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Abréviations :

AINS : Anti-Inflammatoires Non Stéroidiens
AMM : Autorisation de Mise sur le Marché
ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament
AVK : Anti-Vitamine K

BG : Brilures Gastriques

DFG : Débit de Filtration Glomérulaire

ECL : Cellule EnteroChromaffine Like
FOGD : Fibroscopie Oeso-GastroDuodénale
HAS : Haute Autorité de Santé

HP : Helicobacter Pylori

IPP : Inhibiteur de la Pompe a Protons

IRA : Insuffisance Rénale Aigué

IRC : Insuffisance Rénale Chronique

NIA : Néphrite Interstitielle Aigué

OE : (Esophagite

OMEDIT : Observatoire des Médicaments, Dispositifs médicaux et Innovations
Thérapeutiques

PAP : Pompe a Protons
RGO : Reflux Gastro-(Esophagien
UGD : Ulcere Gastro-Duodénal



1. Introduction :

1.1. Généralités

1.1.1. Surprescription des Inhibiteurs de la pompe a protons (IPP)

Depuis I’apparition des IPP sur le marché frangais en 1989, leur prescription et leur
consommation ont considérablement augmentées. Ainsi la France est au deuxieme rang
européen de la consommation d’IPP en nombre de comprimés par an et par habitant (1).
Selon le dernier rapport de la Haute Autorité de Santé (HAS) (2), dans 70% des cas les
IPP sont prescrits hors autorisation de mise sur le marché (AMM).

Le mésusage des IPP est lié a plusieurs phénomenes largement observés au quotidien en

médecine générale : I’instauration du traitement pour une indication inappropriée

(principalement la prévention abusive de I’ulcére de stress), la poursuite de celui-Ci sans

remise en question de son bien-fondé (en particulier a la sortie de I’hopital)et des

problémes de sevrage lors de son arrét avec 1’effet « rebond » (3).

La méconnaissance des effets secondaires des IPP, mis en évidence depuis quelques
années en cas de prise prolongée, participe également a cette surprescription, selon la HAS :
« le principal risque important et établi avec un bon niveau de preuve (...) est la survenue
d’infections intestinales. Des études observationnelles ont également suggéré une association
possible entre la prise au long cours des IPP et une surmortalité et/ou plusieurs risques
graves (surmortalité, effet cardiovasculaire, démence, effet rebond, cancer notamment), mais

le lien de causalité n’est pas établi. » (2)

1.1.2. Indications des IPP

Nous distinguons les indications avec autorisation de mise sur le marché (AMM) et les
indications hors AMM décrites comme « pertinentes » par la société francaise de gastro-

entérologie et plutot utilisées par les spécialistes (1).

Dans le dernier rapport de la HAS (2), est rappelée la place des IPP dans la stratégie
thérapeutique, conformément a I’AMM :

- Le traitement des ulcéres gastro-duodénaux (UGD) : avec ou sans la présence

d’Helicobacter pylori (HP). Le diagnostic d’UGD doit étre confirmé par fibroscopie



oeso-gastro-duodenale (FOGD) et la durée d’utilisation des IPP dépend de la présence
d’HP ou non.

L’éradication d’HP en association avec une antibiothérapie adaptée.

La prévention et le traitement des lésions gastroduodénales dues aux anti-

inflammatoires non stéroidiens (AINS), y compris ’'UGD.

La prescription systématique d’un IPP en association aux AINS n’est justifiée que
chez les patients a risque suivants: age supérieur ou égal a 65 ans, antécédent d’ulcére
gastro-duodénal ou de complication ulcéreuse ; ou 1’association d’un AINS a un anti-
agrégant plaquettaire (aspirine et/ou clopidogrel), un anticoagulant ou un corticoide.
La prévention par IPP doit étre arrétée en méme temps que le traitement par AINS.
Le traitement du reflux gastro-cesophagien (RGO) et de I’cesophagite par RGO: la
prescription n’est justifiée que face a des symptomes évocateurs de RGO : pyrosis,
bralures gastriques post-prandiales, régurgitations acides, en complément de mesures

hygiéno-diététiques et pour une durée maximale initiale de 4 semaines.

Il faut noter que les IPP ne sont pas recommandés pour le soulagement des
manifestations extradigestives isolées pouvant étre liées a un RGO, telles que
symptomes ORL, toux chronique, asthme ou douleurs thoraciques d’origine non
cardiaque. Il n’y a pas d’intérét a les prescrire dans ces situations, sauf en cas de RGO

documenté, mais non en traitement d’épreuve ou test thérapeutique.

Il est important de préciser que selon les recommandations de I’AFSSAPS en 2007
(4), la FOGD est nécessaire avant de débuter un traitement par IPP sauf en cas de
RGO typique au moins hebdomadaire chez un patient de moins de 60 ans sans signe
d’alarme (amaigrissement, dysphagie, anémie) ou en cas de co-prescription avec les

AINS chez les patients a risque cités ci-dessus.

Dans les indications avec AMM, nous devons également citer
le syndrome de Zollinger-Ellison caractérisé par une maladie peptique sévére

(ulcere/maladie oesophagienne) due a une hypergastrinémie secondaire a un



gastrinome entrainant une hypersécrétion gastrique acide (5). Sa prévalence reste assez
rare de 1 a 9 pour 100 000 personnes.

Le cas particulier de la prévention et du traitement des hémorragies digestives hautes
d’origine ulcéreuse. L’ésoméprazole par voie injectable puis un traitement per os est
administré chez les patients atteints d’ulcéres hémorragiques ayant un subi un

traitement endoscopique (2).

Les indications hors AMM décrites comme « pertinentes » par la société francaise de gastro-

entérologie sont les suivantes :

La prévention de I’ulcére de stress chez les sujets a risque : patients en réanimation et
soins intensifs ayant au moins 1’un des facteurs de risque suivants : intubation avec
ventilation mécanique dont la durée prévisible est supérieure a 48h, présence de
trouble de la coagulation (plaquettes < 50 000/mm3, INR > 1.5, TCA > 2.5N), état de
choc (cardiogénique, septique ou hypovolémique), insuffisance rénale aigué, coma

neurologique.

Prévention des lésions gastroduodénales sous corticoides chez les sujets a risque, selon
les mémes critéres que lors de la prescription en association a un AINS.
Traitement des manifestations atypiques du RGO.

Effet anti-sécrétoire dans les gréles courts symptomatiques.

1.1.3. Modalités d’action des IPP

Les IPP bloquent I’action de la pompe H+/K+ ATPase (pompe a protons) (6),

caractéristique de la cellule pariétale gastrique mais qui est également présente au niveau

des ostéoclastes, du rein, du cerveau et du cdlon (1).

La pompe a protons (PAP) est I’effecteur final de la sécrétion d’ions H+ du milieu

intracanalaire vers la lumicre gastrique en échange d’ions K+.

Pour que I’échange ionique soit électriquement neutre, il est associé¢ a un transport de Cl a

travers un autre canal de la cellule pariétale. Ce systéme permet la production d’acide

chlorhydrique (HCI) responsable de 1’acidité du liquide gastrique (7) (annexe 2).



Aprés une administration orale sous forme de promédicament inactif gastro-résistant,
I’TPP est absorbé au niveau de I’intestin gréle puis parvient sous forme non ionisée, via la
circulation sanguine, jusqu’aux cellules pariétales gastriques.

Sa cible pharmacologique est située sur la face luminale du canalicule sécrétoire et sa
transformation en forme sulfénamide active a lieu dans ce méme canalicule au contact du
milieu acide (lorsque le pH est proche de 2). Le canalicule sécrétoire de la cellule pariétale
est le seul compartiment biologique dont le pH est suffisamment bas pour dissocier
totalement les IPP.

Aprés activation les IPP se fixent de maniére covalente, donc irréversible, aux cystéines
accessibles a la forme activée de la H+/K+ ATPase, a I’origine d’une inhibition
irréversible de la PAP, et donc d’une inhibition de la sécrétion d’acide chlorhydrique
gastrique (8).

La reprise d’activit¢ ATPase (H+, K+) nécessite alors la syntheése de nouvelles pompes a
protons. Comme leur demi-vie de renouvellement est de I’ordre de 18 a 24 heures, une
prise unique permet une inhibition de la sécrétion acide de pres de 24 heures.

La durée de vie de la forme sulfénamide active libre est bréve et les IPP n’ont pas ou tres
peu d’effet in vivo sur les PAP extra-gastriques. Enfin, les IPP sont métabolisés au niveau
hépatique par le systéme du cytochrome P450, la plupart d’entre eux, exceptés
1I’ésoméprazole et le pantoprazole, étant dépendants de I’iso-enzyme CYP2C19. Leur
demi-vie sanguine est d’environ 2 heures, permettant leur élimination rapide des

compartiments biologiques en dehors du canalicule acide des cellules pariétales (1).

1.1.4. Effets indésirables des IPP

Les effets indésirables les plus courants des IPP sont principalement des douleurs
abdominales, des nausées et des vomissements, des diarrhées et des céphalées. Ils
sont assez rares et concernent moins de 5% des patients. Ils surviennent surtout
chez les personnes agées. Ces événements indésirables disparaissent rapidement a
I’arrét des IPP (9).

Par ailleurs, de nombreux effets indésirables ont été répertoriés, en cas de prise

prolongée des IPP :



1.1.4.1. Risque infectieux :

e Les infections gastro-intestinales :

Elles résultent de 1’altération de la flore microbienne intestinale par les IPP et
de la diminution de I’acidité gastrique induite de maniére prolongée et qui

habituellement a un effet bactéricide (1).

Selon une étude réalisée sur 30 patients atteints de RGO, auxquels un IPP a été
administré pendant 3 mois consécutifs, il a été constaté une prolifération
bactérienne digestive (définie par plus de 1000 bactéries/mL) chez 35% des
patients avec une augmentation du pH meédian (5.3) par rapport aux contréles
sous placebo (pH 3.5). La prolifération bactérienne ne s’est produite que

lorsque le pH était supérieur a 3.8 (10).

La prise prolongée d’IPP a ainsi ét¢ identifiée comme un facteur de risque de
colite a Clostridium difficile dans plusieurs études, la plus importante est celle
qui a été menée a partir du United Kingdom general practice research
database sur une base de données de plus de 3 millions de patients et qui

retrouvait un risque significatif d’infection a C.difficile (11).

