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INTRODUCTION

La pharmacie est définie comme étant « la science, |'art et les techniques, ayant pour objet |a
recherche, la fabrication, le controle, le conditionnement et la distribution des médicaments
(1). »

Le pharmacien est donc un professionnel de santé spécialiste du médicament.

Le médicament, quant a lui, est défini par le Code de la Santé Publique (CSP) comme étant
« toute substance ou composition présentée comme possédant des propriétés curatives ou
préventives a I'égard des maladies humaines ou animales, ainsi que toute substance ou
composition pouvant étre utilisée chez I'homme ou chez I'animal ou pouvant leur étre
administrée, en vue d'établir un diagnostic médical ou de restaurer, corriger ou modifier leurs
fonctions physiologiques en exercant une action pharmacologique, immunologique ou
métabolique (2). »

A I'hépital comme en ville, la prise en charge médicale passe bien souvent par 'utilisation de
médicaments. En 2013, on recensait 2 800 substances actives différentes pour 11 000
spécialités (3).

'utilisation des médicaments n’est pas anodine et peut exposer a des risques pour le patient,

d’autant plus lorsqu’ils sont mal utilisés.

Dans un circuit de soin « classique », le patient consulte un médecin, qui établit un diagnostic
et « ordonne » un traitement. Le patient, muni de son ordonnance se rend a la pharmacie et le

pharmacien, apres avoir contrélé I'ordonnance, lui délivre ses médicaments.

A I’hbpital, un infirmier prépare le plus souvent le pilulier qui servira a I'administration des

meédicaments du patient.

Notons le fait que différents acteurs interviennent : médecin, patient, pharmacien, infirmier et
entourage du patient. Ils ont tous un réle important dans le bien-étre et la prise en charge du
patient et sont complémentaires. Cependant, cette multitude d’acteurs peut également étre

un obstacle dans la mesure ou des erreurs d’interprétation pourront avoir lieu.
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Si une erreur a lieu dans la Prise En Charge Médicamenteuse (PECM) du patient, on parlera
d’Erreur Médicamenteuse (EM). Celle-ci peut se produire a n‘importe quel moment: de la

prescription a I'administration du médicament, en passant par la délivrance de celui-ci.

Le but de ce travail sera dans un premier temps de définir ces Erreurs Médicamenteuses, puis
de mettre en évidence le réle du pharmacien via les Interventions Pharmaceutiques (IP) ainsi
que les différents outils utilisables. Pour cela, nous nous baserons sur une étude
observationnelle de I'impact des Interventions Pharmaceutiques dans un service de Soins de
Suite et de Réadaptation (SSR) a orientation gériatrique. Aprés avoir recensé I'ensemble des IP
établies dans ce service, nous utiliserons I'échelle CLEO® pour coter I'impact de celles-ci. Nous
les importerons ensuite en masse sur une plateforme crée par la Société Francaise de

Pharmacie Clinique appelée Act-IP® ; afin de pouvoir les analyser sous divers aspects.
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PREMIERE PARTIE

l. Les Erreurs Médicamenteuses

1. Définition des Erreurs Médicamenteuses

D’apres le CSP, I'Erreur Médicamenteuse est « une erreur non intentionnelle d'un
professionnel de santé, d'un patient ou d'un tiers, selon le cas, survenue au cours du processus
de soin impliguant un médicament ou un produit de santé mentionné a l'article R. 5121-150,

notamment lors de la prescription, de la dispensation ou de I'administration (4).»

L’Agence Nationale de Sécurité des Médicaments et des produits de santé (ANSM) définit les
Erreurs Médicamenteuses comme étant « l'omission ou la réalisation d'un acte non
intentionnel impliguant un médicament durant le processus de soins (5) ». En 2017, 2 234

Erreurs Médicamenteuses ont été signalées a ’ANSM (6).

Il peut s’agir d’une erreur de posologie ou de concentration, d’une erreur de médicament (par
exemple confusion entre deux médicaments ayant une ressemblance de nom), d’une erreur
portant sur la voie d’administration, ou encore d’une erreur de durée de traitement. Celles-ci

sont, par définition, évitables.

Selon 'ANSM, sur les 60 & 130 000 Eveénements Indésirables Graves (EIG) liés au médicament
dans les établissements de santé, 15 a 60 000 seraient en fait évitables (7).

