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1 Introduction

L’avancée des connaissances médicales et le vieilissement de la population

génerent une consommation croissante de médicaments.
En France, 3,9 millions de personnes ont 5 médicamen(1).

La polymédication, et notamment l'utilisation de médicaments identifiés comme
potentiellement inappropriés, résulte en un plus fort taux d’hospitalisations et des codlts

de santé plus importants (2).

Des initiatives institutionnelles visant a réduire le nombre de médicaments

inappropriés ont donc vu le jour durant ces derniéres décennies (3).

Dans ce contexte, on voit émerger le terme de déprescription médicamenteuse dans
la littérature en 2003 : elle est définie comme l'action d’arréter un médicament

inapproprié dans I'objectif de réduire la polymédication et d’améli(4).

Bien que n‘ayant pas prouvé d’efficacité sur la mortalité, il a été montré que son

utilisation améliorait I'état de santé globale des patients (4-7)
Afin de faciliter sa réalisation, des outils cliniques ont été développés ((8,9).

Cependant, il existe de nombreux freins a la déprescription en médecine générale,

qu’ils soient liés aux croyances et perceptions(10-12).

L’hospitalisation est une étape spécifique du parcours de santé du patient et peut étre
propice a la réalisation de la réévaluation thérapeutique. Mais il estimportant que cette

déprescription soit poursuivie au retour du patient en ambulatoire.

Farbos a montré que les déprescriptions réalisées dans un service de gériatrie étaient
suivies a hauteur de 87,2% par les médecins traitants, grace a l'apport d’'une

conciliation médicamenteuse réalisée durant I’hospitalisation (13)

Pic a étudié le devenir des modifications thérapeutiques a la suite d’un séjour en Soins
de Suites et de Réadaptation (SSR), avec une durée de séjour plus longue que celle
d’'un séjour d’hospitalisation conventionnelle, ou les taux de maintien sont de 96% a

un mois (14)
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En addition a ces précédents travaux, il semble intéressant d’étudier la persistance, a
distance de I'hospitalisation, de la déprescription telle que réalisée actuellement dans
les services d’hospitalisation. Il serait également intéressant d’étudier les différents

facteurs, qu’ils soient hospitaliers ou ambulatoires, liés au monde médical ou au patient

qui influent sur la persistance de la déprescription.
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2 Matériel et méthode

Il s’agit d’'une étude épidémiologique descriptive et analytique prospective
mono-centrique sur le Centre Hospitalier Métropole Savoie, site de Chambéry
(CHMS). Elle s’est déroulée sur six mois, du ler aolt 2020 au 2 mars 2021 pour le
recueil en milieu hospitalier, et jusqu’au 30 avril 2021 pour le recueil de données

aupres des médecins généralistes.

2.1 Protocole d’étude

2.1.1 Objectif principal

L’objectif principal de I'étude était d’observer le devenir des déprescriptions
médicamenteuses initiées en milieu hospitalier lors de la consultation de suivi du

médecin traitant. Pour cela, le taux de maintien de la déprescription a été mesuré.

Une déprescription médicamenteuse était définie comme l'arrét volontaire d’un
médicament ou sa diminution pour tout traitement pris au long cours par le patient

avant son admission.

Pour répondre a l'objectif principal, la réponse du médecin généraliste a la question
fermée « Avez-vous maintenu la déprescription lors de votre consultation de suivi ? »

a éete utilisée. La question étant répétée pour chaque médicament déprescrit.

Le recueil est effectué en individualisant chaque déprescription.

2.1.2 Objectifs secondaires

Les données ont été recueillies d’'une part dans le dossier médical hospitalier,
et d’autre part a I'aide des réponses des médecins généralistes a un questionnaire
transmis par voies informatique ou téléphonique (disponible en Annexe 2).
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2.1.2.1 Motifs de reprise

Les motifs de reprise étaient obtenus a I'aide d’'un questionnaire avec un choix
de réponses limité dont le détail est disponible en Annexe 2 (a laide d’une
classification). Deux catégories ont été utilisées : les reprises volontaires par le
meédecin traitant ; les reprises involontaires en raison d’'une ignorance du changement

de thérapeutique.

Les cing possibilités de réponses étaient proposées dans I’hypothése du raisonnement
médical décrit ci-dessous. Le questionnaire complet est disponible en Annexe 2.

‘ Le meédecin est-il au courant des modifications thérapeutiques? ‘

-

non _ oui
Reprise dans Le médecin est-il en accord
I'hypothése d’une avec la prise en charge
erreur de prescription hospitaliére?
non ..’.__J_...—_.-" \-\\.‘\-\‘-\ C)L"
Quel est le motif |~ | Quel est le motif
™ -
de reprise? de reprise?
// \\\\ rd o
o hat -~
- . Py
# S
d -
//
-~ ., -
s Y o Y

Selon les Au titre d’'une
recommandations prise en charge Une reprise des Une demande

de bonnes personnalisée symptémes expresse du patient

pratiques du patient

Figure 2-1 Equation de raisonnement face a une reprise thérapeutique

2.1.2.2 Facteurs associés a la reprise thérapeutigue

Les influences de la reprise thérapeutique apres déprescription ont été étudiées

a l'aide de différents facteurs.

2.1.2.2.1 Facteurs lies a I'hospitalisation
lls comprenaient la durée d’hospitalisation exprimée en jours, le service

d’hospitalisation, la connaissance d’un lien entre l'arrét du traitement et le motif

d’hospitalisation, obtenue lors de la lecture du compte rendu hospitalisation (CRH), la
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réalisation d’'une conciliation médicamenteuse, la notification au médecin traitant des
modifications thérapeutiques, ainsi que la communication durant I'hospitalisation avec

ce dernier.

La lecture du CRH par les investigateurs permettait d’identifier si la ou les molécules
déprescrites étaient en lien avec la pathologie responsable de I'hospitalisation (par
exemple, hypoglycémie et antidiabétique, hypotension orthostatique et traitements

antihypertenseurs).

2.1.2.2.2 Facteurs liés au médecin traitant

Il s'agissait de données sociodémographiques des médecins comprenant leur
age par catégorie ordonnée de cing années, leur type d’exercice (maison de santé
pluri-professionnelle (MSP), cabinet seul, cabinet de groupe), leur territoire d’exercice
(urbain, rural, semi-rural), le statut de maitre de stage des Universités (MSU), la

présence d’une activité professionnelle au CHMS.

La connaissance des outils d'aide a la déprescription et leur utilisation en pratique

courante ont été considérées comme des influences liées au médecin traitant.

La notion de primo-prescription du médicament par le médecin traitant et I'existence

d’un souhait d’arrét du traitement avant I'hospitalisation ont aussi été relevées.

2.1.2.2.3 Facteurs liés au patient et au suivi ambulatoire

lls se composaient de I'age et du sexe du patient, de la durée du suivi du patient
(classement par catégories d’age), la fréquence des consultations de suivi (en mois),
le lieu de vie du patient (établissement d’hébergement pour personnes agées
dépendantes (EHPAD) ou non), la présence de troubles cognitifs (étiquetés ou non),

la notion de réseaux de coordination autour du patient.

2.1.2.2.4 Facteurs liés a la déprescription

lIs comportent la classe thérapeutique via la codification anatomique
thérapeutigue et chimique (ATC) et le nombre de médicament a la sortie. Les
médicaments comportant des criteres STOPP étaient identifiés a l'aide du site
STOPPSTART.free.fr (15).
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Les différentes variables étudiées sont résumées dans le tableau ci-dessous.

Tableau 2-1 Variables pouvant influencer la déprescription

Facteurs liés a
’hospitalisation

Facteurs liés au
médecin

Facteurs liés au
patient et au suivi
ambulatoire

Facteurs liés ala
déprescription

Durée
d’hospitalisation

Service
d’hospitalisation

Déprescription du
médicament en
lien avec le motif
d’hospitalisation

Présence d’'une
conciliation
médicamenteuse

Notification au
meédecin traitant
des modifications
thérapeutiques

Communication
avec le médecin
traitant durant
I’hospitalisation

Age du médecin
traitant

Type d’exercice

Territoire
d’exercice

Encadrement
d’internes

Activité au CHMS

Connaissance des
outils de
déprescriptions

Utilisation des
outils

Primo-prescripteur
du traitement
déprescrit

Souhait d’arrét du
traitement avant
I'hospitalisation

Age du patient

Sexe du patient

Lieu de vie du patient

Présence de troubles
cognitifs

Patient inclus dans
un réseau de
coordination

Durée de suivi et
fréquence du suivi du
patient

Transmission de
I'information des
modifications

Consultation de
réévaluation dédiée

Classe
thérapeutique

Nombre de
traitement de
sortie

Médicaments
répondants aux
criteres STOPP
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2.2 Population

2.2.1 Critéres d’inclusion

Tout patient ayant été hospitalisé dans un des services du CHMS participant a
I’étude et ayant eu une déprescription médicamenteuse déclarée durant son séjour a
été inclus. Les patients sortant en établissement de SSR ainsi qu’en hospitalisation a
domicile ne sont pas inclus dans I'étude. Les changements de molécule dans une
méme classe thérapeutique avec le méme principe actif et le méme dosage (exemple
. pantoprazole 20mg pour oméprazole 20mg) ne sont pas considérés comme une

déprescription.

2.2.2 Critéres d’exclusion

2.2.2.1 Recueil initial hospitalier

Les déprescriptions concernant des traitements homéopathiques, des

compléments alimentaires, des collyres, ont été exclues.

2.2.2.2 Recueil secondaire ambulatoire

Les patients réhospitalisés avant la consultation de suivi du médecin traitant ou
bien décédés avant celle-ci ont été exclus du recueil. Les patients ayant déménagé
dans une autre région ou ayant changé de médecin traitant a la sortie d’hospitalisation
ont été exclus de I'étude. Les consultations de renouvellement réalisées par les

meédecins remplagants ont aussi été exclues.
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2.3 Méthode de recrutement

Recrutement du patient par
déclarations des médecins des
services

Vérification des critéres
d’inclusion et d’exclusion a l'aide
du dossier informatique.

)

Premier contact: 3 semaines Réponse par
aprés I'hospitalisation téléphone
Envoi par \Q
messagerie SISRA / Appel Questionnaire
adresse mail téléphonique complet
professionnelle /4
Relance par Envoi par mail
mail ™~
Non

Réponse du médecin traitant via
un questionnaire en ligne

\ Questionnaire

complet

Figure 2-2 Méthode de recrutement

2.3.1 Phase hospitaliere

La sélection des patients a été réalisée a 'aide des médecins des services
(internes et seniors) autorisés par le délégué responsable de la protection des
données au CHMS, a savoir endocrinologie, infectiologie-médecine interne, médecine

polyvalente, 'unité post-urgence, pneumologie et court séjour gériatrique.

Les médecins hospitaliers identifiaient le nom, prénom et la date de naissance du
patient bénéficiant d’'une déprescription. La collecte des données a été réalisée une

fois par semaine dans chacun des services.
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Les données suivantes ont été recueillies via les dossiers médicaux informatisés :
'age, le sexe, le nombre de traitements a la sortie, I'existence d’un lien entre le motif
d’hospitalisation et I'arrét du traitement, le(s) médicament(s) arrété(s) ou diminué(s)
avec son code ATC et sa posologie, le lieu de vie du patient, la présence ou I'absence
d’une conciliation médicamenteuse, la durée d’hospitalisation, le hom du médecin

traitant, la mention des justifications des déprescriptions dans le CRH.

2.3.2 Phase ambulatoire

Les données patients et médecins étaient recueillies aupres des médecins
grace a un questionnaire en ligne, réalisé sur le site de création de questionnaire
LimeSurvey, ou a I'aide d’'un document Word (Annexe 2).

La faisabilité du questionnaire a été veérifiée en effectuant un pré-test avec quatre

medecins généralistes.

Les médecins traitants ont été contactés trois semaines apres la sortie du patient. La
messagerie sécurisée « MonSisra » du Groupement de Coopération Sanitaire
Systeme d’'information santé en Auvergne-Rhdne-Alpes (SISRA), a permis de leur

soumettre notre questionnaire en ligne.

Par souci d’efficacité dans la transmission du questionnaire, 'adresse mail du médecin

a été aussi utilisée si elle était disponible.
En cas d’échec ou d’'impossibilité, le médecin était contacté par téléphone.