Dans de nombreuses études, la prise d’IPP est également associée a un risque

augmenté d’infection a Salmonella, Campylobacter, Shigella (12).
e Infections pulmonaires

Un sur-risque de pneumopathie communautaire ou nosocomiale a été mis en
évidence dans une méta-analyse de 2011 (13), celle-ci ayant synthétisé les

résultats de nombreuses études, parfois contradictoires a ce sujet.

Une diminution de la sécrétion acide induite par les IPP favoriserait la
colonisation du tractus gastro-intestinal supérieur par des agents pathogenes
issus de la cavité oro-pharyngée. Lors d’épisodes de RGO, ces bactéries
pourraient contaminer les voies respiratoires et provoquer des infections
pulmonaires. I est également évoqué 1’effet direct des IPP sur les leucocytes

avec altération de leur fonctionnalité (12).
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1.1.4.2.  Cas du patient cirrhotique

Les IPP sont fortement suspectés de favoriser les infections du liquide d’ascite
chez le patient cirrhotique en augmentant la pullulation bactérienne au niveau

de I’intestin gréle, ainsi que la survenue d’une premicére infection de 1’appareil
digestif, de I’appareil respiratoire, des voies urinaires et de la peau et des tissus

mous (1)

Les IPP ont été identifiés comme un facteur de risque d’encéphalopathie
hépatique, dose dépendant, chez le patient cirrhotique dans une étude de
cohorte réalisée a Taiwan, probablement en lien avec la favorisation de la

translocation bactérienne par les IPP (14).

Chez les patients cirrhotiques, 1’utilisation des IPP doit donc étre limitée aux

indications strictes et dont le bénéfice a été prouvé (15).
1.1.43. Risque osseux (12)

Les études sont discordantes a ce sujet, certaines rapportent un sur-risque de

fracture du col fémoral et de fracture vertébrale chez les patients sous IPP au
long cours, qui pourrait étre dii a la diminution de 1’absorption du calcium du
fait de I’hypochlorydrie. Celle-ci empécherait 1’ionisation du calcium a partir

des sels de calcium qui est une étape fondamentale de son absorption (16).

L’hypochlorydrie étant également responsable d’une hypergastrinémie et d’une
diminution de I’absorption de la vitamine B12, eux-mémes responsables d’une

diminution de la résistance et de la densité osseuses.

La discordance entre les etudes a ce sujet serait liée aux patients inclus, le sur-
risque est établi chez les patients présentant déja des facteurs de risque de

fragilité osseuse.

1.1.4.4. Complications rénales
e Lanéphrite interstitielle aigué (NIA) est responsable d’environ 15% des
cas d’insuffisance rénale aigué (IRA), elle est d’origine médicamenteuse
dans plus de 2/3 des cas (17).
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Quelques cas de NIA rapportés aux IPP (60 cas dans cette étude de 2007) ont
été répertoriés au niveau mondial, ce qui en fait une complication rare. Ces cas

concernaient plutdt des patients agés et polypathologiques.

Cette étude n’a pas permis d’établir une relation causale certaine mais il
semble y avoir tout de méme une faible prévalence entre 1’utilisation des IPP et
le développement d’une NIA. La sévérité de I'IRA est moindre, avec des
symptomes moins marqués qu’avec les autres étiologies, ce qui peut expliquer
qu’elle soit sous-diagnostiquée dans ce contexte. On peut également supposer
que la méconnaissance de ces effets secondaires et I’explosion de I’utilisation

des IPP puissent augmenter 1’incidence de ce type de complication rénale.

e L’insuffisance rénale chronique (IRC) est également une conséquence
suspectée de la prise d’IPP au long cours, ainsi dans une étude de cohorte
comparant des patients sous IPP et des patients sous anti-histaminiques H2
pendant 5 ans, il a été mis en évidence un risque significatif de développer
une IRC avec diminution du débit de filtration glomérulaire (DFG) d’au
moins 30% et la progression vers I’insuffisance rénale chronique terminale

(18).

1.1.45. Risque de colite microscopique

La colite microscopique se manifeste par des diarrhées chroniques aqueuses et
non sanglantes. Le diagnostic se fait sur des biopsies réalisées pendant une
coloscopie. Plusieurs médicaments sont fortement suspectés dans la survenue
de cette maladie, dont les IPP (19). Ainsi tout IPP introduit dans les 6 mois
précédant la survenue d’une colite microscopique doit €tre incriminé, I’arrét du

médicament permettant une rapide amélioration des symptomes (1).
1.1.4.6. Risque néoplasique

L’hypergastrinémie prolongée induite par la prise d’IPP sur le long terme
entrainerait une hyperplasie accrue des cellules Enterochromaffine Like (ECL)
(20) qui prédisposerait aux néoplasies gastriques. Dans une revue de littérature
réalisée a partir de la base de données PubMed, sur les articles datant des 5
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derniéres années (21), plusieurs études identifiaient 1’utilisation chronique
d’IPP comme un facteur de risque de survenue de cancer gastrique, Ce risque

augmentait avec la durée d’exposition.
1.1.4.7. Complications métaboliques (1)
L’hypochloridrie induite par les IPP est suspectée d’étre a 1’origine de :

- une diminution de I’aborption du fer

- lanon dissociation de la vitamine B12 de ses protéines porteuses a I’origine d’un
déficit en vitamine B12

- une hypomagnésémie induite par I’altération de I’absorption intestinale active du

magnésium

En pratique il n’y a pas de recommandations claires concernant ces malabsorptions, les études
étant toujours en cours, il est toutefois recommandé d’étre attentif et il est suggeré, chez les
patients sous IPP au long cours : de doser la vitamine B12 en particulier en cas de troubles
neurologiques, cognitifs et hématologiques ; de contréler annuellement la magnésémie plus
particulierement chez les sujets de plus de 65 ans et/ou sous traitement hypomagnésemiant

(digoxine, diurétiques).

1.1.4.8. Démence et troubles neuropsychiatriques (1)

Des expériences réalisées chez les souris montrent que les IPP qui traversent la barriere
hémato-méningée bloquent les pompes a protons qui ont pour fonction de détruire les plaques
de protéine amyloide b et dont I’efficacité est maximale en milieu acide. L’accumulation
cérébrale de protéine amyloide b en plaques séniles est I’'un des principaux facteurs de la

démence.

Certaines études rétrospectives ont retrouvé un risque accru de développer une démence chez

les patients sous IPP.
1.1.4.9. Interactions médicamenteuses (22)

En étudiant le métabolisme des IPP, de nombreuses interactions médicamenteuses sont a

prévoir méme si les études pharmacocinétiques sont peu concordantes a I’heure actuelle, peut-
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étre en lien avec les variations patient-dépendantes et 1’effet inhibiteur de I’oméprazole qui

reste assez faible. Nous pouvons citer :

Certains IPP inhibent I’isoenzyme CYP 2C19 qui intervient dans la transformation du
clopidogrel en métabolite actif, ce qui entraine un risque accru de sous-dosage,
majorant donc le risque thrombotique (23). Par ailleurs ils exposent egalement a
I’accumulation de médicaments tels que les AVK, le diazépam, 1’escitalopram, la
phénytoine, ... qui sont métabolisés par cette méme isoenzyme.

Certains antirétroviraux (diminution de leur biodisponibilité par I’oméprazole).
Diminution de I’absorption digestive de certains médicaments tels que : les
antifongiques azolés, certains antitumoraux, des anti-infectieux (cefpodoxime, ...), etc
Diminution de la concentration plasmatique de clozapine et augmentation de celle du
méthotrexate par 1’oméprazole.

Augmentation des effets dose-dépendants de certains médicaments : des
antiépileptiques, la colchicine, le modazolam, certains immunodépresseurs, ... par
inhibition de I’isoenzyme CYP 3A4 par ’oméprazole et le lansoprazole.

Les IPP augmentent la digoxinémie et les concentrations plasmatiques de raltégravir et

de saquinavir par augmentation de leur absorption digestive.

1.2. Choix du sujet

1.2.1. Freins a la déprescription

Il existe de multiples freins a la déprescription des médicaments en médecine générale, on

distingue principalement les freins liés au praticien et les freins liés au patient.

e Concernant les facteurs liés au médecin, plusieurs parameétres ont déja été
mis en évidence : (24)

Le manque de temps : en effet la déprescription demande beaucoup plus de temps
(réflexion, decision puis explication, information et négociation avec le patient) que la
durée moyenne d’une consultation de médecine générale, d’autant que les patients
consultent pour un autre motif.
L’obstacle déontologique si le médecin traitant n’est pas le prescripteur initial du
traitement, son arrét pourrait étre vécu comme un manguement déontologique et

devrait en théorie, étre décidé en concertation avec le prescripteur initial.
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- La crainte d’une décompensation de la pathologie traitée ou d’un rebond des
symptomes.

- Le risque de rupture de la relation de confiance avec le patient avec I’idée que
déprescrire remet en cause le statut de « malade » du patient.

- Le manque de formation sur la déprescription et I’absence de recommandations de
déprescription.

- Le manque de formation ou de connaissances pharmacologiques sur la pathologie ou

le traitement en cours.

Par ailleurs, dans une autre étude réalisée sur 171 médecins généralistes (25), outre les
précédents facteurs évoqués, le moment de la consultation (moment de la journée ou de la
semaine) a été identifié comme un facteur influencant la décision thérapeutique par 66.1%
d’entre eux : ainsi les consultations du matin ou du début de semaine sont plus favorables a la

déprescription, probablement en lien avec le fait que le médecin a I’esprit plus « reposé ».

Concernant les IPP, de maniére plus spécifique, il n’apparait pas comme le médicament a
déprescrire en priorité (26), la confiance envers cette classe médicamenteuse et le service
médical rendu par les IPP sont largement mis en avant et les effets indésirables peu objectivés

en médecine générale.

e Concernant la déprescription en général, des freins liés aux patients ont

également été identifiés :

Lorsque les patients sont interrogés (27), ceux-ci expriment la peur de 1’altération de leur
qualité de vie, de la récidive des symptomes ou d’un syndrome de sevrage. La prise d’un
traitement depuis plusieurs mois/années devient un rituel qu’il est difficile de modifier. De
plus, les patients ont la sensation que se voir déprescrire un médicament c’est « perdre son
statut de malade, la prescription écrite certifie la maladie ». Prendre un médicament

« rassure » le patient quant au contréle de sa maladie.

Nous pouvons également évoquer la pression induite par I’entourage ou les medias qui jugent

de la nécessité de tel ou tel traitement.

Plus spécifiqguement, concernant les IPP (26), les patients les assimilent a un simple

« protecteur gastrique ».

