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Introduction

L’évolution de la qualité et de la sécurité des soins est 1’une des priorités actuelles des
établissements de santé. Ainsi, le développement de la pharmacie clinique participe a
cette démarche d’amélioration et de sécurisation de la prise en charge médicamenteuse
des patients. Les recommandations actuelles vont également dans ce sens, avec la
nécessité d’augmenter les ressources pharmacien pour mettre en place ces nouvelles

missions.

L’analyse pharmaceutique fait partie intégrante de l’activité de pharmacie clinique.
Trois modalités d’analyse, basées sur 1’observation des pratiques, sont décrites: la
revue de prescription (niveau 1), la revue des thérapeutiques (niveau 2) et le suivi
pharmaceutique (niveau 3). Cependant, peu d’études comparatives existent a ce jour
pour mettre en évidence 1’impact de chaque niveau par rapport aux autres. Cette étude
s’inscrit donc dans une littérature relativement pauvre sur le sujet. Elle a pour objectif
principal de comparer ces 3 niveaux d’analyse pharmaceutique et de mettre en évidence
un éventuel impact du niveau 3 en termes d’interventions pharmaceutiques (taux,

acceptation et description des interventions).

Cette étude a été réalisée au sein de 1’Hopital Nord-Ouest de Villefranche-sur-Saone,
dans le service de médecine interne et maladies infectieuses. Elle s’est déroulée au cours
de I’épidémie Covid, et comporte donc 2 cohortes de patients : patients non Covid et
patients Covid. Dans le service, I’interne en pharmacie est déja impliqué dans la
conciliation médicamenteuse et le tour médical. L’analyse pharmaceutique dans les
autres services de soins de I’Hopital Nord-Ouest est habituellement réalisee en niveau 2,
a la PUL. Apres étre revenu sur I’histoire et le développement de la pharmacie clinique,
son environnement réglementaire et les différentes modalités d’analyse pharmaceutique,
nous détaillerons la méthodologie de 1’étude. Les interventions pharmaceutiques seront
ensuite décrites et comparées selon les 3 niveaux d’analyse dans les groupes non Covid
et Covid. Enfin, la derniere partie discutera des différents résultats, des limites et des

perspectives de 1’étude.
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Partie 1 : La pharmacie clinique

1. La pharmacie clinique : définition et objectifs

1.1. Histoire et définition

L’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) définit la iatrogénie médicamenteuse
comme «tous les effets nocifs, involontaires et indésirables d’un médicament, se
produisant aux posologies normalement utilisées chez 1’homme, a des fins
prophylactiques, diagnostiques et thérapeutiques, ou pour des modifications des
fonctions physiologique » (OMS, 1969). Elle peut étre imputable a un effet indésirable
propre du médicament ou bien a une erreur médicamenteuse. Les enquétes nationales
sur les évenements indésirables liés aux soins menées en 2004 et 2009 (1-3), dont
I’objectif était d’estimer la fréquence et la part d’évitabilité des événements indésirables
graves (EIG) ont montré que 26,2 % des EIG totaux sont dus a des medicaments et que
42,9 % d’entre eux sont évitables. L’étude EMIR sur les « Effets indésirables des
Médicaments : Incidence et Risque » (non publiée) (4) évalue a 3,6 % les
hospitalisations dues a un effet indésirable médicamenteux, la moitié était considérée
comme évitable. Selon I’¢tude EVISA (5) menée en 2007, 75,3 % (55 sur 73)
évenements indésirables graves liés aux soins extra hospitaliers et causant une
hospitalisation étaient dus directement & un médicament et 2/3 de ceux-ci etaient
évitables.

Cette problématique de santé publique entraine un colt humain et économique
considérable puisqu’on estime a 1480 885, le nombre de journées d’hospitalisation
dues a un effet indésirable médicamenteux en France (4).

Ainsi, s’impose une sécurisation de la prise en charge médicamenteuse du patient pour
limiter ce risque iatrogene. La Direction Générale de 1’Offre de Soins (DGOS) a élaboré
un guide de qualit¢ de la prise en charge médicamenteuse a destination des
établissements de santé (6), décrivant les risque a chaque étape et proposant des outils a
mettre en ceuvre pour sécuriser la prise en charge du patient. Le pharmacien est au

centre de la sécurisation de plupart de ses risques, notamment :
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- Les préparations magistrales et hospitalieres

- Ladispensation des produits de santé

- Le transport, la détention et le stockage des produits de santé
- L’administration des traitements au patient

- L’information au patient

Le pharmacien joue donc un réle clé dans la sécurisation de la prise en charge
médicamenteuse. Le développement de la pharmacie clinique est également un levier

dans cette sécurisation (7).

Née dans les années 1960 aux Etats-Unis, la premiére définition de la pharmacie
clinique émane de Walton en 1961 (8) comme « I’utilisation optimale de jugement et
des connaissances pharmaceutiques et biomédicales du pharmacien, dans le but
d’améliorer ’efficacité, la sécurité, 1’économie et la précision selon lesquelles les
médicaments doivent étre utilisés dans le traitement des patients ». Elle apparait ensuite
dans les pays anglo-saxons dans les années 1980, au Royaume-Uni et au Canada puis

dans le reste de I’Europe et en France.

La Société européenne de pharmacie clinique est créée en 1979, suivie de pres par la
Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) en 1983. Les missions du pharmacien
clinicien sont définies en accord avec les recommandations de 1’Organisation Mondiale

de la Santé (8) :

« S’assurer que chaque patient recoit la thérapeutique conforme a ses besoins

individuels,

- Contribuer a la détermination de la balance bénéfice-risque de produit de santé
aussi bien pour les patients que pour les communautés,

- Collaborer avec tout professionnel de santé,

- Former les professionnels de santé et éduquer les patients pour promouvoir
I’utilisation efficiente, stire et appropriée des produits de santé,

- Promouvoir I’utilisation cott/efficacité des produits de santé,

- Participer ou diriger des recherches permettant d’améliorer les thérapeutiques a

base de produits de santé,
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- Ameliorer sa pratique professionnelle en participant a des actions de
développement personnel continu,
- Evaluer ses propres performances dans le but d’identifier et de corriger toute

insuffisance. »

Ainsi, la pharmacie clinique centrée sur le patient participe a I’efficience et a la
sécurisation de la prise en charge therapeutique du patient. La SFPC actualise sa
définition de la pharmacie clinique en septembre 2016, ¢’est maintenant « une discipline
de santé centrée sur le patient, dont I’exercice a pour objectif d’optimiser la prise en
charge thérapeutique, a chaque étape du parcours de soins. Pour cela, les actes de
pharmacie clinique contribuent a la sécurisation, a la pertinence et a I’efficience du
recours aux produits de santé. Le pharmacien exerce en collaboration avec les autres
professionnels impliqués, le patient et ses aidants » (9). La pharmacie clinique s’articule
donc autour de 3 axes: le patient, notamment avec 1’éducation thérapeutique et la
continuité des soins, ses traitements, notamment s’assurer du bon usage des produits de
santé et le processus médicamenteux avec une sécurisation du circuit du médicament.
Elle conduit a la production de soins pharmaceutiques, ¢’est-a-dire a « I’ensemble des
attentions regues par le patient, résultant de sa relation avec le pharmacien » et dont
I’objectif est d’améliorer sa qualité de vie (10). En mars 2022, la SFPC publie les
Bonnes Pratiques de Pharmacie Clinique (BPPC) visant a formaliser et harmoniser le
processus a mettre en ceuvre dans la pratique de la pharmacie clinique et la prise en

charge thérapeutique du patient (11).

En paralléle des définitions et recommandations des sociétés savantes, les instances
reglementaires introduisent et reconnaissent progressivement la pharmacie clinique
comme mission essentielle du pharmacien hospitaliser. La loi du 8 décembre 1992 (12),
décrit les missions essentielles de la pharmacie hospitaliére. Les pouvoirs publics feront
ensuite de la lutte contre la iatrogénie médicamenteuse un des objectifs de la loi n°2004-
806 du 9 aodt 2004 (13) relative a la santé publique. L’ordonnance n° 82016-1729 du
15 décembre 2016 (14) relative aux Pharmacies a Usage Intérieur (PUI) introduit quant
a elle pour la premiere fois le concept de pharmacie clinique dans I’article L5126-1 2°
du Code de la Santé Publique (CSP). Le pharmacien se doit « de mener toute action de
pharmacie clinique, & savoir de contribuer a la sécurisation, a la pertinence et a

I’efficience du recours aux produits de santé mentionnés au 1° et de concourir a la
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qualité des soins, en collaboration avec les autres membres de 1’équipe de soins
mentionnée a I’article L. 1110-12, et en y associant le patient ». Enfin, le décret 2019-
489 du 21 mai 2019 (15) relatif aux PUI décrit les actions de pharmacie clinique a

mettre en ccuvre .

-« L'expertise pharmaceutique clinique des prescriptions faisant intervenir des
médicaments, produits ou objets mentionnés a l'article L. 4211-1 ainsi que des
dispositifs médicaux stériles aux fins d'assurer le suivi thérapeutique des patients

- Laréalisation de bilans de médication définis a l'article R. 5125-33-5

- L'élaboration de plans pharmaceutiques personnalisés en collaboration avec les
autres membres de I'équipe de soins, le patient, et, le cas échéant, son entourage

- Les entretiens pharmaceutiques et les autres actions d'éducation thérapeutique
aupres des patients

- L'élaboration de la stratégie thérapeutique permettant d'assurer la pertinence et

I'efficience des prescriptions et d'améliorer I'administration des médicaments »

On observe donc ces derniéres annees une évolution législative en faveur du
développement de la pharmacie clinique dans les établissements de santé. Les appels a
projets se multiplient afin d’encourager le développement de pharmacie clinique dans

les établissements de santé (16).

De nombreuses études ont mis en évidence un impact positif du pharmacien clinicien,
tant sur le plan de la morbi-mortalité due a la iatrogénie médicamenteuse que sur le plan
économique (17,18). La participation du pharmacien a la visite médicale et son
intégration dans I’équipe permet ainsi de réduire le taux d’erreur médicamenteuses, la
durée d’hospitalisation et la mortalité des patients. Il a ét¢ montré que le pharmacien
clinicien avait un impact sur la réduction des cotits dus a I’hospitalisation, via la

réduction de la durée d’hospitalisation et la réduction des codts liés aux médicaments.
Selon une enquéte de la DGOS en 2015 (19) réalisée aupres de 2537 établissements de

santé, 90 % déclarent avoir des activités de pharmacie clinique. La pharmacie clinique

regroupe ainsi différentes activités centrées autour du patient :
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La conciliation médicamenteuse d’entrée et de sortie

L’analyse pharmaceutique et les interventions pharmaceutiques

L’éducation thérapeutique du patient

Le lien ville hopital

1.2. L’analyse pharmaceutique

1.1.1. Définition

L’Etude EQUIP (20), menée en 2009 dans 20 hopitaux anglais, a montré un taux de 8,9
% d’erreurs de prescription, en particulier lors de 1’admission du patient. La littérature
scientifique, quant a elle, montrait un taux d’erreur un peu plus faible de 7 % et 52 %
des admissions étaient concernées par une erreur. La plupart des erreurs de prescription
étaient interceptées par le pharmacien avant d’arriver au patient. Cette étude souligne
donc le réle important du pharmacien dans la sécurisation de la prise en charge

médicamenteuse, notamment via 1’analyse pharmaceutique.

L’analyse pharmaceutique fait partie du processus de dispensation. En effet, d’un point
de vue réglementaire, le pharmacien doit assurer dans son intégralité l'acte de

dispensation du médicament, associant a sa délivrance (21) :

- L'analyse pharmaceutique de I'ordonnance medicale si elle existe ;
- La préparation éventuelle des doses a administrer ;
- La mise a disposition des informations et les conseils nécessaires au bon usage

du médicament.

Cette analyse pharmaceutique est obligatoire (22) et fait partie des critéres de
certification HAS (Haute autorité de Santé) des établissements de santé (23). Elle porte
un intérét de sécurisation et d’optimisation de la prise en charge thérapeutique. L’étude
DGOS menée en 2015 (19) montre que 98 % des établissements de santé interrogés

réalisent I’analyse d’ordonnance.
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Le processus d’analyse d’ordonnance doit comporter premierement une analyse
reglementaire selon article R5194 du CSP (22). Le pharmacien s’assure que

I’ordonnance comporte :

- «Lenom, la qualité et, le cas échéant, la qualification, le titre ou la spécialité du
prescripteur, son identifiant, son adresse, sa signature, la date a laquelle

I'ordonnance a été rédigée, le nom de I'établissement ou du service de santé

- La dénomination du médicament ou du produit prescrit, ou le principe actif du
médicament désigné par sa dénomination commune, la posologie et le mode
d'emploi, et, s'il s'agit d'une préparation, la formule détaillée

- La durée de traitement ou le nombre d'unités de conditionnement, le nombre de

renouvellements de la prescription

- Pour un médicament classé dans la catégorie des médicaments & prescription
initiale hospitaliére, la date a laquelle un nouveau diagnostic doit étre effectué
lorsque l'autorisation de mise sur le marché ou l'autorisation temporaire
d'utilisation le prévoit

- Lorsqu'elle est destinée a la medecine humaine, les nom et prénoms, le sexe et

I'dge du malade et, si nécessaire, sa taille et son poids »

Ensuite, une analyse pharmaco-thérapeutique de I’ordonnance est nécessaire. Le
pharmacien évalue la sécurité et la pertinence de la prescription en lien avec les
objectifs thérapeutiques. 1l est vigilant vis-a-vis des points critiques de 1’ordonnance tels
que les posologies, les contre-indications physiopathologiques, les interactions
médicamenteuses, 1’adaptation a la fonction rénale, etc. 1l peut ensuite réaliser une
optimisation pharmaceutique de la prise en charge médicamenteuse et formuler un avis
pharmaceutique. Aprés cette analyse, il peut rédiger une intervention pharmaceutique
(IP) afin de transmettre au prescripteur un probléme détecté lors de 1’analyse. L’analyse
peut se faire de maniere centralisée a la PUI ou décentralisée directement dans le service

de soin.

La SFPC recommande une liste de points a analyser pour garantir la qualit¢ d’une
analyse d’ordonnance dans ses recommandations de bonne pratique en pharmacie
clinique (24). Il est notamment recommandé, en fonction des données du patient, de

comparer la thérapeutique en cours avec les recommandations de pratique clinique,
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c’est-a-dire, de Vvérifier les indications non traitées et médicaments non indiqués, les
objectifs thérapeutiques. 1l est nécessaire de vérifier les choix des médicaments, les
posologies et interactions médicamenteuses (entre molécules, tests biologiques et
alimentation). La SFPC recommande également la gestion des effets indésirables, des
modalités d’utilisation thérapeutiques (stabilité, voie d’administration, pratiques

d’administration), des conditions d’utilisation et 1’observance du patient.

L’analyse pharmaceutique a 1’HoOpital Nord-Ouest (HNO) est réalisée par les
pharmaciens et internes en pharmacie. Les prescriptions contenant des médicaments
soumis & validation pharmaceutique c’est-a-dire les prescriptions contenant des
médicaments a risque (25) comme les anticoagulants, les inhibiteurs ou inducteurs
enzymatiques puissants, les antiinfectieux, les médicaments remboursés en sus du
Groupe Homogéne de Séjour (GHS) ou les chimiothérapies orales, sont analysées de
facon quotidienne et principalement de maniére centralisée a la PUI. Les internes en
pharmacie analysent les prescriptions d’un service de Médecine Chirurgie Obstétrique
(MCO) chacun, directement dans le service de soin. De plus, les prescriptions de Soins
de Suite et Réadaptation (SSR), Etablissement d’Hébergement pour Personnes Agées
Dépendantes (EHPAD) et Unité Sanitaire de Niveau 1 (USN1) de la maison d’arrét sont

également validées quotidiennement.

1.1.2. Interventions pharmaceutiques

Une intervention pharmaceutique ou IP est définie par la SFPC comme toute
proposition de modification de la thérapeutique initiée par le pharmacien en lien avec un
ou des produits de santé (10). Elle comporte I’identification, la prévention et la
résolution des problemes liés a la thérapeutique. Les IP découlent de I’analyse
pharmaceutique de la prescription. Lors de cette analyse, le pharmacien ou I’interne en
pharmacie identifie les problemes liés a la thérapeutique et propose des solutions sous
forme d’IP.
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La formulation des IP se fait de la maniére chronologique suivante :

- Collecte des informations et analyse pharmaceutique
- Rédaction de I’IP et transmission au prescripteur
- Enregistrement de I’IP

- Acceptation ou non de I’IP par le prescripteur et modification de la prescription

La problématique de I’utilisation d’un modé¢le standardisé et structuré se pose pour la
rédaction de I’IP. Jean-Bart et al. propose une structure type pour argumenter
efficacement une IP et faciliter sa compréhension par I’ensemble des professionnels de
santé (26) : formuler le probléme identifier et ses potentielles conséquences, proposer

un ou plusieurs solutions puis argumenter avec des références.

A D’hépital, I’IP peut étre transmise au prescripteur par voie écrite via logiciel de
prescription ou encore via une note dans le dossier patient. L’avantage de cette modalité
de transmission est la tracabilité de 1’information et du travail du pharmacien, ainsi
qu'un suivi des IP plus aisé. De plus, cela permet la diffusion de I’'information a
I’ensemble du personnel médical ayant accés au dossier du patient et a sa prescription.
L’IP peut toutefois ne pas étre lue & temps par le médecin, entrainant de cette maniére,
une erreur médicamenteuse pouvant arriver jusqu’au patient. La transmission orale de
I’IP peut également étre possible, soit directement dans 1’unité de soins, soit par appel
téléphonique. Ces IP sont généralement mieux acceptées par les prescripteurs (27).
Cependant, cela ne permet la diffusion qu’a un nombre restreint d’interlocuteurs et

I’information n’est pas tracée.

Afin de valoriser et d’exploiter les données issues de ces IP, il parait nécessaire
d’enregistrer les données qualitatives et quantitatives issues de ces IP. Pour cela, les IP
doivent étre codifiées pour recueillir des informations exploitables. En France, le groupe
de travail « standardisation et valorisation des activités de pharmacie clinique » de la
SFPC a élaboré un outil pour codifier, recueillir, centraliser et analyser les IP : Act-IP
(28). 11 s’agit d’une plateforme de recueil en ligne sur laquelle le pharmacien renseigne,

selon un certain nombre de propositions, certaines informations telles que :

21



- Le probléeme : non conformités aux référentiels ou contre-indication, indication
non traitée, sous-dosage, surdosage, médicament non indiqué, interaction, effet
indésirable, voie ou administration non appropriée, traitement non recu ou
monitorage a suivre

- L’intervention : ajout, arrét, substitution ou échange, choix de la voie
d’administration,  suivi  thérapeutique, optimisation des  modalités
d’administration ou adaptation posologique

- Le ou les médicaments impliqués

- Le devenir de I’intervention : acceptée ou refusée

Différents indicateurs (29) peuvent permettre d’analyser ces IP. Parmi eux, le taux d’IP,
le rapport entre le nombre d’IP et le nombre de prescriptions analysées. Selon la
littérature, il varie entre 1 et 37 % en France (30). L’acceptation des IP est la prise en
compte de l‘intervention pharmaceutique du pharmacien par le médecin prescripteur. Le
taux d’acceptation est donc le rapport entre le nombre d’IP acceptées par le prescripteur
et le nombre total d’IP signalées au médecin. En France, il est estimé a 68 % par les
données issues d’Act-IP (31) mais son taux peut varier entre 39 a 100 % (30) selon les
études. Ce dernier est influencé par la présence du pharmacien dans 1’unité de soins, le
niveau d’analyse pharmaceutique, la proposition d’optimisation, la classe thérapeutique,
et le service de soins (30,32,33). L’impact clinique mesure le niveau de gravité des
erreurs qui ont pu étre évitées grace a I’IP. Il est évalué a I’aide d’échelles de cotations,
les plus connues sont I’échelle de Hatoum, ce Bayliff ou encore 1’échelle CLEO (34).
L’échelle CLEO, élaborée par la SFPC, est un outil multidimensionnel et permet de
coter I’timpact de I'IP au niveau clinique, économique et organisationnel. L’impact
clinique est généralement évalué de maniere pluridisciplinaire, en collaboration avec

I’équipe médicale.

