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INTRODUCTION

L’organisation mondiale de la santé répertorie parmi les troubles psychiatriques séveres la
dépression, les troubles affectifs bipolaires, la schizophrénie et les autres psychoses. Toute la
population mondiale est concernée : le trouble bipolaire toucherait entre 1 a 2,5% de la
population, la schizophrénie un adulte sur 222, enfin, on estime qu’environ 16 a 17% des
individus traverseront un épisode dépressif au cours de leur existence (1). D’aprés I’OFDT, en
2017 en France, 21 % des 15 ans et plus ont été remboursés d’au moins un médicament
psychotrope au cours de I’année (2). Les personnes atteintes de troubles psychiatriques
séveres ont une espérance de vie diminuée de 20 a 25 ans en moyenne par rapport au reste de
la population: 60% de cet excés de mortalité serait imputé aux causes naturelles, 40%
seraient dus aux suicides (3). De plus, le faible taux d’adhésion aux traitements (estimé entre
40% et 50% ) peut entrainer une détérioration des états cliniques avec: des
réhospitalisassions, une désinsertion professionnelle, une exclusion sociale et familiale
entrainant une diminution générale de la qualité de vie du patient (4). Pour toutes ces raisons,
leur prise en charge est complexe et nécessite la coordination de nombreux acteurs médicaux,
paramédicaux et psychosociaux et constitue donc enjeu majeur de santé publique. Ainsi, la
bonne adhésion aux traitements médicamenteux entraine une diminution de la mortalite liée a
ces pathologies (5). Pour finir, la prise en charge de ces patients évolue vers une prise en
charge ambulatoire (6). Au travers des soins pharmaceutiques, le pharmacien représente un
acteur de santé incontournable au cceur de la prise en charge médicamenteuse du patient (7).
Ces soins regroupent I’ensemble des attentions regues par le patient résultant de sa relation
avec le pharmacien et son équipe. Ils sont peu déployés en France dans le domaine de la
psychiatrie, en ville comme a 1’hopital. De plus, aucun document n’existe pour les
pharmaciens sur le modéle du courrier médical leur permettant de communiquer entre eux sur
le suivi du patient. Notre étude porte sur 1’évaluation de I’impact des soins pharmaceutiques
initiés a la sortie d’hospitalisation. Ils reposent sur la réalisation d’entretiens pharmaceutiques
a I’aide d’un guide, de la création d’une fiche de liaison pharmaceutique hopital-ville et d’un
suivi a un mois grace a un EP sous forme de télé soin. Dans une premiére partie, apres avoir
décrit les différents troubles psychiatriques séveres nous aborderons les risques associés a
leurs traitements médicamenteux, a leurs pathologies et a leur environnement. Puis, nous
exposerons le réle du pharmacien clinicien dans la prise en charge de ces patients. Dans une
seconde partie nous présenterons les résultats de 1’étude sous la forme d’un article scientifique

qui sera suivi d’une discussion abordant les limites et les perspectives de 1’étude.

15



CONTEXTE

A. Les pathologies psychiatriques séveres
1. Le trouble bipolaire

Le trouble bipolaire (TB) est une maladie chronique qui toucherait entre 600 000 et 1 650 000
personnes en France (1). D’aprés la revue de Vieta et al., le TB est un trouble de I’humeur
caractéris¢ par une alternance d’épisodes maniaques ou hypomaniaques, dépressifs et
euthymiques. Il existe trois principaux types de troubles bipolaires : le type I, le type Il et la
cyclothymie (8).
i.  Epidémiologie

Le TB touche les personnes quels que soient leur origine ethnique, leur nationalité ou leur
milieu de vie. La prévalence du trouble TB | est la méme selon le genre, le TB Il lui est plus
fréquent chez les femmes. Ce trouble trouverait une origine complexe, a la fois génétique et
environnementale. C’est la maladie mentale avec le risque génétique le plus élevé, il
atteindrait jusqu’a 85% d’hérédité. Parmi les principaux facteurs environnementaux on
retrouve : la présence de traumatismes durant 1’enfance, une consommation de cannabis ou
d’autres drogues durant 1’adolescence, 1’utilisation d’antidépresseurs qui favorisent les virages

maniaques ou hypomaniaques, une naissance par césarienne et un pere d’age avancé (8).

ii.  Sémiologie et diagnostic

Les épisodes maniaques sont caractérisés principalement par une hyperactivité, une
augmentation de I’estime de soi, une sensation de gradeur, une diminution de la sensation de
sommeil et un comportement exubérant pouvant aller jusqu’a des symptomes psychotiques.
Les épisodes hypomaniaques sont moins intenses et plus courts que la manie, sans altération
du jugement. La dépression est caractérisee le plus souvent par une baisse d’énergie, une
tristesse, un retrait social, une hypersomnie et une baisse de I’estime de soi. Il existe aussi des
épisodes mixtes comprenant a la fois des symptémes de manie et de depression. Les périodes
d’euthymie sont des phases de remissions ou aucun symptdme n’est ressenti. Il existe une

variabilité inter et intra-individuelle concernant 1’expression de 1’ensemble de ces épisodes.

Un déséquilibre des neurotransmetteurs sérotoninergiques, noradrénergiques et tout

particulierement dopaminergique est a I’origine des TB (8,9).
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D’aprés le DSM-5, le diagnostic du TBI est établi aprés au moins un épisode maniaque ; celui
du TBII nécessite I’antécédant d’au moins un épisode hypomaniaque ainsi qu’un épisode de
dépression majeur. La cyclothymie se diagnostique aprés un minimum de deux années
d’instabilités de I’humeur avec a la fois des symptdémes dépressifs et hypomaniaques qui ne

rentrent cependant pas dans les critéres de I’hypomanie et de la dépression (10).

Concernant la prise en charge du TB, les thérapies médicamenteuses sont indiquées en

premiére intention, associées aux psychothérapies et aux aides socio-professionnelles (8).
2. Ladépression

La dépression affecte 2,5 millions de personne en France chaque année (1). D’aprés la revue

de Otte et al., c’est un trouble de I’humeur unipolaire (11).

i.  Epidémiologie

Les facteurs de risque sont a la fois génétiques et environnementaux. Le risque génétique
serait d’environ 35% si les parents du premier-degré ont souffert de dépression. La DP touche
deux fois plus les femmes que les hommes. La prévalence de cette maladie est comparable
entre les différents pays et cultures. Le risque est le plus élevé entre la fin de 1’adolescence et
le début des quarante-ans (avec 25 ans pour 1’dge médian du premier épisode). Concernant les
facteurs environnementaux, on retrouve : I’absence de partenaire, ’apparition d’un évenement
négatif tel que la perte ou la maladie d’un proche, des problémes financiers, sociaux ou un
chdmage. Les personnes ayant subi un traumatisme durant ’enfance (abus moraux ou
physiques, exposition aux violences domestiques, séparation avec un parent a cause d’un
divorce ou d’un déces) ont deux fois plus de risque de développer une DP que le reste de la
population (11).

ii.  Sémiologie et diagnostic

En France, les critéres de diagnostic sont issus de la classification CIM-10 de I’OMS (12). Les

symptdmes doivent :

— Etre présents durant une période minimum de 2 semaines, et chacun d’entre eux a un

degré de sévérité certain, presque tous les jours

— Avoir représenté un changement par rapport au fonctionnement antérieur du patient

(professionnel, social, familial)

— Induire une détresse significative
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Symptémes d’un épisode dépressif caractérise

Au moins 2 symptdmes principaux : | Au moins 2 des autres symptomes :

Concentration et attention réduite ;

Diminution de I’estime de soi et de la confiance en soi ;
Sentiment de culpabilité et d’inutilité ;

Perspectives négatives et pessimistes pour le futur ;
Idées et comportement suicidaires ;

Troubles du sommeil

Perte d’appétit

e Humeur dépressive

e Perte d’intérét, abattement

e Perte d’énergie, augmentation
de la fatigabilité

Tableau | : critéres diagnostiques d’un épisode dépressif caractérisé - HAS 2017 (12)

La sévérité de la dépression est évaluée grace a ces critéres :

e Légere : 2 symptdmes dépressifs principaux et 2 autres symptomes dépressifs
e Moderée : 2 symptomes dépressifs principaux et 3 a 4 autres symptémes dépressifs

e Sévere: 3 symptdmes dépressifs principaux et au moins 4 autres symptomes

dépressifs

D’un point de vue physiopathologique, la DP serait due a un déficit en sérotonine,

noradrénaline et/ou dopamine (9).

Le traitement se fera en fonction de la sévérité de la maladie. On distingue trois types de
traitements:  les  psychothérapies, les traitements  médicamenteux et les

électroconvulsivothérapies (13).

3. Laschizophrénie

D’aprés la revue de Kahn et al, la schizophrénie est une psychose chronique, sévére et
complexe. Elle toucherait 600 000 personnes en France (1,14). C’est la maladie psychotique
la plus répandue et la plus connue (9).
i.  Epidémiologie

Le taux de prévalence dans la population générale serait d’environ 0,87% mais il peut étre
multiplié par cing en fonction de la zone géographique. Le ratio homme/femme est de 1,4, les
hommes développent la maladie plus tot, avec des symptomes plus séveéres que les femmes.
Les facteurs de risques sont génétiques et environnementaux. Ces derniers sont nombreux et
complexes. Un exces de complications a la naissance ou pendant le développement prénatal
ou bien un pére avec un age avancé peuvent favoriser I’apparition de la maladie. A I’instar des

troubles de I’humeur, la schizophrénie est plus courante dans les quartiers défavorisés ainsi
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ainsi qu’au sein des populations ayant grandi dans des zones urbaines. Un risque élevé a aussi
été établi dans certaines populations de migrants. La consommation de drogues
(amphétamines, méthamphétamines, cocaine, cannabis et drogues de synthese) ainsi que les
traumatismes durant 1’enfance (abus physiques ou sexuels, maltraitance ou encore

harcelement scolaire) favorisent le développement de la maladie (14).

ii.  Sémiologie et diagnostic
Les premiers symptomes se développent au début de 1’adolescence avec la phase
prodromique, environ dix ans avant les premiers symptémes psychotiques. Cette phase se
manifeste par un déclin progressif des fonctionnements sociaux et cognitifs du patient. Les
premiers symptémes psychotiques eux se manifestent a la fin de 1’adolescence/début de la vie
adulte. On décrit trois groupes de signes cliniques : les symptomes positifs, les symptémes
négatifs et la désorganisation de la pensée et du comportement (14). Chaque patient aura des
symptomes différents, il est dit qu’«il y a autant de schizophrénies différentes que de

patients ».

Les signes positifs sont des « ajouts » a la perception ordinaire percus comme réels par les
patients. 1l se manifestent par des hallucinations, qui peuvent toucher tous les sens : 1’ouie,
I’odorat, le goQt, la vision ou encore par des modifications totales des sensations corporelles.
Mais aussi des idées délirantes : sentiments de culpabilité, de persécution, sensation de
transmission de la pensée...

Les signes négatifs se manifestent par la réduction de I’ensemble des activités, un manque
d’énergie, un arrét de la vie sociale (isolement, difficulté a nouer des relation), un
émoussement affectif (indifférence affective), une anhédonie (perte de la capacité de ressentir
du plaisir) ou encore des difficultés cognitives (problémes de concentration, mémorisation...).
La désorganisation de la pensée et du comportement entraine 1’apparition d’un discours

incohérent ou encore une perturbation de I’organisation du comportement (1).

La pathologie est associée a un désordre des neurotransmetteurs dopaminergiques,

glutamatergiques et GABAergiques (9).