15



Nous pouvons supposer que leur efficacité, ’absence d’effets secondaires a court terme et la
méconnaissance des effets secondaires a long terme participent aux difficultés de
déprescription.

1.2.2. L’effet rebond

Apres quelques semaines de traitement, I’arrét d’un IPP expose a un rebond d’acidité
gastrique. Celui-ci serait proportionnel a la durée d’exposition aux médicaments et
s’estomperait sur plusieurs semaines. L’effet rebond provoque des symptdmes de sevrage
type douleur ou inconfort épigastrique, pyrosis, régurgitations. Il résulterait de plusieurs
facteurs dont I’hypergastrinémie secondaire a I’hypochlorydrie chronique induite par I’IPP, a
I’origine d’une augmentation de la densité des cellules pariétales et des cellules ECL et d’une

« up régulation » (1).

Certaines études contestent son existence, ainsi dans la revue de littérature (28) qui incluait 10
études avec mesure de I’acidité avant et apres traitement par IPP, 5 études concluent a un effet
rebond et 5 concluent a son absence. Nous pouvons citer 2 études avec un haut niveau de

preuve qui retrouvent cet effet rebond de maniére significative :

- Etude de Niklasson et al (29) randomisée, effectuée sur 48 patients, qui a étudié
I’apparition de symptomes de dyspepsie, le taux plasmatique de gastrine et le taux
sérique de chromogranine A avant, pendant et apres traitement. Cette étude met en
évidence une dyspepsie chez 44% des patients du groupe ayant pris du pantoprazole
pendant 4 semaines. Ces symptomes sont en rapport avec le taux de gastrine, ce qui
suggere un lien avec un rebond d’acidité.

- Etude de Reimer et al (30) effectuée sur 120 volontaires sains, asymptomatiques, qui
met en évidence une augmentation de la gastrine de maniere significative pendant 4
semaines apres I’arrét du traitement (qui avait duré 8 semaines), en corrélation avec la
récidive des symptomes des patients. 44% des sujets ayant recu les IPP présentaient
les symptomes d’un effet rebond contre 10% dans le groupe placebo. Ainsi, les études
réalisées sur des volontaires sains mettent en évidence la dépendance induite par les
IPP, un besoin de poursuivre le traitement est crée alors que ces patients n’avaient pas

de symptéme de reflux auparavant. (31)
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La description de I’effet rebond li¢ aux IPP n’est pas récente puisque, des 1999 avec une
étude de Gillen, cet effet rebond était mis en évidence : celle-ci retrouvait une augmentation
de 50% de la sécrétion acide (augmentation de la gastrine plasmatique, du pH intragastrique)

chez 9 patients quatorze jours aprés 1’arrét d’un traitement de 3 mois par omeéprazole (32).

Les arguments mis en avant par les études contestant I’effet rebond sont 1’apparition de
symptomes de reflux aprés 1’arrét du « traitement » chez certains patients du groupe placebo,
le manque d’homogénéité des populations, la description de I’effet qui n’est pas identique a

’effet initial, la non significativité statistique des résultats.

1.3. Les enjeux de la déprescription des IPP
o |l parait nécessaire de préciser que le mot « déprescription » n’existe pas
encore dans le dictionnaire frangais (7), et qu’il n’y a pas de consensus en
France sur la définition de ce terme au sein du corps médical, cela est assez

significatif de sa non-utilisation dans la pratique courante.

En Belgique, ainsi que dans de nombreux autres pays, la déprescription semble se développer,
en particulier chez le patient agé pour qui il est nécessaire de diminuer le nombre et la
quantité de médicaments. Ainsi dans cette revue médicale belge (33), la déprescription est
définie comme « le processus d’arrét, de diminution ou de conversion d’une médication
inappropriée, supervisé par un professionnel de santé (...) dans le but d’améliorer la santé et

de réduire les codts. »

e En effet 'impact économique est €également une raison motivant la
déprescription en général et celle des IPP en particulier. En France, « le
montant de la dépense remboursable en ville liée aux IPP s’¢éleve a 378
millions d’euros en 2018 » (34), ¢’est pourquoi la Direction de la Sécurité
Sociale (DSS) a saisi la Commission de Transparence de la HAS en 2019
afin de réévaluer le service médical rendu des IPP « dans un contexte
d’usage massif avec mésusage : 16 millions de patients sont actuellement
traités par IPP en France avec une progression du volume de

consommation de 13% sur les 5 derniéres années ».
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e Les effets indésirables graves des IPP restent rares, cependant la
surprescription de ces médicaments ces derniéeres années peut faire émerger
ces complications de maniére beaucoup plus significative (12). Des
signaux d’alarme sont lancés depuis plusieurs années afin de revoir le bon
usage de ces médicaments (35).

Dans la revue Prescrire, un article datant de 2018 se basant sur une étude
de cohorte réalisée aux Etats-Unis sur 350 000 patients a démontré un sur-
risque de mortalité en lien avec la prise des IPP (par rapport a des patients
sous antihistaminique H2) (36).

1.4. Hypotheéses et objectifs

A travers ce travail, I’objectif principal est de mettre en évidence les réticences des patients a
la déprescription de leur traitement par IPP. Nous supposons que le manque d’informations
des patients au sujet des IPP participe grandement aux limites de la déprescription et qu’il est
le reflet des connaissances des médecins généralistes. Par ailleurs, la notion d’effet rebond a
I’arrét du traitement par IPP comme frein a 1’arrét de cette classe médicamenteuse est une de

nos hypotheses principales.

L’objectif secondaire est de proposer des pistes d’aide a la déprescription pour les médecins

généralistes a travers les outils existants.

2. Matériel et méthode
2.1.Type d’étude

Cette etude est une étude quantitative, observationnelle descriptive de type enquéte
transversale.
2.2.Recrutement des patients
Les patients ont été recrutés parmi la patientéle de 50 médecins du département de 1’Oise.
Nous avons sélectionné une zone de 1’Oise, définie comme 1’ « Qise centrale », en nous
basant sur une sectorisation de 1’éducation nationale en « bassins d’Education et de

Formation » (annexe 3).

18



Nous avons recensé les différentes villes de 1’Oise centrale, puis 1’ensemble des médecins
exercant dans ces villes grace aux pages jaunes. 180 médecins généralistes ont été recensés de
cette facon. Parmi ces médecins, 50 ont été tirés au sort via un programme informatique de
tirage au sort aléatoire.

Le principe était d’envoyer par courrier a ces médecins 10 questionnaires a faire remplir par
leurs patients sous IPP depuis au moins 3 mois. Le questionnaire était a remettre aux patients
concernés afin qu’ils le remplissent en salle d’attente et le rendent au médecin ou a ’agent
d’accueil/ secrétaire avant leur départ du cabinet. Dans le courrier, étaient joints une fiche
explicative et une enveloppe pré-timbrée et déja adressée pour nous retourner les
questionnaires.

Les 50 médecins tirés au sort ont été contactés par téléphone afin de prévenir de 1’envoi des
questionnaires et de fournir les explications ci-dessus.

Les appels téléphoniques ont permis d’écarter de la liste les médecins ceux qui n’étaient en
réalité pas médecins généralistes mais référencés comme tels dans les pages jaunes, et ceux
qui avaient cessé leur activité. Ce fut le cas de 6 médecins sur 50, les questionnaires ont donc

finalement été envoyes a 44 médecins généralistes.

2.3. Questionnaire (annexe 4)
Le questionnaire a été distribué par les médecins généralistes aux patients sous IPP depuis au
moins 3 mois, ils sont complétement anonymes.
Le nom de la molécule prise par le patient devait étre noté par le médecin en haut du
questionnaire afin que le patient sache bien sur quel médicament il est interroge.
Le questionnaire comporte 13 questions. Les deux premieres questions indiquent le sexe et
I’4ge du patient, la troisiéme depuis combien de temps il prend ce médicament.
Quatre questions portent sur les circonstances de la 1°® prescription de 1I’IPP (par qui, & la
suite d’une hospitalisation ou non, pour quel motif, pour quelle durée). Trois questions portent
sur les effets secondaires des IPP : le patient les connait-il, I’en a-t-on informe et connait-il
1’effet rebond.
Il a également été demandé au patient si un arrét des IPP a déja été tenté et avec quel résultat.
Enfin nous interrogeons le patient sur I’acceptation d’un arrét si toutes les modalités et

informations lui étaient données.

19



2.4.Analyse des données

L’analyse des données est faite par le logiciel Excel et le logiciel BiostaTGV.

La bibliographie a été réalisée avec le logiciel Zotero.

3. Résultats

3.1.Taux de réponse
Au total, 440 questionnaires ont été envoyes : 44 médecins recrutés a qui nous avons
envoyé 10 questionnaires chacun.
Sur les 44 médecins, 20 ont renvoyé leur enveloppe réponse soit 45.5%. Dix de ces
enveloppes ne contenaient pas la totalité des questionnaires.

Au total, 153 questionnaires ont été récoltés sur les 440 envoyés soit 34.8%.

3.2.Réponses aux questionnaires
3.2.1. Caractéristiques de la population étudiée

e Sexe
Sur les 153 patients interrogeés, on retrouve 85 femmes soit 55.6% de 1’échantillon et 68

hommes soit 44.4%.

Répartition Homme/Femme
90 85
80
70
60
50
40
30
20
10

Homme Femme

e Age

Les plus de 70 ans regroupent 34% des patients de 1’échantillon, la tranche d’age des

60-70 ans représente quant a elle 33.3% de la population.
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Les moins de 50 ans et les 50-60 ans reunissent respectivement 17.6% et 15% des patients.

AGE %

Moins de 50 ans 27 17,6
50- 60 ans 23 15,0
60 - 70 ans 51 33,3
Plus de 70 ans 52 34,0
Total 153 100

3.2.2. Caractéristiques du traitement initial

e Ancienneté du traitement

Durée %

3 mois-6 mois 13 8,5
6 mois- un an 13 8,5
unan-5ans 35 22,9
Plus de 5 ans 83 54,2
Ne sait pas 9 5,9
Total 153 100

Comme vu sur le tableau ci-dessus, 54.2% des patients interrogés prennent leur traitement par

IPP depuis plus de 5 ans ; 22.9% le prennent depuis une durée de un a 5 ans.

Les tranches de durée de 3 a 6 mois et de 6 mois a un an regroupent chacune 8.5% des

patients.

5.9% des interrogés ont quant a eux répondu ne pas savoir depuis combien de temps ils sont

sous IPP.