1.3. La conciliation

Le projet High 5s (35), projet international lancé par 1’Alliance mondiale pour la
sécurité du patient de ’OMS en 2007, pour une durée de 5 ans, a pour objectif
I’amélioration de la sécurité¢ du patient via la mise en ceuvre de solutions sécurité

standardisées dans des établissements de santé de 8 pays. Dans ce contexte, 1’une des
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deux solutions ou pratiques organisationnelles standardisées (Standard Operating
Protocol : SOP) retenues par la HAS est relative a la sécurité de la prescription
médicamenteuse aux points de transition du parcours de soins, encore appelée «
Medication Reconciliation » ou Med’Rec (36). A la suite de cette étude, le Collége de la
HAS (37) définit en 2015, la conciliation des traitements médicamenteux comme un
« processus formalisé qui prend en compte, lors d’une nouvelle prescription, tous les
médicaments pris et a prendre par le patient. Elle associe le patient et repose sur le
partage d’informations et sur une coordination pluriprofessionnelle. Elle prévient ou
corrige les erreurs médicamenteuses en favorisant la transmission d'informations
completes et exactes sur les médicaments du patient, entre professionnels de santé aux
points de transition que sont 1’admission, la sortie et les transferts ». Les points de

transition des patients sont des points critiques dans le parcours du patient.

La conciliation médicamenteuse d’entrée a pour but de comparer les traitement pris en
amont de I’hospitalisation et la prescription a 1’admission dans I’objectif d’identifier les
divergences intentionnelles (DI) et non intentionnelles (DNI), et de diminuer les erreurs
d’anamnése médicamenteuses (38). Elle est en général réalisée par le pharmacien,
I’interne en pharmacie ou par un étudiant de 5°™ année hospitalo-universitaire. La
Conciliation des Traitements Médicamenteux (CTM) implique aussi d’autres acteurs de
santé comme les officines, les IDE (Infirmier Diplomé d’Etat) & domicile, le médecin

traitant du patient, etc.

Pour mettre en ceuvre la CTM, plusieurs outils sont mis a disposition des professionnels
de santé, notamment un guide publié par la HAS en 2018 (37) et des fiches mémo pour

la CTM (39) et les entretiens pharmaceutiques (40) élaborées par la SFPC.

La CTM a I’admission repose sur I’historique médicamenteux et I’analyse de 1’adhésion

médicamenteuse du patient. Elle est effectuée en 3 étapes (39) :

- La recherche d’informations sur les produits de santé pris par le patient,
notamment via 1’entretien pharmaceutique avec le patient, ses aidants, 1’appel de
son officine, de son médecin traitant ou de son IDE & domicile, son dossier
médical et ses ordonnances, les médicaments du domicile apportés par le patient,

etc.
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- La réalisation du bilan médicamenteux en formalisant une liste compléte des
médicaments pris par le patient dans le but d’identifier les divergences avec la
prescription d’entrée. Afin de s’assurer de la fiabilité¢ de 1’information recueillie,
la CTM d’entrée nécessite de croiser au minimum 3 sources.

- L’actualisation de la prescription médicamenteuse et du dossier patient apres
identification des divergences intentionnelles et non intentionnelles. Le bilan

médicamenteux est ensuite archive dans le dossier du patient.

La CTM d’entrée peut étre proactive, c’est-a-dire que le Bilan Médicamenteux Optimisé
(BMO) est réalisé avant la prescription par le médecin, ou rétroactive apres rédaction de
I’ordonnance par le médecin. Dans ce dernier cas, le BMO est comparé a 1’ordonnance
médicamenteuse a I’admission (OMA) afin d’identifier les divergences intentionnelles
et non intentionnelles. La CTM d’entrée est une premiére étape de 1acte
pharmaceutique dans le parcours du patient, elle sert de base et de plus-value a 1’analyse
pharmaceutique (37) qui lui est indissociable.

La conciliation médicamenteuse de sortie est réalisée a la fin du séjour du patient. Elle a
pour objectif de mettre en regard le bilan médicamenteux a 1’admission et le traitement
de sortie et de transmettre les modifications de traitement aux professionnels de santé en
aval (officine, médecin traitant, EHPAD, etc.). La conciliation médicamenteuse permet
de s’assurer de la continuité du traitement médicamenteux de I’admission a la sortie
(23) et renforce le lien ville hopital et la communication pluri professionnelle. En effet,
la conciliation d’entrée nécessite souvent 1’appel de 1’officine et la transmission des
ordonnances par cette derniere et la conciliation de sortie a pour but de transmettre les
modifications de traitement apportées lors de I’hospitalisation a 1’officine du patient et

au médecin traitant.

Selon 1’enquéte nationale sur le déploiement de la conciliation des traitements
médicamenteux menée par la DGOS en 2015 (19), 22 % des établissements de santé
font de la conciliation des traitements médicamenteux, les patients 4gés ou les patients
polymédiqués étant priorisés. Le recueil d’information est réalis€ par le personnel
médical ou paramédical (IDE, préparateurs) alors que la gestion des divergences, quasi
exclusivement par le personnel médical et pharmaceutique. La conciliation des

traitements médicamenteux apparait alors comme un moyen de prévention et
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d’interception des erreurs médicamenteuses (36). En effet, jusqu’a 11% des erreurs
médicamenteuses seraient évitées grace a la conciliation (37). Cependant, 1’enquéte de
la DGOS met en lumiére certains freins au développement de la conciliation comme le
manque de disponibilité des professionnels (94 %), le manque d’outils (81 %), des
logiciels inadaptés (78 %), une méthodologie complexe & mettre en ceuvre (75 %) et un

mangue de formation autant initiale que continue (74 %).

A I’hopital Nord-Ouest, la CTM d’entrée est réalisée par les internes en pharmacie dans
leur service de MCO respectif. lls réalisent en moyenne 1 & 2 conciliations
médicamenteuse par semaine. Les patients ciblés par la CTM d’entrée sont
généralement des patients ages, polymédiqués ou pour lesquels une demande du
médecin est explicite, par exemple lorsque le traitement habituel du patient n’est pas

connu (pas d’information dans le dossier ni d’ordonnance).

1.4. L’éducation thérapeutique

L’éducation thérapeutique du patient (ETP) a été définie par ’OMS en 1996 (41), elle
vise a aider et former les patients souffrant d’une maladie chronique a la gestion et a
I’adaptation de leur traitement. Son objectif est de réduire la iatrogénie médicamenteuse
et accroitre ’adhésion du patient. Elle fait partie intégrante de la prise en charge
thérapeutique du patient, elle est multidisciplinaire et doit étre réalisée par un personnel
formé, selon les recommandations et référentiels établis par la HAS (42). L’éducation
thérapeutique fait donc actuellement partie intégrante des missions du pharmacien. Elle

s’articule autour de 4 étapes :

- Etablir un diagnostic éducatif

- Définir un programme d’éducation personnalisé, ciblant des axes prioritaires
d’apprentissage

- Planifier et mettre en ceuvre des séances d’ETP

- Réaliser une évaluation des compétences acquises par le patient

Les programmes d’éducation thérapeutiques développés a 1’échelle locale aprés accord

de I’ARS, précisent les objectifs, la population concernée, les modalités d’organisation,
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les compétences des professionnels qui réalisent ’ETP et les éléments d’évaluation du
programme. Ils permettent 1’¢élaboration d’un programme personnalis¢é d’ETP pour le
patient (43). Selon I’étude menée par la DGOS en 2015 (19), 47% des établissements de

sante interroges déclarent avoir des activités d’éducation thérapeutique.

L’éducation thérapeutique a 1’hdpital Nord-Ouest est proposée aux patients pour
lesquels un traitement anticancéreux oral, antirétroviral ou antiasthmatique est instaure.
Ils sont réalisés dans le cadre de programmes d’éducation thérapeutique. Des entretiens
thérapeutiques sont également réalisés lors d’instauration de traitements anticoagulants
par AVK (AntiVitamine K) ou AOD (Anticoagulant Oraux Directs), directement dans
le service de soins, avant la sortie d’hospitalisation. Ces entretiens peuvent étre
proposés de maniére proactive, lorsque I’instauration est détectée par un pharmacien
lors de I’analyse des prescriptions ou sur demande explicite du médecin. lls sont
effectués par un interne en pharmacie (entretiens patient) ou un pharmacien (programme
d’ETP).

1.5. Hétérogénéité des intervenants

L’une des limites de I’analyse pharmaceutique des prescriptions est la non-
reproductibilité des IP entre intervenants. En effet, plusieurs études montrent une
différence quantitative et qualitative entre les IP selon le pharmacien réalisant I’analyse,
notamment entre pharmacien sénior et interne. Huet et al. (44) compare ainsi les IP d’un
pharmacien et d’un interne en pharmacie et constate que seulement 18 % des IP sont
communes, avec un plus grand nombre d’IP transmises par le pharmacien. De méme,
Charpiat et al. (45) montre que la performance d’internes en pharmacie est plus faible
que celle d’un praticien. D’une fagon plus générale, certaines études montrent que la
fréquence des IP entre pharmaciens peut varier d’un facteur 10 (46) entre les
pharmaciens d’un méme service. L’origine de cette disparité entre pharmaciens peut
s’expliquer en partie par I’expérience du pharmacien clinicien, par sa formation initiale,
ses connaissances et ses domaines d’intérét. De plus, son environnement de travail (46),

les outils mis a disposition, I’organisation du service peuvent participer a cette disparité.
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Afin de limiter ce phénoméne et d’homogénéiser les pratiques, 1’analyse
pharmaceutique doit d’abord se faire selon une méthodologie standardisée (24,47). La
mise en place de référentiels communs et le partage de connaissance sont d’autres outils
possibles. Boiteux-Jurain et al. (48) propose des séances communes d’analyse
pharmaceutique et montre une plus grande homogénéité des IP dans leur typologie et

leur fréquence apreés ces réunions.

A ’HNO, certains outils en lien avec 1’harmonisation de 1’analyse pharmaceutique entre
pharmaciens ont déja été mis en place (49). Ainsi, une formation initiale est proposée a
I’arrivée des nouveaux internes et pharmaciens, sur des themes définis, tels que les
anticoagulants, les anti-infectieux, etc. Des outils d’aide a la validation sont également a
disposition : le livret des antibiotiques, le livret des anticoagulants, le livret de
prescription chez le sujet &gé. Ces derniers ont été rédigés et validés par une équipe
pluridisciplinaire composée de pharmaciens et de médecins référents dans la spécialité
concernée (infectiologues, cardiologues, gériatres) et diffusés aux hopitaux du
Groupement Hospitalier de Territoire (GHT). Certaines IP sont pré-codifiées sous forme
de Fiches d’Intervention Pharmaceutique (FIP). En effet, certaines IP courantes, comme
I’adaptation de la posologie de colchicine chez le patient agé ou insuffisant rénal ou
I’interaction entre macrolides et statines, ont été pré-rédigées afin d’en homogénéiser la
formulation et I’argumentaire, favorisant ainsi la compréhension et I’acceptation par le
meédecin. De plus, des séances d’Evaluation des Pratiques Professionnelles (EPP) sont

réguliérement organiseés.
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2. Les 3 niveaux d’analyse pharmaceutique

2.1. Définition et classification SFPC

En 2012, la SFPC définit 3 niveaux d’analyse pharmaceutique (24) :

- La revue de prescription ou analyse de niveau 1 consiste en une analyse
pharmaceutique minimale (réglementaire et pharmacologique) a partir de la
prescription et des données minimales patient, telles que 1’age, le poids ou la
taille. Cette analyse est en général réalisée de maniére centralisée a la PUI. Elle a
pour objectif de vérifier les posologies, contre-indications physiopathologiques
et interactions médicamenteuses principalement.

- Lors de la revue des thérapeutiques ou analyse de niveau 2, le pharmacien, en
plus de la prescription, a également acces a I’ensemble des données sur le patient
ainsi qu’aux résultats de biologie, ce qui permet entre autres de vérifier
I’adaptation posologique et de proposer une optimisation des traitements. Cette
analyse est également généralement réalisée a la pharmacie.

- Dans le suivi pharmaceutique ou analyse de niveau 3, le pharmacien prend en
compte la situation clinique globale du patient et réalise 1’historique
médicamenteux du patient par le biais de la conciliation. 1l a ainsi la possibilité
de vérifier le respect des objectifs thérapeutiques, 1’observance du patient, de
proposer une observation pharmaceutique pertinente et centrée sur le patient. Le

pharmacien réalise cette analyse directement dans le service de soins.

La SFPC recommande le suivi pharmaceutique ou niveau 3 pour tout patient, les

niveaux 1 et 2 peuvent étre justifiés lorsque le patient est déja connu.

Les 3 niveaux d’analyse pharmaceutiques décrits par la SFPC sont détaillés dans le

tableau I.
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Tableau I. Les 3 niveaux d’analyse pharmaceutique selon la classification SFPC

Type Contexte Contenu Eléments requis
Niveau 1 : Patient connu, sans  Choix et disponibilité des produits Ensemble des
Revue de point d’intérét de santé, posologies, contre- prescriptions

prescription

clinique nouveau

indications et interactions
principales

renseignements de
base sur le patient

Niveau 2 :
Revue des
thérapeutiques

Patient connu,
situation en
évolution

Choix et disponibilité des produits de
santé, posologies, contre-indications et
interactions principales

Adaptations posologiques, liens avec
résultats biologiques, événements
traceurs

Ensemble des
prescriptions,
renseignements
patient, données
biologiques

Niveau 3 :
Suivi
pharmaceutique

Nouvelle admission
d’un patient,
évolution en cours et
issues non établies

Choix et disponibilité des produits de
santé, posologies, contre-indications et
interactions principales

Adaptations posologiques, liens avec
résultats biologiques, événements
traceurs

Respect des objectifs thérapeutiques,
monitorage thérapeutique,
observance

Liens avec conciliation, conseil et
éducation thérapeutique

Ensemble des
prescriptions,
renseignements et
dossier patient,
données
biologiques,
historique
médicamenteux,
objectifs
thérapeutiques

En 2018, la SFPC fait évoluer cette classification dans son modele intégratif de
pharmacie clinique et décrit 3 types de prestations pharmaceutiques (9) dans le

processus de pharmacie clinique :

- Ladispensation
- Le bilan de médication ou revue clinique de médication

- Le plan pharmaceutique personnalisé et I’expertise pharmaceutique clinique

La dispensation inclut 1’analyse pharmaceutique de 1’ordonnance, la préparation des
doses & administrer ainsi que la mise a disposition d’informations sur le bon usage des
produits de santé. Elle se base sur les données de la prescription médicamenteuse sans

les données cliniques.

Le bilan de médication, quant a lui, est réalisé en amont de la dispensation et vise a
identifier les problémes liés a la thérapeutique qui n’auraient pas été détectés via une
dispensation classique. Il se base sur le contexte clinique et thérapeutique du patient et
vise a déterminer les patients et situations a risque, nécessitant un suivi pharmaceutique
la conciliation, des

personnalisé. Celui-ci requiert les informations issues de
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prescriptions, des données sur le patient, cliniques, paracliniques et biologiques. Cette
prestation de type 2 peut donner lieu a des interventions pharmaceutiques
médicamenteuses ou physiopathologiques, elles méme aboutissant par exemple a 1’ajout
ou I’arrét d’un médicament aprés analyse de sa pertinence ou la gestion de la iatrogénie

médicamenteuse.

Le plan pharmaceutique personnalisé s’inscrit dans le suivi du patient au long cours.
Les patients ont été ciblés via la prestation de type 2 ou parfois par 1’équipe de soins en
dehors du bilan médicamenteux qui identifie une situation a risque. Cette prestation de
type 3 complete le bilan médicamenteux et s’appuie, en plus des données précédentes,
sur le contexte environnemental et psychosocial du patient. Le processus comprend une
expertise pharmaceutique des données du patient, un entretien pharmaceutique
approfondi avec le patient et la construction d’un avis pharmaceutique avec des
préconisations d’optimisation et de suivi. Il peut ainsi aboutir a proposer par exemple,
une modification du plan de prise, un entretien pharmaceutique ou I’accés a une séance

d’éducation thérapeutique.

L’évolution du modele de pharmacie clinique entre 2012 et 2018 est présentée dans la
figure 1 (50).

MODELE 2012 MODELE 2018
Acte de Pharmacie Clinigue Actes de Pharmacie Clinique
DISPENSATION DISPENSATION
Analyse Pharmaceutique de 'ordonnance
Revue de prescription ou de la demande.

Analyse Pharmaceutique Niveau 1
BILAN DE MEDICATION

Revue des thérapeutiques Conciliation médicamenteuse
Analyse Pharmaceutique Niveau 2 Expertise Pharmaceutique Clinique

Suivi Pharmaceutique / PLAN PHARMACEUTIQUE PERSONNALISE
Analyse Pharmaceutique Niveau 3 Suivi thérapeutique de patient

Figure 1. Comparaison des modéles de pharmacie clinique de 2012 et 2018
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2.2. Niveaux d’analyse pharmaceutique a I’étranger

La classification en 3 niveaux d’analyse pharmaceutique de la SFPC a été établie par
rapport aux informations dont dispose le pharmacien. La Pharmaceutical Care Network
Europe (PCNE) décrit également 3 niveaux d’analyse (51), a partir de 1’historique
médicamenteux (type 1 ou simple), de I’historique médicamenteux et des informations
patient (type 2 ou intermédiaire) et de I’historique médicamenteux, des informations
patient et des informations cliniques (type 3 ou avancée). Au Québec (52), 3 niveaux de
soins sont décrits, associés a 3 niveaux d’analyse selon la complexité du service :
service de complexité limitée ou primaire, service complexe ou secondaire et service
tres complexe ou tertiaire. Aux Etats-Unis, I’American College of Clinical Pharmacy
(ACCP) publie en 2014 des standards de pratiques (53) pour les pharmaciens cliniciens,
sans distinction de niveaux d’analyse tandis que Bond et al. (54) propose un modéle
comprenant 14 services de pharmacie clinique, séparant les activités pharmaceutiques

centralisées ou décentralisées.