Plusieurs relances par voies numérique ou téléphonique ont été réalisées en cas
d’absence de réponse. Les relances ont été espacées d’au moins une semaine, dans

la limite de trois relances.

2.4 Réglementation légale

L’étude a été soumise a la méthodologie de référence relative aux traitements de
données a caractéere personnel mise en ceuvre dans le cadre des recherches
n'impliquant pas la personne humaine, des études et évaluations dans le domaine de

la santé (MR-004). Le délégué chargé de la protection des données du CHMS a aidé
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a la réalisation de la déclaration a la Commission Nationale de I'Informatique et des
Libertés (CNIL).

Les patients inclus ont regu par voie postale une lettre d’information et de non-
opposition a leur participation (Annexe 1). Les patients étaient exclus de 'étude dés

réception par voie postale de leur opposition au recueil.

2.5 Analyses statistigues

Le logiciel Excel a été utilisé pour le recueil de données et la réalisation des

figures.

Les tests statistiques ont été réalisés a l'aide du logiciel Statistical Analysis System
(SAS).

Les variables quantitatives sont exprimées en moyenne ou écart type. Un test de

Shapiro-Wilk est utilisé pour déterminer si ces variables suivent une loi normale.
Les données qualitatives sont données en effectifs, fréquences et pourcentages.

Pour l'analyse des facteurs influengant la reprise de la thérapeutique, I'analyse
univariée a été réalisée a I'aide d'un test exact de Fisher pour les variables qualitatives.
Pour les variables quantitatives suivant une loi normale, un test exact de Fisher est
utilisé. Pour les variables ne suivant pas une loi normale, un test de Wilcoxon est
utilisé. Pour les analyses unies et multivariées, les variables quantitatives (age,

nombre de jours) ont été recodées en classe.
La valeur du risque alpha retenue est de 5%.

Pour I'analyse multivariée, un test de régression logistique a été réalise, en incluant
dans le modéle les variables retenues comme significatives en analyse univariée ou

dont la valeur de significativité était proche du risque alpha.
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3 Résultats

3.1 Constitution de la cohorte de I'étude

Sur la période du 05/08/2020 au 30/04/2021, 131 patients ont été inclus dans

notre étude, soit 278 déprescriptions initialement.

Parmi ceux-ci, 17 ont été exclus dont 6 qui ont refusé de prendre part a I'étude soit
4,5% de refus.

Parmi les patients inclus initialement dans le recueil de données, 56 ont été perdus

de vue soit 42.7% au cours du Suivi.

La population d’analyse correspond a 121 déprescriptions.

Echantillon
hospitalier

]
196 Patients

l

| Inclusioninitiale }—> non inclus (65)

131 Patients

y
Inglusmn desuivi| | o iicion (17) * Réhospitalisation (?)
a 3 semaines * Refusde participation (6)
v * Déces (3)
114 patients
Inclusion apres Perdu de vue (56) * Déménagement (1)
. . [——» —_—
questionnaires * MTremplacé (1)
* Refusdu MT(1)
* Non MT(9)
58 patients « Patientnonrevu (3)
53 médecins * Nonréponse du MT (38)
121 déprescriptions * EHPAD hospitalier (2)

* Nouveau MT (1)

Figure 3-1 Diagramme de flux
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3.2 Description des populations

3.2.1 Patients et hospitalisations

3.2.1.1 Patients

La population totale de I'étude était de 58 patients, avec 32 femmes soit 55,2%.
L’age moyen de ces patients était de 82,2 ans (+/-10,8). Leur lieu de résidence était
pour 6 d’entre eux un EHPAD soit 10,3%.

Les patients avaient en moyenne 8,55 (+/-3,40) médicaments sur leur ordonnance de

sortie d’hospitalisation.

3.2.1.2 Hospitalisations

La durée moyenne du séjour était de 11,6 jours (+/- 6,1) avec une médiane de

10 jours. La figure ci-jointe représente le service d’hospitalisation pour les patients.

Pneumologie; 2; Médecine

4% Polyvalente; 3;
: °% |nfectiologie-
_— Médecine
Interne; 6; 10%

Unité Post
Urgence; 13;
22%

Figure 3-2 Répartition des patients par service

27



3.2.2 Meédecins et suivi ambulatoire

3.2.2.1 Médecins

La population de médecins répondants était de 53 médecins. Un médecin a
préféré répondre uniquement aux questions concernant le devenir de la

déprescription.

Les médecins étaient agés de moins de 45 ans pour 53,8% d’entre eux (28/52) et
15,3% avaient plus de 65 ans (8/52).

La figure ci-dessous représente la répartition des ages par classe des médecins
généralistes.

15

pl 12

g 10 8 8

e

g ] 5 5] 5]

2 S 2 2
o

a 0

g 30-34 35-39 40-44 45-49 50-54 B5-59 60-84 65-69 >70
=z

Classes d'age

Figure 3-3 Répartition des médecins par classes d'ages

Les médecins généralistes exercaient en ville pour 48,1% d’entre eux (25/52), avec
une activité en cabinet de groupe pour 53,8% soit 28/52, sans pratique hospitaliére
pour 96,2% soit 50/52. Les maitres de stage hospitalier représentent 19,2% des

médecins généralistes (10/52).
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Le tableau suivant reprend les caractéristiques de l'activité des médecins :

Tableau 3-1 Caractéristiques de l'activité des médecins

Effectif Pourcentage
n=52
Territoire d’exercice
Rural 9 17,3%
Semi-rural 18 34,6%
Urbain 25 48,1%
Type d’exercice
Cabinet de groupe 28 53,8%
Cabinet seul 18 34,6%
MSP 6 11,56%
Activité hospitaliere
Non 50 96,2%
Oui 2 3,8%
MSU
Non 42 80,8%
Oui 10 19,2%

3.2.2.2 Suivi ambulatoire

D’aprés leur médecin, 37,9 % des patients étaient atteints de troubles cognitifs

diagnostiqués ou non (22/58)
Un patient seulement était inclus dans un dispositif de coordination.

L’effectif total concernant la fréquence des consultations et la durée du suivi était de
57 patients car un des médecins n’a pas répondu au questionnaire. La consultation de

suivi était réalisée tous les 3 mois par 70,2% médecins (40/57).

45 40

0
5
0 6
4 4
5 1 1
0

plus d'une fois tous les mois tous les 2 mois tous les 3 mois tous les 6 mois tous les ans
par mois
Fréquence des consultations de suivi

Figure 3-4 Fréquence des consultations de suivi par le médecin
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Les médecins suivaient leur patient depuis plus de 5 ans pour 49,1% d’entre eux

(28/57). La figure 3-5 en donne le détail.

= <lan
= >5ans

= 1-5ans

Figure 3-5 Suivi du patient par tranches d’années

Seulement 23,1% des médecins interrogés (12/52) connaissent les outils de

déprescription et 5,8% les utilisent dans leur pratique clinique (3/52).

3.2.3 Déprescriptions

3.2.3.1 Caractéristiques hospitalieres

Les caractéristiques suivantes ont été obtenues a I'aide du recueil hospitalier

sur les 121 déprescriptions.

Tableau 3-2 Caractéristiques hospitalieres

Effectif Pourcentage
n=121
Conciliation médicamenteuse hospitaliére
Non 118 97,5%
Oui 3 2,5%
Lien avec I'hospitalisation
Non 58 47,9%
Oui 63 52,1%
Information des justifications dans le CRH
Non 9 7,5%
Oui 112 92,5%

Sur la totalité des déprescriptions réalisées a I’hépital, 85,9% étaient des arréts de
molécules (104/121) tandis que 14,1% étaient des diminutions de posologie (17/121).

Le nombre de déprescription par patient était de 2,1 médicaments (+/-1,2).
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3.2.3.2 Caractéristigues ambulatoires et liées au suivi

Les caractéristigues suivantes ont été déterminées pour 120 déprescriptions.
Les médecins traitants étaient bien informés des changements thérapeutiques lors de
la consultation de réévaluation, malgré un faible taux de 15,8% de communication

avec le médecin hospitalier concernant la déprescription (19/120).

Tableau 3-3 Caractéristiques ambulatoires

Effectif Pourcentage
n=120
Contact durant I'hospitalisation
Non 96 80%
Oui 19 15,8%
Ne sait pas 5 4,2%
Connaissance des modifications lors de la consultation de réévaluation
Non 8 6,7%
Oui 110 91,6%
Ne sait pas 2 1,7%
Consultations de réévaluation avec plusieurs motifs
Non 49 40,7%
Oui 66 55,0%
Ne sait pas 5 3,3%
Médecin traitant a I'initiation du traitement déprescrit
Non 81 67,5%
Oui 35 29,2%
Ne sait pas 4 3,3%
Souhait d’arrét du traitement avant la déprescription
Non 99 82,5%
Oui 8 6,7%
Ne sait pas 13 10,8%

3.2.3.3 Classes thérapeutiques et médicaments potentiellement inappropriés

Les déprescriptions hospitalieres comportaient pour 52,1% d’entre elles au
moins un critere d’arrét STOPP (63/121). Une thérapeutique récente n'a pu étre

classée.

La déprescription la plus fréquente concernait les médicaments du systéme
cardiovasculaire selon la classification ATC, ce qui représentait 48,8% des

déprescriptions (59/121), viennent ensuite les antidiabétiques en dehors des insulines
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avec 14,0% des déprescriptions (17/121), puis les médicaments pour l'ulcére peptique

et le reflux gastro-cesophagien avec 8,3% des déprescriptions (10/121).

Les antithrombotiques selon la classification ATC comprenaient les antiagrégants
plaquettaires et les anticoagulants qui pourraient étre classés dans les médicaments

du systéme cardio-vasculaire.

Le tableau ci-dessous présente les classes de médicaments selon la classification

ATC détaillée au niveau deux.

Tableau 3-4 Classification ATC des déprescriptions

Effectif

Classification ATC n=121

Divers

Médicaments de I'hyperkaliémie et de I'hyperphosphatémie
Hormones systémiques, a I'exclusion des hormones sexuelles et des
insulines

Corticostéroides (usage systémique)

Traitement de la thyroide
Sang et organes hématopoiétiques

Antithrombotiques

Préparations martiales
Systéme cardio-vasculaire

Agents agissant sur le systéme rénine-angiotensine

Agents réduisant les lipides sériques

Agents B-bloquants

Antihypertenseurs

Diurétiques

Inhibiteurs des canaux du calcium

Thérapie cardiaque
Systéme digestif et métabolisme

Compléments minéraux

Insulines et analogues

Laxatifs

Médicaments réduisant la glycémie, autres que les insulines

Médicaments pour ulcere peptique et le reflux gastro-cesophagien
Systeme génito-urinaire et hormones sexuelles

Médicaments utilisés dans I'hypertrophie bénigne de la prostate
Systéme musculo-squelettique

Médicaments contre la goutte
Systéme nerveux

Antidépresseurs

Antipsychotiques

Hypnotiques et sédatifs

Opiacés
Systéme respiratoire

Antihistaminiques pour utilisation systémique
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Classification ATC Effectif

n=121
Décongestionnants et autres préparations nasales pour usage topique 1
Dérivés de la phénothiazine 1
Médicaments pour les maladies obstructives des voies respiratoires 1

3.3 Devenir des déprescriptions

Le taux de maintien de la déprescription était de 79,3% soit 96/121 pour un

taux de reprise thérapeutique de 20,7% soit 25/121.

3.3.1 Classes thérapeutigues

Le détail des classes thérapeutiques est présenté dans le tableau 3-5.

Le taux de maintien de la déprescription des médicaments a visée cardiovasculaire
était de 74,6% soit 44/59.

Le taux de maintien de la déprescription des médicaments du systéme digestif était de
83,8% soit 29/35, comprenant les médicaments antidiabétiques pour lesquels on

observait un taux de maintien de 85,0% soit 17/20.

Concernant les traitements du systeme hématopoiétique le taux de maintien de la

déprescription était de 100% soit 6/6.

Concernant les déprescriptions du systeme nerveux et celle du systeme respiratoire,

le taux de maintien était de 50%, respectivement 4/8 et 3/6.