Ci-dessous, la répartition de chaque catégorie d’age selon la durée de traitement : parmi les

patients prenant leur traitement par IPP depuis plus de 5 ans, 42.2% ont plus de 70 ans, parmi

les patients sous IPP depuis 3 & 6 mois, 61.5% ont moins de 50 ans.
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Age du patient en fonction de la durée du traitement par IPP

B <50ans 50-60 ans 60-70 ans >70 ans

100,0 0,0
7,7
90[0 15,4
31,4
80,0 23,1 42,2
70,0 e 55,6
60,0
50,0 34,3
46,2
40,0 386
30,0 22,2
17,1
20,0
8,4 11,1
0,0
3 mois-6 mois 6 mois- un an 1lan-5ans Plus de 5 ans Ne sait pas

e Prescripteur initial : Selon les réponses des patients, le traitement par IPP a été initié
par le médecin traitant dans 51.6% des cas (n=79), vient ensuite le gastro-entérologue
avec 30.7% (n=47) des prescriptions initiales puis les autres spécialistes qui
représentent 15% de I’initiation du traitement des patients interrogeés (n=23). A noter
que 1.3% de 1’échantillon (n=2) ont recu leur premiére prescription d’IPP aux
urgences et que 1.3% des interrogés (n=2 également) ont répondu « ne sait pas ».

Pourcentage du prescripteur initial

1,3

B Médecin traitant B Gastroentérologue M Urgences [ Autre spécialiste M Ne sait pas
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e Suite a une hospitalisation ou en ambulatoire

Prescription suite a une hospitalisation %

Non 121 79,1
Oui 27 17,6
Ne sait pas 5 3,3
Total 153 100,0

79.1% des patients ont répondu que leur traitement par IPP n’avait pas débuté suite a une
hospitalisation, 17.6% qu’au contraire cela avait été le cas.
3.3% ont réepondu ne pas connaitre cette information.

e Indication initiale du traitement par IPP

Indications initiales

N <@ 2 { > &) e )
@) & e . $ L (3
) ) & & RO & L
X N $ o0 Qo > >
oQ OQ ’bc) o) S . (4
o o & © 4
& & e N o Q <
o’o @) & b\(\e &8 Q
N & 2 @
> & &
+Qa (o \QQ’
N L

Comme vu sur le tableau ci-dessus : 74 patients ont notifié un RGO comme étiologie soit
48.4% des interrogés, 67 des brllures gastriques (BG) soit 43.8%.

On retrouve ensuite la prise d”AINS chez 24 patients (15.7%), I’cesophagite (OE) notifiée par
17 patients (11.1%), I’ulcére gastro-duodénal par 11 patients (7.2%), la présence
d’Helicobacter pylori par 10 patients (6.5%).

Treize patients ont répondu qu’ils ne connaissaient pas I’indication initiale de leur traitement
soit 8.5% de 1’échantillon. Un patient (soit 0.7%) a coché « autre indication » en précisant
« Infarctus du myocarde ».

49 patients (sur 153) soit 31.8% de I’échantillon interrogé ont donné plusieurs réponses. Dans
le détail :

- 22 patients ont associé un RGO et des BG ; en plus de ces 22 patients, 13 patients ont
également associé RGO et BG en y ajoutant une indication supplémentaire : I’'OE
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(n=5), ’'UGD (n=1), ’HP (n=2), les AINS (n=3) et 2 d’entres eux y ont associé 2
indication supplémentaires : OE et HP (n=1), UGD et HP (n=1).

- L’OE a été associée (en plus des cas cités ci-dessus) par 2 patients aux BG et par un
patient a I’HP. Un patient ’a également appariée avec ces 2 indications : I’'HP et les
BG.

- Laprise d’AINS a été associée avec le RGO par 3 patients et avec les brilures
gastriques par 2 patients.

- L’UGD a été associé aux brilures gastriques par 2 patients et au RGO par un patient.

- Le RGO et I’HP ont été associés par un patient.

e Durée initialement prévue du traitement :

A la question « connaissez-vous la durée initiale prévue pour ce traitement », 128 patients
(sur 153) ont répondu « non » soit 83.7% de 1’échantillon. 25 patients affirment connaitre
cette durée (16.3% de la population étudiée).

3.2.3. Evolution du traitement
3.2.3.1.Tentative d’arrét du traitement

Tentative d'arrét %

oui 72 47,1
Non 81 52,9
Total 153 100

Sur les 72 patients ayant déja tenté d’arréter leur traitement par IPP, 76.4% (n=55) 1’ont fait
de leur propre initiative, 23.6% (n=17) I’ont fait sur demande de leur médecin traitant.

Tentative d'arrét des IPP

76,4

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0 80,0 90,0

B Demandé par le médecin traitant M De leur propre initiative
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Sur les 72 patients ayant tenté d’arréter leur traitement par IPP, 83.3% ont présenté une

récidive des symptomes (n=60). Onze patients n’ont pas rencontré de probléme particulier a

I’arrét du médicament soit 15.3 % de ces 72 patients et un patient n’a pas répondu a cette

question.

Ont tenté d'arréter les IPP

De leur propre initiative 55
Sur demande du médecin traitant 17
Total 72

%

Récidives des symptémes %

Parmi les patients qui avaient arrété de leur propre initiative, 85,5% ont présenté une récidive

des symptdmes contre 76.5% lorsque I’arrét avait été encouragé par le médecin traitant.

3.2.3.2.Effets secondaires connus des patients

e Une question a été posée aux patients sur leur connaissance des effets secondaires des

IPP. Si la réponse était oui, ils devaient inscrire quels étaient ces effets secondaires

selon eux.

134 patients ont répondu ne pas savoir quels sont ces effets secondaires soit 87.6% de

I’échantillon.

Parmi les patients qui ont inscrit une réponse (19 patients soit 12.4% de la population) :

- 9 d’entre eux (5.8% de la population totale) ont répondu « aucun »
- 3 ont notifié une « sécheresse buccale »

- 2un «probleme rénal »

- Un patient a écrit « osteoporose et polype gastrique »
- Un patient « vertige, perte de cheveux, prise de poids, vomissement »

- Un patient « trouble digestif, risque infectieux »
- Un patient « polype estomac »
- Un patient « atteinte hépatique »

e Information par le médecin sur les effets secondaires

Patient informé des effets %
secondaires

Non 128 83,7
Oui 25 16,34
Total 153 100

83,7% des patients de I’échantillon affirment ne pas avoir re¢u d’information concernant les

effets secondaires des IPP.
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e Concernant I’effet rebond, 133 patients (86.9%) ne savent pas de quoi il s’agit et le
notifient. 20 patients (13.1%) ont affirmé savoir de quoi il s’agissait et 17 (11.1%)
parmi eux ont donné la bonne définition, 3 patients (2%) ont répondu oui mais avec
une définition erronée.

Connaissance de |'effet rebond

Ont répondu non

Ont répondu oui, explication correcte

Ont répendu oui, explication incorrecte

3.2.4. Volonté d’arrét du traitement par IPP conditionné par le
médecin traitant

Les patients ont été interrogés sur la possibilité d’arréter ce traitement par IPP si les
conditions étaient favorables: médicament n’étant plus indiqué dans leur cas, explications
données par le médecin traitant sur les effets secondaires sur le long terme, sensibilisation a
I’effet rebond ; 49 patients (soit 32% de la population) refuseraient 1’arrét des IPP malgré cela
contre 104 qui accepteraient (68% des patients interrogés).
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VOLONTE D'ARRET DES IPP

mNON mOUl

AT
]

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0 70,0

1

3.3. Résultats croisés

e Volont¢ d’arréter le traitement par IPP
» En fonction de 1’age

Volonté d'arrét du traitement en fonction de I'age

>70 ANS

60-70 ANS 74,5 ‘

<50 ANS

B Oui = Non

80,0

Parmi les plus de 70 ans, 75% des patients (n= 39) accepteraient d’arréter leur traitement sur

conseil de leur médecin traitant contre 25% de « non » (n=13).

Dans la tranche d’age des 60-70 ans, 74.5% des patients (n= 38) accepteraient I’arrét du

traitement également contre 25.5% qui refuseraient (n= 13).
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Dans la tranche d’age des 50-60 ans, on obtient 52.2% (n= 12) d’accord pour arréter les IPP
contre 47.8% (n= 11) de refus.

Chez les moins de 50 ans, 55.6% (15 patients) accepteraient 1’arrét du traitement, 44.4%
refuseraient (12 personnes).

Nous avons calculé p selon le test Chi 2, en analyse bivariée : p = 0.081.
» En fonction du prescripteur initial

Parmi les patients qui ont bénéficié d’une premiere prescription par le médecin
traitant (79 personnes), 55 accepteraient 1’arrét (soit 69.6%) contre 24 patients qui
refuseraient (soit 30.4%).

Parmi ceux dont le traitement a été initié par le gastro-entérologue (47 patients), 31
seraient pour I’arrét des IPP (soit 66%) et 16 seraient contre (34%).

23 patients avaient recu leur 1% prescription par un autre spécialiste, parmi eux 17
accepteraient I’arrét des IPP (73.9%) et 6 refuseraient (26.1%).

2 patients avaient comme premier prescripteur un médecin des urgences, 1’un
d’entre eux est pour I’arrét des IPP, I’autre contre soit 50% pour chaque réponse.

Enfin 2 patients avaient répondu « ne sait pas » et ont été comptabilisés dans les
refus d’arrét du traitement.

VOLONTE D'ARRET DES IPP EN FONCTION DU
PRESCRIPTEUR INITIAL

NON mOUl

NE SAIT PAS
AUTRE SPECIALISTE
URGENCES !

Nous avons calculé le p toujours selon le test de Chi 2, en analyse bivariée, dont la valeur est
de 0.277 (supérieur a 0.05).
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o Tentative d’arrét des IPP en fonction de I’age des patients

Tentative d'arrét en fonction de I'age
Initiative propre Sur initiative du Médecin traitant Pas d'arrét  Total

Moins de 50 ans  (n=) 13 2 12
% 48,1 7,4 44,4
50-60 ans (n=) 9 4 10
% 39,1 17,4 43,5
60-70 ans (n=) 23 6 22
% 45,1 11,8 43,1
Plus de 70 ans (n=) 10 5 37
% 19,2 9,6 71,2
Total 55 17 81
p=0,049

Le p est inférieur & 0.05 et a été calculé selon le test Chi en analyse bivariee.
Dans notre échantillon, les patients de plus de 70 ans n’ont jamais tenté d’arréter leur
IPP a 71.2%. Dans les autres catégories d’age, cette proportion est entre 43 et 44.5%.