2.3. Comparaison des différents niveaux d’analyse pharmaceutique

Malgré les recommandations de la SFPC de réaliser une prise en charge en suivi
pharmaceutique (niveau 3) pour tous les patients, ce niveau d’analyse n’est pas
systématiquement réalisable, notamment selon les ressources pharmacien disponibles et
des difficultés organisationnelles auxquelles doivent faire face les pharmacies
hospitalieres. En France, I’analyse pharmaceutique mise en ceuvre par les hopitaux se
révele trés hétérogene, comme le montre une étude publiée en 2011 qui évalue les
pratiques d’analyse d’ordonnance dans les hopitaux francais (30). Cette derniére
répertorie les études publiées entre 1995 et 2008 portants sur I’analyse pharmaceutique
ainsi que le niveau d’analyse étudié dans chacune d’entre elles. Les criteres recueillis
lors de ces études étaient la production d’IP (taux et type d’IP), I’homogénéité entre
pharmaciens (concordance du nombre et du type d’IP), I’impact clinique potentiel et
I’impact sur la prescription ou taux d’acceptation. Sur 24 études, 29 % étaient réalisées
en niveau 1, 21 % en niveau 2, 46 % en niveau 3 et seulement 2 d’entre elles sont

comparatives entre 2 niveaux d’analyse (1 versus 3 et 2 versus 3).
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La plupart des études retrouvées dans la littérature évaluent la production d’IP, il
apparait que plus le niveau d’analyse augmente, plus le nombre et 1’acceptation des
interventions est important (30). Ce résultat est confirmé par ceux de I’étude Act-I1P (31)
menée de 2006 a 2009 montrant que 1’acceptation des IP étaient corrélés a I’intégration
du pharmacien dans le service de soins. Aucune étude ne compare directement les 3
niveaux d’analyse pharmaceutique. Cheyroux et al. (55) évaluent la quantité d’IP
réalisées en niveau 2 versus en niveau 3. Il en ressort une plus grande quantité d’IP
réalisée en analyse de type suivi pharmaceutique. En 2020, Fontana et al. (56) montrent
que I’analyse de niveau 3 produit 51 % d’IP supplémentaires par rapport au niveau 2 et
qu’elles étaient plus souvent acceptées (59 % versus 42 %). Cette étude retrouvait un
plus grand nombre d’IP d’impact clinique faible (selon I’échelle CLEO) en niveau 3
mais autant d’IP d’impact clinique fort pour les 2 niveaux d’analyse. Hormis cette
étude, la littérature ne permet pas de mettre en évidence I’influence du niveau d’analyse
sur I’impact clinique. En effet, la majorité sont des analyses avec présence du
pharmacien dans 1’unité de soin et 1’échelle utilisée pour mesurer I’impact clinique n’est
pas toujours la méme selon les études. Quelle que soit 1’échelle utilisée et le niveau
d’analyse, 1a plupart retrouvent un plus faible nombre d’IP associées a un impact

clinique élevé.

Le temps passé a par le pharmacien a I’analyse pharmaceutique est variable et peut
dépendre notamment du service de soins concerné, de la complexité du patient et de sa
prise en charge, de I’expérience du pharmacien et de son niveau d’analyse. La durée
d’analyse pharmaceutique centralisée (niveau 1 et 2) a été estimée a 4 minutes de
maniere générale (57), pouvant varier de 1 a 10 minutes par prescription (58-60). En
niveau 3, la durée de I’analyse pharmaceutique est plus difficile a évaluer. En effet, le
pharmacien avant d’analyser 1’ordonnance, participe au tour médical et réalise le plus
souvent une conciliation médicamenteuse d’entrée. Le pharmacien est généralement

intégré dans le service de soins a mi-temps (33,61) ou a plein temps (27).
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Partie 2 : Etude

1. Contexte et objectifs

L’Hopital Nord-Ouest est un groupement d’établissements de santé comportant 5
centres hospitaliers (Villefranche-sur-Sadne, Tarare, Trévoux, Belleville et Beaujeu) et
6 Etablissements d’Hébergement pour Personnes Agées Dépendantes. Le site de
Villefranche-sur-Sadne a une capacité totale d’accueil de 684 lits dont 470 en
Meédecine, Chirurgie, Obstétrique et 214 lits de SSR, EHPAD et USLD (unité de soins
longue durée). La PUI de I’établissement comprend une eéquipe de 8 pharmaciens, 2
internes en pharmacie et pour une partie de I’année, un ou plusieurs étudiants en 5°™

année hospitalo-universitaire.

A THNO de Villefranche-sur-Saéne, I’activit¢é d’analyse pharmaceutique se fait
principalement de maniere centralisée a la pharmacie, en analyse de niveau 2 selon la
classification de la SFPC. Les 2 internes en pharmacie valident chacun un service de
soin et participent également au tour médical une fois par semaine. Toutes les
prescriptions comportant des médicaments a risque tels que les anticoagulants oraux
directs, colchicine, inducteurs ou inhibiteurs enzymatiques, des chimiothérapies orales,
certains médicaments anti-infectieux et des médicaments remboursés en sus du GHS
sont validées quotidiennement par un pharmacien ou un interne. Les prescriptions sont
analysées via le logiciel CristalLink®. Le Dossier médical Patient Informatisé (DPI)
comportant les observations médicales, les comptes-rendus d’hospitalisation et les
résultats d’imagerie et de biologie sont consultés via le logiciel Easily®. Les
prescriptions médicales informatisées sont validées au regard des informations
disponibles sur le patient, des recommandations en vigueur et des référentiels internes
de I’établissement (guide de bon usage des antibiotiques, guide de bon usage des

anticoagulants, fiches d’information médicaments, etc.).

La réglementation actuelle rend obligatoire 1’analyse pharmaceutique de la prescription
(21) avant toute délivrance et administration des traitements au patient. Toutefois, les
modalités selon lesquelles elle doit étre réalisée ne sont pas clairement explicitées.

L’observation des pratiques a donné lieu a la description par la SFPC de 3 niveaux
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d’analyse pharmaceutique (24). Comme évoque précédemment, il existe actuellement
quelques études evaluant ces différents niveaux et trés peu d’entre elles les comparent
entre eux. La SFPC recommande tout de méme une analyse de niveau 3 pour tous les
patients (24), en particulier pour chague nouveau patient admis. Cependant, dans un
contexte de ressources pharmaceutiques limitées, I’investissement, 1’organisation et le
temps nécessaire rendent difficiles & mettre en ceuvre cette analyse de niveau 3. Cette
étude s’inscrit donc dans un défaut de littérature scientifigue comparant les 3 niveaux

d’analyse pharmaceutique, et en particulier le niveau 3, dit « suivi pharmaceutique ».

L’objectif principal de I’étude est de comparer et de décrire les interventions
pharmaceutiques selon 3 niveaux d’analyse pharmaceutique dans le service de
Médecine Interne et Maladies Infectieuses (MIMI), au sein de 2 populations de
patients : non Covid et Covid. En effet, I’étude a été réalisée dans le service de MIMI
accueillant les patients atteints de Covid-19 (COrona VIirus Disease appeared in 2019)
pendant la seconde vague de I’épidémie. A cette période, le service était separé en 2
secteurs : un secteur « non Covid » et un secteur « Covid » et I’équipe médicale était
composee de 5 médecins, 3 internes et un étudiant en médecine. L’étude a donc été
divisée en 2 sous-études : la premiére comparant les taux d’IP et de leur acceptation en
analyse de niveau 1, 2 et 3 chez les patients du secteur non Covid et la seconde

comparant les niveaux 1 et 2 chez les patients du secteur Covid.
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2. Matériel et méthode

2.1. Non Covid

Cette étude comparative prospective monocentrique s’est déroulée de septembre 2020 a
janvier 2021 dans le service de médecine interne et maladies infectieuses avec un
objectif d’environ 60 patients dans chaque groupe d’analyse, soit un total de 180
patients pour I’ensemble des niveaux 1, 2 et 3. Le service étant passé entierement Covid
entre novembre et janvier, le recueil de données s’est déroulé en deux temps chez les
patients non Covid. Le service de MIMI est composé au total de 28 lits et son unité
«non Covid » de 18 lits. Cette unité a été divisée en 3 secteurs théoriques pour I’étude :
le secteur 1 qui bénéficiera d’une analyse pharmaceutique de niveau 1 selon la
classification SFPC, le secteur 2 avec une analyse de niveau 2 et le secteur 3 avec une

analyse de niveau 3.

Les prescriptions informatisées des patients des secteurs non Covid 1 et 2 ont été
analysées quotidiennement par un pharmacien ou un interne en pharmacie de maniére
centralisée a la PUI, avec un bindme ou trinbme de pharmaciens pour chaque secteur.
Le secteur 3 a quant a lui été validé de fagcon décentralisée par I’interne en pharmacie,
qui était intégré dans 1’unité de soins. Chaque intervenant remplissait au cours de son
analyse quotidienne, la grille de recueil sous forme de tableau Excel comportant les
informations nécessaires a 1’étude : informations relatives au patient, a la prescription
médicamenteuse et aux interventions pharmaceutiques (Cf. Annexe 1: Grille de

receuil). Les items recueillis pour chaque niveau étaient les suivants :

- Nom, prénom, date de naissance, age, sexe du patient

- Numéro de séjour, date d’entrée dans le service, durée du séjour (information
recueillie par le Département d’Information Médicale ou DIM)

- Initiales pharmacien, date de I’analyse pharmaceutique, nombre de lignes de
traitement

- Réalisation d’une IP, médicaments concernés, source de I’IP, remarque (Cf. Annexe
2 . Description des problémes liés a la thérapeutique médicamenteuse) et
optimisation (Cf. Annexe 3 : description des interventions pharmaceutiques) selon

la codification SFPC, mode de transmission de I’IP, acceptation de I’IP
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Pour les niveaux 1 et 2, la présence d’un médicament a risque (Cf. Annexe 4 : Liste de
médicaments a risque) était également collectée, ainsi que la clairance de la créatinine

pour le niveau 2.

Pour le niveau 3, des items supplémentaires étaient recueillis :

- Clairance de la créatinine
- Provenance du patient, coordonnées de I’officine du patient
- Conciliation médicamenteuse d’entrée, sources utilisées pour la conciliation

médicamenteuse, nombre de divergences non intentionnelles

Les pharmaciens avaient a leur disposition un guide (Cf. Annexe 5 : Guide pharmacien)
pour le remplissage correct de cette grille. Les prescriptions médicales des patients du
secteur 1 ont été validées en niveau 1 d’analyse pharmaceutique ou revue de
prescription, c’est-a-dire a partir de la prescription Cristalnet® uniquement. Les
prescriptions du secteur 2 ont été analysées en niveau 2 d’analyse pharmaceutique Ou
revue des thérapeutiques, c’est-a-dire a partir de la prescription informatique, du
Dossier Patient Informatise (DPI) et des données biologiques. Enfin, le secteur 3 a éte
validé en niveau 3 d’analyse pharmaceutique ou suivi pharmaceutique. L’interne de
pharmacie était présent dans I’unité de soins, participait au tour médical quotidien et aux
staffs hebdomadaires du service, réalisait la conciliation médicamenteuse des patients
entrant dans le service et analysait quotidiennement les prescriptions médicales grace a
ces informations, ainsi que du DPI et des résultats biologiques. Il avait également acceés
au dossier medical papier présent dans le service si nécessaire. Chaque secteur devait
étre valide au minimum une fois par jour ouvré par le pharmacien dedié selon un
planning préétabli. La validation habituelle a la PUI des médicaments & risques devait

exclure les prescriptions des patients hospitalisés en MIMI pendant la durée de 1’étude.

Lors de son analyse pharmaceutique, chaque pharmacien s’appuyait sur ses
connaissances et competences pharmaceutiques, sur les recommandations en vigueur,
sur la documentation et les protocoles internes de 1’établissement, notamment le guide
de bon usage des antibiotiques. Le site GPR® a également été utilisé pour les niveaux 2
et 3. Pour le niveau 3, la conciliation médicamenteuse était réalisée pour chaque patient

entrant dans la mesure du possible, en croisant au minimum 3 sources d’information
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différentes (37). L’interne en pharmacie réalisait ensuite un compte rendu de
conciliation, implémenté dans le DPI. 1l avait également la possibilité de réaliser des
déclarations de pharmacovigilance, des conciliations médicamenteuses de sortie ou des

entretiens d’éducation thérapeutique si nécessaire.

D’un point de vue éthique, si la validation en niveaux 1 de la prescription
médicamenteuse pouvait présenter un potentiel risque pour le patient, celle-ci pouvait

étre analysée en niveau 2 selon I’appréciation du pharmacien.

A la suite de ce recueil de données, les niveaux 1, 2 et 3 ont été compares 2 a 2 via des
tests de comparaison de moyennes et de pourcentages sur échantillons indépendants, a
I’aide du logiciel SPSS Statistics® 25.0 d’IBM (International Business Machines
Corporation).

2.2. Covid

La deuxieéme partie de I’étude s’est déroulée de la méme manicre dans le service de
médecine interne et maladies infectieuses de septembre a novembre 2020 et visait a
comparer les analyses de niveau 1 et 2 décrits par la SFPC chez les patients Covid.
L’objectif était de recueillir les données pour environ 60 patients dans chaque groupe,
soit 120 patients au total. L’unité « Covid » comptait initialement 10 lits puis le
capacitaire pour les patients Covid a augmenté jusqu’a atteindre 28 lits, soit la totalité
du service en octobre 2020. L unité était divisée en 2 secteurs, le secteur 1 pour lequel
les prescriptions étaient analysees selon le niveau 1 de la classification SFPC et le
secteur 2 analysé en niveau 2. Les prescriptions des patients Covid n’ont pas été

analysées en niveau 3.

De la méme facon que décrit précédemment pour les patients non Covid, les
pharmaciens analysaient les prescriptions médicales quotidiennement et remplissaient
en paralléle la grille de recueil (Cf. Annexe 1 : Grille de recueil). Les mémes items que
les patients non Covid ont été recueillis. Ils avaient a disposition la documentation

habituelle, les derniéres recommandations en vigueur au moment de 1’étude sur la prise

37



en charge des patients Covid éditées par le Haut Conseil de Santé Publique (HCSP)
(62—64), ainsi que les protocoles internes Covid-19 de 1’établissement.

Certains critéres comme I’'IMC, les facteurs de risque de Covid sévére (65,66), la
désaturation a 1’entrée, le traitement par corticoides, antibiotiques et anticoagulants ont

été recueillis a postériori a partir des dossiers patients informatisés.
A la suite de ce recueil de données, les niveau 1 et 2 ont également été comparés via des

tests de comparaison de moyennes et de pourcentages sur échantillons indépendants, a
I’aide du logiciel SPSS Statistics® 25.0 d’IBM.
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3. Résultats

L’étude s’est déroulée du 14 septembre 2020 au 22 janvier 2021. La cohorte de 302
patients comptait 176 hommes et 126 femmes. Au total, 762 analyses pharmaceutiques
ont été réalisées pendant I’étude, cela représentait 7618 lignes de prescription, 129
interventions pharmaceutiques ont été transmises au prescripteur, 108 prescriptions
comptaient une seule IP, 19 prescriptions en comptaient 2 et 2 prescriptions en

comptaient 3.

3.1. Non Covid

3.1.1. Description de la population

Les caractéristiques de la population non Covid sont détaillées dans le tableau II.

Tableau Il. Description de la population non Covid

Niveau 1 Niveau 2 Niveau 3 1vs2 2vs3
Non Covid  Non Covid Non Covid P (9))
Nombre de patients (n) 58 65 58 - -
Nombre d’analyses (n) 145 136 164 - -
Age (ans) 70,6 +16,8 71,8+18,6 67,6 £16,9 0,70 0,22
Sexe ratio (H/F) 0,71 1,24 2,62 - -
Durée moyenne de séjour (jour) 6,9+47 9,0%£6,5 8,5+10,0 0,04 0,72
Clairance de la créatinine (ml/min/1.73m2) - 72,5+ 33,2 79,3 + 30,7 - -
Insuffisance rénale modérée (n ; %) - 30 44 - -
22,1% 26,8 %

Insuffisance rénale sévéere (n ; %) - 19(139%) 13*(7,9%) - -
Nombre de lignes de traitement (m) 9,7+35 10,8+48 105+51 0,03 0,57

*Dont 10 dialysés

On suppose la répartition normale des données, pour les comparaisons de moyennes,
nous avons réalisé un test de Student sur 2 échantillons indépendants. Le test de Fisher a
démontré 1’égalité des variances pour chaque analyse statistique. Pour les comparaisons

de pourcentages, nous avons réalisé un test du Chi2 sur 2 échantillons indépendants.

39



Les 3 groupes d’analyse comptent une soixantaine de patients chacun. En niveau 1, 58
patients ont été analysés avec un total de 145 prescriptions validées. En niveau 2 et 3,
respectivement 65 et 58 patients pour respectivement 136 et 164 prescriptions ont été
analysées. L’age moyen était de 71 ans chez les patients de niveau 1, 72 ans chez les
patients de niveau 2 et 68 ans chez les patients de niveau 3, sans différence
statistiquement significative. Les sex ratio étaient cependant différents entre les 3
groupes (0,71, 1,24 et 2,62). Pour les niveaux 2 et 3, la clairance de la créatinine a été
relevée. Sur I’ensemble des prescriptions analysées, 19 concernaient des patients en
insuffisance rénale sévere (8 patients) dans le groupe 2 et 13 dans le groupe 3 (3
patients), 10 étaient dialysés (1 patient).

La durée moyenne de séjour (DMS) est significativement différente entre les groupes 1
et 2 non Covid (p = 0,04). On remarque toutefois une forte variabilité entre les patients,
avec des séjours de 1 a 23 jours dans le groupe de niveau 1 (médiane = 5 ; écart-type o
=4,7) et de 1 a 35 jours dans le groupe de niveau 2 (médiane = 8 ; c = 6,5). La durée de
séjour ne differe pas entre les groupes non Covid de niveau 2 et 3 (p = 0,72), avec
encore une fois, une grande variabilité dans le groupe de niveau 3, de 1 a 71 jours
(médiane 6,5 ; o = 10,0). Une grande partie des patients restaient hospitalisés seulement
quelques jours : 20 patients du groupe 1, 16 du groupe 2 et 25 du groupe 3 ont été admis

moins de 4 jours dans le service.

On observait une différence entre le nombre de lignes de traitement moyen analysées
par prescription entre les groupes de niveau 1 et 2, respectivement 9,7 versus 10,8 (p =
0,03) mais pas entre les groupes de niveau 2 et 3, respectivement 10,8 vs 10,5 (p =
0,57).

3.1.2. Comparaison des niveaux 1 et 2

3.1.2.1. Interventions pharmaceutiques

Le nombre d’interventions pharmaceutiques et leur acceptation dans les groupes non

Covid de niveau 1 et 2 sont décrites dans le tableau Ill.
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Tableau Ill. Interventions pharmaceutiques dans le groupe non Covid niveaux 1 et 2

Niveau 1 Niveau 2 1vs2
Non Covid Non Covid (p)
Nombre de patients (n) 58 65 -
Nombre d’analyses (n) 145 136 -
Nombre d’IP (n ; %) 15 (10,3 %) 30 (22,1 %) <0,01
Si IP, nombre d’IP par analyse (n) 1,2 1,23 -
Acceptation de ’IP (n ; %) 11 (73,3 %) 21 (70 %) 1

Dans le groupe niveau 1 non Covid, 15 IP ont été réalisées sur 1’ensemble des

prescriptions analysées, soit environ 10 %. Dans le groupe 2 non Covid, 30 IP ont été

faites, soit 22 % sur la totalité des presciptions du groupe. On observe donc une

différence sigificative avec p < 0,01. Les IP ont été acceptées sans différence

significative dans les 2 groupes (73,3 % versus 70 %, p = 1).