Les critéres de diagnostic de la schizophrénie dans le DSM-5 sont :

e Deux (ou plus) des symptdmes suivants, sur une période d’un mois : idées délirantes,
hallucinations, discours désorganisé, comportement grossierement désorganisé ou

catatonique, symptémes négatifs (aboulie, diminution de I'expression emotionnelle).
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e Le niveau de fonctionnement au travail, dans les relations interpersonnelles ou 1’hygiéne
personnelle est significativement diminuée.

e Des signes continus du trouble persistants depuis au moins 6 mois.

e Exclusion d’un trouble schizo-affectif, d’un trouble de ’humeur bipolaire ou unipolaire.

e Exclusion d’un abus de substance ou d’une autre pathologie médicale.

e S’il existe des antécédents de trouble du spectre de I’autisme : les symptomes

hallucinatoires sont présents pendant au moins un mois (10).

Les traitements de la schizophrénie sont a la fois médicamenteux et psychothérapeutiques

associees aux aides socio-professionnelles.

B. La prise en charge médicamenteuse et ses risques
1. Les traitements médicamenteux
i.  Traitements médicamenteux du trouble bipolaire

L’objectif thérapeutique est la disparition des symptomes maniaques/hypomaniaques et
dépressifs avec une prévention des rechutes. Pour cela on retrouve trois familles de
médicaments régulateurs de 1’humeur : le lithium, les antipsychotiques atypiques (quétiapine,
olanzapine, aripiprazole, rispéridone) et les antiépileptiques (lamotrigine, valproate de
sodium, carbamazépine). Certains d’en eux ont I’indication dans le traitement aigu des
épisodes depressifs, d’autres dans le traitement aigu des épisodes maniaques/hypomaniaques
et enfin d’autres préviennent les rechutes. La bithérapie médicamenteuse est possible apres un
échec de la monothérapie. Celle-ci se fait uniquement entre deux molécules de deux classes
différentes ainsi qu’en fonction de la polarité des crises du patient (manie ou dépression).
Exemple : pour les dépressions on peut associer la quétiapine avec la lamotrigine. Dans tous

les cas le traitement sera a prendre au long court (15).

La prescription d’antidépresseurs pour la dépression bipolaire est controversée. lls sont
contre-indiques en monothérapie car ils favorisent les virages maniaques/hypomaniaques. Ils
sont indiqués uniquement en bithérapie avec un thymorégulateur en I’absence d’antécédant de

virage maniaque (16).
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Trouble bipolaire I

“ .

Episode maniaque ou mixte I Episode dépressif majeur dintensité
modérée a sévarns
Y v
Hospitalization parfois nécessaire Quétiapine
Traitement thymorégulateur : sels da lithium ou traitement thymorégulateur :
ou valproate de sodium sels de lithium,
ou anti otique atypigue ou valproate de sodium
m dans les formes sévéres mt antidépressaur de type ISRS

v

Aprés 4 4 6 semaines,
en cas d'échec, bithérapie thymorégulatrice :

sels da lithium + valproate de sodium | J
ou sels de lithium Aprés 4 3 6 semaines,
+ antipsychotigue atypigue &n cas d'échac, changemant
(si non prescrit antérieurement) d'antidéprasseur associé au thymorégulateur
ou électroconvulsivothérapie ou bithérapie thymorégulatrice :
dans les formes sévéres sels de lithium + lamotriging
IQ_ ou guétiapine + lamofrigine
Evaluation de I'efficacité du traitement

e .

Traitement efficace I Traitement inefficace I
Formes legéras a Formas sévéres
v modérées
Prévention des rechutes et récidives

maniaques et dépressives :
poursuite du traitemeant thymonégulateur

efficace en curatif Y .
+ psychoéducation Changement de Elactro-

thymonégulateur convulsivothérapie

Figure 1 : prise en charge du trouble bipolaire -Vidal - 2019 (15)

ii.  Traitements médicamenteux de la dépression

L’objectif est d’obtenir la rémission compléte des symptémes dépressifs et la prévention du
risque suicidaire. Pour cela, les antidépresseurs sont indiqués en monothérapie. La durée de
traitement est estimée entre 9 a 12 mois mais peut cependant étre maintenu au long court si le
patient rechute systématiquement apres de nombreuses tentatives de sevrage. En cas d’échec
thérapeutique avec une monothérapie, il est recommandé de changer de classe
d’antidépresseur avant d’envisager une bithérapie. Enfin, pour les dépressions
mélancoliformes, multi résistantes avec des signes psychotiques et/ou une planification
suicidaire les électoconvulsothérapies sont utilisées plus ou moins associée aux

antipsychotiques (13).
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Episode dépressif caractérise
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Stratégies de potentialisation & Elactro-
discuter (voir Suivi et adaptation convulsivothérapie
du traitement) @

Figure 2 : prise en charge de la dépression -Vidal — 2020 (13)

iii.  Traitements médicamenteux de la schizophrénie

Les objectifs portent sur la diminution des symptomes aigus et la réduction de 20% jusqu’a
50% des symptdmes totaux. Les patients sont considérés en rémission lorsque les symptémes
positifs et négatifs sont fortement atténués pendant au moins 6 mois (17). Les traitements
médicamenteux sont les antipsychotiques de premiere génération, et les antipsychotiques
atypiques. Ils agissent sur les symptémes positifs, les agitations, et en tant que traitement
préventif des rechutes mais ils n’ont pas d’impact sur les symptomes cognitifs et négatifs (18).
En cas d’échec thérapeutique il est recommandé un relai vers un autre antipsychotique en
monothérapie car la bithérapie d’antipsychotiques n’est pas conseillée. Pour les symptdmes

négatifs une bithérapie d’antipsychotique atypique associée a un antidépresseur peut étre
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envisagée (19). Il existe des antipsychotiques injectables d’action prolongée favorisant
I’adhésion aux traitements (18). Dans tous les cas les traitements seront prescripts au long

court.

|ﬂ Schizophrénie débutante |
Antipsychotique igue woie orale (a débuter le plus précocement possibla)
avec relais possible par anti hotigue injectable d'action prolongée
dés le 1% épisode
IQ + réhabilitation psychosociale
Aprés 6 semaines,
eévaluation de lefficacité du traitemeant
*." ".‘
Rémission | Iﬂ Echec du traitement |
\ 4

Evaluation de I'observance du traitement
+ vérification de 'absence

h J

Poursuite du traitement par de prise de toxiques
vioie orale ou relais possible
par antipsychotique injectable h 4
d'action prolongée en cas de Augmentation de la dose. si possible
choix du patient ou de ou autre anfipsychotique atypiqua
probléme d'obzervance ou neurcleptique classigue
Y

Aprés 6 semaines,
évaluation de l'efficacité du traitement

b\
| Rémission || Echec |
v

Clozapine en cas
d'échec de 2
traitements bien
conduits

», ‘Lﬂﬁnissbm |

Aprés 4 a4 6 mois,
poursuite du traitement médicamentews
IQQ + rédhabilitation psychosociale
' ="
En cas de rechutes multiples En cas de handicap
par défaut d'observance du fraitement Sévere
Y Y
Poursuite du traitement
Antipsychotique injectable daction médicamentewus
lQ prolongée + réhabilitation psychosociale

Figure 3 : prise en charge de la schizophrénie -Vidal — 2021 (18)

iv.  Les traitements psychotropes associés
D’autres classes de psychotropes existent pour le traitement ponctuel des manifestations
anxieuses (benzodiazépines), des insomnies (hypnotiques) et des agitations (antipsychotique
type phénothiazidique) (9).
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2. latrogénie médicamenteuse
L’iatrogénie médicamenteuse désigne l'ensemble des effets indésirables provoqués par la
prise d’un ou plusieurs médicaments (20). Les médicaments utilisés pour traiter les troubles

psychiatriques peuvent entrainer des risques iatrogéniques. La gestion et la prévention de ces
risques est essentielle afin de sécuriser la prise en charge des patients et d’éviter les ruptures

thérapeutiques.
i.  Principaux effets indésirables (EI) des antipsychotiques

Les ElI communs aux deux classes d’antipsychotiques sont : les effets anticholinergiques, la
prolongation du QT a I’électrocardiogramme, la sédation, 1’élévation de la prolactine, les
syndromes pseudos parkinsoniens et la prise de poids qui favorise le syndrome métabolique.
Ces EI varient en fonction de 1’affinité des molécules aux différents récepteurs synaptiques.
(21) Le suivi de ces El sera clinique et biologique, ils sont décrits dans la figure 4 ci-dessous.
(22)

Semaine | Semaine | Semaing .
ro - Irimestrielle | Annuelle
4 8 12
Histoire personnelle/
. X X
familiale
Poids et IMC X X X X X
Périmétre abdominal X X X
Glycémie 4 jeun X X X
Evaluation d’une . . )
. X X X
anomalie ipidique
Pression artérielle X X X
ECG* X X X
Tableau 3 (la fréquence des intervalles peut étre rapprochée en fonction des données
cliniques).
* Un ECG de base est fortement recommandé et le contrdle dépend des facteurs
primaires de risque cardiovasculaire

Figure 4 : suivie biologique et clinique des antipsychotiques - Saravane - PSN- 2014 (22)

La clozapine est spécifiquement associée a un risque d’agranulocytose nécessitant la
surveillance de la numération des leucocytes et des polynucléaires neutrophiles, toutes les
semaines pendant 4 mois et demie (18 semaines) puis tous les mois (23).

Le syndrome malin des neuroleptiques est un effet indésirable grave (EIG) mais rare des
antipsychotiques pouvant mettre en jeu le pronostic vital (24).
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ii.  Principaux EI des antiépileptiques et du lithium

Les EI les plus fréquents sont décrits par Dols et al. dans la figure 5. Les suivis biologiques et

cliniques se feront en fonction de la molécule (25).

Table 1 Side effects of classic mood stabilizers

Neurological

Tremor: lithium
Gastrointestinal

Nausea, vomiting, and diarrhea: lithium, valproate
Metabolic

Weight gain: lithium, valproate|
Endocrine

Hypothyroidism: lithium, carbamazepine, valproate
Nephrogenic

Polydipsia, polyuria, and renal failure, lithium
Dermatological

Acne, psoriasis: lithium, lamotrigine

Hair loss: lithium, lamotrigine, valproate
Cognitive

Cognitive decline: lithium, valproate, carbamazepine
Sexual

Decreased sexual desire: lithium

Sexual dysfunction: carbamazepine, valproate
Hepatological

Elevation of transaminases: valproate

Hepatitis: carbamazepine

Hyperammonemia: valproate
Hematological

Serious blood dyscrasias: carbamazepine

Figure 5 : effets indésirables des régulateurs de I’humeur - Dols et al - Int Clin Psychopharmacol - 2013 (25)

Le lithium est un médicament a marge thérapeutique étroite nécessitant un dosage de la
lithémie toutes les semaines a I’instauration du traitement puis tous les mois. Il peut impacter
de maniere irréversible les reins, la thyroide et les parathyroides et entrainer une insuffisance
rénale, une hypothyroidie ou encore une hyperparathyroidie. La surveillance biologique
(TSH, calcémie, DFG, clairance de la créatinine) et clinique (ECG) est obligatoire (26).

De rares cas d’EIG sont reportés avec les antiépileptiques : le Syndrome de Stevens-Johnson,
le syndrome de Lyell et le syndrome de DRESS. Ces syndromes peuvent mettre en jeu le

pronostic vital (25).

Un risque tératogene existe pour le valproate de sodium, le lithium et la carbamazépine (27—
29). En I’absence d’alternative thérapeutique, en cas d'instauration du traitement, il faudra
informer la patiente des risques, s'assurer de l'absence de grossesse et mettre en place une

contraception efficace. L'absence de grossesse sera vérifiée régulierement.
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En raison de sa propriété d’inducteur enzymatique la carbamazepine entraine un échec des

contraceptifs oraux. Elle ne sera pas prescrite en premiére intention chez la femme en age de

procréer. Si elle est prescrite, il est nécessaire d’instaurer un moyen de contraception

mécanique (dispositif intra-utérin en cuivre ou préservatif) (27).