L'Enquéte Nationale des Evénements Indésirables associés aux Soins (ENEIS) (8) éditée par la
Direction de la Recherche, des Etudes, de I'Evaluation et des Statistiques (DREES) du Ministére
des Solidarités et de la Santé, a dénombré 177 Evénements Indésirables Graves (EIG) évitables
sur 374 EIG soit 47%. La DREES estime qu’en moyenne, 137 500 EIG sont évitables sur les
335 000 EIG annuels, soit 41%.

La PECM optimale du patient consiste a administrer le Bon médicament, a la Bonne dose, au

Bon moment, avec la Bonne voie d’administration et au Bon patient. C'est la régle des5 B ou 5

Bons (5 Rights) établie par I'Institute for Safe Medication Practice (ISMP) (9). La figure 1 ci-apres,

Page 15 sur 95



de I'Observatoire des Médicaments, Dispositifs médicaux et Innovations Thérapeutiques

(OMEéDIT) du Centre, illustre cette regle.

Figure 1: La régle des 5 B - OMéDIT Centre (10)

Le processus de soins comporte plusieurs étapes, chacune d’entre elles peut conduire a une
Erreur Médicamenteuse. L'acte médical de prescription peut étre source d’Erreur
Médicamenteuse, de méme que |‘acte pharmaceutique de la délivrance ou encore

I’'administration par le patient lui-méme, un proche ou un infirmier.

James Reason, dans ses travaux (11) portant sur I’erreur humaine, montre que les erreurs sont
souvent le fruit de réactions en chaines. Une erreur humaine seule n’explique pas les erreurs
médicamenteuses, mais c’est toute la chaine, I'organisation du systéme qui est insuffisante.
Le schéma ci-dessous, publié par la Haute Autorité de Santé (HAS) dans son guide « Revue de
Mortalité et de Morbidité » (12), illustre cette dynamique conduisant a 'accident, qui dans
notre cas est I'Erreur Médicamenteuse.

Pour simplifier, I'erreur n’arrive pas seule, c’est une succession de failles dans le systeme qui

en sera l'origine.
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ERREURS DEFENSES EN

LATENTES f,R?EEg‘E . PROFONDEUR
Pression a I'erreur A L Donc certaines sont érodées
Actes risqués par I'habitude, les routines,

par insuffisance de
conception et
d’organisation du systéme

du personnel
Médical & soignant
Erreurs et violations

le manque de moyens,
...ete.

VAN
Arrét de la propagation
par une barriére efficace

ACCIDENT

1a pra dction Personnel

Formations Manquant Auto détection Procédures

continues ;‘:"“‘l et de controle

retardées e recuperation Détrompeurs, etc.
Organisation
du collectif

Modéle (de dynamigue de survenue d'un scodent (ou « e gruyére suisse ») de James Reason, traduit par R Amalbert (85)
Schéma du guide HAS (2003) « Rewe de morlté et de morbidie (RMM) »

65. Amaberi R, Pamt ML. L3 sécum? dupatient revishée avec un Rgard systémique. Gest Hosp 2003:422118-25.

Figure 2 : Modele de Reason - Guide HAS "Revue de Mortalité et de Morbidité (RMM)" — 2009 (13)

a. Signalement des Erreurs Médicamenteuses

Le signalement des Erreurs Médicamenteuses est obligatoire pour tout professionnel de santé

et peut également étre effectué par le patient.

Ce signalement <s’opere sur le portail du ministere chargé de la santé:

https://signalement.social-sante.gouv.fr/psig_ihm utilisateurs/index.html#/accueil (figure 3).

Page 17 sur 95



DE LA SANTE

signalement-sante gouvfr

I B . Portail de signalement des événements sanitaires indésirables |
MINISTERE CHARGE O

Accueil S'informer sur les événements sanitaires indésirables

Signaler un événement indésirable, c'est 10 minutes utiha
tous e

g
© % B

Vous étes un Vous étes un Vous &tes un autre
particulier professionnel de professionnel
santé
Vous étes la Vous étes une
personne concernée, Vous étes un entreprise ou un
un proche, un aidant, professionnel de santé organisme exploitant
un représentant ou travaillez dans un fabricant, distributeur,
d'une institution établissement sanitaire importateur,
(maire, directeur ou médico-social mandataire,
d'école), une (gestionnaire de risque,
association d'usagers directeur d'Ehpad),

Figure 3 : Portail de signalement des erreurs médicamenteuses du Ministére chargé de la santé (14)

Le schéma suivant (figure 4) résume le circuit de signalement : in fine, I’ANSM récupére chacun
des signalements afin de les analyser et ainsi d’éventuellement prendre certaines mesures
(actions concrétes et immédiates sur le produit comme la modification du conditionnement,
alertes aupres des professionnels ou du grand public, ou recommandations de bonnes

pratiques).