Tentative d'arrét en fonction de I'age

4] I I

oo

(1]
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Q

e

>

o]

o

48,1 39,1 45,1
19,2
Moins de 50 ans  50-60 ans 60-70 ans Plus de 70 ans

Initiative propre M Initiative du médecin traitant ~ B Pas d'arrét

D’autres résultats croisés sont disponibles en annexe (durée de traitement en fonction du
prescripteur initial, tentative d’arrét et récidive des symptdmes en fonction de la durée du
traitement, volonté d’arrét en fonction du genre) qui ne nous ont pas permis de réaliser des
observations intéressantes dans le cadre de notre travail et n’ont pas donné de résultats
significatifs sur le plan statistique.
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4. Discussion

4.1. Forces et faiblesses de I’étude

4.1.1. Choix du sujet
Traiter de la déprescription des IPP est apparu comme un sujet intéressant a plus d’un

titre: son actualité avec la réévaluation récente de la HAS (2), sa fréquence de
prescription qui en fait un médicament du quotidien pour les médecins généralistes
amenés a initier le traitement ou, le plus souvent, a le renouveler sur les ordonnances
de traitement habituel tous les 3 mois.

Nous avons choisi d’interroger les patients car lors de nos recherches, peu de travaux
s’étaient tournés vers les connaissances et le point de vue des patients au sujet de leur
traitement par IPP. Nous pouvons citer une étude réalisée en pharmacie en 2019 (37),
dans laquelle les patients avaient été interrogés a ce sujet (70 questionnaires réponse)
afin d’évaluer la conformité des prescriptions (posologie et durée de traitement).

Par contre, de nombreux travaux évaluent les bonnes pratiques des médecins
généralistes ou sont réalisés en structure hospitaliere.

Pour nous, le point de vue du patient avait toute son importance pour traiter 1’effet
rebond et pour pallier les éventuelles réticences a la déprescription.

4.1.2. Représentativité de la population étudiée

Concernant le genre des patients de I’échantillon, le nombre de femmes et d’hommes
dans notre échantillon est assez équilibré, nous notons tout de méme un peu plus de
femmes que d’hommes : 55.6% contre 45.5%. Ces chiffres sont assez comparables a
la proportion retrouvée dans 1’étude de I’ANSM, réalisée sur I’ensemble des patients
ayant recu au moins une délivrance d’IPP en officine, en France, en 2015 (56.9% de
femmes et 43.1% d’hommes) (38).

Concernant 1I’age de la population étudiée, les 2 tranches d’age les plus €levées
regroupent le plus grand nombre de patients : 33.3% des patients interrogés ont entre
60 et 70 ans et 34% plus de 70 ans.

Dans cette méme étude de I’ANSM, les tranches d’age utilisées ne sont pas les
mémes, la comparaison est donc plus difficile. Nous pouvons cependant constater que
les moins de 50 ans correspondent a 38.3% des patients francais ayant eu recours a un
IPP en 2015 (38). Ce qui est assez loin de nos résultats puisque les moins de 50 ans
représentent seulement 17.6% de notre échantillon.

Nous aurions pu aborder une autre caracteristique de notre population qui est celle du
niveau de formation. En effet, on peut supposer que la plupart des patients partent du
méme niveau de connaissance concernant les IPP (sauf les patients exercant une
profession médicale) mais le niveau de formation est a prendre en compte en ce qui
concerne la compréhension des questions poseées.
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Dans notre étude, ce parametre ne semble pas avoir eu d’influence notable car
I’ensemble des patients a répondu a toutes les questions de maniere adaptée a une ou
deux exceptions prés. Nous avions pris le soin de rédiger des questions et des réponses
simples. Nous aurions pu cependant ajouter une question sur le niveau d’étude ou la
profession des patients recrutés.

4.1.3. Méthode
4.1.3.1.Diffusion du questionnaire

e Délimitation géographique :

Nous avons adopté une configuration qui découpait le département de 1’Oise du nord au sud
(annexe 3). Les délimitations « classiques » nous semblaient moins représentatives de la
population globale de 1’Oise. En effet le Nord est plutét rural, le Sud plus urbain, sur
I’ensemble du département il existe de grosses disparités de niveau socio-économique (39).
Cette découpe permet d’avoir une population plus hétérogéne et de prendre en compte la
diversité au sein de ce territoire.

Cependant dans nos questionnaires nous n’avons pas d’indication sur le lieu d’habitation des
patients, nous ne savons donc pas si finalement notre échantillon est représentatif de
I’ensemble du département comme nous le souhaitions. Il aurait été intéressant d’ajouter une
question a ce sujet.

e Recrutement et role des médecins

Nous avons choisi de contacter par téléphone les médecins qui avaient été tirés au sort, avant
de leur envoyer les questionnaires afin de présenter notre travail, leur expliquer leur role et
répondre a leurs éventuelles questions. Nous espérions rendre la démarche plus personnelle et
encourager le nombre de réponses. Dans la plupart des cas nous avons pu communiquer
directement avec les médecins, parfois le secrétariat a lui-méme transmis le message aux
médecins, ce qui a pu induire un risque de mauvaise ou de non transmission des informations.

Nous avons tenté de simplifier le réle des médecins généralistes au maximum pour que cela
ne soit ni contraignant ni chronophage et obtenir le plus grand nombre de réponses possible.
C’est pourquoi les 10 questionnaires ont été envoyés par voie postale (et non par mail) afin
que les médecins n’aient pas a les imprimer eux méme. L’enveloppe de retour était jointe
dans le courrier pour que 1’envoi des questionnaires réponses soit le plus facile possible.

Le véritable role des médecins dans cette étude était d’identifier parmi leurs patients ceux qui
répondaient aux critéres suivants, volontairement choisis trés simples afin de faciliter le
recrutement : tous les patients sous IPP depuis au moins 3 mois.

Nous avions demandé aux médecins aux médecins généralistes d’inscrire le nom du
médicament en haut du questionnaire afin d’aiguiller les patients pour répondre, nous n’avons
pas analysé ces données car trop peu 1’avaient inscrit.
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Pour encourager les médecins a distribuer et nous renvoyer les questionnaires, une rencontre
en présentiel aurait vraisemblablement amélioré leur implication.

4.1.3.2.Questionnaires

Le questionnaire débute par les caractéristiques des patients, nous nous sommes limités au
genre (Homme ou Femme) et a 1’age de notre population.

Par la suite, nous avons orienté notre questionnaire sur 1’estimation des connaissances que les
patients avaient de leur traitement par IPP : d’une part sur les conditions d’instauration du
médicament et d’autre part sur les effets secondaires des IPP.

L’effet rebond est selon nous, un frein essentiel a la déprescription des IPP, c’est pourquoi
nous nous sommes intéressés aux patients qui avaient subi cet effet rebond parmi notre
échantillon.

Il nous a semblé intéressant de savoir également si cet arrét avait été induit par le médecin
généraliste ou par le patient lui-méme. Dans les études similaires que nous avions consulté,
cette question n’était pas posée (40).

4.1.3.3.Biais
e Biais de sélection :
- Biais de recrutement : Ce sont les médecins généralistes, directement a leur cabinet,
qui ont sélectionné les patients pour répondre au questionnaire, selon les critéres que
nous leur avions indiqués.

Nous n’avions donc aucune prise sur le recrutement des patients, il est tout a
fait possible que certains patients aient refusé de répondre au questionnaire
proposé par le médecin. Nous avons supposé que le fait que le questionnaire
soit distribué par leur médecin traitant, n’avait engendré que trés peu de refus.

Il est également possible qu’inconsciemment, les médecins aient distribué les
questionnaires aux patients qu’ils estimaient « capables » de répondre.

Nous avons eu la possibilité d’échanger avec certains médecins qui avaient
participé a notre étude, aprés avoir récupéré les questionnaires réponse. lls ne
nous ont pas évoqué de refus de la part des patients.

- Biais de volontariat : Les médecins qui ont distribué les questionnaires a leurs patients
sont certainement les plus concernes et intéresses par le sujet.

e Biais d’information :
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- Biais d’enquéteur : nous n’avons pas ¢té le lien direct entre les patients interrogés et
les réponses données. Les explications ont été données aux patients par les différents
médecins généralistes et donc de facon différente.

- Biais de réponse : Une autre hypothese est que certains patients aient répondu au
questionnaire en présence de leur médecin, ce qui facilitait la récupération des
questionnaires. Le patient a donc pu étre influencé par la présence du médecin ou lui
poser des questions, il aurait été intéressant de pouvoir connaitre les réactions des
patients ou leurs interrogations.

4.1.4. Forces de notre étude

L’actualité autour des IPP avec la réévaluation de la HAS en 2020 en fait un sujet tres repris
ces derniéres années, en effet, en France, peu de travaux traitaient de cette classe
médicamenteuse avant ce dernier rapport. Toutes les théses que nous avons consultées datent
de ces 2 derniéres années.

Notre étude rassemble un effectif de 153 réponses, ce qui permet une bonne analyse des
données, de plus cet échantillon semble représentatif de la population générale francaise sous
IPP.

Le fait de s’adresser aux patients remet en perspective les réticences que nous leur attribuons
au sujet de la déprescription. Nous avons trouvé trés peu d’études les ayant interrogés
directement et, souvent, dans les travaux qui questionnent les médecins, le point de vue du
patient est en réalité, une projection des professionnels de santé. Au décours de notre travail,
il nous est apparu que la majorité des patients n’était pas contre la déprescription si elle se
déroulait dans de bonnes conditions.

La déprescription est un sujet qui va devenir une préoccupation médicale centrale, qu’il est
nécessaire de développer a travers la relation entre le patient et son médecin traitant.

4.2.Résultats et hypothéses
4.2.1. Taux de réponse :

Moins de la moitié des médecins ont renvoyé leurs questionnaires réponse (45.5%). Nous
avons recu 153 questionnaires réponse soit 34.8% de I’ensemble des questionnaires envoyés.

En allant rencontrer directement les médecins généralistes a leur cabinet nous aurions
certainement pu augmenter ce taux de réponse.

4.2.2. Obijectif principal

Notre objectif principal était d’évaluer les connaissances des patients au sujet de
leur traitement par IPP et d’identifier leurs réticences a la déprescription.

e (Connaissances et information sur les effets secondaires des IPP et ’effet rebond
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Comme nous pouvions le supposer, les patients n’ont pas connaissance des effets secondaires
des IPP et en ont bien conscience puisque 87.6% de la population étudiée a répondu « NON »
a cette question.