Le détail par molécule est disponible en Annexe 4, un médicament était une bithérapie

antihypertensive, considéré comme une seule déprescription.
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Tableau 3-5 Evolution des déprescriptions

Classe ATC

Déprescription

Maintien
n=96

Reprise
n=25

Total
n=121

Divers

Médicaments de I'hyperkaliémie et de
I'nyperphosphatémie
Hormones systémiques, a l'exclusion des
hormones sexuelles et des insulines
Corticostéroides (usage systémique)
Traitement de la thyroide
Sang et organes hématopoiétiques
Antithrombotiques
Préparations martiales
Systéme cardio-vasculaire
Agents agissant sur le systeme rénine
angiotensine
Agents réduisant les lipides sériques
Agents B-bloquants
Antihypertenseurs
Diurétiques
Inhibiteurs des canaux du calcium
Thérapie cardiaque
Systéme digestif et métabolisme
Compléments minéraux
Insulines et analogues
Laxatifs
Médicament réduisant la glycémie, autres
que les insulines
Médicaments pour l'ulcére peptique et le
reflux gastro-cesophagien
Systéme génito-urinaire et hormones
sexuelles

Médicaments utilisés dans I'hypertrophie
bénigne de la prostate
Systéme musculo-squelettique

Médicaments contre la goutte
Systeme nerveux

Antidépresseurs
Antipsychotiques
Hypnotiques et sédatifs
Opiacés

Systéme respiratoire
Antihistaminiques pour utilisation
systémique
Décongestionnants et autres
préparations nasales pour usage topique
Dérivés de la phénothiazine

1
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Déprescription

Classe ATC Maintien | Reprise Total
n=96 n=25 n=121
Médicaments pour les maladies 1 1
obstructives des voies respiratoires

3.3.2 Patients

3.3.2.1 Séjour hospitalier

Les caractéristiques des patients suivaient les mémes tendances dans les deux

groupes les durées de séjours étaient longue dans les deux groupes.

Tableau 3-6 Evolution des caractéristiques du séjour

Maintien Reprise
n=44 n=14
Moyenne de durée de séjour 11,18(+/-5,5) 12,9(+/-7,9)
Moyenne de médicament 8,7(+/-3,5) 8,07(+/-3,2)

3.3.2.2 Profil des patients

lls étaient agés de 81,9 ans (+/-10,8) dans le groupe maintien de la
thérapeutique et de 83,2 ans (+/-10,9) dans le groupe reprise. Les profils des patients

étaient similaires dans les deux groupes.

Tableau 3-7 Evolution du profil des patients

Maintien Reprise
n=44 n=14
Genre
Femme 25 56,8% 7 50%
Homme 19 43,2% 7 50%
EHPAD
Non 39 88,6% 13 92,9%
Oui 5 11,3% 1 7,1%
Troubles cognitifs n=44 n=13
Non 26 59,1% 8 61,5%
Oui 17 38,6% 5 38,5%
Ne sait pas 1 2,3%
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3.3.2.3 Suivi ambulatoire

Deux meédecins n’avaient pas répondu aux questions concernant les
caractéristiques du suivi du patient faisant partie du groupe reprise thérapeutique. La

déprescription du patient faisant partie d’'un dispositif de coordination a été maintenue.

Tableau 3-8 Evolution du suivi ambulatoire du patient

Maintien Reprise
n=44 n=12
Durée du suivi

<lan 8 18,2% 1 8,3%
1-5ans 15 34,1% 3 25,0%
>bans 21 47, 7% 8 66,7%

Fréquence du suivi
Plus d'une fois par mois 0 1 8,3%
Tous les mois 2 4,5% 2 16,7%
Tous les 2 mois 5 11,4% 1 8,3%
Tous les 3 mois 32 72, 7% 7 58,3%
Tous les 6 mois 4 9,1% 1 8,3%

Tous les ans 1 2,3%

3.3.3 Caractéristiques hospitaliéres

Le nombre de déprescription par patient dans le groupe maintien de la
déprescription était en moyenne de 2,3 (+/-1,3). Ce chiffre était 1,4 (+/-0,64) dans le

groupe reprise de la thérapeutique.

Les résultats suivants ont été obtenus par le recueil des données hospitalieres.

Tableau 3-9 Evolution des caractéristiques hospitaliéres

Maintien Reprise
n= 96 n=25

Conciliation médicamenteuse

Non 94 97,9% 24 96,0%

Oui 2 2,1% 1 4,0%
Lien avec le motif d'hospitalisation

Non 42 43,8% 16 64,0%

Oui 54 56,3% 9 36,0%
Mention de(s) justification(s) de déprescription(s) dans le CRH

Non 6 5,2% 3 12,0%

Oui 90 93,8% 22 88,0%
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On observe un taux de maintien des déprescriptions de 85,2% dans le service
d'endocrinologie (29/34) et de 71,4% dans le service de court séjour gériatrique
(25/35). Les déprescriptions du service d’endocrinologie concernent pour 47% d’entre
elles un traitement du systéme digestif et métabolique (16/34), parmi lesquelles une
seule a été reprise (le détail est disponible en Annexe 5 et Annexe 6), contrairement
aux autres services ou les déprescriptions concernaient majoritairement les

traitements du systeme cardiovasculaire.

® Maintien mReprise

29
25

19
15
10
7
2 1
. . _— m_ L]
O@@ @ @

.

Figure 3-6 Evolution des déprescriptions en fonction des services

3.3.4 Meédecins et réévaluation de la déprescription

3.3.4.1 Profil des médecins

Les 25 reprises thérapeutiques concernaient 14 médecins dont un qui a

répondu uniguement a la question concernant le motif de reprise de la déprescription.

Les 96 déprescriptions maintenues concernaient 44 médecins. Parmiles 58 médecins

3 appartiennent aux 2 groupes.
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Tableau 3-10 Evolution des profils des médecins

Maintien
n=44
Age
30-34 9 20,5%
35-39 7 15,9%
40-44 8 18,2%
45-49 1 2,30%
45-50 1 2,3%
50-54 2 4,5%
55-59 4 9,1%
60-64 6 13,6%
65-69 5 11,4%
>70 1 2,3%
Territoire d'exercice
Rural 7 15,9%
Semi-rural 16 36,4%
Urbain 21 47,7%
Type d'exercice
Cabinet de groupe 23 52,3%
Cabinet seul 17 38,6%
MSP 4 9,1%
Activité professionnelle hospitaliere
Non 41 93,2%
Oui 3 6,8%
Activité de MSU
Non 36 81,8%
Oui 8 18,2%
Connaissance des outils d'aide a la déprescription
Non 33 75,0%
Oui 11 25,0%
Utilisation des outils d'aide a la déprescription
Non 41 93,2%
Oui 3 6,8%

Reprise
n=13
4 30,8%
2 15,4%
2 15,4%
1 7,7%
2 15,4%
1 7,7%
1 7,7%
2 15,9%
5 36,4%
6 47, 7%
9 69,2%
2 15,4%
2 15,4%
13 100%
9 69,2%
4 30,8%
11 84,6%
2 15,4%
13 100,0

%
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3.3.4.2 Contexte de la réévaluation

Voici les informations obtenues a I'aide du questionnaire en ambulatoire.

Tableau 3-11 Evolution des caractéristiques ambulatoires
Maintien Reprise
n=96 n=24
Contact durant I'hospitalisation
Non 77 80,2% 19 79,2%

Oui 15 15,6% 4 16,6%
Ne sait pas 4 4,2% 1 4,2%
Information des modifications thérapeutiques (par le CRH ou autre)
Non 5 5,2% 3 12,5%
Oui 90 93,8% 20 83,3%
Ne sait pas 1 1,0% 1 4,2%

Plusieurs motifs de consultations lors de laréévaluation ambulatoire
Non 39 40,6% 10 41,7%
Oui 53 55,2% 13 54,2%
Ne sait pas 4 4,2% 1 4,2%
Médecin traitant prescripteur initial du traitement
Non 68 70,8% 13 54,2%
Oui 24 25,0% 11 45,8%
Ne sait pas 4 4,2%
Souhait du médecin traitant d’arréter la thérapeutique
Non 77 80,2% 22 91,6%
Oui 12 12,5% 1 4,2%
Ne sait pas 7 7,3% 1 4,2%

3.3.4.3 Déprescriptions reprises

Concernant les 25 reprises de thérapeutique, le taux de réponse aux questions
concernant le motif de reprise a été de 80% soit 20/25.

Parmi ces réponses, 10 invoquaient une reprise des symptomes, 4 une prise en charge
personnalisée du patient, 2 une prise en charge selon les guides de bonne pratique, 2
a la demande expresse du patient et 2 dans I'hypothése d’'une erreur réalisée par
I’hopital. Le détail avec les classes thérapeutiques est mentionné dans le tableau 3-
12.
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Tableau 3-12 Motifs de reprise détail des molécules

Motifs de reprise
(n=25)
Prise en charge
personnalisée (n=4)

Guide de bonnes pratiques
(n=2)
Reprise des symptomes
(n=10)

Hypothese d'une erreur de
prescription (n=2)
Demande du patient (n=2)

Motif non mentionné (n=5)

Médicament
déprescrit

Candésartan
Telmisartan
Amlodipine
Métformine
Ramipril
Rosuvastatine
Ramipril (2)
Desloratadine
Furosémide (3)
Metformine
Budésonide
Pantoprazole
Alfuzosine
Zopiclone
Loxapine
Pantoprazole
Tramadol
Miansérine
Prednisolone
Fluticasone
Pantoprazole
Metformine

3.3.5 Analyse des facteurs d’influences

Ci-dessous sont présentés les résultats des tests statistiques étudiant

l'influence des facteurs sus-cités sur la reprise thérapeutique.

Les tableaux de contingence avec les effectifs des différents sous-groupes sont

présentés en Annexe 3

3.3.5.1 Facteurs liés a I’lhospitalisation

Tableau 3-13 Influences hospitaliéres
Variable étudiée
Durée d’hospitalisation
Service d’hospitalisation
Lien avec motif d’hospitalisation

Présence d'une conciliation médicamenteuse
Mention des modifications thérapeutiques

Résultats du test
Significatif (p=0,04)
Non significatif (p=0,64)
Non significatif (p=0,08)
Non significatif (p=0,50)
Non significatif (p=0,42)

On constate une relation significative entre la reprise thérapeutique et la durée

d’hospitalisation. La proportion de reprise thérapeutique est plus importante dans la
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classe <8 jours que dans celle de 8-15 jours, ce résultat n’est plus significatif au-dela

de 15 jours.

3.3.5.2 Facteurs liés au patient au suivi ambulatoire

Les variables étudiant la relation de soin et le suivi ambulatoire ne sont pas

significatives.

Tableau 3-14 Influences liées aux patients et au suivi

Variable étudiée Résultat du test
Age du patient Non significatif (p=0,59)
Sexe du patient Non significatif (p=0,82)
Lieu de vie du patient Non significatif (p=0,53)
Présence de troubles cognitifs Non significatif (p=0,64)
Inclusion dans un réseau de coordination Non significatif (p=1,00)
Fréquence de suivi du patient Non significatif (p=0,46)
Durée de suivi du patient Non significatif (p=0,15)
Consultation post hospitaliere dédiée a la réévaluation ~ Non significatif (p=0,81)
Information des modifications lors de la consultation Non significatif (p=0,15)

ambulatoire

3.3.5.3 Facteurs liés au médecin

Les variables étudiées concernant les facteurs lies au médecin ne sont pas

significatives.

Tableau 3-15 Influences liées aux médecins

Variable étudiée Résultat du test
Age du médecin en classe Non significatif (p=0,54)
Type d’exercice Non significatif (p=0,27)
Territoire d’exercice Non significatif (p=0,55)
Encadrement d’internes Non significatif (p=0,25)
Activité au CHMS Non significatif (p=1,00)
Connaissance des outils de déprescriptions Non significatif (p=1,00)
Utilisation des outils Non significatif (p=0,60)
MT prescripteur initial du traitement Non significatif (p=0,08)
Souhait d’arrét du traitement Non significatif (p=1,00)

3.3.5.4 Facteurs liés a la déprescription

Le nombre de traitements a la sortie n’était pas un facteur d’influence du

maintien de la déprescription significatif (p=1).
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3.3.5.4.1 Influence des classes thérapeutiques

Initialement, la comparaison des classes thérapeutiques par la classification
ATC était significative (p=0,04).

SYSTEME RESPIRATOIRE g
: -4
SYSTEME NERVEUX g

SYSTEME MUSCULO-SQUELETTIQUE

SYSTEME GENITO-URINAIRE ET HORMONES 1 1
SEXUELLES

SYSTEME DIGESTIF ET METABOLISME === 6
SYSTEME CARDIO-VASCULAIRE = 10

SANG ET ORGANES HEMATOPOIETIQUES

HORMONES SYSTEMIQUES, AL'EXCLUSION g 1
DES HORMONES SEXUELLES ETDES... 1 1

DIVERS

= Reprise ™ Maintien

Figure 3-7 Evolution des classes ATC
Nous avons ensuite comparé chacune des grandes classes de médicaments

par rapport au total des médicaments déprescrits. Les résultats n’étaient plus

significatifs.