Santarsieri et al. décrivent les El associés aux différentes familles d’antidépresseurs illustrés

Principaux EI des antidépresseurs

dans la figure 6 : leur suivi est principalement clinique (30). Le risque de suicide est élevé au

début du traitement, un suivi clinique accru des symptdmes suicidaires es nécessaire (31).

Vortioxetine

Nausea, diarrhea, dizziness

Table 1. Classes, SEs, and prescribing considerations for ADT.
Class Drugs SE Considerations
TCA Imipramine Weight gain, sedation, dry Generally not first-line therapy due to increased
Amitriptyline mouth, nausea, blurred anticholinergic and cardiotoxic SE
Doxepin vision, constipation,
Desipramine tachycardia
Nortriptyline
MAOI Isocarboxazid Weight gain, fatigue, sexual ~ Generally not first-line therapy due to serotonin
Phenelzine dysfunction, hypotension syndrome and hypertensive crises
Tranylcypromine
Selegiline
SSRI Fluoxetine Headaches, Gl distress, Often first-line treatment due to safer SE profile. Subtle
Paroxetine insomnia, fatigue, anxiety, SE differences must be weighed by the prescriber
Sertraline sexual dysfunction, weight
Citalopram gain
Escitalopram
SNRI Venlafaxine Nausea, insomnia, dry mouth, SEs are similar to but may be slightly more frequent
Desvenlafaxine headache, increased blood than with SSRI
Duloxetine pressure, sexual dysfunction,
Levomilnacipran weight gain
Atypical Bupropion Headache, agitation, Increased seizure risk in eating disorder and epilepsy
insomnia, loss of appetite, patients. No sexual dysfunction or weight gain. May
weight loss, sweating also help to quit smoking
Mirtazapine Sedation, increased appetite, Sedation may be less with higher dose. Much reduced
weight gain nausea and sexual dysfunction compared with SSRI/
SNRI. Some risk of reduced white blood cell count
Trazodone Sedation, nausea, priapism Lower risk of weight gain and sexual dysfunction, but
(rare) may cause priapism. Often used to induce sleep as a
positive effect
Vilazodone MNausea, diarrhea, insomnia Better SE profile than most ADTs with lower risk of

sexual dysfunction or weight gain

Similar SE profile to the SSRI. May have precognitive
benefits in adults with MDD

ADT, antidepressant treatment; MAOI, monoamine oxidase inhibitor; MDD, major depressive disorder; SE, side effect; SNRI,
serotonin norepinephrine reuptake inhibitor; SSRI, selective serotonin reuptake inhibitor; TCA, tricyclic antidepressant.

Figure 6 : Classes, effets indésirables et informations a prendre en compte avant la prescription d’ATD —
Santarsieri et al. - drugs in context — 2015 (30)
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iv.  Polymédication et interactions médicamenteuses

La polymédication est fréquente pour cette population de patients entrainant une
augmentation du risque d’interactions médicamenteuses pharmacocinétiques ou
pharmacodynamiques. D’aprés Wolff et al. un tiers des patients hospitalisés dans une unité
psychiatrique possedent plus de cing lignes de traitement (= polymédication). Environ 51%
recevraient plus d’un antipsychotique a la fois. Les patients avec le plus de risques de
polymédication sont les personnes ageées, les femmes et ceux présentant des comorbidités non
psychiatriques. Le risque d’interaction médicamenteuse est multiplié par trois si le patient est

polymédiqué exposant le patient & de nombreux EI médicamenteux.

IIs sont illustrés dans la figure 7 (32).
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Figure 7 : répartition des interactions médicamenteuses en fonction du nombre moyen de ligne de traitement par
jour — Wolff et al. - Pharmacoepidemiol Drug Saf — 2021 (32)

CYP450-Interaction = interaction des cytochromes CYP450 / QT-Combi = association de médicaments
allongeant 1’espace QT lors de ’ECG / Antichol-Combi = association de molécules avec la méme action
anticholinergique / PIM = molécule potentiellement inappropriée chez un patient 4gé (>64 ans).

3. Difficultés d’adhésion aux traitements

L’évaluation des facteurs influencant le patient dans la prise de ses médicaments est trés
complexe. Le taux d’adhésion aux traitements des patients atteints de maladie psychiatrique

sévere atteindrait seulement 40% a 50% (4).
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Velligan et al. recensent les étiologies de non-adhésion aux traitements selon qu’elles soient

intentionnelles ou non (33).

References
Insight |G 20/26 (55.6%) | Insight'>=%2730-m35-3 4512
Substance abuse 13036 (36.1%) Substance abuge'>3ENIZHIITIRADMSI
Attitude toward medication || 11/36 (30.5%) Aftitude toward medication 28780 84
Medication side effects ([N 10/35 (27.8%) Medication side effects2 8=z smm
Cognitive impairments TI36 (19.4%) Cognitive impairments?! 243823404322
Therapeutic alliance [N 7/35 (19.4%) Therapeutic alliance 2192230412247
Family/social support BI36 (16.7%) Family/social support™-38404251
Stigma [ 3/36 (8.3%) Stigma®=2=!
Social functioning 336 (8.3%) Social functioning 125252
Depression 3036 (B.3%) Depression>25=
Access to mental health care 2736 (5.5%) Access to mental health cares=0
1] 5 10 15 20
Publications, n
| - Reason for intentional nenadherence Reason for unintentional nonadherence

Figure 8 : étiologies d’une non-adhésion aux traitements antipsychotiques — Velligan et al. - Patient Prefer
Adherence - 2017 (33)

L’Insight : c’est la capacité du patient a reconnaitre qu’il est malade. Il se caractérise par
I’acceptation de la maladie et du besoin de traitements. Un mauvais insight serait la premiere

cause de mauvaise adhésion aux traitements.

Addictions : I’abus d’alcool et de drogues illicites serait la deuxiéme cause associée a une

mauvaise adhésion aux traitements des patients bipolaires et schizophrénes.

L’image du médicament : la premiére image qu’aura le patient de son traitement aura un

impact majeur sur son adhésion et persistera souvent tout le long du traitement. Si le patient
possede une image négative des médicaments il y aura plus de risques qu’il refuse de le

prendre.

Les effets indésirables : 80% des patients reporteraient un El. Ils sont synonymes de mauvaise
adhésion. Le premier effet indésirable favorisant ’arrét du traitement est le syndrome extra
pyramidal, puis on retrouve la sédation et les troubles cognitifs, les effets endocriniens et

I’hyperprolactinémie et enfin, les effets métaboliques (34).

Les troubles cognitifs : les troubles cognitifs qui impactent négativement 1’adhésion aux

traitements sont les troubles de la mémoire (les patients oublient trop souvent de prendre leurs

médicaments et cela entraine un échappement thérapeutique).
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L’alliance thérapeutique : c’est la qualité de la relation entre le patient et le clinicien. Une

meilleure relation entre 1’équipe soignante et le patient permettrait d’améliorer 1’adhésion des

patients aux traitements.

Aide familiale et sociale : une famille avec une vision positive des traitements médicamenteux

ainsi qu’une forte implication dans le suivi de leur proche est associée a une meilleure
adhésion aux traitements. La présence d’aides sociales favorise aussi 1’augmentation de

I’adhésion.

Stigma : le stigma fait référence au sentiment de honte couplé a la maladie et/ou a la nécessité

de suivre un traitement. Ce sentiment négatif est associé a une mauvaise adhesion.

Fonctionnement social : I’adhésion est significativement plus faible si le patient est

socialement inactif, si sa vie sociale est instable ou encore s’il vit dans une maison

indépendante.

Dépression : les symptomes dépressifs, (surtout s’ils sont sévéres ou si le patient rencontre

une difficulté a ressentir des sentiments) diminuent 1’adhésion.

L’acces a une prise en charge psychiatrique : Uun milieu défavorisé avec une difficulté d’acces

aux soins psychiatriques est prédicteur d’une mauvaise adhésion médicamenteuse.

C. Les risques associés aux pathologies
1. Lesuicide

Environ 60% a 98% des personnes qui se suicident souffrent d’une maladie mentale (35). Les
personnes souffrant de dépression ont un risque vingt fois plus élevé de mourir par suicide
que la population générale, créant une diminution de 1’espérance de vie d’environ 10 ans pour
les hommes et 7 ans pour les femmes (11). Le suicide est la premiére cause de mortalité des
patients jeunes atteints de schizophrénie. Un patient schizophréne sur dix meurt de suicide
(14,36). Le TB expose lui aussi un risque de mort par suicide vingt fois plus élevé que pour le
reste de la population. C’est la deuxiéme cause de mortalité pour ces patients derriére les

maladies cardio-vasculaires (8).

Les causes liées a un suicide sont nombreuses et multifactorielles (ex : problémes liés aux
finances, aux relations interpersonnelles, les discriminations, les violences...) (35). Les
facteurs de risques sont différents en fonction de la maladie cependant les jeunes adultes sont

unanimement plus a risques.
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Pour le trouble bipolaire, la schizophrénie et les patients depressifs (age > a 25ans), les
traitements médicamenteux diminuent 1’exposition au risque de suicide (8,11,14). A I’inverse,
les antidépresseurs augmenteraient le risque aupreés des patients de moins de 25 ans (11). 1l est

aussi augmenté chez les patient sous antipsychotiques présentant des effets indésirables (35).
2. Les comorbidités

Les patients souffrant d’une pathologie psychiatrique sévére souffrent souvent d’autres
comorbidités. Les comorbidités non psychiatriques les plus courantes sont: le syndrome
métabolique, le diabéte, 1’ostéoporose, et les maladies cardio-vasculaires. Ces derniéres
représentent la premiére cause de mortalité pour les patients bipolaires et les patients
schizophrénes agés de plus de 40 ans (14). Enfin, d’autres comorbidités psychiatriques
existent : les troubles anxieux, les addictions, les troubles du comportement alimentaire et les

troubles de la personnalité. (8)

Les étiologies sont complexes, variées et multifactorielles : une mauvaise adhésion aux
traitements, la prise de traitements psychotropes, certains facteurs génétiques, un retard et une
difficulté de prise en charge, une précarité socio-économique, ou encore, une mauvaise

hygiéne de vie.

3. Les troubles cognitifs
Les troubles cognitifs sont retrouvés chez la majorité des patients atteints de troubles
psychiatriques séveres, méme lors de leur rémission. Il existe une variabilité interindividuelle

mais leur gravité reste constante tout au long de la vie du patient.

La schizophrénie est la maladie avec le plus fort taux de troubles cognitifs (37). lls incluent :
un quotient intellectuel plus bas que la population générale, une capacité d’attention et une
mémoire de travail plus faible, un faible flux de parole, une diminution de la capacité a
mémoriser les informations verbales ainsi qu’une diminution des fonctions exécutives (38).
Concernant les patients avec un TB, environ 50 & 70% souffrent de troubles cognitifs,
représentés par des retards psychomoteurs, une diminution des fonctions exécutrices de la
mémoire et de I’attention visuelle (39). Les patients dépressifs souffrent aussi de troubles

cognitifs, avec des troubles de la mémoire, de I’attention et des fonctions exécutives (40).

Les troubles cognitifs sont aujourd’hui pris en charge par les remédiations cognitives (41).
Bien que la recherche médicamenteuse se penche sur le sujet, aucune molécule n’a obtenu

d’autorisation de mise sur le marché pour le traitement de ces troubles (39).
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4. Les addictions

Les patients souffrant d’un trouble psychiatrique sévére sont plus vulnérables face aux
troubles de 1’addiction, a I’inverse, les troubles de 1’addiction sont aussi associés a un début
précoce de la maladie psychiatrique (42). La moitié des patients bipolaires et schizophrenes
souffriront d’un trouble de 1’addiction & un moment de leur vie (42,43). Les patients
bipolaires ont plus de risques de développer une grande consommation de cocaine,
d’amphétamines, d’opiacés, de cannabinoides et d’hallucinogenes comparé aux autres
maladies psychiatriques (43). Pour les patients schizophrénes, la prévalence de 1’addiction au
tabac se situe entre 60 et 90% au cours de leur vie, de 21 a 86% pour I’alcool, de 17 a 83%

pour le cannabis et enfin de 15 a 50% pour la cocaine (42).