Nous avons également noté que parmi les patients ayant répondu connaitre les effets
secondaires de leur traitement par IPP, prés de la moitié d’entre eux affirmait qu’il n’y avait
« aucun » effet secondaire, ce qui confirme la banalisation de la prise de ces médicaments
considérés comme inoffensifs par beaucoup de patients.

Nous supposons gue si les patients avaient connaissance du risque de ces effets secondaires,
cela encouragerait I’arrét de leur IPP (26).

Méme constat pour I’effet rebond, plus de 86% des patients de 1’échantillon ne savent pas de
quoi il s’agit. Devant cette absence d’information des patients, nous sous-entendons que
I’information des médecins au sujet de I’effet rebond des IPP n’est pas trés étendue et limite
également la déprescription, cela se confirme par exemple dans une étude réalisée aupres de
18 médecins généralistes par entretiens semi-dirigés (26), « aucun des medecins interrogés
n’ont évoqué le terme « rebond d’acidité » » en étant interrogés sur la déprescription des IPP.

e (Connaissances des conditions d’instauration des IPP
- Durée de traitement

La majorité des patients de 1’échantillon prennent leur IPP depuis plus de 5 ans (54.2%). Les
durées de traitement plus courtes 3-6 mois et 6 mois-un an ne rassemblent respectivement que
8.5% de la population.

Notre population prend le traitement par IPP depuis plus longtemps en moyenne que les
autres études que nous avons consultées. Par exemple, dans une étude (41) réalisée sur un
effectif sensiblement similaire (172 patients), le total des patients prenant les IPP depuis
moins de 6 mois est de 20.9% et depuis plus de 5 ans 33.8%. Pourtant dans cet échantillon, les
patients sont globalement plus agés : les plus de 70 ans représentent 55.8% contre 34% dans
notre étude.

- Prescripteur initial :

Dans nos résultats, les 2 principaux initiateurs du traitement par IPP sont le médecin traitant a
51.6% puis le gastro-entérologue a 30.7%.

Dans la grande majorité des cas, cette premicre prescription n’est pas réalisée suite a une
hospitalisation.

Les chiffres de I’ANSM, sur I’ensemble des prescriptions d’IPP en 2015, (38) révele une
prescription initiale par le médecin généraliste a hauteur de 87.3% sur I’ensemble des
prescriptions initiales d’IPP réalisées en exercice libéral (représentant 73.9% de 1’ensemble
des prescriptions initiales d’IPP).

Dans notre étude, la proportion de 1% prescription par le gastro-entérologue est plus
importante, pourtant la densité départementale de gastro-entérologue est assez faible : entre 3
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et 4 pour 100 000 habitants (42), la moyenne nationale étant de 5.7 gastro-entérologues pour
100 000 habitants (43). Nous pouvons supposer que la proximité de Paris pour les isariens du
sud et d’Amiens pour les isariens du nord, est un facteur favorisant d’acces au spécialiste. En
effet la densité de gastro-entérologues dans ces 2 pdles est de 7 & 10 pour 100 000 habitants.
De plus ce phénomene de migration pour 1’acces aux soins est largement observé dans 1’Oise
comme en témoigne cette étude de I’'INSEE qui évalue a 33.5% des séjours hospitaliers des
isariens comme ayant lieu hors du département en particulier en lle de France, a Paris et dans
le Val d’Oise (44).

Dans tous les cas, le médecin géneéraliste est le prescripteur majoritaire des IPP, ce qui
nécessite de bonnes connaissances des indications et des durées de prescription, la durée du
traitement pouvant étre définie et expliquée dés le départ au patient ainsi que les potentiels
effets secondaires sur le long terme afin d’anticiper 1’arrét par la suite.

Par contre, lorsque le prescripteur initial est le spécialiste (et dans ce cas le gastro-
entérologue) ou que la prescription a été générée au cours d une hospitalisation, cela peut
devenir un frein supplémentaire a la déprescription a la fois du c6té des patients qui sont
réticents a I’arrét d’un traitement instauré par le spécialiste mais aussi par les médecins
généralistes eux-mémes qui ne souhaitent pas aller a I’encontre de leur confrére au nom du
code de déontologie : les articles 56 a 68-1 concernent les relations entre eux et avec les autres
professionnels de santé (45). Lorsque 1’on interroge les médecins généralistes, nombre d’entre
eux déplorent un manque de coordination entre la médecine de ville et la médecine
hospitaliere et entre les médecins généralistes et les spécialistes (23).

- Indication initiale :

Comme vu dans les résultats ci-dessus, plus de 40% des patients ont notifié plusieurs
indications, certains en ont méme sélectionné 3 voire 4.

Nous pouvons supposer gque certains patients ont cité les indications « symptomatiques »
(RGO et bralures gastriques) mais qu’ils n’ont parfois pas la connaissance de 1’étiologie
associée, de plus la distinction entre ces différents symptomes n’est pas évidente pour eux.

Les brilures gastriques, correspondent a la dyspepsie fonctionnelle, et ne sont pas une
indication aux IPP mais sont un motif de prescription largement répandu en pratique (46)

De nombreux travaux ont mis en avant le mésusage des IPP en médecine générale (23).

Outre le fait que cette question pouvait porter a confusion pour les patients, nous aurions pu
les interroger sur la réalisation ou non d’une FOGD, qui devrait étre I’argument principal de
prescription des IPP.

- Durée initiale :

La trés grande majorité des patients interrogés ne connait pas la durée initialement prévue du
traitement (plus de 83%). Cette information est le reflet des connaissances des médecins
généralistes a ce sujet, de nombreuses études ont montré que la durée de traitement des IPP
n’était pas maitrisée par les professionnels de santé (23) (40).

Nous avons ajouté en annexe le tableau récapitulatif des durées et des posologies des IPP.
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e Envisager/ sensibiliser a la déprescription des IPP

Dans notre étude, la trés grande majorité des patients ayant tenté d’arréter les IPP ont présenté
une récidive des symptdmes (83.3%).

Dans une these incluant 394 patients, 141 patients ont tenté un arrét des IPP, il n’est constaté
que 46.1 % de récidive des symptdmes parmi eux (40).

Il aurait été intéressant de compléter la question par le délai de récidive des symptdmes.

La plupart des patients ont arrété de leur propre initiative, ils n’ont donc pas été¢ accompagnés
dans cette démarche et cela peut expliquer la récidive quasi systématique des signes dans ce
cas (85,5%).

Pour autant, nous constatons que pour les patients dont 1’arrét a été initié par le médecin
traitant il y a peu de différences sur ce point avec une proportion de récidive des symptémes
toujours trés élevée (76.5%), on peut donc supposer qu’il existe une large méconnaissance des
modalités d’arrét des IPP et de I’effet rebond de la part des médecins généralistes.

Nous pouvons interpréter ces résultats de maniere positive : en effet, les tentatives d’arrét des
IPP se font majoritairement de la propre initiative du patient. Cela pourrait nous indiquer une
volonté des patients d’alléger leur ordonnance ou en tout cas, une ouverture pour la
déprescription.

e Cette hypothése se confirme puisque la tres grande majorité des patients de notre
échantillon aurait accepté un arrét proposé par leur médecin traitant. Une étude
qualitative sur les conditions favorables de cette déprescription selon les patients aurait
pu étre intéressante.

4.2.3. Obijectifs secondaires

Au fil de nos recherches, nous n’avons pas trouvé de consensus clair sur la fagon d’arréter les
IPP pour éviter I’effet rebond et que cet arrét soit le mieux toléré possible.

La revue « Canadian Family Physician » nous donne quelques pistes a ce sujet (47) : la
déprescription des IPP peut étre un arrét du traitement (de fagon soudaine ou par posologie
dégressive), le passage a un traitement moins énergique de type inhibiteur du récepteur H2 de
I’histamine ou la réduction de la dose (passage d’une dose standard a une dose d’entretien.

L’hypothése principale semble étre une diminution progressive et lente des doses d’IPP
jusqu’au dosage le plus faible avant d’arréter completement le médicament, indication que
nous retrouvons dans le rapport de consensus de I’Institut National d’ Assurance-Maladie
Invalidité (INAMI) (organisme de sécurité sociale belge) en 2018 et qui recommande
¢galement d’informer le patient de I’existence de I’effet rebond et d’administer un anti-acide
ou un anti-H2 pendant la période ou I’effet rebond se manifeste (48).
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4.2 4. Reésultats croisés commentés

Pour la volonté d’arrét :

En fonction de I’age, nous avons obtenu un résultat proche de la significativité avec un
p 2 0.081. Les 2 tranches d’age les plus élevées (les plus de 70 ans et les 60-70 ans)
accepteraient un arrét de leur IPP sur conseil de leur médecin traitant a prés de 75%,
alors que les patients un peu plus jeunes : la tranche des 50-60 ans et les moins de 50
ans seraient plus réticents a un arrét puisque environ 55% accepteraient sur demande
de leur médecin. Les patients plus agés seraient donc de maniere significative plus
enclins a arréter leur traitement par IPP, nous pouvons supposer qu’une relation plus
ancienne avec le medecin traitant favorise leur adhésion.

En fonction du prescripteur initial : Nous n’avons pas trouvé de lien de significativité
(p > 0.05). Nous pouvons cependant observer qu’une proportion similaire de patients
accepteraient I’arrét que le prescripteur initial soit le médecin traitant (69,6%) ou le
gastro-entérologue (66%).

Le prescripteur initial ne serait donc pas un frein a la déprescription selon notre étude.

Concernant la tentative d’arrét de I’IPP

En fonction de 1’age, nous notons une nette différence de la proportion de patients
n’ayant jamais arrété leur traitement par IPP puisque chez les plus de 70 ans ils sont
71.2% alors que pour les autres tranches d’age, la proportion est plutot autour de 43-
44%.

Des données similaires ont été retrouvées dans une étude réalisée sur 394 patients, les
patients ayant tenté un arrét des IPP étaient plus jeunes de maniére significative selon
le test de Mann-Whitney (40).

Les taux de récidive des symptdmes sont élevés et le taux de non récidive tres faible
dans toutes les tranches d’age.

Le p est significatif a 0.017 et prouve un lien fort entre ces 2 parametres, ce qui peut
montrer, de la part du patient plus &gé mais aussi de son médecin traitant, moins de
remises en question d’une ordonnance souvent renouvelée depuis des années. Nous
pouvons également supposer que ces patients plus agés attribuent une plus grande
importance a I’avis de leur médecin.