Les médicaments concernant le systtme nerveux se rapprochaient d’'un résultat
significatif, avec un échantillon réduit concernant le groupe reprise thérapeutique. Les

résultats sont présentés dans le Tableau 3-16.
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Tableau 3-16 Influences des classes anatomiques

Systeme Cardio-Vasculaire
Autres médicaments
Médicaments du systéme cardio-
vasculaire
Systeme Digestif Et Métabolisme
Autres médicaments
Médicaments du systeme digestif et
métabolisme
Systéme Nerveux
Autres médicaments
Médicaments du systeme nerveux
Systeme Respiratoire
Autres médicaments
Médicaments du systeme respiratoire

Maintien
n=96
47 48,9%
49 51,1%
67 69,8%
29 30,2%
92 95,8%
4 4.2%
93 96,9%
3 3,1%

Reprise
n=25
15 60,0%
10  40,0%
19 76.0%
6 24.0%
21  84.0%
4 16.0%
22  88.0%
3 12.0%

3.3.5.4.2 Influence des médicaments potentiellement inappropriés

Fisher
Exact
p=0,37
p=0.63
p = 0.06
p=0.10

On observe la méme proportion de déprescription avec criteres STOPP dans

les deux groupes.

déprescriptions n'était pas significative (p=0,84).

Tableau 3-17 Influence des criteres STOPP

Critéres STOPP Maintien
n=96
Oui 49 51,0%
Non 47, 48,0%
Non pris en compte 1 1,0%

Reprise
n=25
14 56%
11 44%

Total

n=121
63 52,1%
57 47,1%
0,8%

L'analyse statique par rapport aux critetres STOPP des
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4 Discussion

4.1 Devenir de la déprescription hospitaliere

4.1.1 Taux de maintien de la déprescription hospitaliére

Le but de ce travail était d’observer si les déprescriptions initiées en
hospitalisation étaient poursuivies lors du retour du patient en ambulatoire, et de voir

quels facteurs pouvaient influencer ce phénoméne.

Le taux de maintien des déprescriptions hospitaliéres était de 79,3% soit 96/121 dans
notre étude. Ce taux était cohérent avec I'étude de Farbos (87,2%) dans le cadre de
I'optimisation thérapeutique dans un service de gériatrie(13), ainsi que celui de
Coutelier (16) (77% de maintien des déprescriptions) sur le devenir des prescriptions

hospitalieres dans un service de médecine interne.

L’hospitalisation d’'un patient semble étre un lieu approprié a I'acte de déprescription

puisque suivi dans la majorité des situations.

4.1.2 Motifs de reprises

Concernant les reprises thérapeutiques, dans 50% des cas soit 10/20, il
s’agissait d’une reprise des symptdmes. Ce résultat était lui aussi (13,14). On a
constaté que dans 30% des reprises (6/20), les médecins généralistes avaient un avis
qui divergeait de leurs collegues hospitaliers (prise en charge personnalisée ou selon
les guides de bonnes pratiques). Ce résultat suggére qu’il existe une différence de
pratique entre les médecins hospitaliers et ambulatoires, que nous détaillerons par la

suite.

Dans 10% des cas soit 2/20, la reprise était liee, selon le médecin traitant, a une
demande expresse du patient. L’'une concernant le tramadol et la seconde
I'oméprazole. Il s’agit de traitements a visée symptomatique, avec un potentiel addictif

pour le tramadol, dont I'arrét peut étre réalisé de maniére progressive.
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L’hypothése d’'une erreur hospitaliére était le motif de reprise dans 9,5% soit 2/21 dont

une déprescription qui n’était pas mentionnée dans le compte rendu d’hospitalisation.

4.2 Influences de la déprescriptions

4.2.1 Classes médicamenteuses

4.2.1.1 Médicaments du systéeme cardiovasculaire

Les déprescriptions réalisées a I'hOpital concernaient dans 48,8% des
médicaments a visée cardiovasculaire (59/121), dont une grande majorité (74,6% soit
44/59) a visée antihypertensive (diurétique, bétabloquant, agent agissant sur le
systéme rénine-angiotensine et antihypertenseur). Leur taux de maintien a été
similaire : 79,6% soit 35/44 en comparaison au taux général de maintien des
déprescriptions de 79,3% soit 96/121. Les reprises ont concerné pour 90% des cas
des médicaments utilisés dans le traitement de I'hypertension artérielle (9/10). La
moitié de ces reprises thérapeutiques est réalisée face a une récidive des symptémes

lors de la consultation de suivi.

Les mécanismes d'action de ces médicaments sont rapides et doivent étre réévalués
initialement de maniére mensuelle (17). De plus, I'équilibre tensionnel peut étre
perturbé par des facteurs environnementaux comme une hospitalisation, une
pathologie aigué. Les guides de bonnes pratiques vont dans ce sens et recommandent

I’évaluation de la tension a l'aide de 'automesure répétée a domicile.

Les antihypertenseurs font donc partie des traitements nécessitant une réévaluation
constante du fait du nombre important de facteurs les influencant, ce qui explique leur

représentation majoritaire dans notre étude.

On a pu observer que dans 28,8% des déprescriptions du systeme cardiovasculaire
(17/59), le médecin geénéraliste était le primo-prescripteur. Parmi ces primo-
prescriptions, 22,0% concernaient une thérapie a visée antihypertensive (13/59). La
gestion du traitement de I'hypertension en ambulatoire est dévolue aux médecins

généralistes contrairement aux autres traitements cardiovasculaires.
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Nous n’avons pu observer un lien statistique entre le fait d’'étre primo-prescripteur et
le maintien d’'une déprescription. Les observations ci-dessus nous indiquent qu'il
faudrait aller plus loin pour observer si le médecin généraliste se sent légitime pour

évaluer des traitements spécifiques et mis en route par les médecins spécialistes.

La these de Nguyen (18) montre que les médecins généralistes sont demandeurs
d’aide a la déprescription et qu'une action du généraliste appuyée par I'expertise du
spécialiste pourrait étre une voie d’amélioration, bien que sa mise en place reste

compliquée.

4.2.1.2 Médicaments antidiabétiques

IIs représentaient 16,5% des traitements prescrits (20/121). Le taux de maintien
était de 85,0% pour les antidiabétiques (17/20) et le taux général de maintien des
déprescriptions de 79,3% soit 96/121. On constate donc un taux de maintien des

déprescriptions des antidiabétiques supérieur au taux géeneéral.

La réévaluation du traitement antidiabétique étant pour les antidiabétiques oraux liés
a I’'hémoglobine glyquée, il était attendu d’observer un taux de maintien supérieur car

la réévaluation est plus tardive.

Le service d’endocrinologie a déprescrit 55,0% soit 11/20 des déprescriptions
concernant des antidiabétiques. De plus, sur les 3 reprises concernant ces molécules,
une seule avait été déprescrite par ce méme service. L'avis spécialisé des

endocrinologues pourrait permettre un maintien durable de la déprescription.

Les molécules initiées par les médecins généralistes ont concerné uniquement des
antidiabétiques oraux de premiére ligne (sulfamides hypoglycémiants, biguanides) a

hauteur de 29.4% soit 5/17 des antidiabétiques oraux déprescrits.

Comme pour les traitements a visée cardio vasculaire, on constate que les médecins
généralistes sont frequemment primo-prescripteurs de traitements antidiabétiques de
premiére ligne (metformine et sulfamides hypoglycémiants) et reprennent plus

facilement ces médicaments. (3/4 des molécules de metformine)
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4.2.1.3 Médicaments du reflux gastro-cesophagien

Les déprescriptions des médicaments du reflux gastro-cesophagien (inhibiteurs
de la pompe a proton dans notre étude) représentent 8,3% de I'ensemble des
déprescriptions de I'étude (10/121). Leur taux de maintien était de 70,0% soit 7/10 en
comparaison avec le taux général de maintien des déprescriptions de 79,3 (96/121).

Ce taux est donc inférieur au taux général.

Ces traitements étaient majoritairement symptomatiques avec un effet rapide et une
réévaluation probablement pertinente a un mois. Leurs indications sur le long terme
devraient étre réévaluées et soumises généralement a des examens endoscopiques
(19).

On observe un taux de maintien moindre dans les traitements symptomatiques

d’action rapide lors de leur réévaluation & un mois.

4.2.1.4 Supplémentations vitaminigues et martiales

Les déprescriptions observées concernant les supplémentations vitaminiques
et martiales représentaient 4,1% de 'ensemble des déprescriptions (5/121), et avaient

un taux de maintien de 100% soit 5/5.

Ces thérapeutiques sont généralement mises en route de maniere préventive ou
curative du fait d’une carence. Les arréts de ce type de molécules étaient
principalement justifiés par la correction de la carence lors de I'examen biologique au
décours de I'hospitalisation. Face a ce résultat, on peut supposer qu’une reprise de

traitement de ce type est prématurée a 1 mois.

Nous voyons donc émerger une notion de temporalité de réévaluation en fonction de

du type de traitement : symptomatique, thérapeutique ou préventif.

4.2.1.5 Médicaments du systéme nerveux

Contrairement a ce qui était attendu avant de réaliser I'étude, seulement 6,7%

des déprescriptions (8/121) concernaient des traitements du systéme nerveux
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(hypnotiques, anxiolytiques et antalgiques). On retrouvait 18.5% de déprescription

concernant le systéme nerveux dans I'’étude de Farbos(13).

On rejoint I'hypothése de Cateau et Al. (20) qui avancaient que ces médicaments, bien
gue potentiellement inappropriés, étaient plus difficiles a déprescrire. En effet, on
retrouve qu’un frein majeur a la déprescription, du point de vue des patients, est la

peur d'un syndrome de sevrage a l'arrét (21,22).

Il est aussi possible que l'arrét de ces traitements nécessite une connaissance plus
globale des patients et un suivi plus long. De ce fait, ce type de déprescription pourrait
nécessiter une prise en charge personnalisée basée sur une conciliation

médicamenteuse (23).

Pour les plus optimistes, ce tauxfaible d’hypnotiques et apparentés pourrait s'expliquer
par la constatation d’une baisse progressive de la prescription de ces molécules, selon
[(24). Le biais de sélection de nos patients mentionné plus haut entre également en

compte dans I'explication de ce phénomene.

On observait un taux de maintien de 50,0% soit 4/8 en comparaison au taux de
maintien général des déprescriptions de 79,3% soit 96/121. Nous n’avons pas observé
de lien statistique significatif entre cette classe anatomique et la reprise thérapeutique,

bien que le test statistique s’approche d’une valeur significative (p=0,056).

Il était également important de noter que pour 50,0% des reprises de ces médicaments
(2/4), 'hypothése d’une erreur de prescription justifiait la reprise par le médecin traitant,
bien que les modifications thérapeutiques soient mentionnées dans le CRH. Les deux

autres reprises étaient liées a une reprise des symptémes.

4.2.2 Déprescriptions et hospitalisation

4.2.2.1 Influence de la iatrogénie et des médicaments potentiellement inappropriés

La iatrogénie est un motif d’hospitalisation important, plus particulierement dans
la population agée et polymédiquée. (2) Nous souhaitions étudier le lien entre motif

d’hospitalisation et maintien de la déprescription (par exemple : antihypertenseur et
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chute ; hypoglycémie et antidiabétique). Ce phénomene était observé pour 52,1% des
déprescriptions (63/121).

Afin d’étudier l'influence du lien entre le motif d’hospitalisation et la déprescription sur
le maintien des déprescriptions en ambulatoire, nous avons observé les proportions
de maintien selon le statut en lien ou non avec I'hospitalisation. Concernant les
déprescriptions maintenues, 56,3% étaient en lien avec le motif d’hospitalisation
(54/96). Concernant les déprescriptions reprises, 36,0% étaient des déprescriptions

en lien avec le motif d’hospitalisation (9/25).

Le taux de reprise était plus important dans le groupe sans lien avec I'’hospitalisation

27,8% soit 16/58 par rapport au groupe en lien avec I’hospitalisation 14,3% soit 9/63.

