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INTRODUCTION

La proportion de sujets agés progresse en Europe en raison d'une
augmentation de I'espérance de vie et du passage de la génération baby-boom vers
le grand age (1). La France suit les mémes tendances démographiques. Selon
'INSEE, au 1¢" janvier 2015, plus de 6 millions de personnes avaient plus de 75 ans
soit 9% de la population (2). A 'horizon 2060, ce taux devrait atteindre 16.2% (3).
L’avancée en age s’accompagne souvent d’'une augmentation de la multi-morbidité
et d’'une perte d’autonomie. La dépendance concerne 4% des personnes francaises
agées de 60 a 69 ans, 8% des personnes de 70 a 79 ans et s’accentue aprés 90 ans
pour atteindre un taux de 42%. Son co(t est estimé a 25 milliards d’euros en France
(4). La prévention de la dépendance représente donc un enjeu de Santé Publique
majeur. Ces derniéres années, le nombre de rapports d’experts et de
recommandations visant a prévenir l'entrée dans la dépendance se sont
multipliés. Le projet de loi de septembre 2015 relatif a I'adaptation de la société au
vieillissement souligne I'importance d’anticiper la perte d’autonomie et d’améliorer
'accés aux aides techniques et aux actions collectives de prévention. Il met
notamment l'accent sur le repérage de la fragilité qui est une étape réversible

précédant la dépendance (5).

A. La fragilité

La fragilité est un des facteurs principaux pouvant conduire a la perte
d’autonomie. Sa détection est donc un levier essentiel de prévention de la

dépendance.

La définition de la fragilité est actuellement controversée. De nombreux
modéles ont été proposés mais chacun présente ses limites. La Société Francaise
de Gériatrie et de Gérontologie définit la fragilité comme un syndrome clinique qui
reflete une diminution des capacités physiologiques de réserve et une altération des
mécanismes d’adaptation au stress (6). Les sujets ages fragiles seraient donc plus

sensibles a des stress mémes mineurs (infection, iatrogénie...) pouvant les faire
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basculer vers l'incapacité et la dépendance. Le concept de fragilité ne concerne pas
toutes les personnes agées. Il ne doit pas non plus étre confondu avec la

comorbidité ou I'incapacité qui sont des entités cliniques distinctes selon Fried (7).

Les principales définitions de la fragilité ont été établies par Fried, Rockwood et
Mitnitski. L’approche de Fried est actuellement la plus utilisée car elle est fondée sur
une base physiologique et ses composants sont facilement mesurables. Elle décrit la
fragilité comme un phénotype ou un syndrome caractérisé par au moins trois des

critéres suivants :

- Perte de poids involontaire (4 a 5 kg en un an)

- Faiblesse musculaire : diminution de la force de préhension (inférieure a 20%
par rapport a la norme)

- Asthénie : perte d’énergie et d’endurance rapportée par le patient

- Diminution de la vitesse de marche (inférieure a 20% par rapport a la norme)

- Faible activité physique et sédentarité caractérisées par une faible dépense

énergétique.

Le patient est considéré comme robuste s’il ne présente aucun de ces critéres,
comme pré-fragile s’il a un ou deux critéres et enfin comme fragile s'il a trois critéres
ou plus (8). Cependant, cette définition cible une approche clinique et ne prend pas
en compte d’autres composantes essentielles comme les troubles cognitifs et

sensoriels (9).

Selon Rockwood et Mitnitski, la fragilité se caractérise par une accumulation
progressive des déficits et elle peut étre mesurée par un index de fragilité. Cet index
est composé de tres nombreux criteres comprenant des symptémes, des maladies,
des invalidités... En vielllissant, le sujet accumule des déficits de santé qui vont
favoriser I'apparition de maladies et d’incapacités (10). Néanmoins, il est difficile

d’appliquer cette définition en routine en raison de sa complexité.

La fragilité est un processus dynamique et transitoire situé entre deux états : la
robustesse ou le sujet agé est autonome et en bonne santé, et la dépendance. Le
processus de fragilité comprend lui-méme trois stades : la pré-fragilité, la fragilité et

le stade des complications (Figure 1).
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- La pré-fragilité est cliniquement silencieuse. Les réserves physiologiques sont

bY

diminuées mais encore suffisantes afin de répondre a un stress extérieur

(affection aigué, blessure ...) et la récupération est totale.

- La fragilité est caractérisée par une diminution des réserves physiologiques

qui induit une récupération incompléte et plus lente suite a une agression

extérieure.

- Le dernier stade est celui des complications avec une possible entrée dans la

dépendance (11).

Les études montrent que les sujets fragiles ont plus de risques de chute
(OR=3.0-3.6 ; p<0.001), de fracture (OR=2.2-2.3; p<0.001), de perte de mobilité
(HR=1.5; p<0.0001), de perte d’autonomie (HR= 1.98 ; p<0.0001), d’hospitalisation
(HR=1.29 ; p<0.004), d’institutionnalisation et de décés (HR=2.24; p<0.0001)
(8,12,13). La pré-fragilité et la fragilité sont potentiellement réversibles contrairement a

la dépendance qui est irréversible. Il est donc essentiel de détecter la fragilité a un

stade précoce afin de prévenir la survenue de ces complications grace a une prise

en charge adaptée.
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Figure 1. Les différents stades du processus de fragilité (adapté de Lang et al.)

La prévalence de la fragilité est variable selon la définition utilisée. D’aprés

'enquéte SHARE (Survey of Health, Aging and Retirement in Europe) 17% des
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Européens de plus de 65 ans vivant a domicile sont fragiles et 42.3% sont pré-
fragiles selon les critéres de Fried. En France, 43.6% et 15% des personnes de plus
de 65 ans sont respectivement pré-fragiles et fragiles (14). D’aprés une récente revue
systématique s’appuyant sur 21 études, la prévalence de la fragilité physique est de
9.9% chez les plus de 65 ans. La fragilité est associée a I'age et au sexe. En effet, la
prévalence est plus importante chez les femmes et augmente nettement chez les

sujets de plus de 80 ans (15).

De nombreux facteurs favorisant la fragilité ont été décrits mais il n’existe pas
de consensus a I'heure actuelle. On peut les regrouper en plusieurs catégories

(11,14,16,17) :

- Les facteurs médicaux : la polypathologie, la malnutrition, la sarcopénie, les
troubles de la marche et de I'équilibre, les troubles de la continence, les
troubles sensoriels et la polymédication.

- Les troubles cognitifs.

- Les facteurs psychologiques notamment la dépression.

- Les facteurs environnementaux et sociaux comme lisolement social ou un

faible niveau d’éducation.

Ahmed propose I'hypothese d’un cycle de la fragilité montrant le lien éventuel

entre les facteurs les plus souvent mis en cause (Figure 2) (17).
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Figure 2. Le cycle de la fragilité selon Ahmed

La physiopathologie de la fragilité n'est pas clairement établie. Elle serait la
conséquence d’anomalies physiologique et immunologique. De plus en plus de
preuves montrent un lien entre la fragilité et I'inflammation. Cette derniére pourrait
expliquer en partie le processus biologique responsable de la fragilité (11,18).
D’autres facteurs sont proposés comme les troubles endocriniens ainsi qu’une
augmentation de I'activité procoagulante (6). Des études sont encore nécessaires

afin de l'affirmer.

A I'heure actuelle, une multitude d’outils de détection de la fragilité ont été
proposés mais aucun n'a été validé. La Haute Autorité de Santé (HAS) propose
d’utiliser un questionnaire basé sur le phénotype de Fried associé a des questions
d’ordre social et cognitif (19). Certains signes cliniques sont décrits comme des points
essentiels du dépistage : les faibles performances fonctionnelles (évaluées par la
vitesse de marche, le Short Physical Performance Battery (SPPB) et la force de
préhension), la fatigue et la vulnérabilité socio-économique (6). Selon plusieurs
travaux, la vitesse de marche (test de marche sur 4 métres) serait, par son aspect

pratigue et sa sensibilité, un des outils les plus adaptés (20).

Le repérage de la fragilité est une premiere étape qui doit étre suivie d’'une

évaluation gériatrique globale accompagnée d’interventions personnalisées et
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ciblées (19). L’évaluation est une démarche multidisciplinaire. Elle peut étre réalisée
en ambulatoire ou en hépital de jour de gériatrie et sa synthése doit étre transmise
au meédecin traitant. Des interventions « multi-domaines » sont proposées et
comprennent le plus souvent: un programme d’activité physique, des conseils
nutritionnels, une réévaluation du traitement médicamenteux et si besoin une mise
en place d’aides sociales (19,21). La prise en charge de la fragilit¢ a pour but
d’améliorer les fonctions physiques, cognitives et le contexte social du patient afin de
prévenir la dépendance. Elle doit permettre au sujet 4gé de vivre le plus longtemps

possible a domicile s’il le souhaite et de maniére autonome (22).