3.1.2.2.  Description des IP

31221 Typed’IP

La répartition des remarques selon la classification de la SFPC dans les groupes non

Covid de niveau 1 et 2 est détaillée dans les figures 2 et 3.

@ 1 Non conformité aux
référentiels

10%

3 Sous dosage

4 Surdosage

2 Indication non traitée

@ 5 Médicament non indiqué

/ 86 Interaction
8 10 Monitorage 3 sivre
Figure 2. Remarque (selon Ia Figure 3. Remarque (selon la
classification SFPC) dans le groupe classification SFPC) dans le groupe non

non Covid niveau 1 Covid niveau 2
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Les IP du groupe niveau 1 non Covid étaient a 31% (5 IP) un surdosage, 31 %
également une voie ou une administration non appropriée, 25% (4 IP) une non-
conformité aux référentiels. Ces non-conformités au reférentiels pouvaient étre une non-
conformité au livret (médicament prescrit non disponible au livret thérapeutique de
I’établissement) ou une non-conformité aux consensus (par exemple, une prescription
ne respectant pas les recommandations en vigueur ou référentiels internes de
I’établissement) . Une IP concernait un sous dosage et une autre une interaction
médicamenteuse, une association déconseillée. Les IP du groupe niveau 2 non Covid
concernaient & 38 % (12 IP) un médicament non indiqué, 22 % (7 IP) une voie ou
administration appropriée, 10 % (3 IP) une indication non traitée, et une IP identifiant
un sous dosage, un surdosage, une interaction médicamenteuse et un monitorage a

suivre.

3.1.2.2.2. Optimisation

La répartition des propositions d’optimisation selon la classification de la SFPC dans les

groupes non Covid de niveau 1 et 2 est détaillée dans les figures 4 et 5.

mAjout
. 10% Arrét
10% Substitution / échange
40%
33% Choix de la voie
d'administration
17% Suivi thérapeutique
Optimisation des moda
7% 3%, 10% d'administration
13%
° 10% W Adaptation posologique

Figure 4. Optimisation (selon la  Figure 5. Optimisation (selon la

classification SFPC) dans le groupe  classification SFPC) dans le groupe non
non Covid niveau 1 Covid niveau 2

Dans le groupe de niveau 1, les propositions d’optimisation ont prinipalement été une
adaptation posologique a 40 % (6 IP), une substitution a 33 % (5 IP), pour les

médicaments hors livret par exemple, une optimisation des modalités d’administration a
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13 % (2 IP), un arrét ou un suivi thérapeutique (1 IP ; 7 % chacun). Dans le groupe de
niveau 2, les propositions d’optimisation ont prinipalement été une adaptation
posologique également a 40 % (12 IP), une substitution a 17 % (5 IP), un ajout, un arrét,
une modification de la voie d’administration, un suivi thérapeutique a 10 % (3 IP)

chacun ou une optimisation des modalités d’administration (1 IP ; 3 %).

3.1.2.2.3. Classe ATC des médicaments concernés par une IP

Les classes ATC (Anatomique, Thérapeutique et Chimique) des médicaments concernés

par une IP réalisée en niveau 1 et 2 non Covid sont détaillées dans la figure 6.

S Organes sensoriels ==

R Systéme respiratoire B

N Systéme nerveux
J Anti-infectieux généraux a usage B
systémique

G Systéme génito urinaire et hormones N 2
1

sexuelles

o

o

CSysteme cardiovasculaire =g 4
B Sang et organes hématopoiétiques == 10

/oies digestives et métabolisme B

AVoles

B 1 non covid 2 non covid

Figure 6. Classe ATC médicaments concernés par une IP dans les groupes non Covid

niveaux 1 et 2

Les 15 interventions pharmaceutiques réalisées en niveau 1 concernaient 16
médicaments. Les principales classe ATC correspondantes étaient la classe « N:
systeme nerveux » pour 10 d’entre eux (benzodiazépines, antidepresseurs, antalgiques
principalement), soit 62,5 %, la classe «C: systeme cardiovasculaire » pour 2
médicaments (12.5 %), la classe « G : systéme génito urinaire et hormones sexuelles »
pour 2 médicaments (12.5 %) et enfin, la classe « R : systéme respiratoire » et « A :
voies digestives et métabolisme » étaient représentées par 1 médicament chacune (6 %).
En ce qui concerne les analyses de niveau 2, 32 médicaments étaient en cause dans les

30 interventions pharmaceutiques. La prinipale classe ATC rapportée était la classe
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« B : sang et organes hématopoiétiques » pour 10 médicaments soit 31 %, cette classe
concerne les anticoagulants et antiagrégants plaquettaires. La classe «J:
antiinfectieux » et « N : systeme nerveux » étaient retrouvées a 6 reprises chacunes
(19%) et la classe « A : voies digestives et métabolisme » (antidiabétiques, IPP par
exemple) a 5 reprises (16 %). Les médicaments de la classe « R : systéme respiratoire »
étaient décrits a 2 reprises 6 % et ceux de la classe « S : organes sensoriels », « G :
systéme génito urinaires et hormones sexuelles » et « C : systeme cardiovasculaires »

ont éte decrits une fois chacun (3 %).

3.1.2.2.4. Mode de transmission

Les modalités de transcription des IP au prescripteur sont décrites dans la figure 7.

23

20 15

~

1 non covid 2 non covid

[ Logicie Orale

Figure 7. Mode de transmission de I’IP dans les groupes non Covid niveaux 1 et 2

Lors de I’analyse de niveau 1, les interventions pharmaceutiques étaient en totalité
transmises aux médecins via le logiciel de prescription. En analyse pharmaceutique de
niveau 2, elles étaient transmises pour 23 d’entre elles (77 %) par le biais du logiciel et

par voie orale au prescripteur dans 7 situations (23 %).
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3.1.2.2.5. Source de I’IP

La source de I’IP dans les groupes non Covid de niveaux 1 et 2 est représentée par la

figure 8.

DP!

15

Prescription
18

Figure 8. Source de I’IP dans les groupes non Covid niveaux 1 et 2

La totalité des interventions avaient pour origine la prescription dans le niveau 1. Dans
le niveau 2, 18 IP soit 60 % avaient été faites sur la base de la prescription uniquement,
8 a la suite de I’analyse du dossier patient (27 %) et 4 a la suite de la consultation du

bilan biologique du patient (13 %).

3.1.3. Comparaison des niveaux 2 et 3

3.1.3.1. Interventions pharmaceutiques

Le nombre d’interventions pharmaceutiques et leur acceptation dans les groupes non

Covid de niveau 1 et 2 sont décrites dans le tableau V.
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Tableau IV. Interventions pharmaceutiques dans les groupes non Covid niveaux 2 et 3

Niveau 2 Niveau 3 2vs3
Non Covid Non Covid (p)
Nombre de patients (n) 65 58 -
Nombre d’analyses (n) 136 164 -
Nombre d’IP (n ; %) 30 (22,1 %) 45 (27,4 %) 0,27
Si IP, nombre d’IP par analyse (m) 1,23 1,20 -
Acceptation de I’TP (n ; %) 21 (70 %) 36 (80 %) 0,32

Dans le groupe 2 non Covid, 30 IP ont été réalisées sur 1’ensemble des prescriptions

analysées, soit 22 %. Dans le groupe 3, 45 IP on été faites, soit 27 % sur la totalité des

prescriptions du groupe. Cette différence n’est cependant pas sigificative avec une p-

value de 0,27. De méme, la différence d’acceptation des IP entre le groupe 2 de 70 % et

le groupe 3 de 80 % n’est pas significative avec p = 0,32.

3.1.3.2.  Description des IP

31321 Typed’IP

La répartition des remarques selon la classification de la SFPC dans les groupes non

Covid de niveau 2 et 3 est détaillée dans les figures 3 et 9.

Figure 3.

Remarque

(selon la
classification SFPC) dans le groupe non

Covid niveau 2
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Les IP du groupe niveau 2 non Covid étaient a 38 % (12 IP) un médicament non
indiqué, 22 % (7 IP) une voie ou administration appropriée, 10 % (3 IP) une indication
non traitée, 6 % (2 IP) un sous dosage, un surdosage, 6 % une interaction
médicamenteuse et 6 % un monitorage a suivre. Les IP du groupe niveau 3 non Covid
étaient a 27 % (12 IP) un médicament non indiqué, 20 % (9 IP) une indication non
traitée, un sous dosage ou surdosage, respectivement a 18 % (8 IP) et 16 % (7 IP).
Enfin, 7 % (3 IP) concernait une interaction médicamenteuse, et 4 % (2 IP) étaient une
non-conformité aux référentiels, 2 % un effet indésirable et 2 % une administration

inapropriée.

3.1.3.2.2. Optimisation

La répartition des propositions d’optimisation selon la classification de la SFPC dans les
groupes non Covid de niveau 2 et 3 est détaillée dans les figures 5 et 10.

EAjout
Arrét
10%

Substitution / échange

Choix de la voie

d'administration
@ Suivi thérapeutique

17%
29%

3% \ 10% <

0% | 15%
Figure 5. Optimisation (selon la Figure 10. Optimisation (selon la
classification SFPC) dans le groupe classification SFPC) dans les groupes
non Covid niveau 2 non Covid niveau 3

Dans le groupe de niveau 2, les propositions d’optimisation ont prinipalement été une
adaptation posologique a 40 % (12 IP), une substitution a 17 % (5 IP), un ajout, un arrét,
une modification de la voie d’administration, un suivi thérapeutique a 10 % (3 IP)
chacun ou une optimisation des modalités d’administration (1 IP ; 3 %). Dans le groupe

de niveau 3, les propositions d’optimisation ont prinipalement été une adaptation



posologique a 36 % (16 IP), un arrét & 29 % (13 IP), un ajout a 18 % (8 IP), une
substitution a 15 % (7 IP) et un suivi thérapeutique a 2 % (1 IP).

3.1.3.2.3. Classe ATC des médicaments concernés par une IP

Les classes ATC des médicaments concernés par une IP réalisée en niveau 2 et 3 non
Covid sont détaillées dans la figure 11.

S Organes sensoriels B 1
R Systeme respiratoire )

N Systéme nerveux DA

I

M Muscles et squelette = -

J Anti-infectieux généraux a usage... e

[salext

G Systéme génito urinaire et hormanes... |l 9

C Systéme cardiovasculaire B

o

B Sang et organes hématopoiétiques

/oies digestives et métabolisme N -

AVolesd

@2 non covid 3 non covid

Figure 11. Classe ATC du médicament concerné dans les groupes non Covid niveaux 2
et3

Les 30 interventions pharmaceutiques réalisées en niveau 2 non covid concernaient 32
médicaments. Les prinipales classe ATC rapportée étaient la classe «B: sang et
organes hématopoietiques » pour 10 d’entre eux soit 31 %, , les classes «J:
antiinfectieux » et « N : systéme nerveux » étaient retrouvés a 6 reprises chacune soit
19 % et la classe « A : voies digestives et métabolisme » a 5 reprises (16 %). Les
médicaments de la classe « R : systéme respiratoire » étaient décrits a 2 reprises (6 %) et
ceux de la classe « S : organes sensoriels », « G : systéme génito urinaires et hormones
sexuelles » et « C : systéme cardiovasculaires » ont été décrits une fois chacun (3 %).
En ce qui concerne les analyses pharmaceutiques de niveau 3, 55 médicaments étaient
impliqués dans les 45 IP. La principale classe ATC rapportée était la classe « N :
systéme nerveux » pour 14 médicaments soit 25 %. La classe « A : voies digestives et

métabolisme » était en cause a 9 reprises (16 %), 7 medicaments (13 %) appartenaient a
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la classe « B : sang et organes hématopoiétiques » et 6 (11 %) a chacune des classes
«J : antiinfectieux » et « C : systeme cardiovasculaires ». Enfin, les médicaments de la
classe « R : systeme respiratoire » et « M : muscles et squelette » ont été décrits 5 fois

chacun (9 %) et ceux de la classe « S : organes sensoriels » a une reprise (2 %).

3.1.3.2.4. Mode de transmission de I’IP

Les modalités de transcription des IP au prescripteur sont décrites dans la figure 12.

25

25 21

2 non covid 3 non covid

@ Logiciel @ Orale

Figure 12. Mode de transmission de I’'IP dans les groupes non Covid niveaux 2 et 3

Lors de I’analyse de niveau 2, 23 interventions pharmaceutiques (77 %) ont été
transmises au médecin via le logiciel de prescription et 7 (23 %) par voie orale. En
analyse pharmaceutique de niveau 3, elles étaient transmises pour 25 d’entre elles (55

%) au médecin par voie orale et 20 (45 %) via le logiciel de prescription.
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3.1.3.2.5. Source de I’IP

La source de I’IP dans les groupes non Covid de niveaux 2 et 3 est représentée par la

figure 13.

Prescription
rescriptior 1

5 10 15 20 25

@ 2 non covid 3 non covid

Figure 13. Source de I’IP dans les groupes non Covid niveaux 2 et 3

Lors de I’analyse en niveau 2, 18 IP soit 60 % avaient été faites sur la base de la
prescription uniquement, 8 a la suite de I’analyse du dossier patient (27 %) et 4 a la
suite de la consultation du bilan biologique du patient (13 %). En niveau 3, la majorité
des IP (20 IP ; 44 %) ont été réalisées a la suite de la conciliation médicamenteuse, 11
IP (24 %) ont été faites a partir de la prescription uniquement, 6 IP (13 %) apres
consultation du bilan biologique, 4 IP (9 %) apres le tour médical, 2 IP apres

consultation du DPI et 2 via une autre source

3.1.4. Analyse de niveau supérieur souhaitable

Les prescriptions dont une analyse de niveau supérieur était souhaitée dans les groupes
non Covid niveau 1 et 2 sont présentés dans le tableau V.
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Tableau V. Analyse de niveau supérieur dans les groupes non Covid niveaux 1 et 2

Niveau 1 Niveau 2

Non covid Non covid
Nombre de patients (n) 58 65
Nombre d’analyses (n) 145 136
Analyse de niveau supérieur souhaitable (n ; %) 89 (61,4 %) 1 (0,74 %)
Prescriptions transférées en niveau supérieur (n ; %) 21 (12,6 %) 0 (0 %)
Présence d’un médicament a risque (n) 30 ND

Lors de I’analyse pharmaceutique de niveau 1, 89 ordonnances (61 %) auraient
nécessité une analyse en niveau 2 selon le pharmacien ayant validé la prescription. De
plus, 21 d’entre elles ont réellement été transférées en niveau 2 soit 19 % des
ordonnances nécessitant une analyse de niveau supérieur (sur 110 ordonnances : 89 de
niveau 1 et 21 de niveau 2) et 13 % de la totalité des ordonnances analysées en niveau 1
(sur 166 ordonnances : 145 de niveau 1 et 21 de niveau 2). Au total, 2/3 (110 sur 166
soit 66 %) des prescriptions initialement inclues en niveau 1 ont ou auraient pu

nécessiter une analyse pharmaceutique de niveau 2.

Parmi les 30 prescriptions (21 %) analysées en niveau 1 qui comportaient un ou
plusieurs medicaments a risque (31 médicaments au total), 26 d’entre elles (87 %)
auraient nécessité une analyse pharmaceutique de niveau 2 selon le pharmacien ayant
réalis¢ ’analyse. En analyse de niveau 2, 1 ordonnance aurait nécessité une analyse

pharmaceutique de niveau supérieur, cependant elle n’a pas été transférée en niveau 3.

Les médicaments a risque en niveau 1 non Covid sont détaillées dans la figure 14.

Figure 14. Médicaments a risque dans le groupe non Covid niveau 1
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Parmi les 31 médicaments a risque retrouvés en niveau 1, 94 % étaient des

anticoagulants et 6 % de la colchicine.

Les motifs justifiant une analyse de niveau supérieur souhaitable dans les groupes non

Covid de niveau 1 et 2 sont détaillées dans la figure 15.

Manque d'info dans le DP! 10000%
Besoin d'une conciliation

Manque poids ou taille

¥ 56,00%

Besoin du DP!

| Joz,00%

Besoin de la bio

0 02 0,4 06 038 1

@1 Non Covid 2 Non Covid

Figure 15. Motifs d’analyse de niveau supérieur souhaitable dans les groupes non

Covid niveaux 1 et 2

Les raisons d’une analyse de niveau supérieur souhaitable étaient pour le niveau 1, le
besoin de consulter le bilan biologique du patient dans 92 % des cas et dans 56 % des
cas le besoin d’accéder aux informations du dossier patient. La nécessité d’accéder a un
niveau d’analyse supérieur pouvait combiner plusieurs motifs, c’est la raison laquelle la
somme des pourcentages est supérieure a 100 %. Pour les analyses de niveau 2, le
pharmacien a jugé que le DPI était incomplet pour une ordonnance, il a donc estimé que
la présence dans le service de soin avec la réalisation d’une conciliation aurait été

nécessaire pour une analyse pharmaceutique correcte.
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3.1.5. Focus niveau 3

La provenance des patients du groupe non Covid niveau 3 est présentée dans la figure
16.
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Figure 16. Provenance des patients du groupe non Covid niveau 3

Les patients dont ’analyse d’ordonnance a été réalisée en niveau 3 sont pour la majorité
passés par le service des urgences avant d’entrer en medecine interne et maladies
infectieuses (n = 36 ; 62 %), 10 patients (17 % venaient directement de leur domicile (n
=6; 10 %) ou de ’EHPAD (n =4 ; 7 %). Les mutations concernaient 12 patients (21
%) : 6 patients (10 %) en provenance de réanimation ou unité de soins continus, 3 (5 %)

d’un service de médecine, 2 (4 %) d’un SSR et 1 (2 %) d’un service de chirurgie.

Au total, 48 conciliations ont été réalisées, ce qui représentait 83 % des entrées. En
moyenne, la conciliation était réalisée 1,94 jours aprés ’entrée du patient dans le
service. Apres analyse pharmaceutique, 38 divergences non intentionnelles (DNI) ont
été mises en évidence, soit en moyenne 0,80 DNI par patient concilié, variant de 0 a 5
divergences par patient. Parmi elles, 84 % des DNI (n = 32) ont été signalées au
prescripteur. La différence s’explique principalement par le fait que certains patients
sortaient rapidement apres identification de la DNI. Au total, 20 IP ont été transmises au

prescripteur puisqu’une méme IP pouvait signaler plusieurs divergences.
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Les IP réalisées sur la base de la conciliation médicamenteuse d’entrée sont présentées

sur le flow chart de la figure 17.

58 48 CTM 20 1P
patients

Figure 17. Flow chart des IP réalisées sur la base de la CTM d’entrée dans le groupe

38 DNI
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32 DNI
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niveau 3

Le motif des IP réalisées sur la base des DNI dans le groupe non Covid niveau 3 est

détaillé dans la figure 18.
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Figure 18. Motif des IP réalisées sur la base des DNI dans le groupe non Covid niveau
3

Ces interventions pharmaceutiques concernaient principalement des médicaments non
prescrits apres transfert (n = 9 ; 45 %), un médicament non indiqué (n = 4 ; 20 %) ou un
sous dosage (n =4 ; 20 %), un surdosage (n = 2 ; 10 %) et une non confomité au livret
thérapeutique (5 %).
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Les classes ATC des medicaments concernés par les DNI dans groupe non Covid

niveau 3 sont présentées dans la figure 19.