CIRCUIT DE SIGNALEMENT DES ERREURS MEDICAMENTEUSES

PROFESSIONNELS DE SANTE, PATIENTS

Déclaration obligatoire pour les médecins, pharmaciens, sages-femmes
et chirurgiens-dentistes dans le cadre de la pharmacovigilance

Portail signalement-sante.gouv.fr

Risque d'erreur médicamenteuse
Erreur médicamenteuse avérée Erreur médicamenteuse potentielle
Cause produit

l

AVEC EFFET INDESIRABLE SANS EFFET INDESIRABLE
[cause produit, cause humaine) cause produit
El(:aS“ e . Fi.che
arave assou"é aux soins Effet indésirable

Agence régionale Centre régional

de santé de pharmacovigilance
(ARS) (CRPV)

e AT

Figure 4 : Circuit de signalement des erreurs médicamenteuses (15)
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Entre mars 2005 et décembre 2010, suite a la création du guichet des Erreurs
Médicamenteuses en mars 2005, I’Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé
(AFFSAPS) (ex-ANSM) a recueilli plus de 5 000 signalements d’erreurs (7) comme nous le

montre le graphique suivant (figure 5).

Evolution du nombre de signalements depuis la mise en place du
Guichet Erreurs Médicamenteuses

2000

1734

1500 - (o4 1168

Nombre de
signalements

500 287 45
102

2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011

Figure 5 : Signalements des erreurs médicamenteuses (7)

2. Les types d’Erreurs Médicamenteuses

L’Erreur Médicamenteuse peut étre de trois types : avérée, potentielle, ou latente.

a. Erreur Médicamenteuse aveérée

Une Erreur Médicamenteuse est avérée lorsque 'un des « 5 B » n’a pas été respecté. Il peut
s’agir d’un patient n’ayant pas recu le Bon médicament, ou la Bonne dose, ou au Bon moment,
ou par la Bonne voie d’administration ; ou bien d’un médicament n’ayant pas été administré

au Bon patient.

Ci-dessous quelques exemples d’erreurs signalées a I’ANSM (16) :
- Confusion d’insuline entre Humalog® et Humalog Mix®
- Erreur de dose : 60 Ul au lieu de 6 Ul

- Délivrance en officine de Novomix® a la place de Novorapid®
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b. Erreur Médicamenteuse potentielle

On parle d’Erreur Médicamenteuse potentielle lorsque que I'erreur est objectivée avant que le
patient ne s’administre son médicament.
Il peut s’agir par exemple d’une erreur de posologie dans la prescription. Le pharmacien, lors

de la délivrance peut s’en rendre compte.

A I'hopital, il peut facilement y avoir confusion entre deux ampoules dont les étiquetages sont

similaires, comme illustré ci-dessous (figure 6).

Figure 6 : Ampoules injectables avec étiquetage similaire (17)

c. Erreur Médicamenteuse latente

On parle d’Erreur Médicamenteuse latente ou de risque d’erreur lorsqu’une observation a

permis d’identifier un danger potentiel pour le patient.

C'est le cas lorsque deux médicaments ont une similitude dans leur dénomination par exemple.
Nous pouvons citer les confusions entre les céphalosporines (céfotaxime / céfoxitine) ;

TOBREX® / TOBRADEX® ; WELEVIA®/ XELODA® ; Prednisone / Prednisolone ...

L’ANSM a publié un guide (18) « Recommandations a I'usage des demandeurs et titulaires
d’autorisations de mise sur le marché et d’enregistrements relatives aux noms de

médicaments », a destination des industriels afin de diminuer ces risques de confusion.