D’aprés un consensus d’experts, quatre traitements présentent une certaine
efficacité dans la prise en charge de la fragilité : I'exercice physique, la
supplémentation calorique et protéique, I'apport de vitamine D et la réduction de la

polymédication (23).

B. La polymédication

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) définit la polymédication comme
« 'administration de nombreux médicaments de fagon simultanée ou I'administration
d’'un nombre excessif de médicaments » (24). Il n’existe pas de consensus
déterminant le nombre de médicaments a partir duquel on peut parler de
polymédication. Ce chiffre varie selon les auteurs entre 5 et 10 principes actifs. Le
terme d’hyperpolypharmacie définit quant a lui la consommation de plus de 10
médicaments (25). La polymédication est fréquente, 51% des européens de plus de
65 ans (26) et 90.3% des francais de plus de 75 ans prendraient au moins 6
médicaments (27). Les sujets agés sont particulierement touchés en raison d’'une

augmentation de la polypathologie liée au vieillissement.

La polymédication peut avoir des effets néfastes pour le patient comme un
défaut d’observance, une majoration des interactions médicamenteuses, un risque
iatrogéne accru avec une augmentation des hospitalisations et de la mortalité
[HR =2.23, (IC 95%: 1.21-4.12)] (28-31). Elle favorise également le risque de sous
traitement de certaines pathologies mais aussi la prescription de médicaments

potentiellement inappropriés (MPI1) dont les indications ou le rapport bénéfice/risque
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sont discutables (29,32,33). Il faut noter que le manque d’essais cliniques chez les
sujets agés ainsi que la modification des parameétres pharmacocinétiques et
pharmacodynamiques dans cette population favorise également le risque iatrogéne
(34).

La polymédication peut avoir des conséquences cliniques négatives. La
consommation de 5 & 10 médicaments ou plus selon les auteurs favoriserait le déclin
fonctionnel et cognitif, les chutes, les fractures et la malnutrition (31,35,36). La
prescription de MPI peut avoir elle aussi un impact négatif sur I'état de santé du
patient. En effet, I'exposition prolongée a des MPI serait associée au déclin
fonctionnel et a une altération des performances physiques et cognitives des sujets
ages (28,37,38).

De plus, plusieurs études récentes montrent que la prévalence de la
polymédication et de la prescription de MPI est plus importante chez les sujets
fragiles par rapport aux patients robustes (39-42). D’aprés Gnjidic et al. , les patients
fragiles ont un odd ratio ajusté de 2.55 (IC 95% : 1.69-3.84) pour la polymédication,
de 5.80 (IC 95% : 2.90-11.61) pour I'hyperpolypharmacie et de 2.33 (IC 95% : 0.76-
8.26) pour le Drug Burden Index (DBI). La prescription de médicaments a haut risque

favoriserait 'apparition d’'un syndrome de fragilité dans les deux ans (41).

Selon la HAS, la prévention de la fragilité commence par la réévaluation des
médicaments et la suppression des prescriptions inappropriées (19). Depuis plusieurs
années, de plus en plus de dispositions sont mises en place afin d’'améliorer la prise
en charge médicamenteuse des sujets agés. La loi de santé publique du 9 aolt 2004
définit la réduction des prescriptions inadaptées chez les personnes agées comme
un objectif de santé publique (43). Le projet de loi de septembre 2015 relatif a
I'adaptation de la société au vieillissement veut quant a lui favoriser le bon usage des
médicaments chez le sujet agé, aider le médecin a gérer au mieux la consommation
médicamenteuse inadaptée et développer 'accompagnement pharmaceutique des

patients (5).
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C. L’Hopital de jour d’évaluation des fragilités et de prévention de

la dépendance de Toulouse

En 2011, un hépital de jour d’évaluation des fragilités et de prévention de la
dépendance a été créé au Gérontopdle de Toulouse. Cette unité permet de détecter
les sujets agés fragiles et de mettre en place des mesures préventives
personnalisées afin de lutter contre la perte d’autonomie fonctionnelle et de retarder

le processus d’entrée dans la dépendance (44).

Chaque jour environ cing patients, le plus souvent adressés par leur médecin
traitant, sont hospitalisés a la plateforme fragilité. La prise en charge est réalisée par
une équipe multidisciplinaire (médecin, infirmiere, kinésithérapeute, diététicienne,
psychologue, professeur d’activité physique, pharmacien...). Un recueil des données
sociodémographiques des patients ainsi que de leurs habitudes de vie, de leurs
antécédents médicaux et de leur prescription médicamenteuse est effectué. Les

égquipes médicale et paramédicale évaluent ensuite :

- L’autonomie grace aux échelles ADL (Activities of Daily Living) et IADL
(Instrumental Activities of Daily Living)

- Les troubles cognitifs grace au MMSE (Mini Mental State Examination) et au
CDR (Clinical Dementia Rating)

- Les troubles de 'humeur et de l'anxiété grace a l'échelle GDS (Geriatric
Depression Scale)

- L’état nutritionnel grace au MNA (Mini Nutritionnal Assessement Examination)
et I'état bucco-dentaire

- Les capacités visuelles et auditives

- Les capacités fonctionnelles grace au score SPPB qui associe un test
d’équilibre, un test de vitesse de marche et un test de lever de chaise

- La fragilité selon les criteres de Fried

Des actions préventives sont proposées au patient. Celles-ci comprennent le
plus souvent un programme d’activité physique et des conseils nutritionnels. Selon
les besoins, il peut également étre préconisé des consultations spécialisées, une

réévaluation du traitement médicamenteux ainsi que des aides sociales.
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A lissue de la journée, un plan de prévention personnalisé reprenant
I'évaluation gériatrique ainsi que les interventions proposées est remis au patient. Un
exemplaire est également transmis au meédecin traitant pour le laisser libre de la
mise en ceuvre des propositions. De plus, il est demandé au patient de prendre
rendez-vous avec lui dans les 15 jours afin de discuter du programme recommandé.
Une surveillance annuelle est réalisée a la plateforme afin de faire un bilan des

actions proposées et d’évaluer leur impact (44).

En 2014, une étude réalisée au sein de cet hopital de jour a montré que
71.2% des patients hospitalisés avait une prescription médicamenteuse
potentiellement inappropriée (PPI) (45). Depuis, 5 pharmaciens assurent chacun une
permanence d'un aprés-midi par semaine a la plateforme afin de réévaluer les
prescriptions médicamenteuses en collaboration avec I'équipe médicale. L’objectif
est de proposer aux médecins traitants une prise en charge médicamenteuse
adaptée aux comorbidités, afin de réduire la polymédication et prévenir les
évenements iatrogenes. Ces recommandations sont argumentées et communiquées
aux patients et aux meédecins traitants grace au compte rendu d’hospitalisation
(CRH).

Dans ce contexte, nous avons souhaité mesurer I'impact a trois mois de la
revue de médication réalisée a la plateforme fragilité sur l'optimisation des
prescriptions par les médecins traitants. Les objectifs secondaires de cette étude
sont de décrire le type d’interventions proposées, les classes thérapeutiques des
médicaments pour lesquels les propositions n’ont pas été appliquées par le médecin

traitant ainsi que les raisons du non suivi.
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. MATERIEL ET METHODE

Il s’agit d’'une étude descriptive prospective monocentrique réalisée a I'hdpital
de jour d’évaluation des fragilités et de prévention de la dépendance de Toulouse du
2 décembre 2014 au 28 mai 2015 (Figure 3).

2/12/2014 27/02/2015 28/05/2015
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fragilité données 3 mois

. * Données sociodémographiques . -
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* Pharmacie d’officine

Figure 3. Chronologie de I’étude

A. Critéres d’inclusion et d’exclusion

Tous les patients hospitalisés a hépital de jour d’évaluation des fragilités et de
prévention de la dépendance entre le 2 décembre 2014 et le 27 février 2015 ont été

inclus dans I'étude.

Ont ensuite été exclus les patients hospitalisés dans un service de gériatrie du
CHU de Toulouse ou bien décédés dans les trois mois suivants leur passage a la
plateforme fragilité.

Les médicaments d’automédication, de phytothérapie et d’homéopathie n’ont

pas été retenus dans cette étude.
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B. Etape 1: recueil des données pendant 'hospitalisation

1. Role du pharmacien a I'Hépital de jour de détection de la fragilité

Une analyse exhaustive des ordonnances a été réalisée pour chaque patient

par un pharmacien spécialisé en gériatrie.