S Organes sensoriels 1

R Systéme respiratoire [ 6

N Systéme nerveux [N 2

M Muscles et squelette [ 9
L Antinéoplasiques [ 2
G Systéme génito urinaire et hormones... IR 2

C Systéme cardiovasculaire [T 3
B Sang et organes hématopoiétiques :] 2
AVoies digestives et métabolisme ] 5

0 2 -

=2
o0

10

Figure 19. Classe ATC médicaments concernés par les divergences dans le groupe non

Covid niveau 3

Les DNI concernaient principalement des molécules de la classe « M : muscles et
squelette » dans 28 % des cas (n = 9), « R : systeme respiratoire » dans 19 % des cas (n

=6) et « A : voies digestives et métabolisme » dans 16 % des cas (n = 5).

Les sources utilisées pour la conciliation médicamenteuse dans le groupe non Covid

niveau 3 sont présentées dans la figure 20.
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Figure 20. Sources utilisées pour la conciliation dans le groupe non Covid niveau 3
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Sur les 48 conciliations realisées, les sources utilisées étaient le DPI (n = 48 ; 100 %),
I’entretien patient (n = 41 ; 85 %), I’officine du patient (n = 37 ; 77 %), ’EHPAD ou le
SSR (n = 3; 6 %) et la famille du patient (n = 1; 2 %). La somme des sources est
inférieure a 144 (48 concilitaions x 3 sources) car pour certains patients, seulement 2

sources ont été utilisées du fait de leur sortie précoce du service de soins.

Le recueil de données a duré 25 jours ouvrés pour le niveau 3 et I’interne était présent
dans le service environ 103 heures, soit en moyenne 4 heures par jour. En parallele de
1’étude, il a realise 4 entretiens thérapeutiques, 1 déclaration de pharmacovigilance, et 1

recherche de stabilité d’antibiotiques dans un diffuseur.
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3.2. Covid

3.2.1. Description de la population

Les caractéristiques de la population Covid sont détaillées dans le tableau VI.

Tableau VI. Description de la population Covid

Niveau 1 Niveau 2 lvs2
Covid Covid (9)

Nombre de patients (n) 61 60 -
Nombre d’analyses (n) 155 152 -
Age (ans) 73,5+ 18,01 748+ 135 0,66
Sexe ratio (H/F) 19 1,3 -
IMC (kg/m?) 28,4 + 6,54 29,3+ 7,67 0,50
Facteur de risque de Covid sévére (n ; %) 54 (84,5 %) 57 (95,0 %) -
Désaturation a ’entrée (n) 24 (40 %) 26 (43,3 %) -
Durée moyenne de séjour (jour) 6,5%+4,3 6,9+4,9 0,63
Clairance de la créatinine (ml/min/1,73m?) - 63,46 -
Insuffisance rénale modérée (n) - 54 (90,0 %) -
Insuffisance rénale sévére (n) - 14 (23,3 %) -
Nombre de lignes de traitement (m) 10,1 (+ 4,6) 9,7 (x4,4) 0,46

On suppose la répartition normale des données, pour les comparaisons de moyennes, on
réalise un test de Student sur 2 échantillons indépendants. Le test de Fisher démontre
I’égalité des variances pour chaque analyse statistique. Pour les comparaisons de

pourcentages, on réalise un test du Chi2 de sur 2 échantillons indépendants.

Les 2 groupes d’analyse comptent une soixantaine de patients chacun. En niveau 1, 61
patients ont été inclus pour un total de 155 prescriptions validées. En niveau 2, 60
patients et 152 prescriptions ont été analysés. L’age moyen était de 74 ans chez les
patients de niveau 1 et de 75 ans chez les patients de niveau 2, sans différence
significative. Les sex ratio étaient de 1,9 et 1,31. L’IMC des patients du groupe 1 et 2
Covid ne différait pas significativement, avec un IMC moyen respectivement de 28,4 et
29,3 kg/m?. Les patients avaient pour la plupart (84 et 95 %) au moins un facteur de
risque de Covid sévere selon les critéres de ’'HCSP (66) et en moyenne, 40 % (40 et 43

%) d’entre eux étaient présentaient une désaturation en oxygeéne a leur entrée dans le
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service. Pour le niveau 2, la clairance de la créatinine a été relevée. Sur 1’ensemble des
prescriptions analysées 14 concernaient des patients en insuffisance rénale séveére (6

patients).

La durée moyenne de séjour ne différe pas significativement entre les deux groupes (p =
0,63), cependant on remarque une grande variabilité selon les patients avec des séjours
de 4 a 19 jours dans le groupe Covid niveau 1 (médiane =5; 0 =4,3) et de 1 a 22 jours
dans le groupe Covid niveau 2 (médiane =5 ; o = 4,9). On n’observait pas de différence
entre le nombre de lignes de traitement moyen analysées par prescription entre les
groupes 1 et 2, respectivement 10,1 versus 9,7 (p = 0,46). Une grande partie des patients
restaient hospitalisés seulement quelques jours : 29 patients du groupe 1 et 24 du groupe

2 ont été admis moins de 4 jours dans le service.

Les examens utilisés pour affirmer le diagnostic du Covid sont détaillés dans la figure
21.

30%

Figure 21. Méthode de diagnostic des cas de Covid

Une PCR positive a éte retrouvée dans le dossier de 93 % (n = 114) des patients. Parmi
eux, 30 % (n = 36) ont également bénéfici¢é d’une imagerie, soit pour affirmer le
diagnostic, soit pour estimer le degré d’atteinte pulmonaire. Cependant, la chronologie
de ces diagnostics (PCR et imagerie) n’a pas toujours été retrouvée dans le dossier des
patients, les imageries diagnostique et pronostique n’ont donc pas pu étre différenciées.

Quelques patients (n = 3 ; 2 %) ont seulement bénéficié d’une imagerie.
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Le devenir des patients Covid est présenté dans la figure 22.
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Figure 22. Devenir des patients Covid

Apreés leur hospitalisation en secteur Covid de MIMI, 57 % (n = 69) des patients sont
rentrés a domicile, 17 % (n = 20) sont décédés, 12 % (n = 15) sont sortis en SSR, 5 % (n
= 6) ont été mutés en réanimation, 4 % (n = 5) ont ét¢ mutés dans d’autres hopitaux, 2
% (n = 3) ont été transférés dans un autre service et 1 % (n = 1) en hospitalisation a
domicile (HAD). Le nombre de patients mutés en réanimation ne reflete pas le nombre
de patients Covid hospitalisés en Réanimation car nous nous attachons ici seulement a
la mutation des patients Covid initialement hospitalisés en MIMI.

3.2.2. Traitements du Covid

Les traitements spécifiques du Covid dans les groupes Covid niveau 1 et 2 sont décrits

dans le tableau VI1I.

Tableau VII. Traitements du Covid

Niveau 1 Niveau 2

Covid Covid
Nombre de patients (n) 61 60
Nombre d’analyses (n) 155 152
Dexaméthasone / corticoides (n ; %) 20 (32,8 %) 24 (43,3 %)
Nombre de jour apres le début des symptomes (jours) 9 8,61
Nombre de jours de traitement (jours) 7,84 7,82
Anticoagulation (n ; %) 60 (98,4 %) 59 (98,3 %)
Anticoagulation préventive (n ; %) 38 (63,3 %) 41 (69,5 %)
Anticoagulation curative (n ; %) 22 (36,7 %) 18 (30,5 %)
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Niveau 1 Niveau 2

Covid Covid
Antibiotiques (n ; %) 16 (26,2 %) 15 (25,0) %
Antibiotique pré diagnostic (n ; %) 8 (50,0 %) 3 (20 %)
Antibiotique post diagnostic (n ; %) 8 (50,0 %) 12 (80,0 %)

Au total, 33 % (n = 20) des patients ont bénéficié d’un traitement par corticoides dans le
groupe niveau 1 Covid contre 43 % (n = 24) dans le groupe niveau 2 Covid. Les
patients ont en moyenne éteé traités par corticoide 9 jours apres le début des symptomes
et pour une durée de 8 jours dans les 2 groupes. Dans chaque groupe, 98 % (n =60 et n
= 59) des patients étaient sous anticoagulant : dans le groupe niveau 1, I’anticoagulation
était préventive dans 63 % (n = 38) des situations versus 69 % (n = 41) dans le groupe
niveau 2. Certains patients ont eu recours a un traitement antibiotique, respectivement
26 (n = 16) et 25 % (n = 15) dans les groupes 1 et 2. Dans le groupe de niveau 1, la
8) en a bénéficié avant le diagnostic du Covid, comme

moitié des patients (n
traitement probabiliste d’une infection respiratoire autre et I’autre moitié apres le
diagnostic, pour traiter une surinfection ou un choc septique. Dans le groupe niveau 2,
la répartition était différente, avec 20 % (n = 3) avant le diagnostic du Covid et 80 % (n

= 12) apres le diagnostic.

3.2.3. Comparaison des niveaux 1 et 2

3.2.3.1. Interventions pharmaceutiques

Le nombre d’interventions pharmaceutiques et leur acceptation dans les groupes Covid

de niveau 1 et 2 sont décrits dans le tableau VII1.

Tableau VIII. Interventions pharmaceutiques chez les Covid niveaux 1 et 2

Niveau 1 Niveau 2 1vs2
Covid Covid (9))
Nombre de patients (n) 61 60 -
Nombre d’analyses (n) 155 152 -
Nombre d’IP (n ; %) 15 (9,7 %) 24 (15,8 %) 0,11
Si IP, nombre d’IP par analyse (m) 1,13 1,08 -
Acceptation de ’'IP (n ; %) 11 (73,3 %) 15 (62,5 %) 0,48
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Dans le groupe niveau 1 Covid, 15 interventions pharmaceutiques ont été réalisees sur
I’ensemble des prescriptions analysées, soit environ 10 %. Dans le groupe 2 Covid, 24
IP ont été remontées au prescripteur, soit 16 % sur la totalité des presciptions du groupe.
On n’observe cependant pas de différence significative avec une p-value de 0,11. Les IP
ont été acceptées sans différence significative dans les 2 groupes (73 % et 62 %, p =
0,48).

3.2.3.2.  Description des IP

3.3.3.2.1. Type d’IP

La répartition des remarques selon la classification de la SFPC dans les groupes Covid

de niveau 1 et 2 est détaillée dans les figures 23 et 24.

1 Non conformité aux
référentiels
13% 8%

2 Indication non traitée

25%

40%

17%

21%

33%

7% 21% A )
Figure 23. Remarque (selon la Figure 24. Remarque (selon la
classification SFPC) dans le groupe classification SFPC) dans le groupe
Covid niveau 1 Covid niveau 2

Les IP du groupe niveau 1 Covid étaient a 40 % (6 IP) une non-conformité aux
référentiels, 33 % (5 IP) un surdosage, 13 % (2 IP) une interaction, 7 % (1 IP) un sous
dosage et 7 % un meédicament non indiqué (1 IP). Les IP du groupe niveau 2 Covid
concernaient a 25 % (6 IP) une non-conformité aux référentiels, 21 % (5 IP) une
indication non traitée, 21 % (5 IP) un sous dosage, 17 % (4 IP) un surdosage, 8 % (2 IP)
une administration non appropriées et respectivement a 4 % chacun (1 IP) un

médicament non indiqué et un monitorage a suivre.

61



3.3.3.2.2. Optimisation

La répartition des propositions d’optimisation selon la classification de la SFPC dans les

groupes Covid de niveau 1 et 2 est détaillée dans les figures 25 et 26.

12%
22%

Ajout

44% Arrét
S Substitution / échange
Suivi thérapeutique
38%

13% H Adaptation posologique

4%
6%

Figure 25. Optimisation (selon la Figure 26. Optimisation (selon la
classification SFPC) dans le groupe classification SFPC) dans le groupe
Covid niveau 1 Covid niveau 2

Dans le groupe de niveau 1, les propositions d’optimisation ont principalement été une
adaptation posologique a 44 % (7 IP), une substitution a 38 % (6 IP), un arrét a 12 % (2
IP) et un suivi thérapeutique a 6 % (1 IP). Dans le groupe de niveau 2, les propositions
d’optimisation ont été une adaptation posologique a 57 % (13 IP), un ajout & 22 % (5
IP), une substitution a 13 % (3 IP), un arrét a 4 % (1 IP) et un suivi thérapeutique a 4 %
(1 IP) également.

62



3.3.3.2.3. Classe ATC des médicaments concernés par une IP

Les classes ATC des médicaments concernés par une IP realisée en niveau 1 et 2 Covid

sont détaillées dans la figure 27.

S Organes sensoriels :Jl -
R Systeme respiratoire e 2
N Systéme nerveux = 5
M Muscles et squelette o 3

L Antinéoplasiques 0 1

J Anti-infectieux généraux a usage... B 1

H Hormones systémiques

C Systéme c: asculaire

] 2

B Sang et organes hématopoiétiques 10

A Voies digestives et métabolisme :‘ 3

Figure 27. Classe ATC du médicament concerné dans les groupes Covid niveaux 1 et 2

Les 15 interventions pharmaceutiques réalisées en niveau 1 concernaient 18
médicaments. Les principales classes ATC rapportées étaient la classe « C : systeme
cardiovasculaire » pour 6 médicaments (33 %), la classe « A : voies digestives et
métabolisme » pour 3 médicaments (17 %), la classe « N : systeme nerveux » et la
classe « B : sang et organes hématopoiétiques »avec 2 médicaments chacun (11 %).
Enfin, les classes «R: systeme respiratoire », «S: organes sensoriels », «J:
antiinfectieux » et «H: hormones systémiques » étaient représentées par un
médicament (5 %) chacune. En ce qui concerne les analyses de niveau 2, 28
médicaments étaient en cause dans les 24 interventions pharmaceutiques. La principale
classe ATC rapportée était la classe « B : sang et organes hématopoiétiques » pour 10
médicaments soit 36 %, puis la classe « H : hormones systémiques » et la classe « C :
systeme cardiovasculaire » a 4 reprises (14 %) chacune (14 %). Les médicaments de la
classe « M : muscles et squelette » ont été décrits 3 fois (11 %), ceux des classes « R :
systéme respiratoire » et « A : voies digestives et métabolisme », 2 fois (7 %) chacun et

ceux de la classe « L : antinéoplasiques », une fois (4 %).
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3.3.3.2.4. Mode de transmission de I’IP

Les modalités de transcription des IP au prescripteur sont décrites dans la figure 28.

19

1 covid 2 covid

M Logiciel M Orale

Figure 28. Mode de transmission de I’IP dans les groupes Covid niveaux 1 et 2

Lors de I’analyse de niveau 1, la totalité des 15 interventions pharmaceutiques ont été
transmises via le logiciel de prescription. En analyse de niveau 2, elles étaient
transmises pour 19 d’entre elles (79 %) par le biais du logiciel et par voie orale au

prescripteur dans 5 cas (21 %).

3.3.3.2.5. Source de I’IP

La source de I’IP dans les groupes Covid de niveaux 1 et 2 est représentée par la figure
29.
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Figure 29. Source de I’IP dans les groupes Covid niveaux 1 et 2
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La totalité des interventions avaient pour origine la prescription dans le niveau 1. Dans
le niveau 2, 14 IP (58 %) ont été réalisées sur la base de la prescription uniquement, 9
(38 %) a la suite de I’analyse du dossier patient et une (4 %) a la suite de la consultation

du bilan biologique.

3.2.4. Analyse de niveau supérieur souhaitable

Les prescriptions dont une analyse de niveau supérieur était souhaitée dans les groupes

Covid niveau 1 et 2 sont présentés dans le tableau IX.

Tableau IX. Analyse de niveau supérieur dans le groupe Covid niveau 1

Niveau 1 Niveau 2
Covid Covid
Nombre de patients (n) 61 60
Nombre d’analyses (n) 155 152
Analyse de niveau supérieur souhaitable (n ; %0) 97 (62,6 %) 12 (7,9 %)
Prescriptions transférées en niveau supérieur (n ; %) 2 (1,3%) 0 (0 %)
Présence d’un médicament a risque (n) 51 ND

Lors de I’analyse pharmaceutique de niveau 1, 97 ordonnances (63 %) auraient
nécessité une analyse en niveau 2 selon le pharmacien ayant validé la prescription.
Seulement 2 d’entre elles ont réellement été transférées en niveau 2 soit 2,1 % des
ordonnances nécessitant une analyse de niveau supérieur et 1,3 % de la totalité des
ordonnances analysées en niveau 1. Un médicament a risque était retrouvé dans 46 (30
%) prescriptions analysées en niveau 1 (51 médicaments au total) et 42 d’entre elles (91
%) auraient nécessité une analyse pharmaceutique de niveau 2. En analyse de niveau 2,
une analyse de niveau supérieur était souhaitable pour 12 ordonnances (8 %) mais
aucune n’a pu étre transférée en niveau 3 car celui-ci n’était pas proposé pour les

prescriptions de patients Covid.
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Les médicaments a risque retrouvés en niveau 1 Covid sont détaillées dans la figure 30.
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Figure 30. Médicaments a risque dans le groupe Covid niveau 1

Parmi les 51 médicaments a risque retrouvés en niveau 1, 40 (78 %) étaient des
anticoagulants, 5 (10 %) des anticancéreux, 4 (8 %) des inhibiteurs enzymatiques

puissants, un (2 %) un inducteur enzymatique puissant et un (2 %) était de la colchicine.

Les motifs justifiant une analyse de niveau supérieur souhaitable dans les groupes

Covid de niveau 1 et 2 sont détaillées dans la figure 31.

Patient complexe ) 8,30%
Besoin d'une éducation thérapeutique ¥ 16,00%
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Figure 31. Motifs d'une analyse de niveau supérieur souhaitable dans le groupe Covid

niveau 1
Les raisons d’une analyse de niveau supérieur souhaitable étaient pour le niveau 1, le
besoin de consulter le bilan biologique du patient dans 70 % des cas, dans 44 % des cas

le besoin d’accéder aux informations du dossier patient et pour 6 % le manque de

66



données de base telles que le poids ou la taille du patient. La nécessité d’accéder a un
niveau d’analyse supérieur pouvait combiner plusieurs motifs, c’est la raison laquelle la
somme des pourcentages est supérieure a 100 %. Pour les analyses de niveau 2, dont
une analyse en niveau 3 aurait été pertinente, le pharmacien jugeait nécessaire de
réaliser une conciliation dans la moitié des cas, il manquait des informations essentielles
dans le dossier patient, une éducation thérapeutique aurait été utile dans 16 % des cas et

enfin la situation du patient était jugée complexe dans 8 % des cas.
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3.3 Résultats tous niveaux confondus

3.3.1. Interventions pharmaceutiques

La répartition des interventions pharmaceutiques par pharmacien dans chaque niveau

d’analyse est présentée dans le tableau X.