4.2.5. Propositions pour aider les MG a déprescrire les IPP

Nous allons de nouveau prendre 1I’exemple du Canada, qui, en matiere de
déprescription, a développé de nombreux outils dont le « Réseau Canadien pour la
déprescription », destiné aux patients et aux professionnels de santé (49).

Nous y retrouvons des algorithmes de déprescription et des fiches conseils afin d’aider
les médecins dans leur décision.
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L’Observatoire des Médicaments, Dispositifs médicaux et Innovations Thérapeutiques
(OMEéEDIT) du Centre-Val de Loire (50) propose des supports téléechargeables en PDF
pour améliorer les prescriptions et diminuer la iatrogénie chez le sujet &gé. lls ont ainsi
créé des fiches destinées aux patients (annexe 1).

L’idée de la fiche a distribuer aux patients permettrait une sensibilisation progressive a
I’arrét des IPP. En effet, la réévaluation de I’utilité du traitement par le médecin
traitant pourrait se faire au cours d’une consultation pour renouvellement
d’ordonnance, la proposition pourrait étre soumise au patient avec distribution de la
fiche et la promesse d’en rediscuter a la consultation suivante. Cela laisse le temps au
patient de s’informer et d’accepter la déprescription. A la consultation suivante, le
médecin répond aux éventuelles questions et donne les explications nécessaires au
patient.

L’intérét serait de limiter le c6té chronophage de la déprescription et d’inclure
pleinement le patient dans le processus d’arrét de ces médicaments.

Cette fiche ne devrait pas se contenter d’énumérer les effets secondaires des IPP,
I’objectif n’étant pas d’effrayer le patient qui pourrait ensuite refuser le traitement
méme lorsqu’il est nécessaire comme le suggere certains médecins interrogés dans une
étude qualitative (26).

Toujours au Canada, d’autres outils sont proposés pour encourager la déprescription :
Certains auteurs proposent aux médecins de lister avec leurs patients les médicaments
qu’ils prennent au long cours afin de réévaluer la pertinence des différentes
thérapeutiques. L’objectif est de prendre en compte les interrogations du patient et sa
compréhension du traitement, d’évaluer la présence d’éventuels effets secondaires et
de soutenir son adhésion a ce traitement (51).

La collaboration de plusieurs organisations de santé a permis de développer une
campagne de santé publique qui suggére aux patients une liste de 5 questions a poser
lors de la consultation afin de faciliter les échanges avec les professionnels de santé
(52). (annexe 6)

Ces 2 démarches décrites dans la revue Prescrire consistent a établir de maniére
concertée la liste des médicaments pris par les patients et contribuent a une meilleure
compréhension mutuelle et au développement de 1’autonomie des patients (53).

Cette méthodologie impliquerait certainement un temps de consultation plus long et un
changement des habitudes des médecins géneralistes.

En France depuis 2019, une Rémunération sur Objectifs de Santé Publique (ROSP) a
été instaurée au sujet des IPP : Part des patients de moins de 65 ans sans facteur de
risque mesurable de lésions digestives induites par les AINS, avec co-délivrance d’IPP
et d’AINS parmi les patients sous AINS, avec un objectif cible inférieur ou égal a 17%
(54). Pour le moment, elle semble peu connue par les médecins généralistes mais
commence a se répandre notamment par le biais des délégués de la securité sociale
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(26). Cette ROSP est un elément pour mettre en avant la déprescription des IPP en
médecine générale, encourager les médecins a s’informer des indications et adapter
leur pratique.

5. Conclusion :

Le but de notre étude était d’évaluer les freins a la déprescription du traitement par IPP en
interrogeant les patients. Il apparait que les patients sont plut6t réceptifs a une possibilité
d’arrét de leur traitement sur les recommandations de leur médecin traitant. La relation de
confiance entre le medecin généraliste et son patient doit &tre remise au centre de la prise en
charge médicale. En théorie, une ordonnance médicamenteuse ne doit pas étre simplement
renouvelée a I’identique mais réévaluée a chaque consultation en fonction de la balance
bénéfices risques.

Nous n’avons pas trouvé de consensus concernant I’arrét d’un traitement par IPP, pris au long
cours, qui tienne compte de 1’effet rebond. Des propositions émergent mais a 1’heure actuelle,
aucune étude ne permet de les valider. La mise a jour de la commission de transparence de la
HAS va certainement encourager les recherches a ce sujet.

De plus en plus d’études apportent des arguments et invitent a la prudence quant a I’utilisation
des IPP au long cours. lls sont suspectés dans la survenue d’interactions médicamenteuses et
de nombreux effets indésirables sur le long terme en particulier des complications
infectieuses. Ainsi, la revue Prescrire, rapporte les résultats d’une étude sud-coréenne qui
retrouve un risque augmenté de Covid19 grave chez les patients sous IPP (55).
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Annexe 1: Fiche OMéDIT

~
ARRETER MON MEDICAMENT INHIBITEUR DE

LA POMPE A PROTONS (IPP), C'EST POSSIBLE !
>

2 Pantoprazole | O Lansoprazole | O Oméprazole | O Esoméprazole | O Rabéprazole

Lequel ?
|9
Eu.pantoe Lanzor® Mopral® e .=
Inipomp’ Inexium Pariet
Ogast® Zoltum® T G5
Pantozol Control® T S et génériques et génériques
S etgénériques | et génériques
et génériques

Pour quoi ? |2 Traitement du Reflux gastro-cesophagien (RGO) et de I'cesophagite par reflux
- Prévention et traitement des Iésions gastroduodénales dues aux Anti-
Inflammatoires Non Stéroidiens (AINS) chez les patients a risque
Tl Eradication d’Helicobacter pylori et traitement des ulcéres gastroduodénaux
- Autre indication moins fréquente :
~1Je ne sais pas

Quiz |

Je prends un IPP : 3  sur prescription depuis plusieurs mois. \
O de ma propre initiative réguliérement.

1

Si vous avez coché une des affirmations ci-dessus, parlez-en avec votre médecin ou
pharmacien.

1

La prescription d’IPP doit le plus souvent étre limitée dans le temps. Seules certaines
situations justifient une durée de traitement supérieure 3 8 semaines.

= Lautomédication doit étre de courte durée. Si les symptémes persistent, parlez-en

\ avec votre médecin ou pharmacien.

POUR LIMITER LE RISQUE D’ACIDITE GASTRIQUE, JE DOIS : ]

Eviter les aliments et boissons acides et gazeuses (ex : agrumes,\
tomates, sodas, café)

Eviter les aliments trop sucrés (ex : miel, bonbons)

Eviter les repas trop gras et trop copieux

Eviter I'alcool et le tabac

Manger au calme, a heure fixe et régulierement

Manger plus de fibres (ex : fruits, Iégumes verts)

Ne pas m’allonger dans les 30 minutes suivant le repas

En cas de surcharge pondérale, perdre du poids si possible

SI YARRETE, JAI :

= 1 médicament en moins a prendre par jour

* Une diminution du risque d’effets néfastes a long terme :

AS ? ¢y

R Mangque en magnésium, % s
Fragilité des os sodium et vitamine B12 Inflammation des reins

Infections pulmonaires et
gastro-intestinales

* Une diminution des interactions avec d’autres médicaments (ex :
citalopram (Seropram® et génériques), clopidogrel (Plavix® et génériques))

Ve
L Cancers de I'estomac ou
/s ._‘\“-J de I'cesophage

* Une diminution du risque d’addiction au traitement

MAIS JE PEUX RENCONTRER CES EFFETS TEMPORAIRES :

= Possible augmentation de |'acidité de 'estomac a l'arrét
— peut &tre SOULAGE en suivant des régles simples (voir devant)

= Possible sensation de manque a I'arrét du traitement

— Ces effets sont temporaires, ils vont disparaitre rapidement.

— VOTRE TRAITEMENT PEUT ETRE ARRETE PROGRESSIVEMENT AFIN DE

Si les symptémes persistent, des traitements symptomatiques peuvent étre utilisés.
Qmandez conseil a votre médecin ou pharmacien. /

Mai 2017 A retrouver sur le site internet : http://www.omedit-centre.fr/

\\ LIMITER CES EFFETS. /

LES IPP, CE N’EST PAS POUR LETERNITE

France \
Assos s
Santé \

B L2 voix des wsagers

Mai 2017 A retrouver sur le site internet : http://www.omedit-centre.fr/




—A. Sécrétion d’HCl par les cellules bordantes

Annexe 2 : Fonctionnement de la pompe a protons de la cellule pariétale gastrique
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Annexe 3 : Bassins d’éducation et de Formation de la région Hauts de France (Education Nationale)
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Annexe 4 : Questionnaire distribué aux patients

QUESTIONNAIRE CONCERNANT LES PATIENTS SOUS TRAITEMENT PAR IPP AU
LONG COURS

Bonjour, je suis interne en médecine générale et réalise actuellement ma theése, si votre
médecin traitant vous a remis ce questionnaire c’est que vous prenez un traitement de type
Esomeprazole, Omeprazole, Lansoprazole, Pantoprazole, depuis plus de 3 mois.

Ce questionnaire m’aidera a réaliser mon travail. Le questionnaire ne prendra pas plus de 5
minutes a remplir, merci de le remettre a ’agent d’accueil ou a votre médecin une fois
rempli.

Votre médicament est : (noté par votre médecin)

1) Vous étes :
Un Homme
Une Femme

2) Votre age :
moins de 50 ans
50-60 ans
60-70 ans

plus de 70 ans

3) Depuis quand prenez-vous ce traitement ?
3-6 mois
6 mois- un an
un an- 5 ans
plus de 5 ans
Ne sait pas

4) Ce traitement a été prescrit a I’origine par :
Un gastro-entérologue
Un autre spécialiste (cardiologue, pneumologue, etc..)
Aux urgences
Votre médecin traitant
Ne sait pas

5) Suite a une hospitalisation
Oui
Non
Ne sait pas
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6) Connaissez-vous I’indication initiale de la prescription de ce traitement
Reflux gastro-cesophagien
(Esophagite
Brulures gastriques
Présence d’Helicobacter pylori au niveau de I’estomac
Ulcére gastro-duodénal
Prévention lors de la prise d’anti-inflammatoires
Autre indication :
Ne sait pas

7) Connaissez-vous la durée initialement prévue de ce traitement ?
Oul
NON

8) Avez-vous déja essayé de I’arréter ?
Oul
NON
- si OUI : De votre propre initiative
Sur demande de votre medecin

9) Comment cela s’est-il passé ?
Arrét sans probléme particulier
Récidive des symptomes

10) D’apres vous quels sont les effets secondaires de ce médicament au long cours ?
En quelques mots :
Ne sait pas

11) Vous a-t-on informé des potentiels effets secondaires de ces médicaments ?
Oul
NON

12) Savez-vous ce qu’est I’effet rebond a I’arrét d’un médicament ?
Oul
NON

Si oui, I’expliquer en une phrase.