Afin d’identifier les prescriptions potentiellement inappropriées, des outils

basés sur des criteres explicites et implicites ont été utilisés.

Les critéres explicites sont le plus souvent élaborés par des consensus
d’experts. lls se présentent sous forme de listes de médicaments et peuvent étre

appligués chez tous les patients. Dans notre étude, ont été utilisés :

- La liste de Laroche qui est une liste francaise de meédicaments
potentiellement inappropriés chez les personnes agées de plus de 75 ans
(46).

- La liste STOPP-START adaptée en langue francaise. Elle définit les
médicaments potentiellement inappropriés chez le sujet 4gé mais aussi les

traitements appropriés a prescrire en I'absence de contre-indication (47).

Les criteres implicites font quant a eux référence aux caractéristiques de
chaque patient. En effet, une analyse de chaque médicament présent sur
'ordonnance est réalisée en fonction des antécédents, des comorbidités ainsi que
des données cliniques du sujet. Pour réaliser cette analyse, le pharmacien s’est

appuyé sur :

- Les dix items du Medication Appropriateness Index (MAI) élaboré par
Hanlon : I'indication du médicament, son efficacité, les recommandations, la
durée du traitement, les interactions médicamenteuses, les interactions
médicaments/maladie, les redondances et le colt (48).

- Le Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) du médicament publié
dans le Vidal.

- Le programme « Prescription Médicamenteuse chez le Sujet Agé » (PMSA)
élaboré par la HAS (49).
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Le niveau de Service Médical Rendu (SMR) des médicaments déterminé par
la HAS.

Les indicateurs de pratigue clinique AMI (Alerte et Maitrise de la
latrogénie) proposés par la HAS : la prescription concomitante de trois
psychotropes ou plus, deux neuroleptiques ou plus, deux benzodiazépines
ou plus, deux antidépresseurs ou plus, deux diurétiques ou plus et quatre
antihypertenseurs ou plus (50-53).

Les critéres cliniques du patient répertoriés dans le CRF: les antécédents
meédicaux, le score de fragilité selon Fried, I'autonomie, I'état nutritionnel, les
troubles du sommeil, la présence d’une incontinence urinaire, la pression
artérielle et la fréquence cardiaque.

Le bilan biologique du patient réalisé a I'Hépital de jour de la fragilité ou en

ville si disponible.

Les interventions pharmaceutiques ont ensuite été proposées au médecin de

la plateforme. Aprés concertation, 'ensemble des optimisations médicamenteuses

recommandées par les équipes médicale et pharmaceutique ont été rédigées dans le

CRH destiné au médecin traitant.

Le pharmacien a également recueilli pour chaque patient les coordonnées du

médecin renseignées sur le CRH ainsi que ceux de la pharmacie d’officine référente.

Celle-ci était le plus souvent indiquée sur les ordonnances médicamenteuses. Dans

le cas contraire, le patient ou sa famille ont été interrogés.

2. Saisie des données

L’ensemble des informations nécessaires a I'étude ont été répertoriées dans

un formulaire Access® (Annexe 1).

Pour chaque patient hospitalisé a la plateforme fragilité, ont été recueillis a

partir du Case Report Form (CRF) :
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- Les données sociodémographiques : le sexe, I'age, le mode d’habitation (seul,
avec conjoint, avec famille ou autres) et le lieu d’habitation (domicile
individuel, habitation collective, foyer logement ou EHPAD).

- Le poids, la taille, la clairance de la créatinine selon Cockcroft, le score ADL
ainsi que le score de fragilité selon Fried.

- Les antécédents médicaux.

- Les antécédents de chutes au cours des trois derniers mois.

- Les prescriptions médicamenteuses : le nom du médicament, sa dose et sa

posologie.

Le nombre et le type d’optimisations thérapeutiques proposées au médecin
traitant ont été répertoriées et classés selon les criteres d’interventions

pharmaceutiques définis par la Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) :

- Non-conformité du choix du médicament aux différents consensus :
v Présence de médicament(s) ayant un rapport bénéfice/risque
défavorable :
= Appartenant a la liste de Laroche (46)
= Autres que ceux de la liste de Laroche (Liste STOPP- START
(47) et au regard des données cliniques et biologiques du
patient)
v Présence de médicament(s) ayant une efficacité discutable (présentant
un Service Médical Rendu insuffisant) :
= Appartenant a la liste de Laroche
= Autres que ceux de la liste de Laroche
- Contre-indication absolue : il existe une contre-indication absolue a 'usage
du médicament.
- Indication non traitée :
v Absence de thérapeutique pour une indication médicale valide.
v" Un médicament synergique ou correcteur devrait étre associé.
- Redondance : un méme principe actif est prescrit plusieurs fois sur

'ordonnance.
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- Médicament non indiqué : prescription de deux médicaments ou plus a
principe actif different mais appartenant a la méme classe thérapeutique
créant une redondance pharmacologique

v Indicateurs de pratique clinigue AMI : prescription concomitante de trois
psychotropes ou plus, de deux diurétiques ou plus et de quatre
antihypertenseurs ou plus (50-53).

v' Autres redondances.

- Interaction médicamenteuse majeure : un médicament interfére avec un
autre médicament et peut induire une réponse pharmacologique exagérée ou

insuffisante

C. Etape 2: recueil des données 3 mois apres I’hospitalisation

Trois mois aprés I'hospitalisation, les pharmacies d’officine et les médecins
traitants des patients pour lesquels des modifications thérapeutiques ont été

proposeées, ont été contactés selon la méthodologie suivante (Figure 4) :

Dans un premier temps, la pharmacie d'officine a été appelée afin de
connaitre les médicaments délivrés au cours des trois derniers mois et plus
particulierement ceux de la derniére ordonnance prescrite par le médecin traitant. La
DCI, le dosage et la posologie journaliere ont été recueillis pour chague médicament.
Le but était de savoir si les optimisations de traitement proposées lors de

I'hospitalisation avaient été acceptées par le médecin traitant trois mois apres.

Pour les patients vivants en EHPAD, le traitement médicamenteux du patient

a été obtenu en appelant I'établissement d’hébergement.

Dans un second temps, le médecin traitant a été contacté par téléphone
seulement si des données étaient manquantes lors de I'appel a I'officine/EHPAD ou
bien si les recommandations n’avaient a priori pas été acceptées. Nous avons repris
avec lui chaque recommandation proposée dans le CRH pour savoir s’il 'avait

appliguée, et la justification dans le cas contraire.
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Figure 4 . Méthodologie de recueil trois mois aprés I’hospitalisation

Le nombre de propositions appliquées pour chaque patient, ainsi que les
justifications lorsque le médecin n’avait pas modifié la prescription ont été enregistrés

dans le formulaire Access®.

D. Analyse statistique

L’analyse statistique a été réalisée a l'aide du logiciel SAS© v9.3. (SAS
Institute Inc., NC, USA).

Une analyse descriptive des caractéristiques des patients et de leur

prescription a été effectuée.

Les variables qualitatives ont été décrites par des effectifs et des
pourcentages. Les variables quantitatives ont été exprimées par la moyenne et

I'écart type lorsque la distribution était Gaussienne et par la médiane et lintervalle
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interquartile (25eéme et 75éme percentile de la distribution [p25 % - p75 %]) dans le

cas contraire.

Afin de comparer deux variables qualitatives, un test du Chi-deux de Pearson
a été utilisé si les conditions d’application étaient respectées et un test non

paramétrique de Fisher si elles ne I'étaient pas.

30



.  RESULTATS

195 patients ont été hospitalisés a I'Hbpital de jour de la Fragilité entre le 2
décembre 2014 et le 27 février 2015. Quatre patients ont été exclus initialement :
deux pour lesquels le traitement était manquant, un qui a été adressé directement
aux urgences et un pour lequel le médecin traitant était inconnu. 191 patients ont
donc été inclus dans I'étude au départ. Puis lors des appels 3 mois plus tard, 4

patients ont été exclus des résultats (2 déces, et 2 hospitalisations) (Figure 5).

195 patients
hospitalisés ala |
‘ plateforme fragilité |

* Traitement manquant: 2 ‘

* Urgence: 1

* Meédecin traitant
inconnu:1

4 patients exclus a TO —

N= 191 patients a TO

¢ Déces: 2
* Hospitalisation en
gériatrie: 2

4 patients exclus a3 |
mois

N= 187 a 3 mois

Figure 5. Organigramme des patients inclus dans I’étude
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A. Description de la population

Les tableaux 1 et 2 décrivent les principales caractéristiques et antécédents

meédicaux des patients lors de l'inclusion initiale.