Ces addictions peuvent entrainer une diminution de la durée des rémissions, de 1’adhésion aux
traitements, une aggravation des symptdmes cliniques, une augmentation des suicides, des

hospitalisations et des interactions médicamenteuses. La qualité de vie globale est altérée.

D’apreés Mirthy et al. en dehors des traitements médicamenteux substitutifs, la clozapine
pourrait étre utilisée dans le traitement des addictions chez les patients schizophrénes et le
valproate de sodium chez les patients bipolaires. La prise en charge nécessite également le

recours aux différentes psychothérapies (44).

D. Les risques liés a ’environnement du patient
1. Environnement social et économique défavorable

Les patients atteints de troubles psychiatriques sévéres sont particulierement sujets a
rencontrer des difficultés d’insertion sociale et professionnelle (45). Cela se manifeste par une
réduction des résultats scolaires (46) et de la capacité de travail, une difficulté a garder un
emploi (47), une augmentation du risque d’étre sans abris et enfin, une difficulté & maintenir
des liens sociaux et familiaux. Parmi les patients avec un TB, 40 a 60% travailleraient contre
seulement 10 a 30% des patients schizophrénes (47). La prévalence de la schizophrénie dans

la population de sans-abris atteindrait les 11% (48).

2. Barriéres a la prise en charge médicale

Younes et al, ont mis en lumiére de nombreuses difficultés liée a la prise en charge médicale

globale des patients atteints de maladies psychiatriques séveéres (49).
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Les maladies mentales sont sous-diagnostiquées. Le délai entre le début des symptdmes et la
mise en place de soins appropriés est d’environ deux ans pour la schizophrénie et dix ans pour

le TB. Les troubles ayant les symptdmes les plus bruyants sont diagnostiqués plus tét.

Une surmortalité d’origine naturelle est constatée pour ces patients, en lien principalement
avec des maladies cardiovasculaires. Les médecins sous-estiment la probabilité de
diagnostiquer une maladie somatique sévere si le patient possede un antécédent de maladie
psychiatrique, ils ont aussi moins recours aux dépistages systématiques pour cette population
de patient. Une fois le diagnostic est posé, les patients souffrent de 1’absence de mise en place
de traitements appropriés. De plus, la surveillance des comorbidités comme I’hypertension
artérielle ou le diabete est insuffisante. A titre d’exemple, la probabilité de bénéficier d’une
intervention de revascularisation lors d’un syndrome coronarien aigu est deux fois plus faible

pour les patients schizophrénes par rapport au reste de la population (49).

3. Lastigmatisation

La population de patients atteints de maladies psychiatriques séveres souffre de stigmatisation

de la part de la population générale.

Selon la population générale, les personnes souffrants de schizophrénie, de trouble bipolaire,
de dépression ou d’un trouble de 1’addiction a 1’alcool auraient plus de risques d’étre violents
(contre les autres ou eux-mémes) que le reste de la population (50). Cette stigmatisation a
significativement baissé ces dernieres années envers les personnes souffrant de dépression
(surtout chez les jeunes). Au contraire elle s’est accentuée pour la schizophrenie et le trouble
de I’addiction (51). Cette vision faussée de violence/dangerosité entraine des préjugés et des
actions discriminatoires qui affecte les plans sociaux, familiaux et professionnels allant
jusqu’a créer une auto-stigmatisation des patients. Cependant, les personnes souffrant de
troubles psychiatriques séveres ne sont pas plus a risque de commettre des actes de violence,

au contraire, ils ont plus de risques d’en étre les victimes (55).

L’auto-stigmatisation signifie que le patient connaisse les idées négatives percues autour des
maladies psychiatriques, qu’il est d’accord avec ces idées et qu’il pense que ces idées lui sont
appliquées. Un tiers des personnes atteintes de troubles psychiatriques souffrent d’un fort
niveau d’auto-stigmatisation. Les schizophrénes sont les patients qui en souffrent le plus,

suivis des patients bipolaires et dans une moindre mesure les patients dépressifs (52).
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L’auto-stigmatisation peut mener & un insolemment social et & la naissance de comportements
auto-discriminatoires. Créant des retentissements sur des décisions importantes tel que refuser
une aide a I’emploi ou au logement. Sur le plan de la prise en charge médicale, cela peut
entrainer une diminution des demandes de prise en charge, une augmentation des ruptures
thérapeutiques, et une diminution générale de la qualité de vie (53). Un exemple du processus

complexe de stigmatisation qui touche la sociéte et les patients est decrit dans la figure 9.

Type of stigma
Public-stigma Self-stigma
Stereotype | Negative belief about a group Negative belief about the self (e.g.,
(Belief) (e.g., dangerousness, weakness, incompetence)

incompetence)

L%
§ Prejudice Agreement with the belief and/or | Agreement with the belief, negative
N (Emotion) negative emotional reaction (e.g., | emotional reaction to themselves
% anger, fear) (e.g., upset, self-distrust)
~

Discrimination | Behavioral manifestation of Behavioral response to prejudice

\ (Behavior) prejudice (e.g., avoidance, help- | (e.g., self-isolation)
withholding)

Figure 9 : Exemple du processus de stigmatisation dans la population générale et la population de patient —
Nguyen et al. Dementia (London) - 2020 (54)

E. Les soins pharmaceutiques au ceeur de la prise en charge des patients

1. Lapharmacie clinique en France
D’aprés de code de santé publique les différentes missions d’une Pharmacie a Usage Intérieur
(PUI) sont définies dans I’article L5126-1 du code de la santé publique (CSP) qui lui permet
« de mener toute action de pharmacie clinique, [...] en collaboration avec les autres membres
de I'équipe de soins » (56). Parall¢lement, 1’article R5125-33-6 du CSP définit les missions du
pharmacien en officine qui « peut mettre en place des actions de suivi et d’accompagnement
pharmaceutique et participer a la coordination des soins en collaboration avec ’ensemble

des professionnels » (57).
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La SFPC a établi les processus de pharmacie clinique appliqués a toutes les étapes du

parcours de soin du patient. Ils sont décrit dans la figure 10 (58).

Le Plaz ’h:rm%:’utique S F P C
. Les processus de Pharmacie Clinique s rcase  yyyr

Le nouveau modéle de
Phar cie Clinique

3) Plan Pharmaceutique
Personnalisé

1) Dispensation des Produits de

i 2) Bilan de Médication
Santé

Actes ou procédures

. ) Synthése et Interventions Pharmaceutiques Cette étape vise & définir, mettre en
Analyse pharmaceutique de I'ordonnance intégrant 'anamnése clinique et pharmaceutique ceuvre et réaliser son suivi
médicale et/ou de la demande du patient du patient, concernant:
Préparation éventuelle des doses & administrer S e ob!'ectifs 'e.t ENoix thérapeutiques' Synthése écrite et propositions ciblées
Définitions P * les points critiques (IM, CIP, Posologie) a I'équipe de soins sur un ou plusieurs
e . . les points d’optimisation (mise en place et éléments identifiés,
Mise a d'5?°5"'°_“ des informations et des _ gestion des traitements, gestion de I'iatrogénie, v cuitesuBilahde
consellslnecessaires au bon usage des produits accompagnement de I'adhésion du patient) sriedication
de santé AR Speg g
suite a sollicitation
Cette étape vise a cibler les patients / situations a directe de I'équipe de
risque nécessitant un Plan Pharmaceutique soins*
Personnalisé
Gradient d’utilisation de I'information, menant a |’analyse approfondie et a l'action ciblée
Entretien pharmaceutique ciblé
Al h . de l'ord Conciliation médicamenteuse/ Entretien (Pharmacothérapie, Adhésion thérapeutique,
Contenus na yse Pharmaceutiqua:de.; or onnapce pharmaceutique Education Thérapeutique...)
g médicale et/ou de la demande du patient
Pharmacie ' N , ) Expertise Pharmaceutique Clinique Expertise Pharmaceutique Clinique
CIinique Mise a disposition des informations et des
(cjonsellts(necessalres au bon usage des produits Conseils de bon usage des produits de santé Conseils de bon usage des produits de santé
e santé

Plan de prise construit avec le patient

* Nécessitant au préalable un bilan de médication
Figure 10 : les processus de pharmacie clinique — Allenet et al. Le pharmacien clinicien et hospitalier — 2019
(58)
Nous nous intéressons aux soins pharmaceutiques définis par: I'ensemble des attentions
regues par le patient, résultant de sa relation avec le pharmacien et son équipe. Ces attentions
peuvent étre préventives, curatives ou palliatives. Elles sont prodiguées en collaboration avec

les autres professionnels de santé (7).
2. Les soins pharmaceutiques en psychiatrie

Les publications évaluant I’impact des soins pharmaceutiques en psychiatrie restent a ce jour

rares mais ont cependant montré leur intérét pour le patient.
i.  Impact sur I’adhésion

Une étude randomisée, sur un an, par Salazar-Ospina et al. a montré une diminution des
réhospitalisations et des consultations médicales en urgence de patients bipolaires aprés leur
sortie de 1’hopital (59). Ceci grace a un EP hebdomadaire sous forme de télé soin. Yalcin et
al. ont effectué un EP a la sortie d’hospitalisation de patients atteints de schizophrénie et ont

observé une amélioration du score d’adhésion au traitement six semaines aprés (60). Une
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méta-analyse a montré une amélioration de 1’adhésion des patients & leur traitement anti-

dépresseur apres I’intervention du pharmacien de ville sous forme d’EP (61).
ii.  Impact sur les effets indésirables

Concernant la prise en charge des effets indésirables : Lupu, Clinebell et al. ont analysé
I’impact de I’expertise pharmaceutique clinique du pharmacien sur des patients souffrant
d’effets indésirables anticholinergiques. Aprés un EP et une évaluation de la sévérité des
effets anticholinergiques dont souffrait le patient, le pharmacien proposait un ajustement
thérapeutique au médecin. Cette collaboration pluriprofessionnelle a été suivie d’une
réduction significative des effets indésirables anticholinergiques et des troubles cognitifs

(troubles de la mémoire), entrainant une amélioration de la qualité de vie des patients (62).
iii.  Impact sur les comorbidités cardio-vasculaires et métaboliques

Dans le domaine des maladies cardio-vasculaires et métaboliques, les soins pharmaceutiques
sont plus répandus et leurs impacts mieux connus. Omboni et al. décrivent les différents soins
pouvant étre mis en place menant a une meilleure adhésion des patients a leurs traitements, a
la diminution du risque d’hospitalisation et de la mortalité. Ces actes portaient sur:
I’éducation thérapeutique du patient, aux bilans de médications, a I’analyse et la prise en
charge des risques cardio-vasculaires au sein d’une collaboration pluriprofessionnelle. Les

différents types de soins et leurs impacts sont detaillés dans la figure 11 ci-dessous (63).

i Pharmacist’s intervention )

5 N e S k Y i - ; g N
.‘ Patient’s I,{ Medication 11 Measurement and i} Collaborative management with i
1 : 1 H : " . I
i education Ji_management {1 management of CV risk factors 11 other healthcare professionals y'

3 2
Improved patient’s satisfaction, Improvement of CV risk factors Reduction of drug-
| quality of life and knowledge and disease control related problem

Reduced
hospitalisation
risk

Improved
adherence to
therapy

Reduced healthcare costs

Figure 11: interventions des pharmaciens et leurs conséquences auprés de patients atteints de maladie

Reduced
mortality risk

cardiovasculaires / métaboliques — Omboni et al. Open Heart - 2017 (63)
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iv.  Impact sur les addictions

WU et al. ont mené une étude sur I’impact d’une collaboration pharmacien-médecin dans la
prise en charge de patients sous buprénorphine. Aprés une visite initiale chez le médecin et
une prescription de buprénorphine, un entretien était effectué une fois par mois par le
pharmacien d’officine. Le pharmacien effectuait une readaptation des posologies du
traitements couplée a 1’éducation thérapeutique du patient en tenant compte la situation du
sevrage, des cravings, des risques suicidaires et psychosociaux. Au bout de six mois, 88,7%
des 76 patients avaient suivi le programme complet et seulement trois patients avaient un

dosage sanguin positif aux opioides (64).