Ainsi, nous avons observé une tendance a un maintien de la déprescription plus
important lorsqu'il existait un lien avec le motif d’hospitalisation. Le lien statistiquement
significatif entre 'arrét d’'une prescription et le motif d'hospitalisation et son maintien
lors de la réévaluation n’a pas pu étre démontré. Un échantillon plus important pourrait

permettre de montrer cet effet.

Nous avons également souhaité étudier s'il existait une relation entre le taux de
maintien des déprescriptions selon le caractere potentiellement inapproprié des
molécules. Sur I'ensemble des déprescriptions réalisées, les médicaments
potentiellement inappropriés (identifiés dans notre étude selon les critéres STOPP (15)
représentaient 52,1% des déprescriptions soit 63/121. Il n’y avait pas de lien significatif
entre les déprescriptions de médicaments potentiellement inappropriés et le taux de
maintien de prescription. Le potentiel inapproprié d’'un médicament n’était pas a lui
seul un critere déterminant dans la décision médicale thérapeutique des médecins

hospitaliers et des médecins traitants.

Ce résultat nous indique que la décision médicale de l'arrét d’un traitement est
complexe. Elle ne peut pas se résumer a la prise en compte de facteurs identifiés a
I'aide d’outils ou de protocoles. Ces décisions sont des décisions prudentielles en lien
avec la sagesse pratique, terme qui désigne, selon le sociologue Champy, “le mode
de pensée pour conduire des actions dans des situations que leur singularité et leur
complexité chargent d’'une forte incertitude et s’opposent a I'application mécanique des

regles” (25).
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Pour aller plus loin, il faudrait étudier la décision médicale dans le cadre d’une

déprescription a I'aide d’études qualitatives dans les milieux hospitalier et ambulatoire.

4.2.2.2 Conciliation médicamenteuse

Grace a son processus standardisé, la conciliation médicamenteuse permet de
réduire les erreurs liées a la transition ville-hépital en relevant de maniére claire les

médicaments pris par le patient avant I’hospitalisation (26)).

Une décision coordonnée entre plusieurs acteurs de soins est un facteur favorisant la
déprescription de traitements potentiellement inappropriés. Les interventions de revue
d’ordonnance lors de séjours hospitaliers sont efficaces sur la réduction du nombre de
traitements prescrits et potentiellement inappropriés (27), 28). Nous I'avions donc pris

en compte comme facteur d’influence de la déprescription.

Nous constatons un faible taux de conciliation médicamenteuse réalisée pour les
patients inclus dans notre étude (2,4% soit 3/121). Ce résultat révele que la conciliation
n‘est pas encore systématisée au CHMS, pourtant le taux de maintien des

déprescriptions est élevé dans notre étude.

Ceci montre que la déprescription peut étre réalisée avec succés sans nécessité d'une

action du pharmacien.

4.2.2.3 Durée d’hospitalisation

Nous avons pu observer que le taux de maintien des déprescriptions était élevé
lorsque celles-ci étaient réalisées en SSR 96% a 1 mois(14), c'est-a-dire avec des
durées d’hospitalisation longues. Nous voulions voir si ce phénoméne était également

observable sur des hospitalisations de moins longue durée.

Premiérement, les patients inclus dans 'étude avaient une durée d’hospitalisation en
moyenne plus longue (11,6 jours) que la durée moyenne de séjour (DMS) des services

de court séjour du CHMS (8.2 jours?). Cela peut étre di au type de patients, agés,

1 Endocrinologie : 6,36 ; Infectiologie - Med Interne : 10,10 ; Court Séjour Gériatrique : 13,38 ;
Pneumologie : 7,47 ; Unité Post-Urgences : 5,98 ; Médecine Polyvalente : 6,18 - données 2019
exprimées en jours).
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polymédiqués, qui bénéficient d’'une déprescription, mais aussi au type

d’hospitalisations, parfois plus complexes chez ces patients.

Deuxiemement, le taux de déprescriptions maintenues chez les patients avec une
durée d’hospitalisation de 8 a 15 jours est supérieur a celui des patients avec une
durée d’hospitalisation inférieure a 8 jours. Ce résultat est significatif (p=0,04). Il
pourrait étre expliqué par I'hypothése qu’une durée d’hospitalisation plus longue
permet la réévaluation de la déprescription par I'équipe hospitaliére, notamment pour
des médicaments dont l'efficacité est immédiate (antihypertenseurs, protecteurs
gastriques,...). Dans notre étude, le lien n'est pas démontré pour des hospitalisations

plus longues (supérieures a 15 jours).

4.2.3 Role de la transmission de l'information et de la communication

4.2.3.1 Compte-rendu d’hospitalisation : un moyen d’information

On a observé que 92,7% des prescriptions (112/121) étaient mentionnées avec
leurs justifications dans le compte rendu d’hospitalisation (CRH) dans notre étude. En
comparaison, le taux de justification de la déprescription dans le CRH était de 46%
dans le travail de Saunier-Segyo en 2012. (29) De plus, le nombre de médecins
généralistes informés des modifications au moment de la consultation de suivi était lui
aussi élevé (91,7% soit 110/120).

Bien que non significative, on note une différence dans le taux de maintien des
déprescriptions si la déprescription était mentionnée dans le CRH (33,9% soit 3/9

quand absente contre 19,6% soit 22/112 quand présente).

En comparaison, dans sa these de médecine générale effectuée en Haute-Vienne en
2017, Courtois(30) observait que 66% des médecins généralistes n’avaient pas le

CRH au moment de voir le patient.

Le taux élevé de notre résultat a pu étre influencé par I'évolution de la standardisation
du CRH en 2014 et I'obligation de fournir une lettre de liaison de sortie depuis 2017
(31). Les justifications de modification thérapeutique doivent figurer dans ces

documents.
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Dans notre étude, l'inclusion des patients par les internes et médecins des services
induit un biais de sélection et nuance ce résultat élevé. La revue systématique des
dossiers sans sélection préalable aurait permis de limiter ce biais et mieux détecter les
reprises thérapeutiques en lien avec des erreurs de transmission de l'information
médicale. La personne chargée de la protection des données des patients du CHMS

s’est opposée a cette méthodologie.

4.2.3.2 Communication difficile

On note que dans 80,0% des cas (96/120), il n'y a pas eu de contact
(téléphonique ou autre) pendant I'hospitalisation. Le travail d’Enzinger a Grenoble (32)
sur les appels téléphoniques systématiques aux médecins traitants au décours d’une
hospitalisation avait montré que cette intervention était faisable et pouvait induire une
modification thérapeutique dans 13% des cas. Nous n’avons pas pu montrer de lien
statistique entre les appels et le taux de maintien de déprescription. Les modifications

thérapeutiques pourraient étre différentes si ces appels étaient davantage réalisés.

Le lien ville-hépital est donc performant si I'on considére la transmission de
'information des actions réalisées a I'hdpital via le CRH. Cependant, la prise en
compte durant I'’évaluation hospitaliére de I'avis du médecin traitant est assez limitée
(peu de contact durant I'hospitalisation). Dans I'étude de Perossi (33), les médecins
généralistes étaient critiques quant a la planification de sortie et la participation au
projet thérapeutique durant I'hospitalisation de leurs patients. Cette étude a intérét
particulier par rapport a la nétre, puisque son terrain de recherche était le bassin

chambérien et le bassin aixois.

Bien que I'hospitalisation puisse étre un temps privilégié pour la réalisation de la

déprescription, le médecin traitant n’est que peu consulté.

4.2.4 Déprescriptions et influences ambulatoires

4.2.4.1 Type de patient

Nous n’avons pas identifié de variables reliées aux profils des patients (age,

nombre de traitements, troubles cognitifs, lieu de vie) qui influencaient le maintien des
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déprescriptions. Cependant, leur 4ge moyen (82,2) et le nombre moyen de prise
médicamenteuse par patient (8,55) confirment que les déprescriptions sont réalisées
chez les patients ageés et polymédiqués. Selon Rieckert et Al (34), la polymédication
est réalisée le plus souvent chez les plus de 75 ans, avec une moyenne de

médicaments de 10,5 +/- 2,5, ce qui est cohérent avec les chiffres de notre étude.

La méthodologie de notre étude ne permettait d’étudier davantage les freins de la

déprescriptions liées aux patients et leur implication dans la déprescription.

4.2.4.2 Suivi ambulatoire

4.2.4.2.1 Durée du suivi

La durée de suivi des patients joue un réle dans le maintien des déprescriptions,
bien que la différence ne soit pas significative (p=0,15). En effet, 12,0% des
déprescriptions reprises (3/25) étaient de patients suivis depuis moins d’un an par leur
médecin traitant et 60,0% avait lieu chez des patients suivis depuis plus de 5 ans
(15/25). Il semblerait que le lien entre le médecin généraliste et son patient, construit
au fil des ans, renforce I'importance du médecin traitant dans la prise en charge de

son patient.

4.2.4.2.2 Médecin primo-prescripteur

Les molécules déprescrites semblaient étre plus reprises quand le
renouvellement était réalisé par le primo-prescripteur (46,0% soit 11/25), par rapport
au groupe maintien (25,0% soit 4/96), bien que cette différence ne soit pas significative
(p=0,08). Le médecin généraliste primo-prescripteur évoque dans 50,0% des cas une
prise en charge personnalisée du patient (4/8), soit une proportion plus élevée que
dans l'ensemble des reprises thérapeutiques (20% soit 4/20). Comme wu
précédemment, le lien médecin-patient construit au fil des années est un des points
forts de la médecine générale, permettant de personnaliser la prise en charge du

patient.
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Nos résultats vont dans ce sens en retrouvant des médecins généralistes plus
engagés dans de la prise en charge thérapeutique de leur patient, n’hésitant pas a

modifier la thérapeutique proposée par I'’hopital.

4.2.4.2.3 Temps de la consultation

Par ailleurs, la déprescription est un acte chronophage (28,29). Il existe une
cotation spécifique de consultation post-hospitalisation pour valoriser cette démarche.
Nous avons cherché a savoir si les médecins généralistes pratiquaient des
consultations dédiées a la réévaluation de la prise en charge d’hospitalisation, c’est le
cas pour 40,5% des déprescriptions (49/121). Nous avions émis I’hypothése qu’une
consultation avec plusieurs motifs pourrait influer sur la qualité de la réévaluation
thérapeutique en sortie d’hospitalisation. Nous n’avons pas démontré de lien

significatif.

4.2.4.3 Outils de la déprescriptions

Pour étudier les autres facteurs liés au médecin généraliste influengant le
maintien de la déprescription en ambulatoire, il semblait important d’évaluer la
connaissance et 'usage des outils de déprescription. Ainsi, 23,1% des meédecins
généralistes interrogés (12/52) déclarent connaitre les outils de déprescriptions et
25,0% d’entre eux (3/12) les utilisent dans leur pratique quotidienne. Dans ce contexte
de méconnaissance des outils de déprescriptions, seulement 18,2% des
déprescriptions (22/121) avaient été envisagées par le médecin traitant avant

I’lhospitalisation du patient.

La notion d'habileté a la déprescription, définie par la connaissance du processus, des
outils, de leur mise en place et de leur utilisation, est un élément identifié facilitant la
déprescription (11). Ces outils (8,9) semblent étre difficiles d’utilisation en médecine
générale de ville et la formation semble peu efficace (35,36). Ainsi, de nouveaux
processus de déprescription émergent en fonction du type de molécule ou du moment

de la déprescription (37-39).
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4.2.4.4 Médecins généralistes et déprescriptions

4.2.4.4.1 Age des médecins

La déprescription étant une notion relativement nouvelle (4), nous avions émis
I’hypothese selon laquelle les jeunes médecins y sont plus sensibilisés. Les résultats
entre 'dge des médecins traitants et le taux de déprescriptions ne sont pas significatifs.
Cependant, 53,2% des médecins savoyards répondants sont 4gés de moins de 45
ans. Selon les données de 2019 de 'URPS (40), les médecins généralistes savoyards
de moins de 45 ans représentent 31,6% des médecins généralistes savoyards. Ainsi,
les médecins qui ont répondu a I’étude sont en majorité des jeunes médecins, et ils
sont plus représentés qu’en population générale. Le lien d'influence entre 'dge du

meédecin traitant et le maintien de la déprescription hospitaliére n’était pas significatif.