Tableau 1. Principales caractéristiques des patients (n = 191)

Caractéristiques des patients (n = 191)

Démographiques N % Moyenne  Ecart-type
Age en années 83.11 6.28
Genre
Femme 134 70.16
Homme 57 29.84
Sociales N %
Lieu d’habitation*
Domicile (habitation individuelle) 121 65.76
Domicile (habitation collective) 49 26.63
Foyer logement 8 435
EHPAD 6 326

Mode d’habitation*

Seul 105 55.85
Avec conjoint 62 32.98
Autres 11 585
Avec famille 10 532
Dépendance* N Médiane Q25 Q75
Score ADL 187 5.50 5 6
Fragilité* N Médiane Q25 Q75
Score de Fried 188 2 1 3
Fonction rénale* N Moyenne Ecart-type
Clairance de la créatinine selon Cockroft 189 58.92 22.38
Chutes* N %
Oui 69 36.1
Non 116 60.7

*Données manquantes : n= 7 pour le lieu d’habitation, n=3 pour le mode d’habitation, n =4 pour le
score ADL, n=3 pour le score de Fried, n=2 pour la fonction rénale, n= 6 pour les chutes
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Tableau 2. Principaux antécédents connus des patients (n = 191)

Principaux antécédents des patients (n = 191)

HTA

Oui en cours 106 55.50
Arthrose

Oui en cours 66 34.55

Oui terminé 1 0.2
Hypercholestérolémie*

Oui en cours 57 30.00

Oui terminé 1 0.53
Dépression

Oui en cours 49 25.65

Oui terminé 6 3.14
FA*

Oui en cours 46 24.21
Hypothyroidie*

Oui en cours 44 23.16

Oui terminé 1 0.53
Diabéte*

Oui en cours 33 16.75
Douleur chronique

Oui en cours 28 14.66
(Esophagite / RGO

Oui en cours 21 10.99
Ostéoporose

Oui en cours 20 10.47

Oui terminé 1 0.52
IC

Oui en cours 19 10.00
IDM*

Oui en cours 14  7.37

Oui terminé 10 5.26
AVC

Oui en cours 11 5.76

Oui terminé 7 3.66
BPCO

Oui en cours 11 5.76
Valvulopathie

Oui en cours 8 4.21
DTA

Oui en cours 7 3.66
TVP

Oui en cours 6 3.14

Oui terminé 12  6.28
UGD

Oui en cours 4 2.09

Oui terminé 4 2.09
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*Données manquantes : n= 2 pour le diabéte, n=1 pour la fibrillation auriculaire, n=1 pour
I’hypercholestérolémie, n=1 pour I'hypothyroidie, n= pour I'infarctus du myocarde

B. Nombre et type de médicaments prescrits

183 patients (95.8%) avaient au moins un médicament prescrit. Le nombre
moyen de médicaments par patient était de 6.38 +/- 3.4 [0 a 17]. Les patients étaient
pour la plupart polymédiqués (> 5 meédicaments) voire hyperpolymédiqués (> 9

médicaments) (Figure 6).
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Figure 6. Nombre de médicaments prescrits par patient

Les tableaux 3 et 4 présentent les classes médicamenteuses ATC

(Anatomique, Thérapeutique et Chimique) et les médicaments les plus prescrits.

Les classes pharmacologigues les plus prescrites étaient les
antithrombotiques, les analgésiques/antipyrétiques, les hypolipémiants et les
médicaments contre 'UGD et le RGO.
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Tableau 3. Classes médicamenteuses les plus prescrites (n = 191)

Code et Libellé ATC Nb de Nb de
patients lignes
(n=191)
A Voies digestives et métabolisme 128 (67%) 229
A02 Médicaments pour les troubles de I'acidité
A02B Médicaments pour l'ulcére gastroduodénal et le reflux gastrooesophagien 62 65
AO6 Médicaments de la constipation
AO6A Médicaments de la constipation 34 40
A10 Médicaments du diabéte
A10B Antidiabétiques sauf insulines 25 35
Al1l Vitamines
A11C Vitamines a et d, associations des deux incluses 30 30
B Sang et organes hématopoiétiques 103 (54%) 115
BO1 Antithrombotiques
BO1A Antithrombotiques 98 105
C Systeme cardiovasculaire 149 (78%) 353
co1 Médicaments en cardiologie
CO1B Antiarythmiques, classe | et llI 24 24
co3 Diurétiques
C03C Diurétiques de l'anse 34 35
co7 Bétabloquants
CO7A Bétabloquants 50 50
co8 Inhibiteurs calciques
C08C Inhibiteurs calciques sélectifs a effets vasculaires prédominant 37 37
Cco9 Médicaments agissant sur le systéme rénine-angiotensine
C09A Inhibiteurs de I'enzyme de conversion (IEC) non associes 31 32
C09C Antagonistes de I'angiotensine Il 22 22
Cc10 Hypolipidemiants
C10A Hypolipémiants seuls 67 70
H Hormones systémiques, hormones sexuelles exclues 55 (28%) 62
HO3 Médicaments de la thyroide
HO3A Préparations thyroidiennes 50 56
N Systéeme nerveux 141 (74%) 297
NO2 Analgésiques
NO2B Autres analgésiques et antipyrétiques 71 75
NO5 Psycholeptiques
NO5B  Anxiolytiques 44 48
NO5C Hypnotiques et sédatifs 46 47
NO6 Psychoanaleptiques
NO6A Antidépresseurs 54 61
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Tableau 4. Médicaments les plus prescrits (n = 191)

ATC DCI Nb patients (n = 191)
NO2BEO1 PARACETAMOL 66 (34%)
BO1ACO06 ACIDE ACETYLSALICYLIQUE 57 (29%)
HO3AA01 LEVOTHYROXINE SODIQUE 50 (26%)
C03CAO01 FUROSEMIDE 33 (17%)
A11CCO5 COLECALCIFEROL 30 (15,7%)

BO1AA FLUINDIONE 24 (12,5%)
A02BC05 ESOMEPRAZOLE 23 (12%)
CO7ABO7 BISOPROLOL 22 (11.5%)

C. Types de problemes identifiés et prescriptions potentiellement
inappropriées

Le tableau 5 détaille les types de problemes identifiés sur les prescriptions, classés
selon les critéres de la SFPC. Pour définir si une prescription était potentiellement
inappropriée, nous avons considéré les criteres du tableau 5 en excluant les

propositions correspondant a :

- Une Indication non traitée lorsqu’il s’agissait d’'une supplémentation en vitamine D
(car il est possible que le patient ait déja eu une supplémentation a notre insu).

- Des interactions médicamenteuses jugées « non majeures ».

D’aprés cette définition, 132 patients (69.1%) avaient au moins une prescription
potentiellement inappropriée (PPI). Huit patients n’avaient pas de traitement

médicamenteux.
Les trois types de PPI les plus fréquentes étaient :

- la présence de médicaments ayant un rapport bénéfice/risque défavorable
autre que ceux de la liste de Laroche (n= 64 patients; 33.5%).

- la présence de médicaments a priori non indiqués en I'absence d’antécédent
déclaré ou de signe clinique (n= 50 patients ; 26%).

- La présence de médicaments ayant un rapport bénéfice/risque défavorable
selon la liste de Laroche (44 patients ; 23%)
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Tableau 5. Description des types de prescriptions potentiellement inappropriées selon
les criteres de la SFPC et les criteres AMI de la HAS (n = 191)

Types de problemes liés a la thérapeutique médicamenteuse Nb patients

(n=191)
Non-conformité du choix du médicament aux différents consensus
Présence de médicament(s) ayant un rapport bénéfice/risque défavorable

Liste de Laroche 44 23
Autres que ceux de la liste de Laroche 64 33.5
Présence de médicament(s) ayant une efficacité discutable (SMR insuffisant)
Liste de Laroche et autre 25 13
Contre-indication absolue
Il existe une contre-indication absolue a I'usage du médicament 9 4.7
Sous dosage
Le médicament est utilisé a dose trop faible 15 7.8
Sur dosage
Le médicament est utilisé a dose trop élevée 21 11
Indication non traitée
Absence de thérapeutique pour une indication médicale valide 65 34
Un médicament synergique ou correcteur devrait étre associé 3 1.6

Médicament non indiqué

Prescription de 2 médicaments ou plus a principe actif différent mais appartenant
a la méme classe thérapeutique créant une redondance pharmacologique

Prescription concomitante de 3 psychotropes ou plus 4 2.1
2 neuroleptiques ou plus 1 0.5
2 benzodiazépines ou plus 2 1
2 antidépresseurs ou plus 1 0.5
Prescription concomitante de 2 diurétiques ou plus 4 2.1
Prescription concomitante de 4 antihypertenseurs ou plus 6 3.1
Autres redondances 3 1.6