L’Erreur Médicamenteuse n’est pas intentionnelle, par conséquent, il ne s’agit ni d’un défaut

de qualité, ni d’'un mésusage ou d’une utilisation hors AMM.
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Il ne s’agit pas non plus d’une faute professionnelle.
Parmi les signalements recueillis par I’AFFSAPS (19), 60% étaient des erreurs latentes, 11% des
erreurs potentielles, et 29% des erreurs avérées (figure 7 ci-dessous).
Type de signalements recus
M Risque d'erreur

Erreur potentielle

M Erreurs avérées

A. Riviere et al. AFAR 31 (2012) 6-14

Figure 7 : Types de signalements recus par I'Agence Frangaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé (AFSSAPS (19))

d. Conséquences des Erreurs Médicamenteuses

Ces Erreurs Médicamenteuses pourront avoir des conséquences plus ou moins graves, des
répercussions plus ou moins importantes tant au niveau clinique, qu’économique ou méme

relationnel entre le(s) soignant(s) et le soigné.

Une étude francaise de 2011 (19) s’est intéressée aux Erreurs Médicamenteuses liées aux
solutés injectables utilisés en anesthésie. 263 signalements ont été analysés, dont 76 étaient
des erreurs avérées et 47 ont entrainé un effet indésirable. Les principales conséquences ont

été :

Hémodynamiques : 14 poussées d’hypertension, 7 tachycardies, 3 bradycardies, 2
arréts cardiaques ...,
- Respiratoires : 6 apnées, 2 dépressions respiratoires, 1 pneumopathie d’inhalation ...,

- Neurologiques : 6 états de somnolence, 1 convulsion, 2 cas de confusion,

Autres : 4 curarisations, 4 vomissements, 1 paralysie des membres inférieurs ... .
Un patient, suite a 'administration par erreur d’'une ampoule de morphine dosée a 100mg/5mL
au lieu d’'une ampoule dosée a 0,5 mg/5mL, s’est retrouvé dans le coma.
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L’ensemble des conséquences cliniqgues se trouve dans le tableau disponible en Annexe 2.

Aux Etats-Unis (20), une étude a dénombré 7 000 déces par an, liés & une EM.

e. Eviter les Erreurs Médicamenteuses : exemples d’actions mises en ceuvre

Face a ces conséguences pouvant étre gravissimes, les autorités de santé en France et dans le

monde, ont mis en place certaines actions, en vue de prévenir au maximum la survenue d’EM.

La Direction Générale de I'Offre de Soins (DGOS) (21) du Ministere des Solidarités et de la
Santé, a établi en 2012 une circulaire ou figure une liste de 12 événements ne devant jamais
avoir lieu (cette liste est inspirée des « Never events » du National Health Service du Royaume-
Uni) :
1) Erreur lors de la prise en charge des patients traités avec des médicaments
anticoagulants
2) Erreur lors de I'administration du chlorure de potassium injectable
3) Erreur de préparation de spécialités injectables pour lesquelles le mode de préparation
est a risque
4) Erreur d’administration par injection intrathécale au lieu de la voie intraveineuse
5) Erreur d’administration par injection parentérale au lieu de la voie orale ou entérale
6) Surdosage en anticancéreux notamment en pédiatrie
7) Erreur de rythme d’administration du méthotrexate par voie orale (hors cancérologie)
8) Erreur d’administration d'insuline
9) Erreur d’administration de spécialités utilisées en anesthésie réanimation au bloc
opératoire
10) Erreur d’administration de gaz a usage médical
11) Erreur de programmation des dispositifs d’administration (pompes a perfusion,
seringues électriques...)
12) Erreur lors de I"'administration ou I'utilisation de petits conditionnements unidoses en
matiére plastique (ex : unidose de sérum physiologique, solution antiseptique...)