13) Seriez-vous prét a arréter votre traitement par IPP si votre médecin juge qu’il n’est
plus indiqueé et que des informations précises sur les modalités d’arrét vous sont
données ?

OuUl
NON
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Annexe 5: OMéDIT, Fiche de bonne pratique et bon usage, mai 2017

INDICATIONS RECOMMANDEES DES IPP> ET DOSES QUOTIDIENNES

Durée du traitement

Traitement 4 semaines, puis éventuellement Dose standard Dose standard
symptomatique du reflux traitement d'entretien (a long
. ) Dose standard Lo Lo Dose standard Dose standard
gastrocesophagien sans terme, si rechute fréquente ou Dose forte si réponse Dose forte si réponse
cesophagite précoce) insuffisante insuffisante
Dose forte Dose forte
Cicatrisation de 4 semaines
, . A . N Dose standard en Dose forte Double dose en cas Dose forte Dose forte
|'oesophagite par RGO a 8 semaines (si sévere) . ) \ L
cas d'cesophagite d'cesophagite sévére résistante
légere aprés 4 semaines
Prévention des récidives I Blesfa Dose minimale 5 inimale effi e 5 tandard Dose minimale
d'cesophagite par RGO au long cours ose forte efficace** ose minimale efficace ose standar efficace™*
Prévention des lésions
astroduodénales  dues | Jusqu'a la fin du traitement par
& BN g = Dose standard Dose standard Dose standard Dose standard
aux AINS chez les sujets a AINS

risques*

0
)

. Lei R e
Traitement des [ésions dues 4 a 8 semaines /.«/:/://f//f//:/'/:{;{/:% Dose forte Dose forte Dose standard

Eradication d'Helicobacter

pylori (non compliqué), en 7 jours Dose forte x 2 Dose forte x 2 Dose forte x 2 Dose standard x 2 Dose forte x 2
association a I'antibiothérapie

-

Eradication d'Helicobacter

3 a7 semaines
pylori compliquée®, en

Dose forte Dose forte

. Dose forte Dose forte Dose forte
T T (selon les symptomes)
association a I'antibiothérapie
Traitement de I'ulcére
. . . . . Dose forte Dose forte
gastrigue évolutif sans 4 3 8 semaines Dose forte Dose forte N ) N .
; AN . 4 a 6 semaines 6 a 12 semaines
infection a H. pylori
Traitement de |'ulcere Dose forte
J— . q . . Dose forte
duodénal évolutif sans 4 semaines Dose forte 2 semaines si Dose forte N X
PN ) o o 4 a 8 semaines
infection a H. pylori cicatrisation compléte
Traitement d'entretien de L ; o
s . au long cours Dose minimale efficace
I'ulcére duodénal
Syndrome de Zollinger- ) - Dose forte x3 Dose forte x3 en 1
. Selon les besoins cliniques Dose forte x 2 Dose forte . Dose forte x 2 .
Ellison en 1 prise prise
°° Eradication H.pylori compliquée = avec un ulcere duodénal compliqué d’une hémorragie ou perforation ; ou associé a un traitement par AINS, corticoides ou antiagrégant ; ou avec un
ulcére gastrique.
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Hospital Pharmacists

1. CHANGEMENTS?

Est-ce que des médicaments ont été ajoutés,
supprimés ou changés et pourquoi?

2. CONTINUER?

Quels médicaments dois-je continuer a prendre
et pourquoi?

3. USAGE CORRECT?

Comment dois-je prendre mes médicaments et
pour combien de temps?

4. SURVEILLER?

Comment vais-je savoir si mes médicaments agissent
et quels effets secondaires faut-il surveiller?

5. SUIVI?

Aurai-je besoin de tests et quand dois-je prendre
mon prochain rendez-vous?

-~
cpsificsp 88 HEALTHPRO

s CANADIAN  ASSOCIATION Dy
Canadian Society of j-ll—v' Société canadienne des ] ‘ﬁ“:i\_&y\(bn P “\H\R\'I N_\‘ "
L": pharmaciens o'hopitaux ASSOCIATION DU CANADA

Visitez safemedicationuse.ca pour en savoir plus.

SafeMedicationUse.ca

questions a poser a propos

de vos médicaments

lors d’une consultation avec un médecin,
une infirmiére ou un pharmacien

Gardez votre
dossier médical
ajour.

Rappelez-vous d'inclure :

v les allergies aux
médicaments

v vitamines et
minéraux

v produits a base de
plantes / produits
naturels

v incluant tous les
médicaments ainsi
que les médicaments
sans ordonnance

Demandez a votre médecin,
infirmiére ou pharmacien
de passer en revue tous vos
médicaments pour voir s’il
faut arréter ou réduire 'un
ou plusieurs de ces
médicaments.

by
parenTs emspousLL
PATENT SAFETY{SECIRSTE DS PRTEMTS
(CRNADA G CAADA.

Annexe 6 : « 5 questions a poser a propos de mes médicaments »

© 2016 ISMP Canada



Tableaux de résultats croisés :

Volonté d'arrét en fonction du Homme % Femme %
genre

Oui 44 64,7 60 70,6
Non 24 35,3 25 29,4
Total 68 100 85 100
p=0,44

Tentative d'arrét et récidive des symptémes en fonction de la durée du traitement

Récidive Pas de récidive Non réponse Pasd'arrét Total

3-6 mois (n=) 4 2 0 7 13
% 30,8 154 0,0 53,8 100
6 mois- 1an (n=) 8 0 1 4 13
% 61,5 0,0 7,7 30,8 100
lan-5ans (n=) 12 3 0 20 35
% 34,3 8,6 0,0 57,1 100
plusde 5ans (n=) 33 6 0 44 83
% 39,8 7,2 0,0 53,0 100,0
Ne saitpas  (n=) 3 0 0 6 9

33,3 0,0 0,0 66,7 100
Total (n=) 60 11 1 81 153
% 39,2 7,2 0,7 52,9 100

p=0,55

Durée de traitement en fonction du prescripteur initial
Médecin traitant Gastroentérologue Urgences Autre spécialiste Ne sait pas  Total

3-6 mois  (n=) 5 5 2 1 0 13
% 38,5 38,5 15,4 7,7 0 100
6 mois- 1an (n=) 8 5 0 0 0 13
% 61,5 38,5 0 0 0 100
lan-5ans (n=) 20 11 0 4 0 35
% 57,1 31,4 0,0 11,4 0,0 100
plusde5ans (n=) 40 25 0 18 0 83
% 48,2 30,1 0,0 21,7 0 100
ne sait pas (n=) 6 1 0 0 2 9
% 66,7 11,1 0,0 0,0 22,2 100
Total (n=) 79 47 2 23 2 153
p=0,29
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Evaluate patients’ knowledge about their treatment
with proton pump inhibitors and identify barriers to
deprescribing

Abstract :

Proton Pump Inhibitors (PPIs) have been reassessed by the Transparency Commission of the
Haute Autorité de Santé (HAS) in 2020. It concluded that the use of PPIs is made without
marketing authorization in 70% oh the cases. In addition to the economic issue, the possible
side effects of long-term use of PPIs, and the rebound effet prompt to re-evaluate the use of
these drugs.

Objective : To assess patients’knowledge about their treatment with PPIs in order to
demonstrate the presence of the rebound effect and to highlight what is restraining patients
from deprescribing.

Method : Descriptive observational quantitative study on patients treated with PPIs for at least
3 months by 44 physicians from Oise.

Results and Discussion : We collected 153 responses, our sample mirrors the general french
population under PPIs. Over 85% of patients are unaware of the side effects of PPIs or the
rebound effect. Patientd who have already stopped their PPIs, from their own initiative or
under the advice of their general practitioner, presented a recurrence of symptoms at 83.3%.
The proportion of older patients who never tried to stop their PPIs is significant (p=0.017). In
addition, they would be more inclined to desprescribing (p=0.081) if it was offered by their
attending physician. Acceptance of stopping PPIs does not appear to be influenced by the
specialty of the original prescriber.

Conclusion : Several deprescribing assistance tools are developped abroad and particularly in
Canada which are inclusive of the patients in their processes.Currently, there is no consensus
on a method for stopping PPIs treatment and avoid rebound effect.

Keywords : Proton Pump Inhibitors- deprescribing- rebound effect- side effect
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Résumeé :

Les Inhibiteurs de la Pompe a Protons (IPP) ont fait 1’objet d’une réévaluation par la
Commission de Transparence de la Haute Autorité de Santé (HAS) en 2020. Celle-ci
concluait que 1’utilisation de IPP se faisait hors Autorisation de Mise sur le Marché dans 70%
des cas. Outre I’enjeu économique, les possibles effets secondaires de la prise au long cours
des IPP et I’effet rebond incitent a réévaluer I’utilisation de ces médicaments.

Objectif : Evaluer les connaissances des patients au sujet de leur traitement par IPP afin de
mettre en évidence la présence de I’effet rebond et les freins des patients a la déprescription.

Méthode : Etude quantitative observationnelle descriptive chez les patients sous IPP depuis au
moins 3 mois de 44 médecins de 1’Oise.

Résultats et Discussion : Nous avons recueilli 153 réponses, notre échantillon est en
adéquation avec la population générale francaise sous IPP. Plus de 85% des patients ne
connaissent ni les effets secondaires des IPP ni I’effet rebond. Les patients ayant déja arrété
leur IPP, de leur propre initiative ou sur conseil de leur médecin généraliste, ont présenté une
récidive des symptdmes a 83.3%. La proportion des patients plus 4gés n’ayant jamais tenté
d’arréter leur IPP est significative (p=0.017). Par ailleurs ils seraient plus enclins a une
déprescription (p=0.081) si elle était proposée par leur médecin traitant. L’acceptation de
I’arrét des IPP ne semble pas étre influencée par la spécialité du prescripteur initial.

Conclusion : Plusieurs outils d’aide a la déprescription se développent a 1’étranger et en
particulier au Canada, qui incluent pleinement le patient dans ce processus. Actuellement, il
n’existe pas de consensus sur une méthode d’arrét des IPP pour éviter I’effet rebond.

Mots clés : Inhibiteur de la pompe a protons- déprescription- effet rebond- effet secondaire
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