Indication non retrouvée dans le CRF 50 26.2
Interaction médicamenteuse non majeure

Un médicament interfere avec un autre médicament et peut induire une réponse 4 2.1
pharmacologique exagérée ou insuffisante

Le tableau 6 présente les classes médicamenteuses ainsi que les
médicaments potentiellement inappropriés les plus prescrits chez les patients de
notre étude. Les molécules les plus impliquées sont celles pour lesquelles aucune
indication n'a été retrouvée, il s’agit principalement des IPP et du Furosemide.
Viennent ensuite les médicaments ayant un rapport bénéfice/risque défavorable
selon la liste de Laroche: les benzodiazépines a demi-vie longue comme le
Bromazepam et les hypnotiques a demi-vie courte utilisés a forte dose comme le

Zopiclone.
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Tableau 6 Médicaments potentiellement inappropriés les plus prescrits (n = 191)

Non-conformité du choix du médicament aux différents consensus
Présence de médicament(s) ayant un rapport bénéfice/risque défavorable
Selon la liste de Laroche

ANXIOLYTIQUES BROMAZEPAM
PRAZEPAM
LORAZEPAM > 3 mg/jour
HYPNOTIQUES ET SEDATIFS ZOPICLONE > 3,75 mg/jour
LORMETAZEPAM
ANTISPASMODIQUE URINAIRE SOLIFENACINE
Autres que ceux de la liste de Laroche
ANXIOLYTIQUE OXAZEPAM
INHIB. DE LA SYNTHESE D’AC URIQUE ALLOPURINOL
ANALGESIQUE PARACETAMOL + OPIUM + CAFEINE
HYPOLIPIDEMIANT FIBRATES FENOFIBRATE
HYPNOTIQUE ET SEDATIF ZOLPIDEM
Présence de médicaments ayant une efficacité discutable (SMR insuffisant)
VASODILATATEUR PERIPHERIQUE GINKGO BILOBA
MEDICAMENT DES DESORDRES
MUSCULOSQUELETTIQUES CHONDROITINE SULFATE
ANTIVERTIGINEUX BETAHISTINE

Contre-indication absolue
ANTIDEPRESSEUR

INHIBITEUR SELECTIE DE LA RECAPTURE ESCITALOPRAM et médicament allongeant

DE LA SEROTONINE Fespace QT
ANTIARYTHMIQUE CLASSE llI AMIODARONE et médicament
torsadogene
BETA-BLOQUANT SELECTIF BISOPROLOL
Sous dosage
AUTRE ANTIDEPRESSEUR VENLAFAXINE a dose non efficace
HORMONE THYROIDIENNE LEVOTHYROXINE SODIQUE et TSH élevée
Sur dosage
ANTIAGREGANT PLAQUETTAIRE ACIDE ACETYLSALICYLIQUE 160MG
BETA-BLOQUANT SELECTIF BISOPROLOL et bradycardie
INHB”E%T\S:;;;\ZIYME DE ENALAPRIL et hypotension
INHIBITEUR DE LA POMPE A PROTON ESOMEPRAZOLE 40MG
Médicament non indiqué
Indication non retrouvée dans le CRF
INHIBITEUR DE LA POMPE A PROTON OMEPRAZOLE
ESOMEPRAZOLE
PANTOPRAZOLE
RABEPRAZOLE
DIURETIQUE DE L’ANSE FUROSEMIDE
HYPOLIPIDEMIANT ATORVASTATINE
INHIBITEUR DE ’'HMG-CoA REDUCTASE PRAVASTATINE
ANTIAGREGANT PLAQUETTAIRE ACIDE ACETYLSALICYLIQUE
ANTISPASMODIQUE MUSCULOTROPE TRIMEBUTINE
ADRENERGIQUE EN ASSOCIATION FORMOTEROL EN ASSOCIATION
AUTRE ANTIDEPRESSEUR VENLAFAXINE
Interaction médicamenteuse non majeure
AVK FLUINDIONE

w o w Ul
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Le tableau 7 présente les indications médicales valides les plus fréquentes pour
lesquelles aucun médicament n’était prescrit. Des traitements ont donc été proposés
au médecin généraliste en I'absence de contre-indication. Il s’agissait le plus souvent
d’'une absence de supplémentation en vitamine D chez des patients chuteurs (critére

qui n’a pas été inclus dans le calcul du taux de PPI).

Tableau 7. Indications non traitées les plus fréquentes (n = 191)

Pathologie non traitée : Médicament a ajouter " Nbde patients (n = 191)

CHUTES VITAMINE D 39

OSTEOPOROSE, OSTEOPENIE, VITAMINE D 14
CARENCE EN VITAMINE D

FIBRILLATION ATRIALE WARFARINE 4
DEPRESSION MIRTAZAPINE 3
INSUFFISANCE CARDIAQUE, HTA IEC 2
AVC KARDEGIC 2

L’identification de ces problemes a généré des propositions d’optimisation pour 141
patients soit 75.4% des patients (en incluant les supplémentations en vitamine D) ;
(4 patients ont été exclus en raison d’'un décés ou d’une hospitalisation en gériatrie
dans les 3 mois). Ces propositions ont été transmises au médecin traitant via le
compte rendu d’hospitalisation. Cela représente une médiane de 2 propositions par
patient [min 0 - max 9], (Q25=0 ; Q75=3).

D. Suivi a 3 mois par les médecins traitants des propositions
d’optimisation

141 patients ont eu au moins une proposition d’optimisation transmise au médecin
traitant. La médiane du taux d’acceptation des recommandations proposées était de
57.1% (Q25=0; Q75=100). En d'autres termes, un patient sur deux avait 57% ou

plus d’interventions acceptées.

Environ une proposition sur deux a été acceptée pour chaque patient [min 0 - max 8],

(Q25=0; Q75=2). Les propositions refusées concernent le plus souvent les
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médicaments du systéme cardiovasculaire (29 patients ; 20%), du systeme nerveux
(25 patients ; 17.7%) et du systeme digestif/métabolisme (17 patients ; 12%).

Pour 67 patients (47.5%), le médecin n’avait pas modifié la prescription et la raison

était liée a son appréciation clinique.

Pour 27 patients (19.1%), le médecin n’avait pas modifié la prescription et la raison

était, soit sans lien avec le médicament, soit non connue.

La figure 7 détaille 'ensemble des justifications données par les médecins

traitants.

La proposition
7 n'est pas suivie

Argument en lien Argument non
| avec |'appréciation connu ou sans lien
clinique du médecin | avec le médicament

f P . . e o
‘ - Le médecin renvoie au spécialiste - Médecin injoignable

- Le médicament est indiqué | - Patient non revu

. - S
- Tentative mais échec - Le médecin avait d’autres priorités

- Le patient est stable - Le médecin n’a pas lu le CRH

- Le patient a refusé | - Le médecin na pas regu le CRH

- Médicament a rapport bénéfice/risque N - Le médecin a refusé de répondre
favorable
- Oubli
- Le médicament proposé n’est pas indiqué
- Meilleure tolérance
- Le médicament proposé est contre indiqué
- Interaction médicamenteuse non pertinente

- Posologie appropriée

Figure 7. Ensemble des justifications lorsque le médecin traitant n’a pas modifié la
prescription
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1. Arguments en lien avec I'appréciation clinique du médecin traitant

Les justifications sont présentées dans le tableau 8. L’'argument principal émis

par les médecins traitants est le respect de la prescription du spécialiste.