notamment a la maternité ou en pédiatrie
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Le Contrat d’Amélioration de la Qualité et de I'Efficience des Soins (CAQES) a été créé en 2016
par la Loi de Financement de la Sécurité Sociale (LFSS), et est appliqué dans chaque
établissement de santé sous la supervision de I'’Agence Régionale de Santé (ARS) et de
I"'organisme local d’Assurance Maladie (22,23).
En Région Centre Val de Loire, les objectifs cibles sont (24) :
1) Management de la qualité de la prise en charge des produits de santé
2) Sécurisation de la prise en charge thérapeutique du patient et bon usage des produits
de santé
3) Informatisation de la prise en charge médicamenteuse et des produits et prestations
4) Tracabilité informatisée de la prescription a I'administration de produits de santé
5) Développement des pratiques pluridisciplinaires ou en réseau
6) Engagements relatifs aux prescriptions de médicaments dans le répertoire générique et
biosimilaires
7) Engagements relatifs aux médicaments et aux produits et prestations prescrits a
I"hopital et remboursés sur I'enveloppe soins de ville
8) Engagements spécifiques relatifs aux spécialités pharmaceutiques et aux produits et
prestations pris en charge en sus des prestations d'hospitalisation inscrits sur les listes
mentionnées a 'article L.162-22-7 du Code de la Sécurité Sociale (CSS) et respect des
référentiels nationaux de bon usage des médicaments et des produits et prestations
9) Evaluation interne
Pour atteindre ces objectifs, les Observatoires des Médicaments, Dispositifs médicaux et
Innovations Thérapeutiques (OMéDIT) propres a chaque région mettent a disposition des
professionnels de santé des outils comme des fiches de bonne pratique, des guides, des

formations ou encore des flyers a destination des patients (25).

Concernant les EM liées aux spécialités utilisées en anesthésie réanimation, la Société Francaise
d’Anesthésie Réanimation (SFAR), en collaboration avec la Société Francaise de Pharmacie
Clinique (SFPC), a établi des stratégies visant a diminuer les EM (17). Parmi ces stratégies de
prévention, on peut citer par exemple |'utilisation d’un code couleur sur les étiquetages des
spécialités injectables utilisées en anesthésie (26), comme utilisé dans les pays Anglo-

saxons (figure 8 ci-apres) :
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Classe pharmacologique

Couleur pantone et trame

Anti- émétiques Saumon 156
Hypnotiques jaune
Benzodiazépines Orange 151

Antagoniste des benzodiazépines

Orange 151 et bandes blanches diagonales

Curarisants

Rouge fluorescent 805 ou rouge vif

Antagoniste des curarisants

Rouge fluorescent 805 ou rouge vif et
bandes blanches diagonales

Opioides Bleu 297
Antagoniste des Opioides Bleu 297 et bandes blanches diagonales
Neuroleptiques Saumon 156
Sympathomimétiques Violet 256
Anti-hypertenseurs Violet 256 et bandes blanches diagonales
Anesthésiques locaux Gris 401
Anticholinergiques Vert 367
Autres Blanc (protamine blanc et bandes noires
diagonales)

Couleur et trame selon le RCA* par classe pharmacologique

Induction agents

Vasopressors

Ephedrine

—— .11

Anticholinergic agents

Atropine Glycopyrronium

Anti-emetics

Hypnotics

..... lar blocking drug

Neostigmine
............... micrograms/ml.

Opioid antagonist

Naloxone
............... micrograms/ml.

Hypotensive agent
Labetalol

Figure 8 : Code couleur des seringues utilisées en anesthésie (17)

L'informatisation de la prescription grace a des Logiciels d’Aide a la Prescription (LAP) permet
une diminution significative des erreurs, en partie due a une meilleure lisibilité (27). La
Rémunération sur Objectif de Santé Publique (ROSP) incite fortement les médecins a s’équiper

de ces logiciels.
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I. L’analyse pharmaceutique

1. Définition et objectifs

La dispensation des médicaments par le pharmacien fait obligatoirement suite a une analyse

pharmaceutique de 'ordonnance établie par le prescripteur.

Le CSP définit I'analyse pharmaceutique comme un acte permettant «la vérification des
posologies, des doses, des durées de traitement, du mode et des rythmes d'administration, de

I'absence de contre-indications, d'interactions et de redondances médicamenteuses » (28).

L’objectif de I'analyse de I'ordonnance est de sécuriser la thérapeutique de facon plus optimale,

d’améliorer I'efficacité et de diminuer les co(ts de traitement.