Tableau X. Répartition des IP par pharmacien selon le niveau d’analyse

Niveau d’analyse Pharmacien Nombre d’IP / Nombre total de prescriptions
(n; %)
Niveau 1 Pharmacien 1 4/30 (13 %)
Pharmacien 2 14/30 (47 %)
Pharmacien 3 12/30 (40 %)
Niveau 2 Pharmacien 4 12/54 (22 %)
Pharmacien 5 9/54 (17 %)
Pharmacien 6 17/54 (31 %)
Pharmacien 7 5/54 (9 %)
Pharmacien 8 11/54 (20 %)
Niveau 3 Pharmacien 8 45/45 (100 %)

En analyse de niveau 1, secteurs Covid et non Covid confondus, la répartition des IP
selon les pharmaciens est hétérogene, le pharmacien 1 a réalisé 13 % des IP alors que
les pharmaciens 2 et 3 ont réalisé respectivement 47 et 40 % des IP. En analyse de
niveau 2, les IP étaient réparties de 9 a 22 % entre les 4 pharmaciens ayant participé. Le
niveau 3 a été réalis€¢ seulement par I’interne de pharmacie, toutes les IP ont été

réalisées par celui-ci.

Le taux d’IP par pharmacien, tous niveaux confondus est présenté dans le tableau XI.

Tableau XI. Taux d’IP par pharmacien

Pharmacien Nombre d’IP / Nombre de prescriptions analysées
(n; %)

Pharmacien 1 4/88 (4,5 %)

Pharmacien 2 14/101 (14 %)

Pharmacien 3 12/87 (14 %)

Pharmacien 4 12/118 (10 %)
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Pharmacien Nombre d’IP / Nombre de prescriptions analysées

(n; %)
Pharmacien 5 9/66 (14 %)
Pharmacien 6 17/40 (42,5 %)
Pharmacien 7 5/29 (17 %)
Pharmacien 8 56/202 (28 %)

Le taux d’IP est variable selon les pharmaciens. Le pharmacien 1 a réalisé en moyenne
4,5 % IP sur la totalité des prescriptions qu’il a analysé, le pharmacien 4 a réalisé 10 %
d’IP, les pharmaciens 2, 3 et 4 ont réalisé 14 % d’IP chacun, le pharmacien 7 a réalisé

17 % d’IP, le pharmacien 8, 28% et enfin le pharmacien 6, 42,5 % d’IP.

Les taux d’IP lors de la premicre analyse pharmaceutique sont présentés dans le tableau

XII.

Tableau XII. Taux d’IP lors de la 1 analyse pharmaceutique

Nombre d’IP Nombre d’IP p-value
1% analyse analyses suivantes
Toutes les analyses 70 (23 %) 59 (13 %)
n = 302 n = 450 < 0,001
Niveau 1 (n=119) 15 (13 %)
d’analyse <0,01
2 (n=125) 34 (27 %)
3 (n = 58) 21 (36 %) 0,22

De maniére générale, le taux d’IP était plus important lors de la 1°® analyse (23 % ; 70
IP sur 302 analyses) qu’aux analyses suivantes durant séjour (13 % ; 59 IP sur 450), de
fagon statistiquement significative (p < 0,001). Ces taux d’IP lors de la 1°® analyse en
niveau 1 (13 % ; 15 IP sur 119) et en niveau 2 (27 % ; 34 IP sur 125) étaient
significativement différents avec p < 0,01 contrairement aux niveaux 2 (27 % ; 34 IP sur
125) et 3 (36 % ; 21 IP sur 58) avec p = 0,22.
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3.3.2. Comparaison des groupes non Covid et Covid

3.3.2.1.  Description de la population

Les caractéristiques de la population non Covid et Covid sont détaillées dans le tableau
X111,

Tableau XII1. Description de la population dans les groupes non Covid versus Covid

Non Covid Covid Non Covid vs Covid

(P)
Nombre de patients (n) 181 121 -
Nombre d’analyses (n) 445 307 -
Age (ans) 70,1 +18,1 74,1+ 159 0,04
Sexe ratio (H/F) 1,28 1,57 -
Durée moyenne de séjour (jour) 8,2+7,3 6,7+4,6 0,031
Clairance de la créatinine (mL/min/1,73m?) 75,6 £ 32,3 63,4+ 31,0 -
Insuffisance rénale modérée (n ; %) 74 (24,7 %) 54 (35,6 %) -
Insuffisance rénale sévere (n ; %) 32* (10,7 %) 14 (9,2 %) -
Nombre de lignes de traitement (m) 10,3+45 99+45 0,21
Présence d’un médicament a risque (n) 30 46 -

*Dont 10 dialysés

Dans le groupe non Covid tous niveaux confondus, 181 patients ont été analysées avec
un total de 445 prescriptions validées. Dans le groupe Covid, 121 patients et 307
prescriptions ont été analysées. L’age moyen était de 70 ans dans le groupe non Covid
et 74 ans dans le groupe Covid, avec une différence statistiquement significative (p =
0,04). Les sex ratio étaient respectivement de 1,28 et 1,57. Dans le groupe non Covid 11
% des prescriptions pour lesquelles la fonction rénale a été relevée (niveau 2 et 3),
concernaient des patients en insuffisance rénale sévere (11 patients), contre 9 % (6

patients) chez les Covid (niveau 2).

La durée moyenne de séjour est significativement différente entre les groupes non
Covid et Covid (p = 0,031). On remarque toutefois une forte variabilité entre les
patients, avec des séjours de 1 a 71 jours dans le groupe non Covid (o =7,3) et de 1 a 22
jours dans le groupe Covid (o = 4,6). Le nombre de lignes de traitement était d’environ

10 lignes par prescription dans les 2 groupes (p = 0,21). En analyse de niveau 1 non
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covid, 30 prescriptions (21 %) comportaient un médicament a risque contre 46 (30 %)

en niveau 1 covid.

3.3.2.2.  Interventions pharmaceutiques

Le nombre d’interventions pharmaceutiques et leur acceptation dans les groupes non

Covid et Covid sont décrites dans le tableau 14.

Tableau XIV. Interventions pharmaceutiques dans les groupes non Covid versus Covid

Non Covid Covid Non Covid vs Covid
(P)
Nombre de patients (n) 181 121 -
Nombre d’analyses (n) 445 307 -
Nombre d’IP (n ; %) 90 (20,2 %) 39 (12,7 %) <0,01
Si IP, nombre d’IP par analyse (m) 1,2 1,12 -
Acceptation de ’'IP (n ; %) 68 (75,6 %) 26 (66,7 %) 0,42

Dans le groupe non Covid, 90 IP ont éte réalisees sur la totalité des prescriptions, soit
20 %. Dans le groupe Covid, 39 IP ont été faites, soit 13 % sur la totalité des
prescriptions du groupe. On observe une différence statistiguement significative avec p
< 0,01. Le taux d’acceptation était de 75,5 % chez les non Covid et de 67 % chez les

Covid, sans différence significative (p = 0,42).
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4. Discussion

4.1. Aspects genéraux

La cohorte de patients hospitalisés dans le service de médecine interne et maladies
infectieuses était composée de patients agés, pour la plupart de plus de 65 ans,
polypathologiques et polymeédiqués (environ une dizaine de lignes de traitements). Ils
étaient hospitalisés en MIMI pour une affection aigue, par exemple une pathologie
infectieuse (pneumopathies, infection du pied diabétique, infection a Covid-19, etc.) ou
une pathologie plus complexe de médecine interne. Il s’agissait principalement
d’hospitalisations non programmees et de courts sejours (moyenne 7,6 jours ; médiane 6
jours). En comparant les cohortes de patients non Covid et Covid, on constate que les
patients Covid étaient plus agés mais qu’ils avaient autant de lignes de traitement (Cf.
Tableau XIIl p.70). Par extension, on peut supposer que les 2 groupes étaient

comparables en termes de nombre de comorbidités.

Le taux moyen d’interventions pharmaceutiques réalisées au cours de cette ¢tude était
de 17 %, avec un total de 129 IP sur 752 analyses pharmaceutiques, tous niveaux
confondus. Toutefois, ce chiffre est difficilement comparable a la littérature, qui est tres
hétérogeéne a ce propos. Il a été mis en évidence des taux d’IP allant de 1 a 37 % (30)
selon les études et selon les modalités d’analyse pharmaceutique. En 2008, 1’étude de
Bedouch et al. montre un taux global d’acceptation des IP de 73 % dans les hopitaux
francais (67), ce qui est semblable a notre étude. En effet, 73 % des IP ont été acceptees,
représentant 94 des 129 IP réalisées. Pour certaines d’entre elles, 1’acceptation était non
renseignée (11 IP; 31 % des IP non acceptées et 9 % des IP totales) et étaient donc
considérées comme non acceptées. On peut donc penser que le taux final d’acceptation

aurait pu étre plus important.

Durant I’étude, il a été constaté que peu d’IP étaient formulées et acceptées sur les
traitements habituels des patients, par exemple, un traitement au long cours par IPP non
indiqgué ou par benzodiazépine. En effet, les patients étant hospitalisés pour une
pathologie aigie, et la réévaluation de leur traitement de fond était parfois difficile lors

d’un court s¢jour, d’autant plus en pleine épidémie Covid. De méme, Dumont-Perlade
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et al. (68) mettaient en évidence que les IP sur les non-conformités d’origine
extrahospitaliere n’étaient acceptées que dans 13 % des cas. Brudieu et al. (69)
concluaient quant a eux a des résultats différents: les IP sur les thérapeutiques
instaurées en hospitalisation ou sur les thérapeutiques reconduites étaient acceptées de
la méme maniére. Ce point restait subjectif dans notre étude car il était basé sur le
ressenti des pharmaciens ayant réalis¢ 1’analyse. Il aurait pu étre analysé de maniére
plus approfondie, en comparant par exemple les IP sur les non-conformités d’origine

hospitaliére ou extrahospitaliére, mais cette donnée n’a pas été recueillie.

De maniére générale, le taux d’IP était plus important lors de la 1% analyse (23 %)
qu’aux analyses suivantes (13 %) durant le séjour (Cf. Tableau XII p.69). En effet, lors
de I’entrée du patient et de la premiére analyse pharmaceutique de la prescription, un
plus grand nombre de lignes de traitement sont validées par rapport aux analyses
suivantes (modifications de prescription uniquement). Par conséquent, plus de non-

conformités sont potentiellement détectées.

Le taux d’IP lors de la 1% analyse en niveau 1 (13 %) et 2 (27 %) étaient différents,
contrairement aux niveaux 2 et 3 (36 %) (Cf. Tableau XII p.69). Cette différence peut
étre due au fait qu’en niveaux 2 et 3, grace aux informations dont il dispose (dossier
patient et / ou conciliation médicamenteuse), le pharmacien compare la prescription a
I’entrée avec les traitements habituels du patient, mettant ainsi en évidence des

divergences non intentionnelles.

Lors du recueil de données, le pharmacien avait la possibilité de préciser si une analyse
de niveau supérieur aurait pu étre pertinente pour les patients des groupes de niveaux 1
et 2, et pour quelle(s) raison(s). Il pouvait s’agir par exemple de patients ayant des
traitements complexes ou a risque, ou de patients ayant de nombreuses comorbidités.
De plus, certains patients du groupe 1 ont réellement été transférés au niveau 2 pour des
raisons éthiques. Cette différence entre transfert souhaité et réel reposait ainsi
principalement sur le risque estimé pour le patient. En effet, I’analyse de niveau 1 peut
paraitre insuffisante dans certains cas (analyse de niveau supeérieur souhaitable), mais
elle peut aussi engendrer certains risques pour le patient. Le manque d’informations
indispensables a la validation par le pharmacien entrainait un transfert en niveau 2. Il

pouvait s’agir par exemple d’un patient sous antibiothérapie complexe, d’une posologie
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d’anticoagulant inhabituelle ou d’un patient masculin traité par tamoxiféne. Plus de la
moitié des ordonnances de niveau 1 auraient nécessité une analyse de niveau supérieur,
ce qui montre bien que ce niveau est la plupart du temps jugé insuffisant pour une
analyse pharmaceutique correcte. De plus, 14 % des prescriptions de patients non Covid
(Cf. Tableau V p. 51), ont été transférées contre 1,3 % chez les patients Covid (Cf.
Tableau IX p. 65). Cette différence laisse supposer que le pharmacien pouvait valider la
prescription en niveau 1 avec un risque moindre pour les patients Covid et que ce
niveau pourrait parfois suffire. En niveau 2, il est beaucoup plus rare d’avoir besoin de
passer en niveau supeérieur, le pharmacien ayant déja acces a la majorité des
informations qui ont été jugées manquantes en niveau 1 (acces a la biologie et au DPI).
Il aurait été intéressant de recueillir la présence d’un médicament a risque pour les
ordonnances transférées en niveau 2 afin de déterminer s’il était la cause du transfert.
Inversement, la majorité des prescriptions comportant un médicament a risque auraient
nécessité une analyse de niveau 2 (87 %). Les médicaments a risque retrouvés étaient
surtout des anticoagulants, traitement tres fréquent dans cette population (Cf. Figures 14
p.51 et 30 p.66). L’analyse de niveau supérieur souhaitée et le transfert réel pouvait
dépendre du pharmacien réalisant 1’analyse. S’agissant d’un caractere subjectif de
I’analyse, basé en partie sur 1I’expérience personnelle de chaque pharmacien, cette
donnée reste difficile a analyser. Du fait du faible nombre de patients transférés en
analyse de niveau supérieur, il est aussi compliqué de conclure sur I’'impact de 1’effet

« pharmacien dépendant » ou « patient dépendant ».

L’ensemble des pharmaciens niveau 1 a rapporté une frustration a analyser les
prescriptions en niveau 1, sachant que données étaient a disposition dans le DPI. De
plus, I’analyse pharmaceutique étant habituellement réalisée en niveau 2 a ’'HNO, les
ils n’ont pas I’habitude de valider les ordonnances en niveau 1 qu’ils percoivent donc

comme insuffisant.

Comme évoqué dans la partie 1, la littérature souligne une certaine hétérogénéité des
intervenants dans 1’analyse pharmaceutique (44-46). Les résultats de notre étude vont
dans ce sens. En effet, pour un méme niveau d’analyse, 1a part d’IP attribuées a chaque
pharmacien pouvait varier de 13 a 47 %, hormis le niveau 3 ou 100 % des IP ont été
réalisées par D’interne (Cf. Tableau X p.68). Ce résultat semble cependant peu

exploitable car chaque pharmacien a réalis¢é un nombre différent d’analyses. En le
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rapportant au nombre de prescriptions analysées par chacun des intervenants, on
observe individuellement pour chaque pharmacien un ratio d’IP variant de 4,5 % a 42,5
% (Cf. Tableau XI p.68), ce qui reste en faveur d’une hétérogénéité dans 1’analyse
pharmaceutique. Pour y remédier, certains outils sont déja en place au sein de la PUI de
I’HNO, notamment :
- Les fiches d’intervention pharmaceutique (FIP) créées pour certains IP
« classiques », permettant d’harmoniser la formulation de I’IP auprés des
prescripteurs (ex. : « insuffisance rénale et colchicine »)
- Les référentiels internes de 1’établissement (recommandations internes, guide
antibiotiques, guide anticoagulants, etc.)

- La formation des internes et pharmaciens a leur arrivée

Pour les analyses de niveau 1 et 2, le temps passé a ’analyse pharmaceutique n’a pas
été recueilli lors de 1’étude. En effet, les pharmaciens réalisaient cette activité en plus de
leur activité habituelle et parfois de facon « découpée » au cours de la journée.
Chronométrer et collecter cette donnée semblait alors trop complexe et chronophage,
d’autant plus en pleine vague Covid. En niveau 3, I’interne a passé en moyenne 4 heures
par jour dans le service de MIMI soit un mi-temps. Ce temps était réparti entre la
participation au tour médical le matin, les conciliations médicamenteuses d’entrée et la
validation des prescriptions dans le service. Les autres études publiées montrent
également des temps similaires pour 1’analyse de niveau 3 (33,61). Il apparait donc que
le niveau 3 est trés chronophage en comparaison des niveaux 1 et 2 qui ne prennent,

pour la plupart, que quelques minutes par prescription (57).
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4.2. Non Covid

L age moyen des 3 populations était comparable. Les sex ratio étaient différents mais on
peut penser que ce critere ne rentre pas en compte dans le taux d’IP ou leur acceptation.
On remarque un pourcentage supérieur de patients en insuffisance rénale dans le groupe
3 versus 2, avec cependant moins d’insuffisance rénale sévére et plus de patients
dialysés, ce qui aurait pu avoir une conséquence sur les IP formulées. Le nombre de
lignes de traitements était Iégerement inférieur dans le groupe 1 par rapport au 2 (Cf.

Tableau Il p.40), ce qui pourrait expliquer la différence constatée.

En comparant les groupes non Covid niveau 1 et 2, un taux supérieur d’IP a été mis en
évidence en niveau 2 (22 % versus 10 %) (Cf. Tableau Il p.41) probablement parce que
le pharmacien avait acces a un plus grand nombre d’informations : le dossier patient et
la biologie notamment. 1l n’a cependant pas été démontré de différence dans
I’acceptation des IP (73 et 70 %). Le pharmacien ayant accés a plus d’informations pour
analyser la prescription, on aurait pu s’attendre a une plus grande pertinence des IP et
donc a une plus grande acceptation en niveau 2. Cette absence de différence peut
probablement s’expliquer en partie par un manque de puissance de 1’étude ou par le fait
que les IP étant faites a distance dans les 2 groupes et 1’équipe médicale ayant
I’habitude de la collaboration avec les pharmaciens, elle a eu la méme tendance a
I’acceptation des IP. De méme, entre les groupes non Covid de niveau 2 et 3, les
différences de taux d’IP (22 versus 27 %) et d’acceptation des IP (70 versus 80 %)
n’étaient pas statistiquement significatives (Cf. Tableau IV p.46). La littérature est
contradictoire a ce propos et montre de plus forts taux d’acceptation lorsque le
pharmacien est intégré au service de soins (30,31,55,56). On pourrait avancer les mémes
raisons qu’entre les niveaux 1 et 2 pour expliquer cette différence non significative
ajouté au fait qu’en niveau 2, ’intervenant a déja accés a des nombreuses données
permettant de détecter les non-conformités, exceptées celles recueillies lors de la
conciliation et du tour médical. En conclusion, la supériorité du niveau 2 par rapport au
niveau 1 permet de recommander une analyse pharmaceutique de niveau 2
systématique. Par ailleurs, I’absence de résultats significatifs en niveau 3 montre qu’il
peut étre pertinent de cibler des patients, par exemple les patients fragiles ou

polymédiqués.
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La répartition des IP variait selon le niveau d’analyse. Plus le niveau était éleve, plus les
IP étaient diversifiees (Cf. Figures 2, 3 p. 41 et 9 p.46). En niveau 1, les IP étaient
principalement axées sur une erreur de posologie, d’administration ou d’interaction
médicamenteuse. Les IP du niveau 2 concernaient aussi les objectifs thérapeutiques
puisque le pharmacien avait accés au dossier et aux antécédents du patient (médicament
non indiqué, indication non traitée, etc.). En niveau 3, les IP étaient également en lien
avec les objectifs thérapeutiques, principalement un meédicament non indiqué et une
indication non traitée, en lien avec la conciliation médicamenteuse qui révélait les non-
conformités dans la retranscription des traitements habituels. Les propositions
d’optimisation (Cf. Figures 4, 5 p. 42 et 10 p.47) étaient également plus diversifiées
dans les niveaux supérieurs, en lien avec les différentes remarques précédemment

mentionnées.

