine
également dans la littérature entre 40 et 70% des types de divergences (77)(58). En
téte de notre étude figurent les analgésiques, les médicaments anti hypertenseurs et
les collyres.

L’oubli d’'un traitement peut étre délétére dans la prise en charge d’'un patient d’'une
part par 'absence de sa prescription initiale (exemple : conséquence négative de la
non prescription d’un traitement pour une hypertension intra oculaire) mais aussi car

sa non connaissance peut faire passer a cé6té d'un diagnostic (exemple :
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méconnaissance d'une prescription de fluoroquinolone 48 heures avant

I'hospitalisation pour confusion).

Ces erreurs trouvent leur origine selon une intéressante revue de la littérature dans
des co-facteurs divers comme le manque d’entrainement ou d’expérience pour la
prescription, le stress, la fatigue, la charge de travail élevée ou encore la
connaissance incompléte des médicaments prescrits (58).

Tous ces éléments forment des conditions propices a I'émergence d’erreurs
médicamenteuses et nous rappelle que la prescription est une activité a risques (78).
L’étudiant en pharmacie permet de pallier a certains de ces facteurs, en particulier a
celui du manque de temps du médecin. Toutefois, une bonne communication est
nécessaire entre le médecin et I'étudiant en pharmacie afin que la conciliation de ce

dernier soit bien intégrée dans la prise en charge du patient (73).

4.4.2. L’age et le nombre de médicaments sont des facteurs de risque de

divergence

Une revue de la littérature liste les facteurs de risques de divergences les plus
importants dans la population générale tels que I'age, le nombre de médicaments, ou
des antécédents a risques comme des pathologies cardiaques ou pulmonaires (79).
Notre population étudiée est ici de facto une population a risques de divergences car
notre moyenne d’age est proche de 90 ans, et le nombre moyen de médicaments
pris quotidiennement se situe autour de 8. Nos résultats confirment dans cette
population spécifique que I'adge élevé et la polymédication sont des facteurs de

risque de divergence.

Le fait d’avoir été adressé par son médecin traitant aux urgences était un facteur
protecteur de divergence. Ce résultat souligne l'importance des transmissions entre
professionnels de santé. En effet on peut faire 'hypothése que des informations
précises sur le traitement habituel ou récemment prescrit ont été communiquées par
le médecin généraliste soit par téléphone lors de la demande de transfert aux

urgences soit par la rédaction d’'un courrier de transfert. Ce résultat place le médecin
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traitant en interlocuteur privilégié dans la conciliation médicamenteuse, lors de

I'admission du patient comme lors de la sortie (73).

Le mode d’administration des traitements (seul, délivré par un infirmier...) semble ne
n’'a pas étre associé a la survenue de divergence. Ce facteur de risque a déja été
étudié par une équipe Norvégienne en 2017 : les patients qui prenaient eux méme
leur médicaments étaient moins a risques de divergences que ceux qui le prenait
avec I'aide d’un service infirmier au domicile (80).

Des résultats opposés ont été trouvés par une étude Suédoise de 2012(81).
L’hypothése avancée par I'équipe norvégienne pour tenter de comprendre ce
probléme, était la suivante : en Suéde le logiciel des soins primaires et secondaires
est le méme ce qui permet a chacun d’avoir accés aux mémes données médicales,
sans risque d’erreur de transmission d’information. En Norvege, par contre, il en
existe de nombreux comme en France. La prescription informatique par un logiciel
unique partagé permettrait de réduire les divergences liées a la transmission
d’'informations. Cependant, ce mode de prescription informatisée peut également
étre a lorigine de divergence dans la création de la prescription (erreur de
manipulation) comme le révéle une revue de la littérature et ce notamment en

service de réanimation (82).

4.4.3. La réalisation d’un bilan médicamenteux initial nécessite du temps

Le temps de constitution de I'historique médicamenteux relevé dans la littérature varie
entre 10 et 30 minutes (58). Nos résultats se situent dans la moyenne avec un temps
plus long pour I'étudiant en pharmacie, expliqué par le nombre supérieur de sources

consultées par rapport au médecin.