Tableau 8. Arguments en lien avec I’appréciation clinique du médecin traitant (n=141)

Argument du médecin Nb de patients Nb de
n=141) ropositions
( prop
Renvoi au spécialiste 21 14.9% 35
Médicament indiqué 15 10.6% 16
Tentative mais échec 13 9.2% 19
Refus du patient 8 5.7% 12
Le patient est stable 7 5% 10
Médicament a rapport bénéfice/risque favorable 5 3.5% 6
Oubli 5 3.5% 5
Le médicament proposé n’est pas indiqué 3 2.1% 3
Meilleure tolérance 2 1,4% 2
Le médicament proposé est contre indiqué 2 1.4% 2
Interaction médicamenteuse non pertinente 1 0.7% 2
Posologie appropriée 1 0.7% 1
a) Le médecin traitant renvoie au spécialiste

Lorsque les médecins traitants ont refusé de suivre les recommandations
proposées en raison d’un respect de I'ordonnance du spécialiste, il s’agissait dans
68.5 % des cas de médicaments du systéme cardiovasculaire (24 propositions sur
les 35 refus en lien avec le spécialiste). Le tableau 9 présente les classes
médicamenteuses les plus concernées. Les données se lisent de cette facon : par
exemple, pour 3.5 % des patients, I'optimisation portait sur un diurétique et a été

refusée car c’est le spécialiste qui I'avait initié.
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Tableau 8. Classes médicamenteuses les plus impliquées lorsque le médecin renvoie
au speécialiste (n = 141)

Code et libellé ATC

A Voies digestives et métabolisme
Hypoglycémiants oraux

B Sang et organes hématopoiétiques
Antithrombotiques

C Systeme cardiovasculaire
Médicaments des troubles du rythme
Diurétiques
Médicaments agissant sur le systeme rénine-

angiotensine
Bétabloquants

Inhibiteurs calciques périphériques
Hypolipidemiants
Antihypertenseurs centraux

G Systeme génito-urinaire et hormones sexuelles
Médicaments urologiques

M Muscle et squelette
Antigoutteux

N Systeme nerveux
Anxiolytiques

b) Autres arguments

Nb patient

(n=141)

2
2
2
1

%

0.7%

2.8%

4.3 %
35%
2.8%

1.4%
1.4%
1.4%
0.7%
0.7%
0.7%

1.4%

Nb lignes

~ o0

NN NN

Les autres arguments les plus fréquemment donnés par les médecins étaient :

« le médicament est indiqué » (le plus souvent des IPP), « tentative mais échec » (le

plus souvent des psychotropes).

Le tableau 10 résume les classes médicamenteuses ou

concernées.

les molécules
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Tableau 9. Classes médicamenteuses et molécules les plus impliquées dans les refus
argumentés par le médecin (n=141)

Classe pharmacologique / Nb patients Nb lignes
Principe actif (n=141)
Le médicament est indiqué (n= 15)
INHIBITEUR DE LA POMPE A PROTON 6 42% 6
ANTITROMBOTIQUE 2 1.4 % 2
HYPOLIPEMIANT 2 1.4 % 2
Tentative mais échec (n = 13)
ANTIDEPRESSEUR 4 2.8% 5
INHIBITEUR DE LA POMPE A PROTON 3 2.1% 3
ANXIOLYTIQUE 3 21% 3
HYPNOTIQUE ET SEDATIF 3 2.1% 3
Refus du patient (n =8)

HYPNOTIQUE ET SEDATIF 4 2.8%

ANXIOLYTIQUE 2 1.4%
BIPHOSPHONATE 2 1.4% 2

Le patient est stable (n =7)
ANTAGONISTE DE L’ANGIOTENSINE I | 2 C 14% | 2
Médicament a rapport bénéfice/risque favorable (n = 5)
ANTIVERTIGINEUX | 2 C 14% | 2
Oubli (n=5)
LORMETAZEPAM 1 0.7% 1
ACEBUTOLOL 1 0.7% 1
PRAVASTATINE ET ACIDE ACETYLSALICYLIQUE 1 0.7% 1
ACIDE ACETYLSALICYLIQUE 1 0.7% 1
ACIDE ZOLEDRONIQUE 1 0.7% 1
Médicament non indiqué (n = 3)
RAMIPRIL 1 0.7% 1
CITALOPRAM 1 0.7% 1
PHLOROGLUCINOL 1 0.7% 1
Meilleure tolérance (n = 2)
DOXYLAMINE 1 0.7% 1
RIVASTIGMINE 1 0.7% 1
Médicament contre indiqué (n = 2)
WARFARINE | 2 C 14% | 2
Interaction médicamenteuse non pertinente (n = 1)
CYAMEMAZINE/DOMPERIDONE | 1 07% | 1
Posologie appropriée (n =1)
FUROSEMIDE 40MG | 1 . 07% | 1
2. Arguments donnés par le médecin traitant sans lien avec le

médicament
Les médecins traitants n'ont pas suivi les propositions d’optimisation et n'ont

pas donné d’argument en rapport avec la qualité de lintervention pour 27 patients.

Dans la majorité des cas, le médecin n’avait pas pu modifier la prescription car il

43



n'avait pas revu le patient en consultation. Le tableau 10 détaille la liste des

arguments pour lesquels l'intervention n’a pas été appliquée.

Tableau 10. Arguments sans lien avec le type d’interventions proposées (n = 141)

Causes de non application de I'intervention Nb de patients (n=141) %
Patient non revu 13 9.2

Médecin injoignable 5 35
Le médecin avait d’autres priorités de traitement 4 2.8
CRH non lu 3 2.1
CRH non regu 1 0.7
Le médecin a refusé de répondre 1 0.7
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V. DISCUSSION

Ce travail avait pour objectif principal d'évaluer I'impact de la revue de
médication réalisée a [I'HoOpital de jour de la fragilité sur I'optimisation des
ordonnances par les médecins traitants. Les objectifs secondaires étaient de décrire
le type d’interventions que nous avions proposées et de savoir pourquoi les

médecins n’avaient pas suivi nos propositions.

Notre méthode d’analyse révéle que 69.1% des patients inclus avaient au moins une

prescription potentiellement inappropriée.

Le taux de prescriptions potentiellement inapproprié de notre étude est élevé par
rapport a ceux de la littérature européenne et francaise (27,54-56). Il est toutefois
tres difficile de faire une comparaison. En effet, il existe de nombreux outils de
détection des PPI (criteres de Beers, liste de Laroche, liste STOPP-START...) et les
études utilisent des méthodes d’analyse différentes. En 2015, une liste Européenne
de médicaments potentiellement inappropriés chez le sujet agé a été publiée (57).
Celle-ci devrait faciliter la détection et permettre une uniformisation de I'analyse des
ordonnances. Dans notre étude, de nombreux criteres aussi bien implicites
gu’explicites ont été utilisés, il semble donc normal que le taux de PPI soit important.
Ce taux est tres proche de celui de I'étude réalisée en 2014 a la plateforme fragilité
(71.2%) avec une méthode d’analyse d’ordonnance semblable a la nétre mais
réalisée de maniére rétrospective (45). La petite différence peut s’expliquer par le fait
que certains patients avaient déja été vus a I'hépital de jour un an auparavant. On
peut donc penser que certains traitements avaient déja été optimisés par rapport a

I'année précédente.

La revue de médication multidisciplinaire (médecin/pharmacien) a permis
d’augmenter de maniére importante les  propositions  d’optimisation
médicamenteuses puisque 75.4% des patients ont eu au moins une proposition (si
on inclut les supplémentations en vitamine D), alors que ce chiffre se situait aux

alentours de 33% auparavant (58).

Un patient sur deux avait au moins 57.1% des interventions prises en compte

par le médecin traitant. Les études montrent que les prescriptions sont peu
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réévaluées par les médecins généralistes. Les patients polypathologiques stables
ont souvent des traitements renouvelés de maniere systématique sans remise en

guestion des médicaments initieés par eux-mémes ou par d’autres médecins (59-61).

Il existe a notre connaissance tres peu de données sur la réévaluation des
traitements réalisée par les médecins généralistes a la suite d’une proposition
d’optimisation pharmaceutique. Le taux d’acceptation dans notre étude est assez
semblable a ceux retrouvés dans la littérature. Si 'on compare a I'étude réalisée par
Jean-Bart et al. en hépital de jour gériatrique, le taux d’acceptation était de 48.6%
(62). Cependant, I'acceptabilité n’a été recueillie dans leur étude que pour un faible
nombre de patients. Zermansky et al. ont quant & eux réalisé une revue de
médication en EHPAD. Les médecins généralistes avaient accepté les propositions
pharmaceutiques dans 58% des cas (59). Notre taux de suivi est par contre moins
important que celui d’'une étude réalisée en 2014 dans un service de post-urgence
gériatrique a Toulouse. Les médecins généralistes avaient poursuivi a un mois
65.8% des modifications thérapeutiques faites pendant I'hospitalisation (63). Ceci
peut s’expliquer par le fait que les traitements étaient réévalués au cours du séjour
du patient contrairement a notre étude ou le médecin généraliste devait réévaluer sa

propre prescription a partir de nos propositions.