4.2.4.4.2 Type d’exercice

La répartition du type d’exercice était dans les mémes tendances que les
données démographiques des médecins savoyards, avec une proportion plus forte de
médecins en cabinet de groupe : 53,8% dans notre étude, contre 38% dans la
population de médecin savoyard ; 34,6% en cabinet seul dans notre étude, contre
32,60% ; 11,5% en MSP dans notre étude, contre 14,4% dans la population de

médecins généralistes savoyards(40).

4.2.4.4.3 Maitre de stage universitaire

Les MSU représentaient 19,5% des médecins répondants. lls étaient plus
nombreux dans notre étude que par rapport au hombre de MSU en France en 2019,
qui s’élevait a 10736, soit 10,5% (41). Ce chiffre peut s’expliquer par le fait que les
médecins généralistes MSU sont plus sensibilisés pour répondre aux questionnaires

de thése de par leur engagement universitaire et leurs liens avec les internes.

Nous avions émis I'hypothése, comme pour les caractéristiques ci-dessus, qu’'un
médecin engagé dans la formation pourrait étre plus sensibilisé dans les travaux de
recherche récents et donc plus sensibilisé a la déprescription. Cependant il n’y a pas

de différence significative de ce statut sur le taux de maintien de déprescription.
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4.3 Limites et points forts de I'étude

4.3.1 Limites de I’étude

4.3.1.1 Taille de I'échantillon et biais de sélection

La proportion de perdus de vue importante dans I'étude a réduit de maniere
significative la taille de I'échantillon et I'extrapolabilité des résultats. Elle s’explique en
partie par le manque de disponibilité des médecins généralistes pour ce genre de
travaux pour lesquels les sollicitations sont nombreuses ainsi que le contexte sanitaire
durant la période de recueil des données. Le recueil a été réalisé afin de maximiser

le taux de réponse en proposant plusieurs moyens de réponse (téléphonique/mail).

4.3.1.2 Biais de mémorisation

Il existait cependant un biais de mémoire des médecins interrogés car les données

etaient déclaratives (remplissage d’'un questionnaire).

4.3.1.3 Limite de la méthodologie de I'étude

L’étude étant réalisée avec des patients du CHMS, la généralisation des
résultats n’est pas possible. Bien qu'elle apporte des informations sur le

fonctionnement du CHMS et du lien ville h6pital dans notre territoire.

La déprescription est un processus qui prend sa place dans le temps, I'observation de
sa réévaluation s’est limitée dans notre étude a la consultation ambulatoire de sortie

d’hospitalisation.

Nous avions choisi d’utiliser les déprescriptions plutét que les patients comme individu
statistique car cela permettait d’analyser plus précisément chaque déprescription
comme un acte indépendant. Cela induit un effet patient dans notre analyse statistique
et un biais de confusion. Nous avons choisi de ne pas exposer les résultats des tests

de régression réalisés car hétérogenes du fait du faible échantillon de déprescriptions.
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4.3.2 Points forts

4.3.2.1 Validité externe du résultat principal

Malgré le petit échantillon de notre étude, on retrouve un taux de maintien de

déprescription cohérent avec la littérature (13,16)

4.3.2.2 Une vision proche de la pratigue de la déprescription

La déprescription est pratiquée par les équipes médicales du CHMS et
poursuivie majoritairement par les médecins généralistes. Cette pratique de la
déprescription semble donc acquise par les différents partenaires en dehors de

formations spécifiques.

En étudiant des facteurs liés a I’hospitalisation, a la transition ville-hépital et a des
facteurs liés a la prise en charge ambulatoire, le design de I'étude nous permet
d’aborder la question de la déprescription dans sa globalité et d’avoir un reflet plus

pertinent des conditions de déprescriptions et de leur devenir.

4.3.2.3 Des facteurs d’influence a confirmer

L'influence de la durée d’hospitalisation sur le maintien de la déprescription est
une variable secondaire statistiquement significative, bien que sa portée clinique reste

limitée du fait de facteurs de confusion et du faible échantillon.

La primo-prescription du traitement par le médecin généraliste et la relation de soin

semblent jouer un réle important dans la réévaluation de la déprescription.

Nous n’avons pas identifié de profil de médecins généralistes plus enclin a la reprise

des thérapeutiques déprescrites en milieu hospitalier.

La continuité des soins passe par le compte rendu d’hospitalisation. Le role de
coordinateur des soins du médecin généraliste semble encore peu pris en compte

dans la prise en charge hospitaliére.
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4.4 Perspectives pour des voies d’ameéliorations

4.4.1 Sensibilisation a I'importance de la déprescription

La communication des résultats de I'étude aux médecins généralistes
participants permettra de les sensibiliser a la déprescription, en particulier a la

faisabilité lors d'une hospitalisation et sa réévaluation lors du suivi ambulatoire.

4.4.2 Amélioration de la communication

Le CRH est un moyen d'information unilatéral a posteriori des événements. On
a pu voir la difficulté de communication par téléphone avec les médecins traitants lors
du recueil de données et au travers du faible taux de communication durant
I'nospitalisation entre ces deux partenaires. L'expertise du médecin généraliste
concernant le patient et son approche globale ne sont que rarement prises en compte

en milieu hospitalier.

La généralisation du systeme de messagerie SISRA au sein du CHMS et en médecine
ambulatoire pourrait étre une voie d'amélioration pour la prise en charge des patients
agés polymédiqués. C'est un moyen qui permettrait une communication rapide et
adaptable en fonction des disponibilités de chacun des praticiens, dans un espace
virtuel sécurisé via une messagerie instantanée, contrairement a la communication

téléphonique parfois difficile a obtenir.

4.4.3 Une nouvelle approche de la déprescription

Les difficultés pour observer le processus de déprescription hospitaliere et sa

pertinence sont multiples.

La réévaluation des traitements doit s’organiser dans la durée sans étre réduite a une
consultation de réévaluation post hospitaliere. La prise en compte des classes

thérapeutiques et de la cinétique d’action de celles-ci semble importante.
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La coordination des soins pourrait étre améliorée par

déprescriptions a risque d’échec dans le suivi du patient.

l'identification des
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5 Conclusion

Notre travail a permis de constater que la déprescription réalisée lors du séjour
hospitalier d'un patient est dans la majorité des cas cohérente avec la prise en charge
ambulatoire du médecin généraliste en sortie d’hospitalisation. Méme si le médecin
généraliste n'était que peu consulté par ses confreres hospitaliers pour la prise en
charge, la transmission des informations a l'interface ville-hopital était bonne, générant

peu de discordance entre les deux prises en charge.

La déprescription hospitaliére était fonctionnelle en pratique clinique dans des services
d’hospitalisation de courte durée, sans intervention pharmaceutique. Malgré I'absence
de preuves statistiques, certains facteurs semblent influer sur le maintien de la
déprescription (durée d’hospitalisation, type de traitement). Notre étude interpelle sur
les liens complexes entre la relation de soin et la décision médicale au travers de la

durée de suivi et du réle de primo-prescripteur, ainsi ces liens restent a confirmer.

Du point de vue du médecin généraliste, la réévaluation des déprescriptions

hospitalieres s'inscrit sur un temps plus long que la consultation post-hospitaliére.

Pour mieux appréhender ces facteurs pouvant entraver la déprescription lors de la
transition ville-hépital, il serait intéressant d’étudier 'apport d’'une communication
(appel ou messagerie sécurisé) systématique du médecin traitant pour certaines
molécules identifiées comme problématiques ou dans certaines situations identifiées

comme a risque pour améliorer le parcours de soin du patient.
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THESE SOUTENUE PAR Laura CARLOT et Guillaume CHONE

TITRE : EVALUATION DU MAINTIEN DE LA DEPRESCRIPTION INITIEE EN HOSPITALISATION
LORS DE LA PREMIERE REEVALUTION AMBULATOIRE

CONCLUSION

L’augmentation de la consommation de médicaments est responsable
d’hospitalisations évitables, de surcolts de santé. Pour répondre a cette
problématique, les médecins prescripteurs sont invités a réévaluer lindication et la
balance bénéfice risque des traitements pris au long cours et donc déprescrire quand
cela est indiqué. Le médecin généraliste, reférent de son patient, semble étre la
personne la plus a méme de s'en occuper. Cependant plusieurs freins identifiés
limitent sa réalisation en ambulatoire. L’hospitalisation est une période particuliére
dans le parcours de soin d’un patient, qui peut étre un moment privilégié permettant la
réévaluation des thérapeutiques. Ce travail permet d’établir si la déprescription initiée
en hospitalier est suivie au premier renouvellement par le médecin traitant ainsi que

d'identifier les facteurs pouvant influencer le maintien de cette déprescription.

Une étude observationnelle épidémiologique descriptive et analytique prospective
mono-centrique a été menée au Centre Hospitalier Métropole Savoie, site de
Chambéry, dans sept services de médecine aigué. L’étude s’est déroulée sur six mois.
Les données ont été recueillies a laide des dossiers informatis€s des patients et d’'un

questionnaire fermé remis au médecin traitant par voie électronique ou téléphonique.

Le taux de maintien des déprescriptions hospitaliéres était de 79 % (96/121) lors de
de la consultation de suivi par le médecin traitant. Les reprises thérapeutiques étaient
justifiees a 52 % (11/21) par la reprise des symptomes a 1 mois. Les résultats
concernant les facteurs du maintien de la déprescription (liés au médecin, a
I'hospitalisation, a la relation de soin et au suivi) n’étaient pas significatifs. Certaines
variables semblent influer sur ce taux de maintien sans que la différence soit

significative (durée d’hospitalisation, type de médicament, primo prescripteur).

Notre étude a permis de constater que la déprescription initiée en hospitalisation était
fonctionnelle, sans intervention spécifique. Les taux de maintien retrouvés étaient
cohérents avec ceux de la littérature, malgré un faible échantillon. Certains facteurs

sus cités semblent influencer la poursuite de la déprescription. Une confirmation de
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ces résultats est a établir pour sensibiliser les prescripteurs et améliorer la qualité de

la déprescription identifiée comme “a risque”.

VU ET PERMIS D'IMPRIMER

Grenoble, le :

LE DOYEN LE PRESIDENT DE

Le Doyen de J. UFR de Medecme
s ]2 Y

Pr Plﬁ rlceqmqm ==

atrick IMBERT

Pr.
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Résumé

EVALUATION DU MAINTIEN DE LA DEPRESCRIPTION INITIEE EN
HOSPITALISATION LORS DE LA PREMIERE REEVALUATION AMBULATOIRE

Introduction : L’hospitalisation peut étre propice a la réalisation de la déprescription
médicamenteuse. Pour améliorer la qualité du parcours de soin du patient, il est
essentiel que cette déprescription soit poursuivie au retour du patient en ambulatoire.
Le but de cette étude était d'observer le devenir des déprescriptions hospitalieres lors
de la consultation de suivi par le médecin généraliste et les facteurs pouvantinfluencer

leur efficacité.

Matériel et Méthode : C’était une étude observationnelle épidémiologique descriptive
et analytigue prospective mono-centrique sur le Centre Hospitalier Métropole Savoie,
site de Chambéry, dans sept services de médecine aigué. L’étude s’est déroulée sur
sixmois. Les données ont été recueillies a I'aide des dossiers informatisés des patients
et d’un questionnaire fermé remis au médecin traitant par voie électronique ou

téléphonique.

Résultats : Le taux de maintien des déprescriptions hospitalieres était de 79% (96/121)
lors de de la consultation de suivi par le médecin traitant. Les reprises thérapeutiques
étaient justifiées a 52% (11/21) par la reprise des symptdmes a 1 mois. Les résultats
concernant les facteurs d’'influences du maintien de la déprescription (liés au médecin,
a I'’hospitalisation, a la relation de soin et au suivi) n’étaient pas significatifs. Certaines
variables montraient un intérét particulier (durée d’hospitalisation, type de

médicament, primo-prescripteur).

Conclusion : La déprescription hospitaliere était fonctionnelle sans intervention
pharmaceutigue et dans différents services hospitaliers. Les résultats étaient
concordants avec la littérature malgré la petite taille de I'échantillon. Encadrer les
déprescriptions hospitalieres a risque d’échec en échangeant avec les médecins
traitants est une piste d’amélioration. Mots clés : déprescriptions hospitaliere,

polymédication, continuité des soins, réévaluation thérapeutique ambulatoire
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Abstract

EVALUATION OF THE MAINTENANCE OF THE DEPRESCRIPTION INITIATED IN
HOSPITAL DURING THE FIRST RE-EVALUATION IN AMBULATORY CARE

Introduction: Hospitalisation can be a good time to deprescribe drugs. In order to
improve the quality of the patient's care, it is essential that this deprescription is
continued when the patient returns to the outpatient setting. The aim of this study was
to observe the becoming of hospital deprescriptions during the follow-up consultation

by the general practitioner and the factors that may influence their effectiveness.