Une méta-analyse menée par Saba et al. rapporte les influences des entretiens
pharmaceutiques sur l’accompagnement au sevrage tabagique. Bien qu’ils ont mis en
évidence une hétérogénéité des pratiques d’entretiens proposes, le pharmacien a eu un impact

significatif sur le taux d’abstinence aupres des fumeurs (65).

Stewart et al. ont prouvés que les patients dépendant a 1’alcool avaient une consommation
plus faible que le groupe control deux mois apres avoir bénéficié d’un EP par des

pharmaciens spécifiquement formés sur ce theme (66).

La population de patients atteints de troubles psychiatriques sévéres est vulnérable. Le
pharmacien clinicien se positionne comme un acteur incontournable de leur prise en charge. A
I’aide des soins pharmaceutiques inscrits dans une pratique pluriprofessionnelle, il permet
d’identifier et de corriger des multiples raisons d’une mauvaise adhésion aux traitements, de
prendre en charge différentes comorbidités (addictions, maladies cardio-vasculaires...),
d’identifier et d’agir contre les effets indésirables ou encore d’éduquer le patient sur différents
domaines (régles hygiéno-diététiques, combattre les idées regues sur les médicaments...).
Enfin, connaitre toutes les fragilités associées a cette population permet au pharmacien
d’orienter les patients vers le professionnel approprié (médecins, aides sociales,

psychologues...).
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Au centre hospitalier Edouard-Toulouse, depuis de nombreuses années, les pharmaciens ont
développé des actions de pharmacie clinique : dispensation avec analyse pharmaceutique de la
totalité des prescriptions des patients hospitalisés et conseil de bon usage des produits de
santé. Depuis 2017, l’intégration des pharmaciens dans les équipes de soins et leur
participation aux réunions cliniques a permis la mise en place de bilans de médications qui
comprend : la conciliation des traitements médicamenteux (selon un processus complet, avec
des criteres de priorisation propre a la population de [’établissement), I’expertise
pharmaceutique clinique (avec émission d’interventions pharmaceutiques), et des entretiens
pharmaceutiques.

Une évolution de cette pratique par la mise en place d’un EP a la sortie et un mois apres est
¢valuée au sein de 1’étude présentée ci-dessous. Ainsi que la création d’un document pour

améliorer la pratique pluriprofessionnelle.
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Introduction Les pafients atteints de troubles psychiatriques ont une espérance de vie
diminués. Leur adhésion aux traitements est donc essentielle. Dans notre centre, un
guide d'entretien pharmaceutique (EP) de sortie, une fiche de liaison phammaceutique
(FLP) ainsi qu'un EP a un mois ont été initiés. L'objectif est d'évaluer I'impact de ces
soins pharmaceutiques sur le suivi du pafient.

Matérigl et méthodes L'étude rétrospective s'est déroulée du 26 novembre 2020 au 22
avril 2021. L'EF de sortie est suivi de I'envoie de la FLP au pharmacien d'officine (PO)
référent et 'EP & un mois est effectué en télé-soin. Le critére principal d'impact était
évalué a partir de I'évolution des scores d'adhésion et de connaissance aux
traiternents enfre 'EP de sorfie et celui & un mois. Une enquéte auprés des PO sur les
FLP et des patients sur les EP a été faite. Des facteurs descriptifs de mauvais score a
I'EP de sortie ont &té identifiés.

Résultats 42 patients ont bénéficié de I'EP de sortie, 18 des deux EP. ’amélioration
du score de connaissance était significative (p=0,005) et suivait une tendance
(p=0,084) pour I'adhésion. 60% des PO ont ouvert Ia FLP, 16% I'ont utilisé 4 la
dispensation. 64% des PO trouvaient que la FLP améliorait leur pratique au comptoir.
T7% des patient déclaraient que les EP les ont aidés a étre autonomes. Les addicts
présentaient les scores d'adhésion les plus faible significativement a 'EP de sortie
(p=0,001).

Conclusion Les soing initiés permettent une meilleure prise en charge globale du
patient en incluant le pharmacien au cceur du parcours de soin.

Introduction Patients with psychiatric disorders suffer from a diminished life
expectancy. Their adherence to treatments is therefore essential. In our hospital
center, a set of guidelines for discharge pharmaceutical interview (PI), a
Pharmaceutical Liaison Form {PLF) and a patient’s follow-up with a Pl one month after
discharge were set up. The objective of this study is to evaluate the impact of those
pharmaceutical care on patient’s follow up.

Methods This retrospective study took place from November 2020 to April 2021. Pl at
discharge was followed by sending the PLF to the referent community pharmacist
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Domaines spécifigues du manuscrit:

(RCP), Pl one month after was performed with the help of teleassistance tools. The
main outcome was established by tracking changes in treatment adherence and
knowledge scores between the discharge Pl and the one-month Pl. Surveys were
conducted with RCPs on PLF and with patients on PIl. Descriptive factors for poor
discharge Pl scores were identified.

Results 42 patients received the discharge PIl, 18 of whom received the one-month Pl
There was a significant improvement (p=0.005) in the knowledge score; the adherence
score followed this trend (p=0.084). 2/3rd of the RCPs were convinced of the relevance
of the PLF for their pharmacy practice, but only 16% used it. 77% of patients made
progress thanks to Pls in managing their treatment. Addictive disorders were a factor in
low medication adherence scores (p<0.001) at discharge.

Conclusion Those new pharmaceutical care allows a better global follow up for patients
and puts pharmacists at the core of patients’ care.

Pharmacie clinique; Psychiatrie
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Résumé

Introduction Les patients atteints de troubles psychiatriques ont une espérance de vie
diminuée. Leur adhésion aux traitements est donc essentielle. Dans notre centre, un guide
d’entretien pharmaceutique (EP) de sortie, une fiche de liaison pharmaceutique (FLP) ainsi
quun EP a un mois ont été¢ initiés. L’objectif est d’évaluer I’impact de ces soins

pharmaceutiques sur le suivi du patient.

Matériel et méthodes L’étude rétrospective s’est déroulée du 26 novembre 2020 au 22 avril
2021. L’EP de sortie est suivi de I’envoie de la FLP au pharmacien d’officine (PO) référent et
I’EP a un mois est effectué en télé-soin. Le critére principal d’impact était évalué a partir de
I’évolution des scores d’adhésion et de connaissance aux traitements entre I’EP de sortie et
celui a un mois. Une enquéte aupres des PO sur les FLP et des patients sur les EP a été faite.

Des facteurs descriptifs de mauvais score a I’EP de sortie ont été identifiés.

Résultats 42 patients ont bénéficié de I’EP de sortie, 18 des deux EP. L’amélioration du score
de connaissance était significative (p=0,005) et suivait une tendance (p=0,084) pour
I’adhésion. 60% des PO ont ouvert la FLP, 16% 1’ont utilisé a la dispensation. 64% des PO
trouvaient que la FLP améliorait leur pratique au comptoir. 77% des patient déclaraient que
les EP les ont aidés a étre autonomes. Les addicts présentaient les scores d’adhésion les plus

faible significativement a I’EP de sortie (p<<0,001).

Conclusion Les soins inities permettent une meilleure prise en charge globale du patient en

incluant le pharmacien au cceur du parcours de soin.

Mots clés : Entretien pharmaceutique ; Soins pharmaceutiques ; télé-soins ; Liaison hopital-
ville ; psychiatrie ; fiche de liaison ; travail pluriprofessionnel ; trouble bipolaire ; dépression ;

schizophrénie ;
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Abstract

Introduction Patients with psychiatric disorders suffer from a diminished life expectancy.
Their adherence to treatments is therefore essential. In our hospital center, a set of guidelines
for discharge pharmaceutical interview (PI), a Pharmaceutical Liaison Form (PLF) and a
patient's follow-up with a Pl one month after discharge were set up. The objective of this

study is to evaluate the impact of those pharmaceutical care on patient’s follow up.

Methods This retrospective study took place from November 2020 to April 2021. Pl at
discharge was followed by sending the PLF to the referent community pharmacist (RCP), PI
one month after was performed with the help of teleassistance tools. The main outcome was
established by tracking changes in treatment adherence and knowledge scores between the
discharge PI and the one-month PI. Surveys were conducted with RCPs on PLF and with

patients on PI. Descriptive factors for poor discharge PI scores were identified.

Results 42 patients received the discharge PI, 18 of whom received the one-month PI. There
was a significant improvement (p=0.005) in the knowledge score; the adherence score
followed this trend (p=0.084). 2/3rd of the RCPs were convinced of the relevance of the PLF
for their pharmacy practice, but only 16% used it. 77% of patients made progress thanks to
Pls in managing their treatment. Addictive disorders were a factor in low medication

adherence scores (p<0.001) at discharge.

Conclusion Those new pharmaceutical care allows a better global follow up for patients and

puts pharmacists at the core of patients' care.

Key words: pharmaceutical interview — pharmaceutical care — teleassistance care - hospital-
city link — psychiatry — pharmacist — bipolar disorder — schizophrenia — Major depressive

disorder

Décompte du nombre de mots pour ’abstract : 245 mots
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INTRODUCTION

L’organisation mondiale de la santé répertorie parmi les troubles mentaux séveres la
dépression, les troubles affectifs bipolaires, la schizophrénie et les autres psychoses. Les
personnes atteintes de ces troubles ont une espérance de vie diminuée de 20 a 25 ans en
moyenne par rapport au reste de la population et présentent une forte prévalence de
pathologies non-psychiatriques (notamment cardio-vasculaires) [1,2] . Cependant, la mortalité
liée a ces pathologies est diminuée grdce a une bonne adhésion aux traitements
médicamenteux représentés par les psychotropes [3] . La littérature scientifique estime que le
taux d’adhésion aux traitements des patients schizophrenes et des patients atteints de troubles
bipolaires est seulement autour de 40 %. Les conséquences sont rapidement observables et se
manifestent par des échappements thérapeutiques, une détérioration des états cliniques créant
des décompensations menant a des réhospitalisassions [4] . La pharmacie clinique est une
discipline centrée sur le patient dont 1’exercice a pour objectif d’optimiser la thérapeutique a
chaque étape du parcours de soins. Les soins pharmaceutiques [5] regroupent I’ensemble des
attentions regues par le patient résultant de sa relation avec le pharmacien et son équipe. Les
actes de pharmacie clinique contribuent a la sécurisation, a la pertinence et a 1’efficience du
recours aux produits de santé. Sur le plan legislatif, les différentes missions d’une Pharmacie
a Usage Intérieur (PUI) sont définies en France dans I’article L5126-1 du code de la santé
publique (CSP) qui lui permet «de mener toute action de pharmacie clinique, [...] en
collaboration avec les autres membres de I'équipe de soins » [6] . Parallélement, I’article
R5125-33-6 du CSP definit les missions du pharmacien en officine qui : « peut mettre en
place des actions de suivi et d’accompagnement pharmaceutique et participer a la
coordination des soins en collaboration avec [’ensemble des professionnels » [7] . En
pratique, en ville ces soins ne sont pas ou tres peu déployés. Ce constat a été posé par Gerey.