La diversité des classes ATC impliquées dans les IP (Cf. Figures 6 p.43 et 11 p.48)
augmentait avec le niveau d’analyse pharmaceutique. Le niveau 1 était en majorité en
lien avec des meédicaments des spheres neurologique et cardiaque, alors que pour le
niveau 2, il s’agissait surtout des médicaments de la sphére neurologique, anticoagulants
et antiinfectieux. En effet, en niveau 2, de nombreuses IP peuvent étre faites sur les
posologies et indications des anticoagulants en lien avec le bilan biologique et les
antécédents du patient. Pour les antiinfectieux, les IP peuvent étre basées sur
I’indication et les recommandations en vigueur, les antibiogrammes ou 1’adaptation
posologique a la fonction rénale. En niveau 3, les spécialités de la sphére neurologique
étaient également majoritairement en cause. Pour cette classe ATC, la conciliation
médicamenteuse d’entrée permet d’identifier les DNI en lien avec un oubli de
prescription de traitement habituels type antidépresseurs, neuroleptiques, psychotropes
etc. Ces derniers sont parfois pris compte dans un second temps aprés 1’admission du
patient, ce qui peut expliquer la part importante de ces médicaments dans les IP du
niveau 3. De plus, chez les patients ages, une optimisation des traitements
neurologiques peut souvent étre envisagée, notamment sur les médicaments

potentiellement inappropriés (70).

Plus le niveau d’analyse était élevé, plus les IP étaient transmises au prescripteur
directement par voie orale (Cf. Figures 7 p.44 et 12 p.49). En effet, la pertinence de I’IP

et sa documentation via le dossier du patient peuvent inciter I’intervenant a appeler le
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meédecin. De plus, en niveau 3, I’interne étant dans le service de soins, il signalait la
plupart du temps les non-conformités directement au médecin a proximité immédiate.
Au contraire, au cours du niveau 1, le pharmacien pouvait manquer d’informations pour

argumenter solidement son IP

Les sources de I’'IP (Cf. Figures 8 p.45 et 13 p.50) se diversifiaient avec le niveau
d’analyse (uniquement la prescription pour le niveau 1 et prescription, bilan biologique
et dossier patient pour le niveau 2). En niveau 3, la plupart des IP ont été faites suite a la
conciliation médicamenteuse d’entrée et la présence de DNI. Quelques IP ont pu étre

réalisées au cours du tour médical.

Dans le groupe de niveau 3 non Covid, la majorité des patients étaient admis d’un autre
service de soins (Cf. Figure 16 p.53), dont les urgences. Cela pouvait favoriser les
divergences non intentionnelles a 1’entrée en MIMI. On retrouvait en moyenne 0.8 DNI
par patient concilié, avec cependant une grande variabilité (0 a 5 DNI par patient ;
médiane = 0). La plupart des IP basées sur les DNI (Cf. Figure 18 p.54) concernaient
un médicament non prescrit apres transfert, non indiqué ou une erreur de posologie en

comparaison au traitement habituel du patient.

La majorité des patients du niveau 3 a été conciliee (83 %). Cependant, la durée
moyenne de sejour étant souvent courte en MIMI, la conciliation d’entrée pouvait
parfois étre difficile a réaliser. En effet, la médiane des séjours étant de 6 jours, 1’interne
avait donc 4 jours complets pour réaliser la conciliation médicamenteuse : généralement
entrait en fin de journée et sortait dans la matinée. L’entrée du patient le vendredi ou
durant le week-end rendait complexe la réalisation de la conciliation médicamenteuse.
L’entretien devait donc étre réalisé au plus tot aprés 1’entrée du patient mais souvent la
prise en charge aigle limitait la qualité de ’entretien et / ou la disponibilité du patient
(soins en cours, examen, etc.). Pour effectuer la conciliation, 3 sources principales
étaient utilisées : DPI, entretien patient et appel a I’officine. Lorsqu’une de ces sources
n’était pas disponible, la famille ou le centre d’hébergement du patient pouvaient étre

sollicités.
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4.3. Covid

Les 2 populations de patients Covid niveau 1 et niveau 2 étaient comparables sur I’age,
I’IMC et le nombre de lignes de traitements (Cf. Tableau VI p.57). Les sexratios étaient
différents. Cet échantillon de patients est représentatif de la population Covid

hospitalisée en MCO lors de la seconde vague Covid (71).

La plupart des patients avaient un facteur de risque de Covid sévére comme 1’&ge,
I’obesité, des antécédents cardiovasculaires, ce qui peut probablement expliquer leur
hospitalisation. Cette donnée est également retrouvée dans la littérature (72). Le
diagnostic de Covid (Cf. Figure 21 p.58) était principalement basé sur un test PCR,
associé ou non a une imagerie, qui pouvait avoir un intérét diagnostic ou en vue
d’apprécier 1’étendue de I’atteinte pulmonaire. La moitié des patients retournent
directement a domicile et 17 % décédaient dans le service (Cf. Figure 22 p.59). Ces
données restent concordantes avec les chiffres retrouves dans la littérature (71,73) ainsi
qu’avec un audit conduit chez les patients Covid en hospitalisation conventionnelle a
I’HNO (mortalité 18 %).

Les recommandations préconisent un traitement anticoagulant préventif (74) pour tous
les patients Covid. Celles-ci étaient respectées pour tous les patients sauf un dans
chaque groupe qui présentaient une contre-indication (Cf. Tableau VII p.59). Certains
patients étaient déja sous anticoagulant a dose curative avant leur diagnostic de Covid,

le traitement a donc €té converti en dose équivalente d’héparine.

Environ 40 % des patients étaient oxygénodépendants a leur entrée en hospitalisation et
également 40 % des patients ont été traités par corticothérapie (75). La durée de la
corticothérapie était en moyenne de 8 jours dans les deux groupes contrairement a la
durée recommandée de 10 jours (62) . Cet écart pourrait s’expliquer par un défaut dans
le recueil des informations issues du dossier médical, notamment sur la date
d’instauration et la poursuite du traitement a la sortie du patient. En moyenne, le

traitement a été instauré 9 jours aprés le debut des symptomes.

Un quart des patients a été traité par antibiothérapie, soit avant le diagnostic du Covid

dans 1’éventualité d’une pneumopathie non Covid, dans ce cas I’antibiothérapie a été
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arrétée a la découverte du Covid, soit apres le diagnostic pour les patients présentant
une surinfection ou un état de choc. Un audit portant sur les taux et conformité des
prescriptions d’antibiotiques chez les patients admis pour Covid a ’HNO (n = 100) a

montré que 40 % des patients avaient un antibiotique a visée pulmonaire.

Il n’a pas ét¢ mis en évidence de différence significative entre le taux d’IP et leur
acceptation entre les deux groupes (Cf. Tableau VIII p.60). Comme précédemment
évoque, le manque de puissance de 1’étude, I’implication forte des pharmaciens auprés
des médecins et ’hétérogénéité de 1‘analyse pharmaceutique peuvent avoir contribué a
ce résultat. La question de I’intérét du niveau 2 par rapport au niveau 1 dans cette
population de patients peut également se poser. En effet, les patients étaient hospitalisés
dans un contexte de surcharge des services due a 1’épidémie Covid et présentaient pour
certains des signes de gravité. L’équipe médicale priorisait alors les traitements
spécifiques et urgents, la réévaluation des traitements habituels pouvait étre secondaire.
Dans ce contexte-la, le niveau 1 parait parfois suffisant afin de sécuriser la prescription
du patient, et I’apport du niveau 2 pourrait donc se trouver limité. Peu d’études sont
encore publiées a ce jour, mais Dujardin et al. (76) montre que le pharmacien clinicien a
un role important dans la prise en charge spécifique des patients Covid, notamment a
travers la conciliation médicamenteuse et le lien ville hopital. 1l aurait été intéressant de
réaliser une analyse de niveau 3 pour compléter ces résultats, cependant, 1’organisation
du service et les mesures d’hygiéne en vigueur au cours de 1’étude ne permettaient pas

de la mettre en place.

La plupart des IP du niveau 1 étaient des non-conformités aux référentiels, notamment
aux référentiels Covid (anticoagulants et corticoides principalement), des posologies
infra ou supra thérapeutiques ou d’interactions des médicaments spécifiques du Covid
(Cf. Figures 23 et 24 p.61). Les IP du niveau 2 semblaient étre un peu plus variées mais
avaient une répartition semblable avec principalement des non-conformités aux
référentiels (référentiels Covid). Les propositions d’optimisation €taient le plus souvent
une adaptation posologique (adaptation de la posologie d’anticoagulants ou de
corticoides dans le cadre de la pathologie Covid par exemple) dans les deux groupes
(Cf. Figure 25 et 26 p. 62).
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Les classes ATC étaient variées pour le niveau 1 et concernaient principalement les
anticoagulants et les hormones systémiques (déxaméthasone) pour le niveau 2 (Cf.
Figure 27 p.63). Cela confirme que les IP chez les patients Covid sont principalement
en lien avec les traitements spécifiques du Covid et que le niveau 1 pourrait parfois

suffire.

Comme chez les patients non Covid, les IP étaient plus souvent transmises a ’oral en
niveau 2 car le pharmacien disposait d’une information plus compléte pour appeler le

prescripteur en comparaison au niveau 1 (Cf. Figure 28 p.64).

Enfin, pour les 2 niveaux, la majorité des IP a été réalisée sur la base de la prescription
uniquement, cela laisse donc penser que ces IP issues des analyses de niveau 2 auraient

également été faites en analyse de niveau 1 (Cf. Figure 29 p. 64).

4.4. Limites de I’étude

Cette étude souffre probablement d’un manque de puissance pour mettre en évidence
une différence statistiquement significative, du fait d’un petit nombre de patients inclus
dans chaque groupe (n = 60). Par ailleurs, elle est monocentrique et a été réalisée dans
un seul service de soins, ce qui pose la question de I’extrapolation de nos résultats a

I’ensemble des patients en hospitalisation conventionnelle.

Le transfert des patients du niveau 1 a 2, d’un point de vue éthique pour la sécurité des
patients, a probablement entrainé un biais dans les résultats. En effet, ces patients ont
parfois été transférés du fait de leur prescription complexe. Cela laisse penser que plus
d’IP ont pu étre faites sur ces dernieres que sur les prescriptions plus simples du niveau
1, accentuant ainsi la différence d’IP retrouvée entre les 2 groupes. Ce biais n’est pas

retrouvé entre les niveaux 2 et 3 puisqu’aucun patient n’a été transfére.

Comme évoqué plus tét, cette étude confirme la non reproductibilité de 1’analyse
pharmaceutique selon les intervenants, avec un taux d’IP différent entre chaque
pharmacien. Pour limiter ce biais, les niveaux 1 et 2 ont été reéalisés par 2 ou 3

pharmaciens ou internes en pharmacie, afin d’homogénéiser les interventions. Pour des
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raisons organisationnelles propres a la PUI ainsi qu’au contexte de 2°™ vague Covid, le
niveau 3 a été réalisé dans son intégralité par I’interne en pharmacie. Les pharmaciens
ont plus d’expérience et de pertinence dans leurs IP (44) et sont d’avantage connus des
médecins du service, on peut donc penser que leurs IP sont mieux acceptées. Ce biais a
pu en partie étre a l’origine de la différence non significative retrouvée dans
I’acceptation des IP du niveau 2 versus niveau 3, dans I’hypothése selon laquelle le

niveau 3 aurait pu avoir un impact positif sur le devenir des IP.

Les prescripteurs du service de MIMI intervenaient généralement sur un secteur défini
(infectiologues coté Covid notamment), les prescriptions analysées dans chaque groupe
étaient donc réalisées par des médecins différents. Le nombre et le type d’IP, ainsi que
leur acceptation peut donc étre différente selon les médecins et donc le secteur
concerné. Par ailleurs, le recueil des données a été réalisé en 2 sessions : I’inclusion de
patients au sein de la cohorte non Covid a été suspendue entre octobre et novembre
2020, période pendant laquelle le service accueillait uniqguement des patients Covid. De
maniere concomitante, le mois de novembre marque le renouvellement des internes de
médecine et de pharmacie dans les services, ce qui a également pu avoir un impact sur

la réalisation des IP et leur acceptation.

L’impact clinique, notamment via I’échelle CLEO, n’a pas été évalué par manque de
temps et disponibilité des médecins au cours de la crise sanitaire. Il serait intéressant de
I’évaluer a postériori et de comparer les résultats obtenus dans les différents groupes.
Contrairement au taux et a 1’acceptation des IP, on peut imaginer que 1’impact clinique
ne soit pas significativement différent entre les groupes, en particulier pour les non-
conformités d’impact clinique élevé. Celles-ci peuvent souvent étre detectés par les
niveaux 1 ou 2 (par exemple : contre-indication, surdosage, interaction médicamenteuse
ou oubli de traitement). Bertiolatti-Fontana et al. montraient effectivement une
différence dans le nombre d’IP a impact clinique faible entre les niveaux 2 et 3 mais un

méme nombre d’IP a impact clinique majeur ou vital (56).
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Conclusion
THESE SOUTENUE PAR : Romane GUILLOTEL
TITRE :

INTERVENTIONS PHARMACEUTIQUES DANS UN SERVICE DE MEDECINE INTERNE
ET MALADIES INFECTIEUSES EN CONTEXTE COVID : EVALUATION SELON 3
NIVEAUX D’ANALYSE PHARMACEUTIQUE

CONCLUSION :

L’analyse pharmaceutique fait partic intégrante de I'activité de pharmacie clinique. Trois
modalités d’analyse sont décrites: la revue de prescription (niveau 1), la revue des
thérapeutiques (niveau 2) et le suivi pharmaceutique (niveau 3). A ce jour, peu d’études
comparatives ont été menées pour évaluer I'impact de chaque niveau d'analyse. Notre travail
avait donc pour objectil’ de comparer ces 3 niveaux d'analyse pharmaceutique ¢t de mettre en
évidence un éventuel impact du niveau 3 sur les interventions pharmaceutiques (IP). Cette étude
a été menée au sein de 1’Hopital Nord-Ouest de Villefranche-sur-Sadne, dans le service de
médecine interne et maladies infectieuses au cours de I'épidémie Covid, Ainsi, les niveaux |, 2

et 3 ont été comparés chez les patients non Covid et les niveaux 1 et 2 chez les patients Covid.

Au total, 302 patients ont été inclus (environ 60 dans chaque groupe), 762 prescriptions ont été
analysées et 129 interventions pharmaceutiques ont été formulées. Au sein de la cohorte de
patients non Covid, le taux d’IP était significativement supérieur en niveau 2 comparativement
au niveau 1 (22 % versus 10 %) mais pas en niveau 3 comparativement au niveau 2 (27 % versus
22 %). L’analyse n’a en revanche pas montré de différence statistiquement significative dans
I"acceptation des [P entre les 3 groupes (respectivement 73, 70 et 80 %). L’analyse de niveau 3 a
toutefois permis, grice a la conciliation médicamenteuse, de limiter de fagon importante les
divergences non intentionnelles Au sein de la cohorte de patients Covid. il n’a pas ¢été mis en
évidence d’éventuel impact statistiquement significatif du niveau 2 par rapport au niveau 1 sur le
taux (10 % versus 16 %) ni I'acceptation (73 % versus 62 %) des IP.

Cette étude souligne tout d’abord une acceptation importante des IP, quel que soit le niveau
d’analyse, grice notamment a une forte implication de I’équipe pharmaceutique dans les services
de soins. Elle n’a cependant pas montré de différence statistiquement significative sur la
formulation des IP entre les différents niveaux d'analyse pharmaccutique hormis pour les

patients non Covid entre les niveaux | et 2. Ces résultats peuvent paraitre discordants avec les
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données retrouvées dans la littérature, qui mettent en évidence une corrélation positive entre le
niveau d'analyse et le taux / acceptation des IP, en particulier lorsque le pharmacien est intépré
au service de soins. Plusicurs raisons peuvent en partic expliquer cette différence non
significative. Tout d’abord, I'équipe pharmacecutique étant déji mtégrée auw service ct la
collaboration avec I'équipe médicale étant étroite, les médecins ont probablement eu la méme
tendance &4 accepter les IP. L'hétéropénéité des intervenants est également une notion retrouvée
dans la littérature, et notamment sur 'influence de "expérience entre pharmaciens séniors ct
internes dans |'analyse des prescriptions. Cela a probablement été un facteur limitant la mise en
évidence d'une différence entre les groupes, notamment en analyse de niveau 3. Enfin, malgré
une population d’analyse comprenant plus de 300 patients, des effectifs plus importants auraient

pu aboutir & des différences statistiquement significatives.

Ce travail pourrait se poursuivre par unc cotation de I'impact clinique des IP, via I"échelle
CLEQ par exemple. Cette analyse devra éire réalisée dans un second temps, en collaboration
étroite avec les prescripteurs. Le déploiement de la pharmacie clinique au sein de la population
de patients Covid avec Panalyse des prescriptions en niveau 3 serait épalement un axe

intéressant a etudier.
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Annexes

: Grille de recueil

Annexe 1

DONNEES PATIENT DONNEES SEJOUR ANALYSE PHARMACEUTIQUE
Informations Nom Prénom Date de Age Sexe Stamnt COVID |IEP Date d'entrée  (Durée de séjour |Initiales Numéro Date de Nombre de Clairance de la
recueillies naissance dans le service pharmacien d'analyse I'analyse lignes de créatinine
pharmaceutique |traitement

Niveaux d'analyse 1,2et3 1,2et3 1,2et3 1,2et3 1,263 let2 1,2et3 1,2et3 1,2et3 1,263 1,2et3 12et3 1,2et3 2etd
pharmaceutique
CONCernés

Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien DIM Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien Pharmacien
Recueil pharmacien ou
DIM

L _ (ans) LM 1. COVID + (n® _ __ (jours) _ (imifiales) _ (nombre) |/ [/ __ (nombre) [ (mL/min)

(nom) (prénom) 2. F 2. COVID - séjour) Clairance

Modalités de réponse corrigée 3 1a
surface

corporelle si <
1.5m2ou> 2m2
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INTERVENTION PHARMACEUTIQUE

Réalisation
d'une IP

1,2et3

Pharmacien

—
=2
29

Numéro IP

1.2et3

Pharmacien

1. lére IP de
l'ordonnance
2. 2éme IP
3. 3éme IP
4. 4éme IP

Médicament Médicament
concerné 1 concerné 2
1,263 1,2et3
Pharmacien Pharmacien
(nom) (nom)

S11'IP ne Siun seul
concerne pas un |meédicament,
médicament remplir « NA »
(exemple

anomalie du bilan

bio), remplir «

NA»

Remarque
(SFPC)

1,2et3

Pharmacien

__ (code SFPC)
Exemple : 4.1

Optimisation
(SFPC)

1.2et3

Pharmacien

__ (code SFPC)
Exemple : 7

Nature de I'TP

1,2et3

Pharmacien

Copier I'TP faite

Mode de
transmission

1,2et3

Pharmacien

1. Logiciel
2. Orale

3. Autre
(préciser)

Acceptation

1.2et3

Pharmacien

1
2. Non
3. Non renseigné

Source de I'TP

1.2et3

Pharmacien

Prescription
Biologie

DPI
Conciliation
Tour médical
Antre

(préciser)

e 0 g 2 B

Présence d'un médicament a risque
(Cf. liste)

Pharmacien

1. Oui (préciser dans médicament 1 et 2)

Siun seul médicament remplir” NA" dans médicament
2

2. Non

Oui / Non Médicament 1 | Medicament 2

Analyse de
niveau
supérieur
souhaitable
let2

Pharmacien

==
2
Z9
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DIVERS

Presciption
passée en
niveau
supérieur
let2

Pharmacien

Raison

Pharmacien

1. Nécessité de consulter le bilan biclogique pour la
fonction rénale

2. Neécessité de consulter le DPI pour retrouver une
indication

3. Nécessité de consulter le DPI pour vérifier une
posologie

4. Necessite de réaliser une conciliation (patient,
officine, médecin)

3. Autre (préciser dans commentaire)

Raison 1 Raison 2 Raison 3

Provenance
patient

Pharmacien

. Domicile
EHPAD
Urgences

Réa /USC
Chirurgie
Service
médecine

7. 85R

8. Autre (préciser)

[

[=

Officine du
patient

Pharmacien

(nom)

Conciliation
d'entrée

Pharmacien

1. Ou

2. Non

3. Non concerné
(2&me validation
et plus)

Sources utilisées

Pharmacien

DPI

Officine
Medecin traitant
Patient

Famille

. IDE a domicile
EHPAD

. Autre (préciser)

[

oo =] Oh Lh

51 pas de conciliation : ne pas

remplir

Source 1 |Source 2

Source 3

Nombre de
divergences non
intentionnelles

Pharmacien

__ (nombre)

51 pas de
conciliation : ne
pas remplir

Autre

Pharmacien

1. Education
thérapeutique
2. BM sortie

4. Autre (préciser)
Si aucun, remplir «
NA»

3. Pharmacovigilance

Commentaires

1,2et3

Pharmacien
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Annexe 2 : Description des problémes liées a la thérapeutique médicamenteuse
(Remarque)

PROBLEME LIE A

DESCRIPTION

11

Non conformité aux
référentiels ou Contre-
indication

- Non conformité du choix du médicament au livret thérapeutique :

Il existe un équivalent au livret thérapeutique.