2. Niveaux d’analyse pharmaceutique et recommandations de la SFPC

La SFPC distingue trois niveaux d’analyse pharmaceutique selon le contexte (29):
- L’analyse de niveau 1 ou revue de prescription :

Cette analyse concerne les cas ou le patient est connu et sans point d’intérét clinique nouveau.
Dans ce cas, I'analyse pharmaceutique consiste a revoir les choix et disponibilités de produits

de santé, les posologies, les contre-indications et interactions.
- L’analyse de niveau 2 ou revue des thérapeutiques :

Cette analyse a lieu lorsque le patient est connu mais que sa situation est en évolution.
L’analyse pharmaceutique reprendra bien sur les éléments précédents : choix et disponibilité
des produits de santé, posologies, contre-indications et interactions ; et inclura également les

adaptations posologiques, les liens avec les résultats biologiques et les événements traceurs.
- L’analyse de niveau 3 ou suivi pharmaceutique :

Cette analyse est établie lors de la nouvelle admission d’un patient, avec une situation
d’évolution et des issues non établies. Dans ce cas, en plus des vérifications effectuées dans
I'analyse de niveau 2, s’ajoutent la validation du respect des objectifs thérapeutiques, le
monitorage thérapeutique, |'observance, les liens avec la conciliation ainsi que les conseils et

I’éducation thérapeutique.

Ces vérifications prennent en compte, d’une part, la situation cliniqgue du patient, considérée
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comme étant la principale source d’information et, d’autre part, les recommandations de

pratique clinique.

3. Problemes liés a I'analyse pharmaceutique

En 2004, le groupe de travail « Standardisation et valorisation des activités de pharmacie
clinigue » créé par la SFPC, a établi une classification des dix problemes liés a la thérapeutique

médicamenteuse que le pharmacien peut rencontrer lors de I'analyse pharmaceutique (30):
1) Non-conformité aux référentiels ou Contre-Indication
- Non-conformité du choix du médicament au livret thérapeutique
- Non-conformité du choix du médicament aux différents consensus
- Contre-indication a 'usage de ce médicament
2) Indication non traitée
- Absence de thérapeutique pour une indication médicale valide
- Médicament non prescrit aprés un transfert

- Patient n’ayant pas bénéficié d'une prescription de prophylaxie ou de

prémédication
- Un médicament synergique ou correcteur devrait étre associé
3) Sous-dosage
- Posologie infra-thérapeutique : dose par période trop faible

- Durée du traitement anormalement raccourcie (exemple : antibiotique prescrit sur

5 jours au lieu de 10)
4) Surdosage
- Posologie supra-thérapeutique
- Un méme Principe Actif (PA) est prescrit plusieurs fois sur I'ordonnance
5) Meédicament non indiqué
- Médicament prescrit sans indication justifiée
- Médicament prescrit sur une durée trop longue sans risque de surdosage
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- Prescription de deux médicaments a PA différent mais appartenant a la méme classe

thérapeutique, créant une redondance pharmacologique
6) Interaction

- Un médicament interfére avec un autre médicament et peut induire une réponse

pharmacologique exagérée ou insuffisante.
7) Effetindésirable

- Le patient présente un effet indésirable alors que le médicament est administré a la

bonne posologie.
8) Voie et/ou administration inappropriée
- Autre voie plus efficace ou moins co(teuse a efficacité équivalente
- Meéthode d’administration non adéquate
- Mauvais choix de galénique

- Libellé incomplet (absence de dosage...)

Plan de prise non optimal
9) Traitement non regu

- Incompatibilité physico-chimique entre plusieurs médicaments injectables (risque
de précipitation entre des médicaments incompatibles en cours d’administration

par perfusion)
- Probléme d’observance
10) Monitorage a suivre

- Le patient ne bénéficie pas d’un suivi approprié ou suffisant pour son traitement

(glycémie, ECG, tension artérielle, mesure de concentration d’un médicament...)
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M. La Conciliation Médicamenteuse

Dans les hopitaux, une autre forme de vérification a été mise en place afin de réduire les Erreurs
Médicamenteuses : la Conciliation Médicamenteuse (CM).

On s’intéressera dans ce chapitre aux patients admis dans un établissement de santé.

1. Définition et objectifs

La Conciliation Médicamenteuse (CM) est un processus visant a prévenir et a corriger des
Erreurs Médicamenteuses. Elle a donc pour but de sécuriser la Prise En Charge
Médicamenteuse (PECM) du patient en assurant une continuité dans les traitements
médicamenteux du patient. De plus, elle permet de diminuer le co(t des dépenses de santé

liges a la iatrogénie médicamenteuse.