C, en 2019 qui a interrogé 60 pharmaciens officinaux sur les limites de leur exercice dans le
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domaine de la psychiatrie : 90% citaient un manque de collaboration et de communication
interprofessionnelle, 76% un manque de connaissances dans le domaine, et 43% un manque
de temps. La majorité d’entre eux, soit 93%, partageait la volonté de pouvoir accompagner le
patient atteint de troubles psychiatriques a 1’aide d’entretiens pharmaceutiques sur le méme
modele de ceux pour 1’asthme, qui sont remboursés dans le cadre de la convention nationale
pharmaceutique [8,9] . La lettre de liaison qui est régie reglementairement par le CSP facilite
le lien entre 1’hopital et la ville. Malheureusement la loi ne décrit que les médecins comme

destinataires de ce document, et non les pharmaciens [10] .

Au Centre Hospitalier Edouard Toulouse, Etablissement Public en Santé Mentale (EPSM),
depuis 2017, les pharmaciens effectuent des bilans de médication : résultat d’une conciliation
des traitements médicamenteux (CTM) avec des criteres de priorisation élaborés (age
supérieur ou égal a 65ans — présence d’au moins une comorbidité autre que psychiatrique
et/ou au moins 6 lignes de traitements) associée a 1’expertise pharmaceutique clinique. De
plus, un entretien pharmaceutique (EP) a la sortie d’hospitalisation était proposé a tous les
patients sortant en ville mais il n’était pas standardisé. A 1’issue de cet EP, la CTM de sortie
était envoyée au pharmacien d’officine (PO) référent désigné par le patient [11] . L’intérét
d’intégrer le PO référent dans le parcours de soins est d’identifier cet acteur de soins

privilégié pour assurer le suivi du patient en ambulatoire.

Fin 2020, un guide d’EP (annexe 1) visant a standardiser I’EP de sortie et une Fiche de liaison

pharmaceutique (FLP) hopital-ville ont été créées (annexe 2).

Le guide d’EP a été élaboré en collaboration avec les professionnels de santé intervenants a
toutes les étapes du parcours de soins du patient (pharmaciens officinaux, infirmiers libéraux,
pharmaciens et médecins hospitaliers) et en s’appuyant sur les outils diffusés par la société
francaise de pharmacie clinique (SFPC) [12] . Il est constitué de 2 parties. La premiére

s’attache a I’environnement du patient : les coordonnées des professionnels de santé en ville
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dont le PO référent, I’antécédent de nomadisme pharmaceutique et 1’identification de la
personne qui se rend a la pharmacie. La seconde partie porte sur les traitements
médicamenteux avec notamment 1’évaluation des connaissances du patient et de son niveau
d’adhésion aux traitements, I’identification des effets indésirables, la présence d’une aide a la
prise des médicaments a domicile, et les informations relatives a un historique de rupture
thérapeutique. Aprés ’entretien, le PO référent désigné par le patient est contacté pour lui

transmettre la FLP sauf en cas de refus du patient.

La FLP integre les données recueillis lors de I’EP, additionnées aux données issues du DPI
dont les comorbidités et les comportements liés a un mésusage de médicament ainsi que la
fiche de conciliation de sortie, ou le traitement de sortie commenté. Cette fiche est aussi
intéegrée au DPI pour pouvoir étre consultée par le médecin psychiatre du Centre médico-

psychologique (CMP) ou en cas d’une nouvelle hospitalisation.

A la fin de I’EP réalisé a la sortie d’hospitalisation, un rendez-vous est fixé avec 1’accord du
patient pour I’EP a un mois, réalisé sous forme de télé-soin (par téléphone) par le pharmacien
hospitalier. Ce deuxieme EP s’attache a la réévaluation des scores de connaissance et

d’adhésion aux traitements et au suivi des effets indésirables. (figure 1).

L’objectif principal de notre étude est d’évaluer I'impact de ces nouveaux soins
pharmaceutiques (EP de sortie et a 1 mois par télé-soin) a I’aide de 1’évolution des scores de
connaissance et d’adhésion aux traitements du patient entre les deux EP. Les objectifs
secondaires sont, d’une part, d’¢laborer un modele descriptif de mauvais score de
connaissance et d’adhésion aux traitements et d’autre part, d’évaluer 1’utilisation de la FLP
par les PO référents, de recueillir leur avis ainsi que celui des patients sur ces nouveaux soins

pharmaceutiques.
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MATERIELS ET METHODES

Cette étude retrospective monocentrique a été menée du 26 novembre 2020 au 22 avril 2021
au CHET aupres des patients adultes francophones sortant d’hospitalisation vers le domicile
(excluant les patients transférés dans un autre établissement de soin, en fugue ou sortis moins
de 48 heures aprés leur entrée), ayant bénéficié d’au moins un EP de sortie. Le recueil et
I’analyse des données a été effectuée sur Excel® et biotaTGV. Pour le critére principal,
I’évolution des scores de connaissance et d’adhésion aux traitements a été comparée entre
I’EP de sortie et celui a un mois a I’aide d’un test de Wilcoxon (avec un risque de premiere
espéce a 5%). Le score de connaissance créé comprend 3 questions ouvertes : la connaissance
du nom des traitements, de leurs indications et des modes de prises. Les réponses étaient
quantifiées de la sorte : « oui = 2 » « en partie = 1 » « non=0 », 6 étant le score le plus haut.
Le score d’adhésion aux traitements €tait le score Morinsky 4, ou 4 est le score le plus élevé.
Les critéres secondaires sont : la description de la population, les données recueillies pendant
I’EP, les avis des patients et des pharmaciens ainsi que 1’enquéte sur 1’utilisation de la FLP
par les pharmaciens. Neufs critéres, facilement accessibles, ont été retenus pour étre
modélisés en tant que potentiels facteurs descriptifs de mauvais scores de connaissance et
d’adhésion lors de I’EP de sortie, ils sont détaillés dans la figure 2.

RESULTATS

Sur tout I’établissement, 444 patients étaient sortants sur cette période et 307 auraient eté
¢ligibles a I’entretien car ils retournaient a leur domicile. Au total, I’EP de sortie a été proposé
a 42 patients, dont 2 ’ont refusé : 40 patients ont donc bénéficiés de I’EP de sortie, et 18
d’entre eux de I’EP a un mois.

Description de la population : Au total 13,0% des patients ¢ligibles ont bénéficié de I’EP de

sortie. Les patients avaient un age moyen de 46+14 ans, avec un sexe ratio homme/femme de

1,2. Les troubles psychiatriques des 40 patients se répartissaient ainsi : 57,5% (23) de troubles

46



psychotiques (19 schizophrénies, 2 troubles schizo-affectif et 2 psychoses), 37,5% (15)
troubles de I’humeur (11 troubles bipolaires et 4 dépressions unipolaires). 5% (2) addictions
simples. Plus de la moitié, soit 52% (21) avaient au moins une comorbidité autre que
psychiatrique. A 1’admission 42% (17) avaient bénéficié¢ d’une CTM. Ils avaient en moyenne
une ordonnance de sortie qui comptait 6,1+3 lignes. Ce séjour était une premiere
hospitalisation en psychiatrie pour 27,5% (11) d’entre eux. La population comptait une durée
d’hospitalisation moyenne de 73,4482 jours.

Critere principal : Les scores moyens de connaissance aux traitements obtenus a la sortie et

a un mois étaient respectivement de 3,65/6+0,4 et de 5,1/6+£1,6. Il y a une différence
statistiguement significative de ce score au risque p<0,05 (p=0,005). Par ailleurs, on constate
Une variation non significative du score moyen d’adhésion au traitement qui passe de
2,7/4+0,2 a la sortie a 3,3/4+0,7 a un mois avec p>0,05 (p=0,084) (figure 3).

EP de sortie :

Concernant I’environnement du patient : 75% (30) des EP ont permis de recueillir les
coordonnées d’un médecin généraliste, 72,5% (29) celles d’un psychiatre, 22,5% celles d’un
IDE et 20% (8) celles d’un médecin spécialiste. Un nomadisme pharmaceutique a été déclaré
par 22,5% (9) d’entre eux. 72,5% (29) se rendent a I’officine pour la dispensation de leur
traitement. La grande majorité des patients soit 87% (35) ont accepté de désigner un PO
référent permettant I’envoi de la FLP. Sur les 35 FLP a envoyer, 31 ont été effectués (4 échecs
par manque de coordonnées des pharmacies). Au total 77,5% (31) des entretiens ont mené a
I’envoi d’une FLP aupres de 25 PO référents différents.

Concernant la relation du patient a ses traitements médicamenteux : le score moyen de
connaissance aux traitements était de de 3,65/6+1,9, le score moyen d’adhésion aux
traitements était de 2,7/4+1,2. Aucune corrélation n’a €té trouvé entre ces deux scores (r=0,49

au risque A). La proportion de patients déeclarant au moins un effet indésirable était de 62,5%
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(25). Pour ’aide a la prise des médicaments : 55% (22) des patients avaient un IDEL prévu a
la sortie, (seulement 40,0% d’entre eux avaient leurs coordonnées a I’EP), 27,5% (11) un
pilulier et 12,5% (5) I’aide d’un proche aidant. Prés d’un tiers 32,5% (13) avaient un
historique de rupture thérapeutique.

EP a un mois : Parmi les 36 patients qui avaient un EP a un mois prévu, la moitié (18) en ont
bénéficié (27,7% (10) n’ont pas répondu, 5,5% (2) I’ont refusé lors du rappel, 16,6% (6)
n’était pas en capacité clinique de répondre). La moitié soit 50% (9) des patients avaient
toujours au moins un effet indésirable a un mois.

Etude des facteurs descriptifs : L’étude des facteurs descriptifs des scores d’adhésion et de

connaissance lors de I’EP de sortie a inclus 33 patients (les patients présentant au moins une
donnée manquante ont été exclus soit 5 patients ainsi que les patients addicts soit 2 patients)
(Figure 2). L’analyse statistique a montré que les patients hommes (p-value<0,05), de moins
de 50 ans, les patients hospitalisés en psychiatrie pour la premiére fois (p-value<0,1) ainsi que
ceux n’utilisant pas de piluliers (p-value<0,1) sont associés a un risque de score de
connaissance faible. Concernant le score d’adhésion aux traitements, les patients avec
addiction (hors tabac) avaient un score significativement plus faible (test t-student, p-
value<0,001) que le reste de la population et dans une moindre mesure les patients ne
bénéficiant pas 1’aide d’'un IDE (p-value<0,1) ou les patients qui n’avaient jamais été
hospitalisés en psychiatrie auparavant.

Utilisation de la FLP par les 25 PO référents (figure 4) : 60% (15) ’ont consultée, 16%

n’ont pas répondus a I’enquéte et 24% ne I’ont pas ouverte. Apres 1’avoir consultée, 28% (7)
I’ont intégrée au logiciel de dispensation, 44% (11) ont communiqué sur sa présence au reste
de I’équipe officinale et 16% (4) ’ont utilisée lors de la dispensation médicamenteuse.

Enquéte auprés des PO et des patients : (Tableau I) 17 pharmaciens ont donné leur avis sur

la FLP : 64% trouvaient qu’elle améliorait leur pratique quotidienne au comptoir, 70% se
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sentaient concernes par le suivi du patient et la trouvaient intéressante pour le suivi global du
patient. 82% affirmaient que ces fiches devraient étre systématisées aprés chaque
hospitalisation, toutes pathologies confondues. L’avis des patients sur les EP (Tableau I) : 18
ont répondu a ’enquéte, 77% trouvaient intéressant d’avoir bénéficié¢ des EP, 72% déclaraient
que les EP les avaient aidés pour la prise quotidienne de leurs traitements.