Les optimisations thérapeutiques les plus fréquemment proposées aux
meédecins traitants concernaient I'arrét ou le remplacement d’'un médicament dont la
balance bénéficelrisque est défavorable (d’aprés la liste de Laroche (23%) ou
d’aprés d’autres référentiels (33.5%)), ainsi que I'arrét d’'un médicament non indiqué
(26%). Les médicaments potentiellement inappropriés les plus prescrits dans notre
étude sont semblables a ceux retrouvés dans la littérature (27,55,56). |l s’agit des
IPP prescrits sans indication médicale valide et des benzodiazépines a demi-vie
longue. Les IPP sont des médicaments largement prescrits et fréquemment en
dehors des recommandations (64). En effet, ils sont percus comme des
médicaments trés bien tolérés alors que des effets indésirables peuvent apparaitre
sur le long terme tels qu’un déficit en vitamine B12 ou des troubles ioniques (65). Les
benzodiazépines sont également largement prescrites chez les sujets agés. Dans la
moitié des cas, il s’agit de benzodiazépines a demi-vie longue bien qu’elles soient a
éviter car elles augmentent le risque d’accident iatrogéne notamment de chutes et de

fractures (51).
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Concernant les arguments mentionnés par les médecins pour ne pas avoir
suivi nos propositions, la cause la plus frequemment citée était : « je ne veux pas
modifier ce traitement car il a été initié par le spécialiste ». Une étude menée en
2011 par Vega montre que les médecins généralistes remettent peu en cause les
prescriptions de leurs confréres spécialistes. De plus, dans le cas ou des effets
indésirables sont observés, les médecins généralistes préférent souvent ajouter un
autre médicament qui va les atténuer plutét que de changer l'ordonnance du
spécialiste. Les généralistes et les spécialistes ont peu d’échanges directs a propos
des patients et les spécialistes sont percus comme des « modeles professionnels »
(61). Dans notre étude, plusieurs généralistes ont reconnu ne pas modifier les
prescriptions des spécialistes méme s’ils n’étaient pas du méme avis car ils
craignaient d’altérer leurs relations et d’avoir des difficultés pour leur adresser de
nouveaux patients. Nous pouvons nous interroger sur les pratiques de prescriptions
des spécialistes envers les patients agés. En effet, les recommandations sont
établies a partir d’études faites sur de courtes durées avec des sujets relativement
jeunes, ayant une seule pathologie et prenant peu de médicaments (66). On peut
donc se demander si les recommandations sont adaptées aux patients de gériatrie
qui sont pour la plupart polypathologiques et polymédiqués. Les spécialistes qui n’ont
pas été sensibilisés a la gériatrie peuvent donc prescrire des médicaments qui ne
sont pas les plus adaptés a I'état général du patient agé (67). Dans notre étude, les
médicaments du systeme cardiovasculaire étant les plus concernés, la présence
d'un cardiogériatre a la plateforme fragilité pourrait étre bénéfique. Elle permettrait
d’apporter une approche plus globale qui prend en compte la pathologie cardio-

vasculaire du patient ainsi que sa fragilité.

Le second argument cité par les médecins généralistes était le refus d’arréter
les IPP car ils étaient indiqués. Notons que les généralistes sont les principaux
prescripteurs d'IPP devant les rhumatologues et les gastro-entérologues. 15% des
prescriptions seraient en dehors de I'Autorisation de Mise sur le Marché (AMM)
notamment dans le traitement des dyspepsies. La tres large prescription des IPP
s’explique par le bon profil de tolérance de ces médicaments, leur efficacité mais
aussi par la pression commerciale des laboratoires pharmaceutiques (68). Dans
notre étude, il est difficile de savoir si les médecins généralistes ont maintenu les IPP

car ils les jugeaient conformes aux indications de 'AMM. Il est également possible
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que certains antécédents n’aient pas été connus par les médecins et pharmaciens

de I'Hopital de jour de la Fragilité lors de I'hospitalisation des patients.

Les médecins généralistes ont ensuite énoncé des tentatives d’arrét de
médicaments et plus particulierement des psychotropes suite a nos
recommandations. Cependant, les traitements ont été réintroduits en raison d’un
rebond de la pathologie. Les classes de médicaments les plus concernées étaient :
les benzodiazépines et apparentés ainsi que les antidépresseurs. Ces résultats
rejoignent ceux de I'étude réalisée en 2014 au post-urgence gériatrique de Toulouse.
En effet, la premiére cause de non reconduction des optimisations par les
généralistes un mois aprés I'hospitalisation était I'apparition d’'une symptomatologie
anxio-dépressive (63). L’'arrét des benzodiazépines et apparentés chez le sujet agé
est un sujet de santé publique. En 2015, la HAS a émis des recommandations a ce
propos sans donner de méthodologie précise. Elle recommande une décision
partagée avec le patient, un arrét progressif et un suivi rapproché (69). Dans notre
étude, il est probable que I'arrét n’ait pas été réalisé de maniére progressive et que le
patient n’ait pas été « acteur » du sevrage. De plus lorsque les généralistes ont cité
un refus d’optimisation du traitement de la part du patient, il s’agissait principalement
des benzodiazépines et apparentés. Un entretien avec le patient lors de son
hospitalisation serait probablement bénéfique. Il permettrait de lui expliquer les
avantages dun arrét et de connaitre son degré « d’attachement» aux
benzodiazépines. Une étude a ce sujet est actuellement en cours a la plateforme

fragilité.

Le cinquiéme argument était: «le patient est stable, je ne souhaite pas
modifier son traitement ». Il est intéressant de noter que les classes de médicaments
concernés étaient nombreuses : antihypertenseurs, antidiabétiques, anti-vertigineux,
laxatifs, anti-flatulent... Ceci rejoint la littérature. L’étude Polychrome montre que les
généralistes peuvent étre amenés a renouveler de maniére systématique les
ordonnances des patients polypathologiques stabilisés par « routine », par manque
de temps ou parce que le patient est attaché a son traitement (60).

Les arguments mentionnés par les médecins genéralistes lorsqu’ils n’avaient
pas modifié les prescriptions rejoignent les causes de polymédication retrouvees

dans la littérature. Dans I'étude francaise Polychrome, soixante généralistes ont été
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interrogés sur les causes de la polymédication. Selon eux, elle est due a trois

catégories de facteurs (60) :

- Les facteurs liés aux patients et a la relation médecin/patient :
» La polypathologie des patients et l'addition des recommandations
médicales associées.
» Le refus de changement thérapeutique de la part du patient ou
«la pressionx» lors de la prescription.
- Les facteurs liés aux médecins :
» | 'absence de réévaluation des diagnostics établis par eux-mémes ou
par leurs confréres.
» Le renouvellement systématique des prescriptions de patients stables.
- Les facteurs organisationnels :
» Les difficultés de coordination ou de communication avec les médecins
spécialistes.
= La gestion du temps de travail.

Dans une autre étude réalisée avec des médecins généralistes belges, les
arguments cités étaient semblables: linfluence du patient, le manque de
réévaluation des traitements par le médecin généraliste, les recommandations

meédicales nombreuses et la spécialisation du systeme de santé (70).

L’étude menée par Darmon et al. montre que, parmi les facteurs influengant la
prescription médicamenteuse en médecine générale, le fait de recevoir frequemment
des délégués pharmaceutiques augmente de facon conséquente la probabilité de
prescrire des médicaments (OR = 1,5 [1,2; 1,9] si = 5 fois par semaine) (71). Les
sources d’information indépendantes sont encore rares et souvent a la charge

financiére du médecin (72).

Il existe en France une « culture du meédicament » trés forte. 90% des
consultations médicales se finalisent par une prescription médicamenteuse. Ce taux
est bien plus élevé que chez nos voisins Européens (43.2% aux Pays Bas, 72.3% en
Allemagne et 83.1% en Espagne) (73). Le « malade » frangais pense le plus souvent
étre bien pris en charge seulement lorsqu’'un médicament est prescrit. De plus, la
prescription de thérapeutiques non médicamenteuses (diététique, exercices

physiques etc...) requiert plus de temps de la part du généraliste qui doit encourager
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le patient a remettre en cause son mode de vie. Il est souvent plus facile pour le
patient de prendre un médicament (ex: statines) plutdt que de changer ses

habitudes alimentaires et ses activités physiques (74).

La majorité des patients de notre étude était polymédiquée puisqu’ils
prenaient en moyenne 6.4 médicaments par jour. Ce chiffre est supérieur aux
données de la littérature. En effet, en France les personnes de plus de 80 ans vivant
a domicile consomment en moyenne 5 molécules par jour (75). Dans notre étude, la
plupart des patients était pré-fragile ou fragile et peut-étre avaient-ils plus de
comorbidités que la population moyenne ambulatoire. Il n'existe pas de consensus
sur le nombre de médicaments a partir duquel on parle de polymédication (25). Nous
avons choisi de la définir par la prescription d’au moins six principes actifs sur
'ordonnance. Concernant les classes de meédicaments les plus prescrites, les
patients de notre étude prenaient surtout des molécules du systeme cardiovasculaire

et du systéme nerveux. Ces données sont semblables a celles de la littérature (76).

Dans notre étude, plusieurs limites sont a prendre en compte. Tout d’abord, il
est possible que certains antécédents des patients ne soient pas connus lors de
I'hospitalisation malgré l'entretien avec le patient et la consultation du dossier
médical. Certaines propositions d’optimisation n’étaient peut-étre donc pas adaptées

lorsque le médicament ne nous semblait pas indiqué au regard des antécédents.