Selon la Haute Autorité de Santé (HAS), la CM est « un processus formalisé qui prend en
compte, lors d’une nouvelle prescription, tous les médicaments pris et a prendre par le patient.
Elle associe le patient et repose sur le partage d’informations comme sur une coordination
pluri-professionnelle. Elle prévient ou corrige les Erreurs Médicamenteuses. Elle favorise la
transmission d’informations complétes et exactes sur les médicaments du patient, entre
professionnels de santé aux points de transition que sont I'admission, la sortie et les transferts

(31).»

Les objectifs de la CM cités par la HAS sont (31):
- Une réduction des Erreurs Médicamenteuses,
- Une réduction du recours a I’hospitalisation,

- Une continuité médicamenteuse.

Selon une étude (32) réalisée en 2010 par Gleason et al.,, presque 12 % des Erreurs
Médicamenteuses mises en évidence par la CM auraient pu avoir des conséquences
importantes pour les patients.

Lors d’'une hospitalisation, selon une étude francaise, le nombre de patients pour lesquels au
moins une Erreur Médicamenteuse entre leur traitement a I'entrée et leur traitement de ville

est commise, serait de 45,7% a I'admission, et de 60,1% a la sortie (33).
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2. Processus de conciliation

a. La Conciliation Médicamenteuse d’entrée

La CM d’entrée peut se faire de facon proactive, c’est-a-dire avant que la prescription
hospitalieére ne soit faite ; ou bien de fagon rétroactive, c’est-a-dire juste apres I'établissement

de la prescription (31).

Les étapes de la CM proactive ou rétroactive sont détaillées sur les schémas suivants (figures 9

et 10) :

Vérification des

Recueil des Elaborati Rédaction PRI R
informations sur mb: hl de la prescription R
les médicaments hospitaliére , pa

médicamenteux et de I'absence

du patient

intégrant le bilan

de divergences

Figure 9 : Conciliation Médicamenteuse proactive

Comparaison Correction

du bilan avec des erreurs
Rédaction de Fordonnance médicamenteuses

la prescription o OONS interceptées

hospitaliére Rédaction
Identification des d'une nouvelle

divergences ordonnance

Recueil des
informations sur
les médicaments
du patient

Figure 10 : Conciliation Médicamenteuse rétroactive

Le processus de CM consiste a croiser plusieurs sources (en général un minimum de 3 sources)
afin d’établir de la facon la plus exhaustive la liste de I'ensemble des traitements

médicamenteux pris par une personne.

Parmi les sources utilisables, on retrouve : le patient lui-méme, sa famille, son médecin traitant,
son officine, ses ordonnances, ses boites personnelles de médicaments, les dossiers d’un

établissement de santé ou il a séjourné en amont, les ordonnances ou compte-rendus de
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consultation ou d’hospitalisation présents dans le dossier informatisé du patient propre au

centre hospitalier, ou encore dans le Dossier Médical Partagé (DMP).

Cette liste, une fois établie, est ensuite comparée a la prescription faite dans I'établissement
oU est hospitalisé le patient. Toute divergence (médicament arrété, modifié, remplacé ou
ajouté) doit étre analysée afin de juger si celle-ci est volontaire ou non. On parle de Divergence

Intentionnelle (DI) ou de Divergence Non Intentionnelle (DNI).

Une étude (34) portant sur les erreurs de prescription a ’hdpital a montré que 51% de celles-
ci surviennent au cours du premier jour de I’hospitalisation, la CM d’entrée est un bon moyen

de vérification des erreurs lors de I'entrée du patient.

Une étude (35) réalisée dans un service de médecine interne chez une population agée d’au
moins 65 ans a mis en évidence le fait que les DNI les plus fréquemment observées sont I'oubli

d’un médicament pris habituellement au domicile (76 %) et une erreur de posologie (16 %).

b. La Conciliation Médicamenteuse de sortie

La CM de sortie consiste a comparer I'ordonnance faite lors de la sortie du patient de
I’établissement au traitement médicamenteux que celui-ci avait pour habitude de prendre. De

méme que pour la CM d’entrée, toute divergence sera analysée.

L’objectif principal étant d’assurer la continuité médicamenteuse, cette CM de sortie pourra
étre transmise aux professionnels de santé de ville : médecin traitant et pharmacien, en
complément du courrier de sortie.

La CM de sortie diminuerait, selon une étude américaine réalisée dans un hdépital du Michigan,
de 43% le nombre d’erreurs a la sortie, mais ne diminuerait pas le nombre de ré-hospitalisations

(36).