Ce résultat confirme que la réalisation d’'un bilan médicamenteux initial de qualité
nécessite du temps. La mesure du temps médical pour I'historique a été au cours de
ce travail, approximative ce qui rend la pertinence des résultats moindre. La mesure
du temps de réalisation de I'étudiant en pharmacie était plus rigoureuse. Le temps
passé par I'étudiant en pharmacie d’'une durée moyenne d’'une demi-heure montre que

sa réalisation par le médecin qui accueille le patient dans l'unité parait délicate car, de
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nombreuses autres informations doivent étre récoltées : les antécédents, le mode de
vie et en particulier 'indépendance fonctionnelle, I'histoire récente de la maladie... Le
temps passé par I'étudiant en pharmacie pour réaliser le mieux possible cet historique
et diminuer le risque de divergence au maximum peut permettre de libérer du temps
médical et infirmier (62).

L’intervention d’'un autre professionnel de santé a un co(t mais peut étre tout a fait
rentabilisé par la qualité de son travail. Une équipe américaine en 2013 révéle que la
présence d’'un pharmacien clinicien apporte un bénéfice net potentiel sur 5 ans proche
de 6 millions de dollars par la résolution des divergences en évitant I'allongement de la
durée d’hospitalisation et la réadmission a distance pour conséquences de

divergences (83).

4.44. Les traitements les plus concernés par les divergences

médicamenteuses et I'impact des divergences

Dans la littérature, béta bloquants, benzodiazépines et antalgiques de palier 1 font

partie des médicaments les plus concernés par les divergences (58)(84).

Dans notre étude sur une population gériatrique, les classes médicamenteuses les
plus fréquemment responsables de divergences étaient: Les anilides, les
médicaments ophtalmologiques et les médicaments contre les troubles de I'acidité.

Les compléments nutritionnels oraux et les vitamines étaient trés souvent oubliés.

La majorité des interventions de I'étudiant en pharmacie de notre étude concerne des
divergences mineures pour des molécules comme le paracétamol ou les vitamines.
Parmi les molécules impliquées le plus fréquemment dans les divergences
significatives et majeures figurent :

* Les médicaments contre le syndrome obstructif des voies aériennes (9)

* Les anti thrombotiques (8)

* Les anxiolytiques (8)

* Les analgésiques opioides (8)

* Les antidépresseurs (7)
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L’intervention de [I'étudiant, concernant les divergences a impact potentiellement
majeure, justifie a elle seule I'importance de son role.

Notre classement de répartition des fréquences des impacts potentiels concorde avec
celui retrouvé dans la littérature (77)(85)(86). Malgré la qualification du gériatre pour
pister la iatrogénie, notre étude suggere que I'étudiant en pharmacie a toute sa place
dans un service gériatrique pour valider la constitution de I'historique médicamenteux

et réduire les divergences médicamenteuses potentielles.

4.4.5. Forces et limites de I’étude

Ce travail est original car il s’intéresse spécifiquement a I'impact de la présence d’un
étudiant en pharmacie dans une unité de gériatrie déja trés sensibilisée aux risques de
iatrogénie.

Il s’est déroulé de maniére prospective ce qui a favorisé la qualité des données
collectées. La durée de stage des étudiants en pharmacie était de 2 mois. Le turn over
a donc été important pendant la durée de I'étude. Le sérieux des étudiants a pu ainsi
fluctuer dans le temps ce qui a pu influencer la qualité de la conciliation et du recueil
de données. Toutefois, la formation délivrée a chaque début de stage a permis
d’homogénéiser la méthodologie de la réalisation du bilan médicamenteux initial.

Notre étude s’est focalisée sur I'obtention du traitement habituellement pris par le
patient (traitement habituel noté dans le dossier médical) et ne s’est pas intéressée a
la prescription initiale. Nous avons considéré que cette premiére étape était
fondamentale d’'une part dans I'objectif d’'une prescription initiale hospitaliere de bonne
qualité mais également dans I'élaboration d’hypothéses diagnostiques. En effet, la

iatrogénie pré-hospitaliere explique souvent la raison de I'’hospitalisation.

4.4.6. Perspectives et conclusions

Ce travail a montré la plus-value de la présence d’un étudiant en pharmacie dans un

service de gériatrie.