Material and methods: It was a mono-centric prospective descriptive and analytical
epidemiological observational study on the Métropole Savoie Hospital, Chambéry site,
in seven acute medicine departments. The study lasted six months. The data were
collected using computerised patient records and a closed questionnaire given to the

attending physician by phone or email.

Results: The rate of maintenance of hospital deprescriptions was 79% (96/121) at the
time of the follow-up consultation by the treating physician. The results concerning the
factors influencing the maintenance of deprescription (related to the doctor, the
hospitalisation, the care relationship and the follow-up) were not significant. Some
variables were of particular interest (length of hospitalisation, type of drug, first-time

prescriber).

Conclusion: Hospital deprescribing was functional without specific intervention and in
different hospital departments. The results were consistent with the literature despite
the small sample size. Supervision of hospital deprescribing at risk of failure through

discussion with the treating physicians is an area for improvement.

Key words: Hospital Deprescribing, polymedication, ambulatory care, follow up care,
Clinical reassessment,
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Serment d’'Hippocrate

e serment d’Hippocrate

Texte revu par I'Ordre des médecins en 2012

“ Au moment d’étre admis(e) & exercer la
médecine, je promets et je jure d’étre fidéle aux lois
de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la
santé dans tous ses eléements, physiques et mentaux, individuels et
sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonte, sans
aucune discriminationselon leurétatou leurs convictions.J'interviendrai
pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacees dans
leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas
usage de mes connaissances contre les lois de 'humanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagees, de leurs raisons et
de leurs conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n'exploiterai pas le pouvoir
hérité des circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et & quiconque me les demandera.
Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de
la gloire.

Admis(e) dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confiés. Regu(e) a l'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des
foyers et ma conduite ne servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies.Je ne provoqueraijamais lamortdélibérément.

Je préserverai I'indépendance nécessaire a 'accomplissement de ma
mission. Je n'entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services
qui me seront demandés.

J'apporterai mon aide & mes confreres ainsi qu'a leurs familles dans
'adversité. Que les hommes et mes confreres m'accordent leur estime
si je suis fidele & mes promesses ; que je sois déshonoreé(e) et méprisé(e)

sij'y manque. ”

SECTEUR
SANTE 7,

Université Grenoble Alpes
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Annexe 1 Formulaire d’information et de non opposition

FORMULAIRE D’'INFORMATION ET DE NON OPPOSITION.

Etude sur les dé-prescriptions médicamenteuses instaurées au CH Métropole Sa-

voie et leur persistance au renouvellement du médecin traitant.

Responsable de la mise en ceuvre :
Laura Carlot — Guillaume Choné, internes/remplacant-es en médecine générale

et Dr Maxime Moulin

Centre Hospitalier Métropole Savoie

Service d’endocrinologie
Place Lucien Biset
BP 31125
73011 CHAMBERY CEDEX

Madame, Monsieur,

Vous venez d’étre hospitalisé(e) au Centre Hospitalier Métropole Savoie. Dans le cadre
de notre formation en médecine générale, nous réalisons notre travail de fin d’étude sur I'éva-
luation de la dé-prescription médicamenteuse hospitaliere. La dé-prescription est définie
comme l'arrét ou la diminution d’'un médicament. Des études montrent un effet bénéfique sur
la santé, de la réévaluation des traitements et leur arrét ou diminution ci ceux si ne sont plus
recommandés.

Nous voulons ainsi étudier le nombre de médicaments arrétés ou diminués (donc dé-
prescrits) durant une hospitalisation a I'nopital de Chambeéry, et le devenir de cette dé-pres-
cription lors de la consultation avec le médecin traitant & 1 mois apres la sortie de I'hopital.

Notre recherche nous permettra d’évaluer si cette dé-prescription perdure dans le temps et les
raisons de son échec ou de sa réussite. C’est pourquoi, nous souhaitons collecter des don-
nées concernant votre séjour :

Votre nom et prénom, votre age et sexe, la durée d’hospitalisation, la durée d’hospita-
lisation, le service d’hospitalisation, les médicaments ayant été diminués ou arrétés durant
I'hospitalisation, le nombre de traitements sur I'ordonnance de sortie de I'hdpital.

Nous avons également besoin de savoir si vous vivez a domicile ou bien dans une institution
(EHPAD, résidence seniors), le nom de votre médecin traitant, que nous contacterons a un
mois de votre sortie pour connaitre le devenir du traitement et nous lui soumetterons un ques-
tionnaire pour évaluer les influences de cette déprescription. Votre participation est entiére-
ment volontaire.

Comment va se dérouler cette recherche ?

Nous allons recueillir des données dans votre dossier médical. Il s’agit des données enregis-
trées lors de votre hospitalisation et au cours de votre suivi, et sont de nature strictement
médicales.
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Que vous demandera-t-on ?

Votre participation a cette étude ne nécessitera aucune intervention de votre part et ne modi-
fiera en rien votre prise en charge médicale.

Quels sont vos droits ?

Vous pouvez vous opposer au recueil de vos données, a quelqgue moment que ce soit, et quel
que soit le motif. Votre opposition n’influencera pas la qualité de vos soins.

Dans le cadre de cette recherche, un traitement informatique de ces données va étre mis en
ceuvre. Le responsable du traitement des données est le CH Métropole Savoie- Place Lucien
Biset- 73011 Chambéry Cedex. Vos données seront traitées a des fins de recherche scienti-
fique, elles seront conservées pendant 15 ans.

Conformément aux dispositions de la loi relative a I'informatique, aux fichiers et aux libertés,
vous disposez a tout moment d’'un droit d’accés et de rectification des données informatisées
vous concernant (Loi Informatique et Liberté 2018-493 du 20 juin 2018)). Vous disposez éga-
lement d’'un droit d’opposition a la transmission des données couvertes par le secret profes-
sionnel susceptibles d’étre utilisées dans le cadre de cette recherche et d’étre traitées. Vous
pouvez également accéder directement ou par I'intermédiaire du médecin de votre choix a
I'ensemble de vos données médicales en application des dispositions de l'article L1111-7 du
code de la santé publique. Ces droits s’exercent auprés du médecin qui vous suit dans le cadre
de la recherche et qui connait votre identité.

Lorsque cette recherche sera terminée, vous pourrez étre tenus informés personnellement
des résultats globaux en contactant le Dr Moulin Maxime au 04.79.96.56.65/ ou mail the-
seendoc@gmail.com.

Conformément au Reglement Général sur la Protection des Données (RGPD), entré en appli-
cation dans I'Union Européenne le 25 mai 2018, vous avez également le droit a I'effacement
des données déja collectées, le droit de limitation du traitement, ainsi que le droit d’'introduire
une réclamation auprés de la CNIL.

Le délégué a la protection des données est M. Thomas Ladant, que vous pouvez contacter
par mail a dpo@ch-metropole-savoie.fr.

Aprés avoir lu cette note d’information, n’hésitez pas a me poser toutes les questions que vous
désirez.

Si vous vous opposez au recueil de vos données, nous vous demandons de bien vouloir nous
en faire part, soit en nous informant par mail (fabienne.prieur@ch-metropole-savoie.fr), soit
par courrier.

Sans retour de votre part dans les 15 jours, nous considérerons que vous ne vous op-
posez pas au recueil de vos données pour cette étude.

Nous vous remercions pour votre participation a I'étude.
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Annexe 2 Questionnaire & l'intention des médecins généralistes

Evaluation de la déprescription médicamenteuse initiée durant une

hospitalisation et sa pérennisation en médecine ambulatoire

Ce travail de thése a pour objectif d'évaluer le devenir des déprescriptions, initiées au décours
d'une hospitalisation, lors du suivi en ambulatoire, ainsi que leurs influences.

La premiére partie s'attachera a recueillir les données sociodémographiques de chaque pres-
cripteur ; la deuxieme a observer les influences de la relation médecin-patient et du lien ville-
hépital ; la derniere portera sur le (s) médicament(s) déprescrit(s).

Ce questionnaire vous demandera entre : 5 - 10 min

MERCI DE VOTRE PARTICIPATION

Premiére partie : données sociodémographiques du médecin|

A quelle tranche d'age appartenez-vous ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

[125-29 ans
[030-34 ans
[135-39 ans
[140-44 ans
045-49 ans
[150-54 ans
[155-59 ans
[160-64 ans
[065-69 ans
[0>70 ans

Quel est votre territoire d'exercice ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

ORural
OSemi Urbain
OUrbain

Quel est votre type d'exercice ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OSeul en cabinet
OCabinet de groupe
OMaison de santé pluri-professionnelle

Avez-vous une activité professionnelle au sein du Centre Hospitalier Métropole
Savoie ? *

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui

[ONon

Etes-vous maitre de stage universitaire ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
CONon
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Connaissez-vous les outils d’aide a la déprescription (STOPP/START, critéres

de Beers, liste Laroche, liste MAI) ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
LINon
CINe sait pas

Les utilisez-vous dans votre pratique courante ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
CINon
ONe sait pas

Deuxieme partie : données patient-e et leurs influences

Depuis quand suivez-vous ce-tte patient-e ? (en années) *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

O<1an
d1- 5ans
O> 5 ans

A quelle fréquence s'effectue ce suivi ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OTous les ans

OTous les 6 mois

OTous les 3 mois

OTous les 2 mois

OTous les mois

OPlus d'une fois par mois

Votre patient-e est-il-elle inclus-e dans un dispositif de coordination du parcours

de santé (ex : CPTS/ESP/MAIA/PAERPA) ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
CINon
CINe sait pas

Votre patient-e a-t-il-elle des troubles cognitifs quel que soit le stade, (hors syn-
drome confusionnel) ? *

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui

CINon

CONe sait pas

Avez-vous été contacté-e durant I'hospitalisation de votre patient-e par I'équipe
soighante ? *

Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui

LINon

CONe sait pas
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Cette consultation était-elle dédiée au renouvellement sans autre motif de con-

sultation ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui

LINon

[ONe sait pas

Etiez-vous au courant des modifications thérapeutiques lors de la consultation

(compte rendu d'hospitalisation, lettre de liaison, ordonnance détaillée) ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
CINon
ONe sait pas

Troisiéme partie : Données sur les déprescriptions

Concernant le médicament X déprescrit

Etes-vous le-a primo-prescripteur-rice ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :
OOui

CINon

CONe sait pas

Souhaitiez-vous arréter ce traitement auparavant ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOui
CINon
CONe sait pas

Avez —vous maintenu la dé-prescription lors de votre consultation de suivi ? *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OOuwi
CONon

Si vous avez réintroduit la thérapeutique celle-ci était justifiée par : *
Veuillez sélectionner une seule des propositions suivantes :

OUne demande expresse du patient

CJUne prise en charge personnalisée du patient

OUne reprise des symptomes

OUne prise en charge selon les guides de bonnes pratiques

OL"absence de connaissances des modifications réalisées (patient non au courant, ordon-
nance de sortie non disponible)

OL"hypothése d'une erreur de prescription réalisée par I'hopital

Autre :

Merci de votre participation, les résultats seront accessibles dés la fin de I'étude.