DISCUSSION

Cette étude a montré que les nouveaux soins pharmaceutiques mis en place (EP de sortie, et
EP a 1 mois par télé-soin) ont contribué a améliorer les connaissances et 1’adhésion des
patients a leur traitement. Cela rejoint les résultats de 1’étude de Salazar-Ospina et al. [13] qui
ont mis en évidence qu’un télé-soin hebdomadaire sur un an prévenait des rechutes de patients
bipolaires. A I’inverse, a I’arrét de ces soins pharmaceutiques, ils ont analysé une hausse des
rechutes [14]. Puisque dans notre étude, les soins pharmaceutiques s’arrétaient seulement un
mois aprés I’hospitalisation il serait pertinent de les maintenir sur le long terme pour limiter le
risque de rechute. La poursuite de la réalisation des EP pourrait étre menée par les PO
référents. Les entretiens paraissent indispensables au regard du faible score général des tests
d’adhésion aux traitements lors de I’EP a la sortie d’hospitalisation. Le role du pharmacien a
travers ces soins pharmaceutiques vise a permettre au patient de devenir acteur de sa prise en
charge, en favorisant une bonne connaissance et/ou une bonne adhésion a ses traitements. Le
fort taux d’acceptation des patients pour réaliser ’EP a la sortie ainsi que leur avis positif
unanime recueilli lors de I’enquéte sur I’intérét et 1’utilité¢ des EP, souligne leur besoin d’étre
accompagné par le pharmacien. Ce suivi pharmaceutique participe en outre a la lutte contre
I’1atrogénie. Des outils comme la mise en place systématique d’un IDEL et/ou de I'utilisation
d’un pilulier a la sortie d’hospitalisation participeront a aider le patient dans son autonomie
relative a son traitement. L’étude a permis de décrire les patients les plus a risque de faibles

scores de connaissance et d’adhésion aux traitements malgré le faible nombre total d’EP
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réalisé. Ces éléments permettraient au pharmacien de prioriser la réalisation des EP aux
patients les plus a risque a 1’hopital et en ville. Afin d’affiner ce modéle de patient a risque, il
est nécessaire de poursuivre 1’é¢tude pour inclure plus de patients dans la cohorte. Le faible
taux de patients ayant bénéficié de I’EP de sortie comparé aux patients éligibles a celui-ci, est
a relier a la fois par un manque de communication des patients sortants par les équipes
soignantes aux pharmaciens hospitaliers, au délai court des prévisions de sortie, aux sorties
spontanées, ainsi qu’a 1’hétérogénéité de I’intégration des pharmaciens dans leurs services

respectifs.

Suite a cette étude, des axes d’amélioration ont été retenus pour améliorer le lien hopital-ville
et portent notamment sur 1’intégration systématique de la FLP dans la lettre de liaison

destinée aux médecins en ville.

En ville, la FLP répond clairement aux besoins des pharmaciens référents pour améliorer leur
pratique quotidienne au comptoir et permet de les positionner au sein d’un réseau
pluriprofessionnel. En effet, grace a sa richesse d’informations, elle permet d’assurer la
continuité de la prise en charge en ville des patients, d’éviter le nomadisme pharmaceutique,
de suivre les effets indésirables, d’accompagner au comptoir, lors d’un EP ou d’un télé-soin.
Cependant, en pratique son utilisation ne concorde pas avec 1’avis exprimé ; bien que la
majorité des PO référents 1’aie consultée, trés peu 1’ont utilisées lors de la dispensation.
Plusieurs hypothéses peuvent expliquer ce résultat : le manque de formation des pharmaciens
a la fois a la pharmacie clinique et a la psychiatrie, mais aussi 1’absence d’acces et
d’utilisation de ce type de données dans leur pratique quotidienne actuelle. La pathologie
psychiatrique séveére est une maladie chronique au méme titre que 1’asthme, ce qui laisse a
penser que la mise en place d’entretien pharmaceutique spécialis¢ et rémunéré faciliterait la
prise en charge de ces patients a I’officine. Afin de mieux accompagner ces patients atteints

de troubles psychiatriques séveéres, un groupe de travail intégrant des professionnels
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hospitaliers et libéraux (via une convention avec une communauté professionnelle territoriale
de sant€) a été mis en place afin de créer, sur la base de la FLP, des outils visant a standardiser
les informations échangées entre professionnels. A terme, une plateforme numérique validée
par ’ARS PACA, e-parcours AZUREZO, devrait permettre d’intégrer ces données patient,
dont cette FLP pour étre consultée en temps réel par I’ensemble des professionnels de santé
issu du parcours de soin du patient. Cette coordination interdisciplinaire permettra d’assurer

un continuum de soins ainsi que le suivi thérapeutique et la sécurité des patients.

CONCLUSION

La conciliation des traitements médicamenteux, I’EP et les té€lé-soins associés a I’expertise
pharmaceutique clinique sont nécessaires et complémentaires pour améliorer la connaissance,
I’adhérence et la gestion des traitements médicamenteux des patient atteint de troubles
psychiatriques séveres. La FLP avec sa richesse d’informations permet d’intégrer les
pharmaciens d’officines, jusqu’alors isolés, dans la continuité des soins en ville. Il est
nécessaire de poursuivre I’étude pour consolider les critéres descriptifs de patients a risques
afin de prioriser ces activités. Enfin, il faudra également poursuivre la mise en place de ces

soins et notamment les EP a 1’Officine.
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Figure 1 : Processus des soins pharmaceutiques mis en place a la sortie d”hospitalisation
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Figure 2 : Modélisation des scores de connaissance et d’adhésion aux traitements en fonction
des 9 criteres sélectionnés lors de I’Entretien Pharmaceutique de sortie. Test t-student au

risque a=5%.
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16% (4) des pharmaciens n’ont pas répondus a ’enquéte

* 8 % (2) étaient injoignables

* 8% (2) ontrefusés de répondre a ’enquéte

24% (6) des pharmaciens n’ont pas ouvert la FLP a

* 12% (3) ne I’ont pas regu (15) des pharmaciens ont ouvert la FLP

* 4% (1) n’apas eu le temps

. CJE - 28% (7) I’ont intégrés a leur logiciel
* 49% (1) n’a pas été informé de la présence de la fiche

° . s
» 4% (1) le pharmacien était absent lors de I’envoie ¥ - 44% (11) lont communiqués a I’équipe

:: * 16 % (4) I’ont utilisés lors de la dispensation

Figure 4 : Enquéte sur I’utilisation de la Fiche de Liaison Pharmaceutique par les 25
pharmaciens officinaux référents.
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Auvis des pharmaciens sur la Fiche de liaison Pharmaceutique (FLP) (n=17)

Oui

Non

Ne se prononce pas

Trouvez-vous que la FLP améliore votre pratique quotidienne au comptoir ? 64,7% | 35,2%

Vous sentez vous plus concernés par le suivi du patient grace a la FLP ? 70,5% | 29,4%
Trouvez-vous la FLP intéressante pour le suivi global du patient ? 70,5% | 23,5% | 5,8%
Avez-vous déja recu d’autres fiches de liaisons pharmaciens d’autres centres | 17,6% | 76,4% | 5,8%
hospitaliers ou cliniques ?

Pensez-vous que ces fiches devraient étre systématisées pour toutes les | 82,3% | 5,88% | 11,7%

hospitalisations, toutes les pathologies et tous les patients ?

Avis des patients sur les Entretiens Pharmaceutiques (n=18)

Trouvez-vous intéressant d’avoir bénéficié d’entretiens avec le pharmacien ?

77,7%

22,2%

Cela vous a-t-il aidé pour la prise quotidienne de vos traitements ?

72,2%

27,7%

Tableau | : Enquéte sur I’avis des pharmaciens officinaux référents sur la Fiche de Liaison
Pharmaceutique et des patients sur les Entretiens Pharmaceutiques.
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Annexe 1 : Guide d’EP de sortie

GUIDE D'ENTRETIEN DE SORTIE

T

A. INFORMATIONS GENERALES

*( Hépitaux de Provence
v

MNOM PREMNOM DATE SORTIE DATE RAPPEL DANS 1 MOIS
SECTEUR AGE SEXE ALLERGIES
MNOM PSYCHIATRE CMP OU LIBERAL TELEFPHONE ADRESSE
NOM MEDECIN TELEPHONE ADRESSE
GENERALISTE
NOM SPECIALISTES SPECIALITE TELEPHONE ADRESSE
B. AIDE A LA PRISE QUOTIDIENMNE DES MEDICAMENTS A LA SORTIE :
¢ |DE: PREVU NOM PREVU PROPOSE AU PATIENT DEMANDE DU PATIENT
Coordonnées : OUI NON
Sioui: Nom : Téléphone :
* UN PROCHE S'OCCUPE DES MEDICAMENTS (pére, mére, conjoint...) : OUl  NON
Sioui: Nom : Téléphone :
*  PILULIER ol NON PROPOSE AU PATIENT DEMANDE DU PATIENT
C. COMPREHENSION DU TRAITEMENT PAR LE PATIENT
+2 +1 0
POUVEZ-VOUS M'EXPLIQUER QUELS SONT VOS5 MEDICAMENTS ? oul EN PARTIE NON
POUVEZ VOUS M'EXPLICIUER A QUOI ILS SERVENT ? oul EM PARTIE NON
POUVEZ-VOUS ME DIRE COMMENT IL FAUT LES PRENDRE ? oul EN PARTIE NON
SCORE

Avec les fiches PIC :

= Expliquer au patient I'indication et le mode de prise des médicaments ligne par ligne

=» Différencier les traitements de fonds et ponctuels

= Expliguez les régles hygiéno-diététiques (rythme de sommeil régulier/ activité physique/
alimentation...)

EY

Expliquer I'intérét de 'observance sur le long terme + risques associés a la prise de toxigues

(rechutes, décompensations...)

Page 1sur2
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@, ‘( Hopitaux de Provence
e —

D. EFFETS INDESIRABLES e

| PRESENTEZ WOUS DES EFFETS INDESIRABLES ? | oul

| NON

Si oui précisions :

= Expliquer les effets indésirables fréquents, les régles hygiéno-diététiques associées si elles
existent et les médicaments incriminés. Expliquer de bien en parler avec le médecin et le

pharmacien si des effets surviennent.

=» Relayer 'information dans le DPI, appel au médecin + fiche liaison pharmaceutique

E. ECHELLE D’ADHESION

1- Vous est-il parfois arrivé d'oublier de prendre vos médicaments ?
Si oui : trouver un outil pour limiter cet oubli, signaler au médecin/pharmacien dans

la fiche. Attention si oublie fréquent = rechutes !

oul

2- Mégligez-vous parfois I'heure de prise d'un de vos médicaments ?

Si oui : expliquer I'intérét de prendre son traitement a la bonne heure

oul

3- Lorsque vous vous sentez mieux, interrompez-vous parfois votre
traitement ?
Sioui : expliguer I'intérét de continuer le traitement si rémissions des symptémes

(rechutes, hospits_. ) Attention si rémission = continuer le traitement !

oul

=
=]
=

4- Vous est-il arrivé d'arréter le traitement parce que vous vous
sentiez moins bien en le prenant ?

Siouwi : expliquer gue faire en cas de crise, ou d'effet indésirable = en parler a son

medecin, IDE, pharmacien Arrét brutal = rechutes

oul

SCORE

F. PHARMACIEN REFERENT ET CONSENTEMENT EP A UN MOIS

AVIEZ-VOUS ARRETE DE PRENDRE VOS MEDICAMENTS AVANT L"HOSPITALISATION ? ou

NON

NON
CONCERNE

ALLEZ-VOUS TOUOURS DANS LA MEME PHARMACIE ? ou

NON

NON
CONCERNE

QUI SE CHARGE D'ALLER CHERCHER VOS MEDICAMENTS A LA PHARMACIE ? LE

PATIENT

IDE

UN
PROCHE

+ PHARMACIEN REFERENT PROPOSE : Oul NON

# Le patient a &té informé et ne s'oppose pas & la transmission d'informations aux professionnels

de santé »
Nom de la pharmacie + pharmacian :
Telephone / mail :
Envoie fiche liaison: OUl  NON

* ACCORD PATIENT pour entretien tel dans 1 mois: OUI  NON Téléphone :

Page 2 sur2
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Annexe 2 : Fiche de liaison pharmaceutique

C. H . Eoouaro Toutouse S ——

Pharmacie 2 Usage Intérieur Pavillon ...