Il peut, par son travail apporter une amélioration significative a la qualité des soins

prodigués aux patients en diminuant l'incidence des divergences. Il peut permettre de
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dégager du temps au médecin et linfirmier pour la réalisation d’autres taches.
L'impact de son intervention n’est bénéfique que si la communication entre les
intervenants est de bonne qualité, en d’autres termes si un temps d’échanges entre le
médecin et I'étudiant est bien mis en place pour que les divergences soient prises en
compte. La formation de I'étudiant est indispensable en début mais également tout le
long du stage: [linterrogatoire du patient en particulier est souvent source
d’appréhension pour les étudiants, par ailleurs 'amélioration de leurs connaissances
sur la iatrogénie en gériatrie leur permet d’étre encore plus pertinent dans leur

démarche de conciliation initiale.

Nous avons montré qu’un étudiant en pharmacie pouvait améliorer la premiére étape
de la conciliation médicamenteuse en gériatrie. On peut facilement faire I'hnypothése
que leur intervention dans des services avec une présence médicale moindre (dans
les services de chirurgie orthopédique par exemple) pourrait étre bénéfique pour la

prise en charge des patients agés hospitalisés.
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5. Annexes Date : Nom : Prénom : Clairance habituelle :
Annexe 1: Fiche de recueil Date de naissance : Age: Allergie :
] Médecin : .
Pharmacien: Durée : Divergence :
Durée: Source : MT/OP/Ph/CV- Nombre total de divergences:
Source : MT/OP/Ph/CV-DP/Patient DP/Patient
CRH/IDE/Fam/TT CRH/IDE/Fam/TT
Etudiant en pharmacie Médecin DIVERGENCE
Galéniqu | A°UY/ | Modif
DCI Dosage Fréquence Galénique DCI Dosage Fréquence Galénique Dosage |Fréquence a eemqu Omissio r;;e:r Source Div o:’d;

n

MT : Médecin traitant OP : Ordonnance patient Ph: Pharmacie CV-DP : Carte vitale

dossier patient informatique CRH : Compte rendu hospitalier IDE : Infirmiere

Diplomée d’état Fam : Famille TT : Traitement (boites)

18%




Lettre du médecin traitant: oui/non
Le malade est venu avec ses
ordonnances : oui/non
Automédication : oui/non
Examiné par un médecin avant d’étre
adressé : oui/non
Adressé aux urgences par :

- Médecin traitant : oui/non

- SOS Médecin : oui/non

Impact:

Notes :

Motif d’hospitalisation :

EHPAD/domicile

Nombre de médecin spécialiste :
Nombre de pharmacie :

Nombre de traitement total :
Pilulier : oui/non

Médicaments :
patient/IDE/aidant

Infirmiere au domicile : oui/non
Charlson:

Adl:

IADL:

BMI :
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Annexe 2: Echelle ADL

ey

ECHELLE A.D.L
(Aide-soignante
Infirmieére)

lére évaluation
Date :

Score:

HYGIENE CORPORELLE
- autonomie

- aide

. dépendant(e)

va

HABILLAGE
. autonomie pour le choix des
vétements et I'habillage

. autonomie pour le choix des
vétements, I’habillage mais a
besoin d’aide pour se chausser

- dépendant(e)

vz

ALLER AUX TOILETTES
- autonomie pour aller aux
toilettes, se déshabiller et se
rhabiller ensuite

. doit étre accompagné(e) ou a
besoin d’aide pour se déshabil-
ler ou se rhabiller

- ne peut aller aux toilettes
seul(e)

vz

LOCOMOTION
- autonomie

- a besoin d’aide

. grabataire

CONTINENCE
- continent(e)

- incontinence occasionnelle

- incontinent(e)

REPAS
- mange seul(e)

. aide pour couper la viande ou
peler les fruits

. dépendant(e)




Annexe 3: Echelle IADL

Capacité a Cocher puis relier les points pour visualise!

A - Utiliser le téléphone

1 — De sa propre initiative, cherche et compose les numéros

2 — Compose un petit nombre de numéros bien connus

3 — Répond au téléphone mais n'appelle pas

4 — Incapable d'utiliser le téléphone

B - Faire les courses

1 — Fait les courses de fagon indépendante

2 — Fait seulement les petits achats tout seul

3 — A besoin d’étre accompagné quelque soit la course

4 — Totalement incapable de faire les courses

C - Préparer les repas

1 — Prévois, prépare et sert les repas de fagon indépendante

2 — Prépare les repas si on lui fournit les ingrédients

3 — Est capable de réchauffer les petits plats préparés

4 — A besoin qu’on lui prépare et qu'on lui serve ses repas

D -  Entretenir le domicile

1 — Entretiens seul la maison avec une aide occasionnelle pour les gros
travaux

2 — Ne fait que les travaux d’entretien quotidiens

3 — Fais les petits travaux sans parvenir a garder un niveau de propreté
suffisant