Pour toute question ou remarque, nous sommes disponibles a l'adresse mail : theseen-
doc@gmail.com
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Annexe 3 Tableau détaillé pour analyses statistiques uni et multivariés

Evolution Test
Non Oui
N=94 N=25
Diminution posologie Fisher Exact
Non 83 (88.3%)[21 (84.0%) P =0.751
Oui 13 (13.8%)| 4 (16.0%)
Arret Fisher Exact
Non 13 (13.8%)| 4 (16.0%)| P =0.751
Oui 83 (88.3%)|21 (84.0%)

En fonction de la classe anatomique
DIVERS
HORMONES SYSTEMIQUES
SANG ET ORGANES HEMA
SYSTEME CARDIO-VASCU
SYSTEME DIGESTIF ET
SYSTEME GENITO-URINA
SYSTEME MUSCULO-SQUE
SYSTEME NERVEUX
SYSTEME RESPIRATOIRE

(1.1%)
(1.1%)
(7.4%)
49 (52.1%)
(30.9%)
(0.0%)
(2.1%)
(4.3%)
(3.2%)

N o= =

w hNOO

0 (0.0%)
1 (4.0%)
0 (0.0%)
10 (40.0%)
6 (24.0%)
1 (4.0%)
0 (0.0%)
4 (16.0%)
3 (12.0%)

Fisher Exact
P = 0.040

SYSTEME CARDIO-VASCULAIRE

Fisher Exact

Non 47 (50.0%)|15 (60.0%)| P =0.374
Oui 49 (52.1%)|10 (40.0%)

SYSTEME DIGESTIF ET METABOLISME Fisher Exact
Non 67 (71.3%)|19 (76.0%)| P =0.627
Oui 29 (30.9%)| 6 (24.0%)

SYSTEME NERVEUX Fisher Exact
Non 92 (97.9%)[21 (84.0%)| P =0.056
Oui 4 (4.3%)| 4 (16.0%)

SYSTEME RESPIRATOIRE Fisher Exact
Non 93 (98.9%)|22 (88.0%)| P =0.102
Oui 3 (3.2%)| 3 (12.0%)

AGE Wilcoxon
N % 25 P =0.438
Manquant 0 0
Moyenne et écart type (SD) 80.6 (10.57)|82.5 (9.75)

Médiane 81.0 84.0
Q1; Q3 73 ;89 77 ; 90
Min ; Max 50 ; 98 61 ; 96

Classe d’age (recodée) Fisher Exact
<=70 21 (22.3%)| 3 (12.0%)| P =0.594
>80 52 (55.3%)|15 (60.0%)

170-80] 23 (24.5%)| 7 (28.0%)

Sexe Fisher Exact
F 54 (57.4%)|13 (52.0%)| P =0.822
M 42 (44.7%)|12 (48.0%)

Conciliation Fisher Exact
Non 94 (100.0%)|24 (96.0%)| P =0.504
Oui 2 (21%) 1 (4.0%)

Lien hospitalisation Fisher Exact
Non 42 (44.7%)|16 (64.0%)| P =0.078
Oui 54 (57.4%)| 9 (36.0%)

Nb jour Wilcoxon
Manquant 0 0
Moyenne et écart type (SD) 11.6 (5.95) | 14.1 (7.26)

Médiane 10.0 12.0
Q1;Q3 7; 14 7;22
Min ; Max 4,26 4,28

Nombre de jours (recodé) Fisher Exact
<=8 33 (35.1%)|11 (44.0%)| P =0.004
>15 20 (21.3%)|11 (44.0%)

]18-15] 43 (45.7%)| 3 (12.0%)
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Evolution Test
Non Oui
N=94 N=25

SERVICE Fisher Exact
Court Séjour Gériatrique 25 (26.6%)|10 (40.0%)| P =0.640
Endocrinologie 28 (29.8%)| 5 (20.0%)
Infectiologie-Médecine 15 (16.0%)| 2 (8.0%)

Médecine Polyvalente 4  (4.3%) 1 (4.0%)
Néphrologie 1 (1.1%) 0 (0.0%)
Pneumologie 4 (4.3%)| 0 (0.0%)
Unité Post Urgence 19 (20.2%)| 7 (28.0%)

EHPAD Fisher Exact
Non 83 (88.3%)[20 (80.0%)| P =0.527
Oui 13 (13.8%)| 5 (20.0%)

Mention des modifications thérapeutiques Fisher Exact
Non 7 (7.4%)| 3 (12.0%)| P =0.429
Oui 89 (94.7%)|22 (88.0%)

Age classe Fisher Exact

30-34 21 (22.3%)| 6 (24.0%)| P =0.545
35-39 12 (12.8%)| 5 (20.0%)
40-44 13 (13.8%) 1 (4.0%)
45-49 6 (6.4%)| 3 (12.0%)
45-50 1 (1.1%)| 0 (0.0%)
50-54 5 (53%)| 0 (0.0%)
55-59 12 (12.8%) 1 (4.0%)
60-64 12 (12.8%)| 2 (8.0%)
65-69 10 (10.6%)| 5 (20.0%)
>70 4 (43%) 1 (4.0%)
Manquant 0 1

Territoire d'exercice Fisher Exact
Rural 18 (19.1%)| 3 (12.0%) P =0.546
Semi Rural 39 (41.5%)| 8 (32.0%)

Urbain 39 (41.5%)|13 (52.0%)
Manquant 0 1

Type d'exercice Fisher Exact
Cabinet de groupe 47 (50.0%)|16 (64.0%)| P =0.274
Cabinet seul 39 (41.5%)| 6 (24.0%)

Maison de santé 10 (10.6%)| 2 (8.0%)
Manqguant 0 1

Activité professionnelle CHMS Fisher Exact
Non 90 (95.7%)|23 (92.0%)| P =1.000
Oui 6 (6.4%)| 1 (4.0%)

Manquant 0 1

MSU Fisher Exact
Non 79 (84.0%)|17 (68.0%)| P =0.254
Oui 17 (18.1%)| 7 (28.0%)

Manquant 0 1

Outils d'aide déprescription Fisher Exact
Non 72 (76.6%)|18 (72.0%)| P =1.000
Oui 24 (25.5%)| 6 (24.0%)

Manquant 0 1

Utilisation outils Fisher Exact
Non 90 (95.7%)|24 (96.0%) P =0.598
Oui 6 (6.4%)| 0 (0.0%)

Manquant 0 1

Durée suivi Fisher Exact
1-5ans 29 (30.9%)| 5 (20.0%) P =0.154
<lan 26 (27.7%)| 3 (12.0%)
>5ans 41 (43.6%)|15 (60.0%)

Manquant 0 2

fréquence suivi Fisher Exact
<= Tous les 2 mois 20 (21.3%)| 6 (24.0%) P =0.662
=>Tous les 6 mois 6 (6.4%)| 2 (8.0%)

Tous les 3 mois 70 (74.5%)|15 (60.0%)
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Evolution Test
Non Oui
N=94 N=25

Manquant 0 2

Dispositif coordination Fisher Exact
Non 91 (96.8%)|24 (96.0%) P =1.000
Oui 3 (3.2%)| 0 (0.0%)
Manquant 2 1

Troubles cognitifs Fisher Exact
Non 54 (57.4%)|12 (48.0%)| P =0.646
Oui 40 (42.6%)|12 (48.0%)
Manquant 2 1

Contact durant hospitalisation Fisher Exact
Non 77 (81.9%)[19 (76.0%)| P = 1.000
Oui 15 (16.0%)| 4 (16.0%)
Manquant 4 2

Autre motif consultation Fisher Exact
Non 39 (41.5%)|10 (40.0%) P =1.000
Oui 53 (56.4%)|13 (52.0%)
Manquant 4 2

Infos modifications thérapeutiques Fisher Exact
Non 5 (5.3%)| 3(12.0%) P=0.186
Oui 90 (95.7%)|20 (80.0%)
Manquant 1 2

Primo-prescripteur Fisher Exact
Non 68 (72.3%)|13 (52.0%) P =0.080
Oui 24 (25.5%)|11 (44.0%)
Manquant 4 1

Souhait arret Fisher Exact
Non 77 (81.9%)|22 (88.0%) P =1.000
Oui 7 (7.4%)| 1 (4.0%)
Manquant 12 2
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Annexe 4 Evolution des déprescription par molécule
Nombre De Déprescription En Fonction De Leur Evolution

Classification ATC
Divers

Médicaments De L'hyperkaliémie Et De L'hyperphosphatémie

Sulfonate De Polystyrene

Hormones Systémiques, A L'exclusion Des Hormones Sexuelles Et

Des Insulines
Corticostéroides (Usage Systémique)
Prednisolone
Traitement De La Thyroide
Levothyrox
Sang Et Organes Hématopoiétiques
Antithrombotiques
Apixaban
Kardégic
Préparations Martiales
Tardyferon
Systéme Cardio-Vasculaire
Agents Agissant Sur Le Systéme Rénine-Angiotensine
Candésartan
Enalapril, Lercanidipine
Lisinopril
Périndopril
Ramipril
Telmisartan
Agents Réduisant Les Lipides Sériques
Acide Folique
Atorvastatine
Pravastatine
Rosuvastatine
Simvastatine
Agents B-Bloquants
Bisoprolol
Propranolol
Antihypertenseurs
Urapidil
Diurétiques
Eplerenone
Furosémide
Hydrochlorotiazide
Indapamide
Spironolactone
Inhibiteurs Des Canaux Du Calcium
(Indapamine 0.5mg /Amlodipine 5mg)
Amlodipine
Diltiazem LP
Manidipine
Thérapie Cardiaque
Amiodarone

Evolution
Main-
tien

1
1
1

QPP PNMNWRRPRPRLARP® NP RPPWOZFRPRPANODNR P

P OFR FP WPF OM~ANOO NP

Re-
prise

=

[N
H(J'lo

=

1
1
1

P RANONRRE RN

Total

ul
©

[
w

P PP NWRNRPDMRL,ORUORRERELN

N
o

P ORr P MNP NDMNOONPR

80



Digoxine
Flécaine LP
Hémigoxine
Trinipatch
Systéme Digestif Et Métabolisme
Compléments Minéraux
Calcidose
Diffu K
Orocal D3
Insulines Et Analogues
Insuline Asparte
Insuline Glargine
Insuline Lispro
Laxatifs
Macrogol
Médicament Réduisant La Glycémie, Autres Que Les Insulines
Glibenclamide
Glimépiride
Métformine
Ozempic
Répaglinide
Sitagliptine
Médicaments Pour Ulcére Peptique Et Le Reflux Gastro-CEsopha-
gien
Esoméprazole
Oméprazole
Pantoprazole
Systeme Génito-Urinaire Et Hormones Sexuelles
Médicaments Utilisés Dans L'hypertrophie Bénigne De La Prostate
Alfuzosine
Systeme Musculo-Squelettique
Médicaments Contre La Goutte
Allopurinol
Systéme Nerveux
Antidépresseurs
Amitriptyline
Citalopram
Miansérine
Antipsychotiques
Loxapine
Rispéridone
Hypnotiques Et Sédatifs
Zopiclone
Opiacés
Oxycontin
Tramadol
Systéme Respiratoire
Antihistaminiques Pour Utilisation Systémique
Desloratadine
Ebastine
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Décongestionnants Et Autres Préparations Nasales Pour Usage
Topique 1
Fluticasone 1
Dérivés De La Phénothiazine 1
Theraléne 1
Médicaments Pour Les Maladies Obstructives Des Voies Respira-
toires 1
Budésonide 1 1
Total 96 25 121

N N

[E

Annexe 5 Evolution des déprescriptions en Endocrinologie

Evolution des déprescriptions Evolution
Maintien Reprise Total
Classification ATC n=28 n=5 n=33

Sang Et Organes Hématopoiétiques 1 1
Apixaban 1 1
Systéme Cardio-Vasculaire
Amlodipine
Bisoprolol
Digoxine
Diltiazem LP
Furosémide
Hydrochlorotiazide
Lisinopril
Rosuvastatine
Spironolactone
Systeme Digestif Et Métabolisme
Calcidose
Esoméprazole
Glimepiride
Insuline Asparte
Insuline Lispro
Macrogol
Metformine
Repaglinide
Sitagliptine
Systéme Musculo-Squelettique
Allopurinol
Systéme Nerveux
Loxapine
Systéme Respiratoire
Budésonide
Desloratadine
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Annexe 6 Evolution des déprescriptions au court séjour gériatrique

Evolution déprescription Evolution
Maintien Reprise  Total
Classification ATC n=25 n=10 n=35

Divers 1 1

Sulfonate De Polystyrene 1 1
Hormones Systémiques (Exclusion Hormone Sexuelles Et
Des Insulines) 1

Prednisolone 1
Sang Et Organes Hématopoiétiques
Apixaban
Kardégic
Tardyferon
Systéme Cardio-Vasculaire
(Indapamine 0.5mg /Amlodipine 5mg)
Acide Folique
Atorvastatine
Candesartan
Flécaine LP
Furosémide
Hydrochlorotiazide
Manidipine
Perindopril
Ramipril 1
Spironolactone
Systéme Digestif Et Métabolisme
Diffu K
Esoméprazole
Insuline Glargine
Metformine 1
Orocal D3
Pantoprazole
Systeme Génito-Urinaire Et Hormones Sexuelles
Alfuzosine
Systéme Nerveux 1
Amitriptyline 1
Miansérine
Systéme Respiratoire 1 1
Ebastine 1
Fluticasone 1
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