- Non conformité du choix du médicament aux différents consensus :

Un autre médicament est tout aussi efficace et moins coiiteux ou moins toxigue pour ce
patient conformément aux consensus ou recommandations ou référentiels.

- Il existe une contre-indication a I'usage de ce médicament :

Par exemple, le patient présente un terrain qui contre-indique le médicament prescrit :
asthme et bétabloquant.

1.2

Indication non traitée

- Absence de thérapeutique pour une indication médicale valide.

- Un médicament n’a pas été prescrit aprés un transfert.

- Le patient n’a pas bénéficié d’une prescription de prophylaxie ou de prémédication.
- Un médicament synergique ou correcteur devrait étre associé.

1.3

Sous-dosage

- Posologie infra-thérapeutique : le médicament est utilisé a une dose trop faible pour ce
patient (dose par période de temps).

- La durée de traitement est anormalement raccourcie

(Ex : antibiotique prescrt sur 5 jours au lieu de 10 jours)

14

- Posologie supra-thérapeutique :

. Le médicament est utilisé a une dose trop élevée pour ce patient.

. Il existe une accumulation du médicament.
- Un méme principe actif est prescrit plusieurs fois sur I'ordonnance
( Ex : Doliprane® et Di-antalvic®).

1.5

Médicament non indiqué

- Un médicament est prescrit sans indication justifiée.

- Un médicament est prescrit sur une durée trop longue sans risque de surdosage

(Ex : antibiothérapie sur 15 jours).
- Prescriptions de deux médicaments a principe actif différent mais appartenant a la
méme classe thérapeutique créant une redondance pharmacologique

(Ex : Josir® et Xatral®).

1.6 | Interaction Un médicament du traitement interfére avec un autre médicament et peut induire une

réponse pharmacologique exagérée ou insuffisante.

- D’apres le GTIAM de UAFSSAPS :

Association a prendre en compte (selon la pertinence clinique). Précaution d’emploi,
Association déconseillée, Association contre-indiquée.

- Interaction publiée mais non validées par le GTIAM de 'AFSSAPS.

(préciser les références bibliographiques).

1.7 | Effet indésirable Le patient présente un effet indésirable alors que le médicament est administré a la
bonne posologie. 11 peut s’agir d'un effet clinique ou biologique, cinétique.

1.8 | Voie et/ou administration | Le médicament choisi est correct mais la voie d’administration n’est pas adaptée :

inappropriée - Autre voie plus efficace, ou moins coiiteuse a efficacité équivalente
- La méthode d’administration n’est pas adéquate (reconstitution, dilution, manipulation,
durée).
- Mauvais choix de galénique.
- Libellé incomplet (absence de dosage...)
- Plan de prise non optimal (répartition horaire et moment).

1.9 | Traitement non recu - Incompatibilité physico-chimique entre plusieurs médicaments injectables : risque de
précipitation entre des meédicaments incompatibles en cours d ’administration par
perfusion.

- Probléme d’observance.
1.10 | Monitorage a suivre Le patient ne bénéficie pas d’un suivi approprié ou suffisant pour son traitement : suivi

biologique ou cinétique ou clinique (glycémie, ECG. tension artérielle, mesure de
concentration d'un médicament...)

Elabor€ par le groupe de travail SFPC "Standardisation et valorisation des activités de pharmacie clinique”. Juin 2004 et Copyright 2004. Version |
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Annexe 3 : Description des interventions pharmaceutiques (Optimisation)

INTERVENTION

DESCRIPTIF

2.1

Ajout (prescription nouvelle)

Ajout d’un médicament au traitement d'un patient.

Arrét

Arrét d’un médicament du traitement d’un patient sans substitution.

23

Substitution /échange

Mise en place d’une alternative générique ou thérapeutique a un
médicament du traitement d’un patient :

- Il peut s'agir d’une substitution générique (application de décisions lides
a un marché) ou thérapeutique (formulaire local).

- L’échange thérapeutique correspond & la dispensation d’une alternative
dans le cadre d'un protocole approuvé.

- L'altemnative est mieux adaptée au patient.

24

Choix de la voie
d’administration

- Relais voie injectable /voie orale :

. Alternative thérapeutique d'un produit différent a efficacité équivalente et
passage voie injectable vers voie orale.

. Alternative voie injectable vers voie orale du méme produit avec
efficacité conservée.

- Choix d’une voie d’administration plus adaptée au patient.

Suivi thérapeutique

- Suivi INR, kaliémie, suivi clinique, suivi cinétique. ..
- Demande / arrét du dosage d’un médicament.
- Demande / arrét prélévement biologique.

2.6 | Optimisation des modalités - Plan de prise :
d’administration . Répartition des prises par rapport au repas ou aux inleractions

médicamenteuses sans modification de posologie.
. Conseils de prise optimale
(Ex : Prise & jeun, & distance des repas, en position debout. ).
- Précisions des modalités d’administration ou du libellé (dosage...)
(Ex : Modalité de reconstitution, de dilution, durée d’une perfusion...).

2.7 | Adaptation posologique - Adaptation de la posologie d'un médicament a marge thérapeutique

étroite en tenant comple d'un résultat de concentration de ce médicament
dans un milieu biologique, de la fonction rénale (clairance de la créatinine)
et/ou de la fonction hépatique ou du résultat d'un autre examen biologique.

- Adaptation de la posologie d'un médicament par ajustement des doses
avec le poids, I'age, I'AMM ou la situation clinique du patient.

- Allongement d’une durée de traitement jugée trop courte.

Elaboré par le groupe de travail SFPC "Stusdardisation et valorsation des activieés de phormacie clinsque”. Juin 2004 et Copyright 2004. Version |
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Annexe 4 : Liste des médicaments a risque

Médicaments a risque

Médicament Classe ATC
ELIQUIS BO1AF01
PRADAXA BO1AE
XARELTO BO1AF02
Colchicine MO04AC01
Isoniazide JO4ACO01
Rifampicine JO4AB02
Carbamazépine NO3AF01
Phénobarbital NO3AA02
Phénitoine NO3AB02
Macrolides JO1FA
Fluconazole JO2ACO01
Isavuconazole JO2AC05
Itraconazole JO2ACO02
Posaconazole JO2AC04
\oriconazole JO2ACO03
AMBISOME JO2AA01
CANCIDAS JO2AX04
CEREZYME Al16AB02
DIFICLIR AO07AA12
ENTYVIO LO4AA33
Isavuconazole JO2ACO05
Itraconazole JO2ACO02
Posaconazole JO2AC04
\oriconazole JO2ACO03
Macrolides JO1FA
OCTAGAM JO6BA02
REMICADE L04AB02
ROACTEMRA LO4ACQ7
STELARA LO4ACO05
TYGACIL JO1AAL2
TYSABRI LO4AA23
Vancomycine JO1XA01
VPRIV Al6AB10
HYDREA LO1XX05
Meéthotrexate L04AX03
IMNOVID L04AX06
REVLIMID L04AX04
XTANDI L02BB04
Autres antinéoplasiques L01
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Annexe 5 : Guide pharmacien

GUIDE PHARMACIEN
Interventions pharmaceutiques en médecine interne et maladies infectieuses

Comparaison des niveaux 1, 2 et 3 d’analyse pharmaceutique

1. Analyse pharmaceutique

Le secteur 1 est validé en niveau 1 d’analyse pharmaceutique (revue de prescription),
c’est-a-dire a partir de la prescription Cristalnet uniquement. Le secteur 2 est validé en
niveau 2 d’analyse pharmaceutique (revue des thérapeutiques), ¢’est-a-dire a partir de la
prescription Cristalnet, du Dossier Patient Informatique (DPI) et des données
biologiques. Enfin, le secteur 3 est validé en niveau 3 d’analyse pharmaceutique (suivi
pharmaceutique). Le pharmacien ou interne est présent dans ’unité de soins et analyse
la prescription a partir des éléments précédemment cités, ainsi que des informations

recueillies lors du tour médical et de la conciliation médicamenteuse d’entrée.

Chaque secteur doit étre validé au minimum une fois par jour par les pharmaciens

renseignés sur le planning.

Remarque : La validation des médicaments a risque, médicaments CBU et
chimiothérapies orales ne devra plus tenir compte des prescriptions de MIMI pendant la

durée de I’étude.

2. Remplissage de la grille
2.1. Niveaux 1, 2 et 3

La grille se présente sous forme d’un tableau Excel différent pour chaque niveau
d’analyse. Pour chaque analyse pharmaceutique, une ligne du tableau est remplie. Cette
grille rassemble les éléments suivants, tous niveaux confondus :

- Nom du patient : (nom)

- Prénom du patient : (prénom)

- Datedenaissance: [/ [
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Age du patient:  (ans). L’age renseigné est 1’dge du patient au moment de
I’analyse

Sexe du patient : 1. Masculin, 2. Féminin

IEP : (numeéro de sejour)

Date d’entrée dans le service : [/ [

Durée de séjour (ne pas remplir, recueilli par le DIM)

Initiales pharmacien : _ (initiales du pharmacien ayant réalisé 1’analyse)

Numéro d’analyse: _ (nombre). Remplir 1 lors de la premiere analyse
pharmaceutique, puis 2, 3 etc. lors des suivantes.

Date de I’analyse pharmaceutique : _ / [/

Nombre de lignes de traitement:  (nombre de lignes). Un médicament
correspond a une ligne de traitement. Les lignes grisées (arrétées) ne sont pas
comptabilisées. Chaque médicament dans un protocole compte comme une ligne
(par exemple, PSE morphine et bolus = 2 lignes). Les lignes comprenant
’association de plusieurs dosages de médicaments sont comptées comme une ligne
(par exemple, morphine 70mg 2/jour soit 10mg de SKENAN LP 10 + 60mg de
SKENAN 60mg = 1 ligne).

Réalisation d’une IP : 1. Oui, 2. Non

Numéro de I’TP : 1. 1% [P de I’ordonnance, 2. 2°™ IP, 3. 3™ IP, 4. 4°™ |p
Médicament concerné 1 : (nom du médicament). Si I’IP ne concerne pas
un médicament (par exemple, anomalie du bilan biologique), remplir « NA ».
Médicament concerné 2 : (nom du medicament). Si un seul médicament
concerné par I’IP, remplir « NA ».

Remarque (SFPC) : __ (code SFPC). Par exemple, 4.1 (Posologie supra-
thérapeutique)

Optimisation (SFPC) : __ (code SFPC). Par exemple, 7 (Adaptation posologique)
Nature de I’IP : « », copier I’IP faite

Mode de transmission : 1. Logiciel, 2. Orale, 3. Autre (préciser)

Acceptation : 1. Oui, 2. Non, 3. Non renseigné (par exemple, patient sorti ou
transféré, intervention non prise en compte).

Source de I’IP: 1. Prescription, 2. Biologie, 3. DPI, 4. Conciliation, 5. Tour
médical, 6. Autre (préciser)

Commentaires
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2.2.

Niveau 1

Pour le niveau 1, deux items supplémentaires sont a remplir :

2.3.

Statut COVID : 1. COVID +, 2. COVID - (selon numéro de chambre). Noter dans
« Commentaires » numéro de chambre et / ou informations supplémentaires (par
exemple, LOVENOX 6000, 02, etc.).

Présence d’un médicament a risque : 1. Oui (préciser), 2. Non. Selon liste préétablie

(médicaments a risque, médicaments CBU, chimiothérapies orales, etc.)

Niveau 2

Pour le niveau 2, deux items supplémentaires sont a remplir :

2.4.

Statut COVID : 1. COVID +, 2. COVID - (selon DPI et numéro de chambre).
Clairance de la créatinine : mL/min. Calculer la clairance de la créatinine

corrigée a la surface corporelle si surface corporelle < 1,5 m2 ou > 2 m2.

Niveau 3

Pour le niveau 3, 6 items supplémentaires sont a remplir :

Clairance de la créatinine: __ mL/min. Calculer la clairance de la créatinine
corrigée a la surface corporelle si surface corporelle < 1,5 m2 ou > 2 m2.
Provenance du patient : 1. Domicile, 2. EHPAD, 3. Urgences, 4. Réa / USC, 5.
Chirurgie, 6. Service de médecine, 7. SSR, 8. Autre (préciser)

Conciliation médicamenteuse d’entrée : 1. Oui, 2. Non. 3. Non concerné (2éme
validation et plus).

Sources utilisées pour la conciliation médicamenteuse : 1. DPI, 2. Officine, 3.
Médecin traitant, 4. Patient, 5. Famille, 6. IDE a domicile, 7. EHPAD, 8. Autre
(préciser). A remplir pour la premiére validation pharmaceutique du séjour
seulement.

Nombre de divergences non intentionnelles: _ (nombre). A remplir pour la
premiére validation pharmaceutique du sejour seulement.

Autre : 1. Education thérapeutique, 2. Bilan médicamenteux de sortie, 3.

Pharmacovigilance, 4. Autre (préciser). Si aucun, remplir « NA »
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Faculte de Pharmacie,
Université Grenoble Alpes

Serment
de
Galien

«En présence des Maitres de la Faculté, des Conseillers de
I'Ordre des Pharmaciens et de mes condisciples, je jure :

D'honorer ceux qui m'ont instruit(e) dans les préceptes de mon
art et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele a leur
enseignement.

D'exercer, dans l'intérét de la santé publique, ma profession avec
conscience et de respecter non seulement la législation en vigueur,
mais aussi les regles de I'honneur, de la probité et du
désintéressement.

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le
malade et sa dignité humaine.

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses.

Que je sois couvert(e) d'opprobre et méprisé(e) de mes confreres
sij'v manque ».
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Romane GUILLOTEL

INTERVENTIONS PHARMACEUTIQUES DANS UN SERVICE DE MEDECINE
INTERNE ET MALADIES INFECTIEUSES EN CONTEXTE COVID :
EVALUATION SELON 3 NIVEAUX D’ANALYSE PHARMACEUTIQUE

RESUME :

L’analyse pharmaceutique fait partie intégrante de 1’activit¢ de pharmacie
clinique. Trois modalités d’analyse sont décrites : la revue de prescription (niveau 1), la
revue des thérapeutiques (niveau 2) et le suivi pharmaceutique (niveau 3). Peu d’études
comparatives ont été menées pour évaluer I’impact de chaque niveau. L’objectif de cette
étude est de comparer ces 3 niveaux d’analyse pharmaceutique et de mettre en évidence
un éventuel impact du niveau 3 sur les interventions pharmaceutiques (IP). Elle a été
menée a I’Hopital Nord-Ouest Villefranche-sur-Sadne, dans le service de médecine
interne et maladies infecticuses au cours de 1’épidémie Covid. Les niveaux 1, 2 et 3 ont
été comparés chez les patients non Covid et les niveaux 1 et 2 chez les patients Covid.

Au total, 302 patients ont été inclus (environ 60 par groupe), 762 prescriptions
analysées et 129 interventions pharmaceutiques formulées. Au sein de la cohorte non
Covid, le taux d’IP était significativement supérieur en niveau 2 comparativement au
niveau 1 (22% vs 10%) mais pas en niveau 3 par rapport au niveau (27% vs 22%). Il n’a
pas été montré de différence dans 1’acceptation des IP entre les 3 groupes (73, 70, 80%).
L’analyse de niveau 3 a permis, grace a la conciliation médicamenteuse, de limiter de
fagon importante les divergences non intentionnelles Dans la cohorte Covid, il n’a pas
¢été mis en évidence d’impact statistiquement significatif du niveau 2 par rapport au
niveau 1 sur le taux (10% versus 16%) ni I’acceptation (73% versus 62%) des IP.

Cette etude souligne une acceptation importante des IP, quel que soit le niveau
d’analyse, grace notamment a une forte implication de 1’équipe pharmaceutique dans les
services de soins. Elle n’a pas montré de différence statistiquement significative sur la
formulation des IP entre les différents niveaux hormis pour les patients non Covid entre
les niveaux 1 et 2. Ces résultats paraissent discordants avec la littérature, qui met en
évidence une corrélation positive entre niveau d’analyse et taux/acceptation des IP, en
particulier quand le pharmacien est intégré au service. Plusieurs raisons peuvent en
partie expliquer ce résultat. L’équipe pharmaceutique étant déja intégrée au service et la
collaboration étant étroite avec 1’équipe médicale, les médecins ont probablement eu la
méme tendance a accepter les IP. L’hétérogénéité dans I’analyse pharmaceutique est
également une notion retrouvee dans la littérature avec une influence de 1’expérience
entre pharmaciens séniors et internes. Cela a probablement été un facteur limitant la
mise en évidence d’une différence entre les groupes, notamment en analyse de niveau 3.
Enfin, malgré une population d’analyse de plus de 300 patients, des effectifs plus
importants auraient pu aboutir a des différences statistiquement significatives.

Ce travail pourrait se poursuivre par une cotation de I’impact clinique des IP, via
I’échelle CLEO par exemple. Cette analyse devra étre réalisée dans un second temps, en
collaboration étroite avec les prescripteurs. Le déploiement de la pharmacie clinique au
sein de la population de patients Covid avec 1’analyse des prescriptions en niveau 3
serait également un axe intéressant a étudier.

MOTS CLES: intervention pharmaceutique, analyse pharmaceutique, conciliation
médicamenteuse, pharmacie clinique, Covid

FILIERE : Pharmacie Hospitaliére — Pratique et Recherche
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