4 — A besoin d'aide pour toutes les taches d’entretien du domicile
5 — Ne participe pas du tout a I'entretien du domicile

E - Faire la lessive

1 — Fait toute sa lessive perso. ou la porte lui-méme au pressing
2 — Lave les petites affaires

3 — Toute la lessive doit étre faite par d'autres

F — Utiliser les moyens de transport

1 — Peut voyager seul et de fagon indépendante

2 — Peut se déplacer seul en taxi ou par autobus

3 — Peut prendre les transports en commun s'il est accompagné

4 — Transport limité au taxi ou a la voiture avec accompagnement
5 — Ne se déplace pas du tout

G- Prendre les médicaments

1 — S’occupe lui-méme de la prise (dosage et horaire)

2 — Peut les prendre par lui-méme s'ils sont préparés a I'avance

3 — Incapable de les prendre de lui-méme

H-  Gérer son budget

1 — Totalement autonome (fait des chéques, paye ses factures, )
2 — Se débrouille pour les dépenses au jour le jour, mais a besoin d'aide
pour gérer a long terme

3 — Incapable de gérer I'argent nécessaire a payer ses dépenses au jour
le jour

4’4

Annexe 4: MNA short form

A Le patient a-til moins mangé ces 3 deriers mois par manque d'appétit, problémes digestifs, difficultés de

mastication ou de déglutition?

0 = sévive baisse de |'alimentation
1 = ldgére baisse de I'aimentation
2 = pas de baisse de I'alimentation

0

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

C Motricité
0 = du & au fauteuil
1 = autonome A l'intérieur
2 =501 du domicie

D Maladie aigué ou stress psychologique lors des 3 derniers mais?
D=zod  2=non

Problmes neuropsychologiques
0 = démence ou dépression sévére
1 = démence modérée

2 = pas de probléme psychologique

F1 Indice de masse corporelle (IMC = poids / (tailie)’ en kg/m’)
0=MC<19
1=185IMC<21
2:=215IMC<23
31=IMC223




Annexe 5: Echelle de Charlson

Comorbidité

Présente

Points

Infarctus myocarde

Insuffisance cardiaque congestive
AOMI

Maladie cérébrovasculaire (sauf hémiplégie)
Démence

Maladie pulmonaire chronique
Connectivite

Ulcere GastroDuodenal

Maladie hépatique legere

Diabéte sans complication

Diabéte avec complications viscérales
Hémiplegie

Mal rénale modérée /sévere

2° tumeur solide (non metastatique)
Leucémie

Lymphome, myélome

Mal hépatique modérée/sévere

2° tumeur solide métastatique

SIDA

Sy
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Annexe 6: Répartition anatomique et thérapeutique des classes médicamenteuses en fonction de I'impact

Classification anatomique et chimique Mineur Significatif Majeur
médicamenteuse* (N=213) (N=79) (N=49)
N : Systeme nerveux (N=87) 49(0,23) 21(0,26) 17(0,34)
Analgésiques opioides 3 5
Anilides 42 3 4
Anti dépresseurs 5 2
Anti psychotique 1
Anxiolytiques 2 6 2
Hypnotiques 2 2
Anti parkinsoniens 1
Anesthésiques 1 1
Psychoanaleptiques 1 1
Autres médicaments du systéme nerveux 3
A : Voie digestive et métabolique (N=79) 63(0,3) 10(0,12) 6(0,12)
Antidiabétiques sauf insuline 1 2
Suppléments minéraux 2 4
Stimulants de la motricité intestinale 14 3
Ralentisseur de la motricité intestinale 3
Vitamines 22
Préparation stomatologique 2
Médicaments de la digestion 1
Médicaments des troubles de I'acidité 16 6
Médicaments des désordres gastro 3
intestinaux
C : Systeme cardiovasculaire (N=31) 6(0,02) 16(0,2) 9(0,18)
Antihypertenseurs 1 3
Bétabloquants 2 1