Ensuite, les médecins de la plateforme fragilité rencontrent parfois des
difficultés pour connaitre les médicaments pris par le patient. Les sources de recuell
sont nombreuses : entretien avec le patient, ordonnances, courriers médicaux et a
défaut, appel au médecin traitant ou appel a la pharmacie d’officine. Ceci peut étre
une source d’erreurs. Certaines propositions d’optimisation faites dans les CRH
n’étaient donc peut-étre plus d’actualité car le patient ne prenait plus le traitement. Il
est eégalement possible que certains médicaments inappropriés étaient prescrits a

notre insu.

Les médicaments de phytothérapie, d’homéopathie ainsi que I'automédication
n’ont pas été pris en compte dans notre étude. Ceci peut étre a I'origine d’'une sous-

estimation de la polymédication ainsi que des interactions médicamenteuses.
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L’intervention de cinq pharmaciens différents a I'HOpital de jour de la fragilité
est également une limite. Il est possible que l'analyse d’ordonnance et les
propositions d’optimisation ne soient pas uniformes malgré des échanges réguliers

entre les cing intervenants.

Enfin, le mode de recueil effectué a trois mois peut étre une source d’erreurs
en raison de la transmission orale des informations. Les appels ont souvent dus étre
renouvelés en raison du manque de temps des pharmaciens d’officine ainsi que des
médecins généralistes. 1l est possible que les réponses énoncées soient

incompletes.

Notre étude présente plusieurs atouts. Tout d’abord, I'analyse d’ordonnance a
été réalisée de maniére exhaustive par des pharmaciens spécialisés en gériatrie
grace a l'utilisation de nombreux critéres implicites et explicites. De plus, il s’agissait
d’'une étude prospective. Les patients ont donc pu étre interrogés a propos de leurs

traitements au cours de I'analyse d’ordonnance.

Ensuite, les optimisations médicamenteuses proposées ont été rédigées en
concertation avec les médecins de la plateforme fragilité. Elles sont donc issues d’'un
travail multidisciplinaire. La littérature montre que la collaboration médecin-

pharmacien améliore la qualité des prescriptions du sujet ageé (77).

Le troisieme atout de notre étude est le respect d’'un délai de trois mois entre
'hospitalisation des patients et I'appel a la pharmacie d’officine et au médecin
généraliste. Seulement 9% des patients n'ont pas été revus a trois mois. Ce délai
laissait donc un temps suffisant pour la réévaluation des traitements par le médecin

traitant et pour connaitre I'impact de I'optimisation a moyen terme.

De plus, les médecins n’avaient pas été prévenus de la participation de leur
patient a I'étude ni de notre appel. Les prescriptions initiales et I'optimisation des

traitements a trois mois sont donc un bon reflet de la réalité.

A notre connaissance, il n’existe aucune étude qui associe I'ensemble de nos

criteres d’évaluation :
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- Le type de prescriptions potentiellement inappropriées chez le sujet agé
fragile,

- Limpact d’'une revue de médication réalisée en Hopital de jour sur
I'optimisation des ordonnances par les médecins généralistes,

- Les classes de médicaments les plus difficile & réévaluer en ville,

- Et enfin 'argumentaire des généralistes sur I'absence d’optimisation des

traitements.

La derniére force de notre étude est le renforcement du lien ville-hodpital grace a

la communication avec les pharmacies d’officine et les médecins généralistes.
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V. CONCLUSION

Le bon usage du médicament chez le sujet 4gé est actuellement un enjeu de
santé publique. Notre étude montre que de nombreux patients prennent des
médicaments potentiellement inappropriés. Cependant, dans plus de la moitié des
cas, les médecins généralistes sont préts a optimiser leurs prescriptions. Le passage
des patients en Hopital de Jour gériatrique semble donc une occasion propice a la

réévaluation des traitements.

Notre étude met en évidence plusieurs freins a Il'obtention d’une juste
prescription chez les sujets agés. L’amélioration de la prise en charge
médicamenteuse nécessite plusieurs axes d’action : une meilleure communication
entre les prescripteurs, I'information des patients sur leur traitement et la possibilité
d’'une prise en charge non médicamenteuse et le développement d’essais cliniques

avec des patients agés polypathologiques.

Le projet de loi de septembre 2015 relatif a I'adaptation de la société au
vieillissement devrait favoriser le bon usage des médicaments chez le sujet agé. Des
outils devrait étre développés afin d’aider les médecins a mieux gérer le risque d’'une

consommation médicamenteuse inadaptée.
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ANNEXES
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Réle du pharmacien a I'Hbpital de jour de la fragilité :
Impact d’une revue de médication sur I'optimisation des ordonnances par les médecins traitants

L’hépital de jour (HdJ) de détection de la fragilité et de prévention de la dépendance permet de détecter les
patients agés fragiles et de mettre en place des mesures préventives personnalisées pour lutter contre la perte
d’autonomie et retarder le processus dentrée dans la dépendance. La revue de médication est réalisée
quotidiennement a I'hopital de jour par le pharmacien clinicien en concertation avec le gériatre. Elle permet de
détecter les prescriptions potentiellement inappropriées (PPI) selon des criteres explicites et implicites, puis de
proposer aux médecins traitants une optimisation de la prescription selon les types de problémes détectés.
L’objectif principal de cette étude était de montrer 'impact de cette revue sur I'optimisation des prescriptions par
le médecin traitant. Le taux d’acceptation des propositions a été déterminé 3 mois aprés avoir vu le patient en
contactant les pharmaciens d'officine et les médecins traitants.

191 patients ont été inclus. 69% d’entre eux présentaient au moins une PPI (0-9). Parmi les 141 patients ayant eu
au moins une proposition d’optimisation, 1 patient sur 2 avait au moins 57 % des interventions proposées
acceptées trois mois apres le passage a I'HdJ. Les optimisations concernaient le plus souvent l'arrét ou le
remplacement d’'un médicament dont la balance bénéfice/risque est défavorable (56.5% des patients), et I'arrét
d’'un médicament non indiqué (26%). Lorsque les médecins n’avaient pas modifié la prescription, cela concernait
le plus souvent les médicaments de la classe cardiovasculaire (20%), neurologique (17.7%) et du systeme
digestif (12%). Les arguments les plus fréquents étaient qu’ils ne souhaitaient pas modifier la prescription du
spécialiste (15% des patients), que le médicament était bien indiqué (11%), ou que la tentative d’arrét s'était
soldée par un échec (9%). Notre étude montre que de hombreux patients avaient une prescription potentiellement
inappropriée. Cependant, dans plus de la moitié des cas, les médecins généralistes acceptent les
recommandations préconisées pour optimiser les prescriptions. L’hospitalisation des patients a la plateforme
fragilité semble donc étre un dispositif efficient pour optimiser la prescription médicamenteuse en soins primaires.

Role of Pharmacists at the Geriatric Frailty Clinic for Assessment of Frailty :
Impact of the medication review on the optimization of the GP’s prescriptions

The Geriatric Frailty Clinic (G.F.C) for Assessment of Frailty and Prevention of Disability was created to identify
the specific causes of frailty and to design a personalized preventive plan of intervention against disability.
Medication review is performed daily in the G.F.C both by clinical pharmacists and geriatric physicians. This
review aims to identify Potentially Inappropriate Drug Prescribing (PIDP) according to explicit and implicit criteria,
and then to propose optimizations to the general practitioner (GP). The main objective of this study was to assess
the impact of the medication review on the optimization of the GP’s prescriptions after a three-month period. The
rate of acceptance was determined after interviewing community pharmacists and GPs.

The results indicated that, among the 191 patients included, 69% had at least one PIDP (0-9). The median of
acceptance rate by the GPS was 57%. Almost one out every two optimizations was applied for each patient. Most
of time, the propositions were related to drugs with an unfavourable benefit-to-risk ratio (56.5% of the patients),
and drugs that were prescribed without any indication (26%). In instances where the GPs had not applied our
proposals, it involved agents from the cardiovascular system (20%), nervous system (17.7%) and alimentary tract
and metabolism (12%). The main reasons given were that they did not want to change the prescription of a
specialist (15% of the patients), or that the drug was, to the best of their knowledge, correctly indicated (11%), or
that any previous attempt to terminate the drug was unsuccessful (9%). Our work suggests that numerous
patients have a PIDP and this situation could be optimized using the knowledge of clinical pharmacists in
collaboration with physicians. The hospitalisation of patients in the G.F.C would appear to be an efficient system
to improve prescriptions in primary care.
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