Tel: .. JFax: ... Tel: .

Dr Stéphanie HONORE Droceccecnnnns
Pharmacien Gérant de 1a PUI Meédecin chef de service

Marseille, le
A I'attention du médecin généraliste
et du pharmacien d'officine référent

Obijet : Fiche de liaison Hépital — Ville dans le cadre de la sortie d"hospitalisation du patient

LefLa patient(e) e verenes s =T [ , date de sortie d'hospitalisation le XXX

Cher confrére,

Lors de son séjour au Centre hospitalier Edouard Toulouse, votre patient a bénéficié d'une
démarche de conciliation médicamenteuse qui permet d'assurer la continuité du traitement du patient 3
I'admission, d'optimiser le traitement médicamenteux au cours du séjour, et de communiquer
I'information relative aux changements de traitement réalisés au cours de I'hospitalisation aux différents
professionnels de santé prenant en charge ce patient. En complément, un entretien pharmaceutique de
sortie a été réalisé associer & I'évaluation de la connaissance et de I'adhésion aux traitements.

+ Coordonnées des professionnels en ville :

CONTACTS PROFESSIONNELS EN VILLE Téléphone Adresse

Médecin
généraliste

Médecin
psychiatre

Infirmier

Médecin
spécialiste

Pharmacien
référent

Page1sur2
Données patient — Document soumis au secret professionnel

Q Hépitaux de Provence
A —"4
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+ Entretien pharmaceutique de sortie :

hA—d

Carbe Hawitcher Leouard Tavkaate

Comorbidités, allaergies

Autonomie (le patient se charge de ses
traitements, un IDE, ou un proche...)

Connaissance du traitement (le patient
cite ses médicaments, comment les
prendra..)

Qualité de I'adhésion

Historique de rupture thérapeutique

Nomadisme pharmaceutique connu

Mésusage médicamantaux connu

Effets indésirables connus

+ Ci-dessous sa conciliation des traitements médicamenteux de sortie :

SYNTHESE DES TRAITEMENTS AVANT

L'ADMISSION
SPECIALITE
(DCI, DOSAGE, POSOLOGIE
FORME)

Nature de la
modification
Continueé (C)
Madifié (M)
Arrété (A)
Susperddu (5)
Substitug (Sub)
Ajouté (Aj)

PRESCRIPTION A LA SORTIE

SPECIALITE
(DCI, DOSAGE, POSOLOGIE
FORME)

COMMENTAIRE

Confraternellement,

Dr.X (pharmacien hospitaliére)

Données patient — Document soumis au secret professionnel

Page 2 sur2
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DISCUSSION : LIMITES ET PERSPECTIVES

A. Entretien pharmaceutique de sortie

L’EP de sortie n’aborde qu’un certain nombre de facteurs pouvant étre pris en charge par le
pharmacien. Il n’est donc pas exhaustif car il ne tient pas compte actuellement : de I’insight
du patient, des risques suicidaires, du suivi psychologique et social... En effet, pour la
réalisation de notre entretien concis nous avons choisi de n’aborder que certaines thématiques.

Le score de Morinsky 4 a été retenu car il répondait a cette attente.

Le score de connaissance aux traitements nous permet d’orienter le discours d’éducation
thérapeutique. Cependant, aucun lien entre la connaissance et 1’adhésion n’a été établie dans
la littérature. Notre étude n’a d’ailleurs pas retrouvé de corrélation entre le score de
connaissance et le score d’adhésion. Ce constat nécessite d’étre confirmé dans une étude plus

large pour en étudier les conséquences.

Il pourrait étre intéressant de mettre en ceuvre des plan pharmaceutiques personnalisés qui
permettraient de mettre en place des entretiens pharmaceutiques ciblés sur certaines

thématiques (adhésion, gestion des effets indésirables...).

Au regard du faible nombre d’entretiens réalisés, comparé au nombre de patients éligibles, des
actions d’amélioration vont étre mises en ceuvre au niveau institutionnel pour optimiser
I’organisation (meilleure intégration du pharmacien dans 1’unité, participation a tous les staffs
cliniques...). De plus, la continuité de 1’étude des facteurs descriptifs permettra une

priorisation des patients pour I’EP de sortie a ’image de celle pour la CTM a I’admission.
B. Entretien pharmaceutique réalisé en télé-soin

L’EP a un mois est mené uniquement en réanalysant les score d’adhésions et de
connaissances aux traitements ainsi que le suivi des effets indésirables. Au moment de
I’appel, I’état clinique du patient ainsi que les modifications de traitements depuis la sortie ne
sont pas connus par le pharmacien hospitalier. Le suivi a un mois serait plus pertinent s’il était
effectué par le pharmacien officinal référent qui est au courant des modifications de
traitements lors de la dispensation médicamenteuse. D’autant plus qu’il est inséré dans le
réseau des professionnels qui suivent le patient en ville. Ainsi, les échanges concernant les
données du patient sont facilités. L’évolution des soins pharmaceutiques en ville lui
permettrait enfin de cibler les thématiques d’entretiens pour le patient (EP ciblé sur

I’adhésion, les troubles de 1’addiction, la gestion des effets indésirables...).
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C. Pharmacien d’officine référent et fiche de liaison pharmaceutique

L’analyse des motifs pour lesquels les pharmaciens officinal référents ont peu utilisé la FLP

est complexe.

En premier, nous pouvons mettre en lumiére que ce type de document n’existe pas pour
I’exercice actuel des pharmaciens, son utilisation ne peut donc pas étre intuitive lors de sa
premiére lecture. Les explications sur les informations et leurs I’intéréts effectuée par

téléphone n’ont semble-t-il pas été suffisant pour promouvoir son utilisation.

L’implantation de la pharmacie clinique rencontre de nombreuses barrieres en officine : les
logiciels de délivrance ne permettent pas au pharmacien d’importer de document ni d’établir
un dossier comme celui présent dans les logiciels des médecins en ville. Tres peu de canaux
de communication sont établis entre les pharmaciens et les différents acteurs de santé du
patient en ville (médecins généralistes, psychiatres, IDEL, psychologues etc...). Ce constat est
confirmé dans I’étude de Gerey visant a identifier les raisons d’un manque d’implication des
pharmaciens dans la prise en charge des patients atteints de troubles psychiatriques (67). En
effet, 43% citaient un manque de temps et 90% citaient un manque de collaboration et de
communication interprofessionnelle. L’implantation d’outils numériques a I’image d’un
dossier patient partagé par 1’ensemble des praticiens hospitaliers et libéraux levera le
sentiment d’isolement des pharmaciens officinaux concernant la prise en charge de leur

patients.

En outre, le manque de connaissance et de formation sur la pathologie psychiatrique serait
aussi un facteur déterminant a I’origine du manque d’implication des pharmaciens dans ce
domaine. Toujours dans 1’étude de Gerey, 66% estimaient que leur formation universitaire
était insuffisante, notamment concernant la physiopathologie, 76% n’étaient pas suffisamment
informés sur les suivis biologiques des patients traités par antipsychotiques ou
thymorégulateurs, 76% décrivaient un manque de connaissance genérale et d’information sur
le domaine de la psychiatrie, pour finir, 52% souhaitaient une amélioration de la formation en
psychiatrie des étudiants en officine.

De plus, si la stigmatisation des troubles psychiatriques par la population générale se
répercute sur le patient créant des problémes d’auto-stigmatisation, elle se répercute aussi
chez les soignants. Comme 1’ont prouvé de multiples études, la stigmatisation des malades
psychiatriques par les professionnels de santé existe comprenant les pharmaciens (68,69). A

I’origine, on retrouve un manque de connaissance sur ces pathologies qui engendre de la peur
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et un malaise envers ces patients. Cela entraine a son tour une diminution de I’implication des
soignants dans leur suivi. Les répercussions sur les patients sont : une barriére a 1’acces aux
soins, une mauvaise adhésion aux traitements et une diminution des réponses aux traitements
(68).

De nombreuses études prouvent I’intérét d’une formation universitaire sur la prise en charge
des patients psychiatriques a I’aide du mental health first aid training auprés d’étudiants
pharmaciens. A la suite de cette formation une diminution significative de la distanciation
sociale et des idées recues des pharmaciens a 1’encontre des patients psychiatriques a été
établie. Les participants devenaient plus performants pour identifier une maladie mentale et
identifier des troubles de 1’addiction. Ils notaient une amélioration de leur confiance en eux
pour dispenser des soins a ces patients (70,71). Pour aller plus loin, une méta-analyse
effectuée par Kassir et al. a mesuré 1’impact d’une formation des pharmaciens a la prévention
du suicide sur leur pratique. Les pharmaciens formés se sentaient plus confiants pour
identifier les patients a risque, les signes d’éventuels comportements suicidaires. Ainsi que

d’engager la conversation avec eux et échanger avec leurs patients (72).

L’existence de nombreuses limites identifiées n’a pas entaché I’avis positif des pharmaciens
sur les EP et la FLP dans notre étude. Ce constat est retrouvé dans I’étude de Gerey, ou 93%
des pharmaciens étaient favorables a la réalisation d’EP rémunérés a I’officine en psychiatrie
sur le méme modéle que ceux rémunérés pour 1’asthme. Dans notre étude, la majorité des
pharmaciens affirment que la FLP améliore leur pratique quotidienne au comptoir, que grace
a la fiche ils sont plus impliqués dans le suivi de leur patient. Pour finir, selon eux, cet outil
est pertinent pour le suivi global du patient et devrait méme étre systématisée apres chaque

sortie d’hospitalisation, quelque soit la pathologie.

Une meilleure formation initiale et continue associée a la rémunération des EP a 1’officine
permettra de lever les freins retrouvés chez certains pharmaciens quant a la prisse en charge
des patients atteint de troubles psychiatriques séveres. Ainsi, il pourra proposer toute une

diversité de soins pharmaceutiques adaptée a la prise en charge de cette population de patient.
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CONCLUSION

La population atteinte de troubles psychiatriques séveres est une population vulnérable car
exposée a un grand nombre de risques. L’optimisation de leur prise en charge
médicamenteuse a pour objectif d’atteindre une rémission concourant a une réinsertion sociale
et une amélioration de leur qualité de vie globale. Elle requiert la mise en place de soins
pharmaceutiques réalisés par les pharmaciens officinaux et hospitaliers. Notre étude a
démontré que la mise en place de nouveaux soins pharmaceutiques a amélioré la qualité et la
sécurité de la prise en charge de ces patients. En effet, la création d’un guide pour les EP de
sortie a contribué a une meilleure connaissance et adhésion des patients a leurs traitements. La
création d’une fiche de liaison pharmaceutique a permis la transmission des données patients
entre 1’hopital et la ville et a participé a I’amélioration des pratiques du pharmacien d’officine
au comptoir. Enfin, la mise en place d’EP en télé-soin un mois aprés la sortie a permis
I’instauration d’un suivi des patients en ambulatoire. La poursuite du déploiement de ces
activités exige une meilleure formation des pharmaciens a la pratique de la pharmacie clinique
et dans le domaine de la psychiatrie. Par ailleurs, la coordination des professionnels en ville
facilitée par la mise en place de plateformes de communication interprofessionnelle léverait
certains freins identifiés dans cette étude. A I’avenir la proposition de soins pharmaceutiques
par les pharmaciens hospitaliers et officinaux permettra une meilleure prise en charge du

patient avec une pratique plus compléte et avancée dans le domaine des maladies mentales.
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