9%



Diurétiques 2 1
Médicaments agissant sur le systéme RAA 6 1
Anti arythmiques 1
Inhibiteurs calciques 4
Hypolipémiants 4
Vasculoprotecteurs 1
Dérivés nitrés 1 1 2
R : Systéme respiratoire (N=17) 5(0,02) 6(0,08) 6(0,12)
Anti histaminiques 1 2
Médicaments pour le syndrome obstructif 2 5 4
des voies aériennes
Préparation pour le nez 3
J : Anti bactériens a usages systémique (N=12) 5(0,02) 2(0,02) 5(0,1)
Anti infectieux a usage systémique 5 2 5
B : Sang et organes hématopoiétiques (N=22) 7(0,03) 12(0,15) 3(0,06)
Préparation anti-anémique 6 2
Substitut de sang et solution de perfusion 1
Anti thrombotiques 3
L : Antinéoplasiques et immunomodulateurs (N=2) 2(0,04)
H : Hormones systémiques, sexuelles exclues 1(0,005) 1(0,01) 1(0,02)
S : Organes sensoriels (N=23) 15(0,17) 8(0,1)
Médicaments ophtalmologiques 15 8
G : Systéme génito-urinaire et hormones sexuelles 1(0,005) 2(0,03)
(N=3)
Médicaments urologiques 1 2
M : Muscles et squelette (N=12) 11(0,05) 1(0,01)
Anti goutteux 1
Topique pour douleur articulaire et 8

LY

musculaire
Anti inflammatoire et antirhumatismaux



Médicaments pour le traitement des 1

désordres
Autres médicaments des désordres 1
musculo squelettiques
D : Médicaments dermatologiques (N=14) 14(0,07)
Autre classes sans catégorie (N=36) 36(0,16)
Compléments alimentaires 26

*selon la classification ATC
Effectif (%) pour les classes anatomiques, effectif pour les classes chimiques

Mineure : erreur sans conséquence pour le patient

Significative : erreur entrainant une surveillance renforcée mais sans conséquence clinique

Majeure : erreur avec conséquences cliniques temporaires : traitement ou intervention, transfert vers un autre établissement, induction ou allongement de
séjour hospitalier, a I'origine d’'une atteinte physique ou psychique réversible.
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Impact de I'intervention d’un étudiant en pharmacie dans la réalisation du bilan
médicamenteux initial au sein de deux Unités de Post Urgences Gériatriques
(UPUG)

RESUME :

Introduction . Le risque iatrogénique est particulierement élevé lors de I'admission a
I'hépital des patients agés. La présence d’'un pharmacien permet d’optimiser la
réalisation du bilan médicamenteux initial dans les services de médecine. Nous
faisons I'hypothése que leur intervention en gériatrie sera également bénéfique.

Objectifs : Comparer le bilan médicamenteux initial de I'étudiant en pharmacie et
celui du médecin gériatre en Unité de Post Urgences Gériatriques en déterminant le
nombre de divergences.

Les objectifs secondaires étaient de déterminer le profil du patient a risque de
divergences médicamenteuses, les classes médicamenteuses les plus divergentes,
et leur impact clinique, enfin, de comparer la durée de réalisation du bilan
médicamenteux initial du gériatre et de I'’étudiant en pharmacie.

Matériel et méthode : Etude prospective observationnelle menée de Mai 2018 a Juin
2019 dans les deux Unité de Post Urgences Gériatriques du CHU de Bordeaux. Les
patients agés de plus de 75 ans provenant des urgences et ayant bénéficié de la
réalisation d’'un bilan médicamenteux initial dans les 72h suivant leur admission, par
I'étudiant en pharmacie ont été inclus.

Résultats : Un total de 299 patients ont été inclus, 341 divergences ont été
retrouvées chez 137 (46%) d’entre eux: 49 (14,3%) divergences majeures, 79
(23,2%) significatives et 213 (62,5%) mineures. L’omission était le type de
divergence le plus fréquent. L’age et le nombre de médicaments étaient
significativement associés a un risque de divergence. Le temps moyen de réalisation
du bilan par l'étudiant était de 23 minutes. Les analgésiques, les collyres et les
médicaments contre les troubles de I'acidité ont été les plus souvent sources de
divergences.

Conclusion : La présence d'un étudiant en pharmacie améliore la qualité du bilan
médicamenteux initial en gériatrie.

DISCIPLINE : MEDECINE GENERALE

MOTS-CLES : conciliation médicamenteuse; iatrogénie médicamenteuse;
patients agés; gériatrie; étudiant en pharmacie; historique médicamenteux;

bilan médicamenteux initial
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