L’analyse pharmaceutique et I'activité de CM, dans le cas ou un probleme lié a la prescription
est mis en évidence, aboutissent a I'émission d’'Interventions Pharmaceutiques (IP): IP au

moment de la validation pharmaceutique ou IPC au moment de la CM.
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V. Les Interventions Pharmaceutiques

1. Définition des Interventions Pharmaceutiques, liées ou non a la Conciliation
Médicamenteuse

En 1991, le CSP définit réglementairement I'analyse et la validation des prescriptions (37). Cette
validation prend en compte deux aspects (38) :
- Un aspect réglementaire : vérification de l'identité du malade, nom et signature du
meédecin...,
- Un aspect scientifique : le choix de la molécule en conformité aux recommandations et
a I'historigue médicamenteux du patient, la posologie, la voie d’administration, la
réévaluation clinique et microbiologique, les dosages sériques et adaptations
posologiques, ... .
L’Intervention Pharmaceutique (IP) est un avis motivé du pharmacien portant sur la PECM d’un
patient. Elle est destinée au prescripteur.
Il peut s’agir :
- De l'arrét de médicament contre-indiqué, redondant, inutile,
- De la modification de la voie d’administration ou des modalités d’administration,
- Durenfort du controle biologique,
- D’une proposition de traitement pour corriger un Effet Indésirable (El) (prévisible ou
avéré),
- D’une adaptation de posologie,

- D’une information concernant une interaction a risque pour la santé du patient.

L’IP peut conduire ou non a une modification de la prescription médicale.

S’il y a modification de la prescription médicale, cela se traduit par un refus de délivrance : le
pharmacien considére qu’il y a un risque pour le patient.

Une IP sans modification de la prescription signifie que I'on délivre quand méme 'ordonnance
car le pharmacien ne considere pas qu’il y ait un risque vital pour le patient.

Dans le cadre d’une hospitalisation ou une CM, d’entrée ou de sortie, a été établie, si le
pharmacien établit une IP liée a cette conciliation, on parlera d’Intervention Pharmaceutique

lige a la Conciliation (IPC).
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Au CHU de Tours, toutes les IP et IPC sont enregistrées dans le logiciel Pharma®, cela permet
au pharmacien hospitalier de suivre le devenir du traitement vis-a-vis de I'IP.

Il peut s’agir du cas olu le médecin a involontairement omis de prescrire au patient hospitalisé
un médicament qui est pris de fagcon chronique par ce dernier, d’'une modification de posologie

non voulue dans un des traitements par rapport a ce qu’il avait en ville, ... .

Une étude a montré que le pharmacien, en jouant un réle bénéfique dans I'amélioration de
I'observance, permet au patient hypertendu un meilleur controle de sa tension artérielle (39).

Une autre étude démontre un réle bénéfique sur le taux d’"HbAlc des patients diabétiques (40).

2. Description des Interventions Pharmaceutiques

Le groupe de travail SFPC « Standardisation et valorisation des activités de pharmacie clinique »
créé en 2004, a élaboré, en plus de la description des problemes liés a la thérapeutique
médicamenteuse détaillée ci-dessus, une codification dans la description des IP (30)en 7

interventions :
1) Ajout (prescription nouvelle)
2) Arrét (arrét d’'un médicament du traitement sans substitution)

3) Substitution/échange (alternative générique ou thérapeutique a un médicament du

traitement)

4) Choix de la voie d’administration (relais voie injectable/voie orale ; choix d’une voie

d‘administration plus adaptée au patient)
5) Suivi thérapeutique
6) Optimisation des modalités d’administration

7) Adaptation posologique
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3. Intérét des Interventions Pharmaceutiques et impact de celles-ci

a. Intérét thérapeutique

La diminution des Erreurs Médicamenteuses permises par les Interventions Pharmaceutiques

a bien évidemment un impact clinique, un intérét thérapeutique positif.

Comme nous l'avons vu ci-avant, I'IP et I'lPC permettent de prévenir ou corriger une non-
conformité aux référentiels, un sous-dosage, un surdosage, une voie d’administration
inappropriée, une interaction médicamenteuse, un suivi biologique ou clinique a effectuer, un

effet indésirable, une indication non traitée ... .

b. Intérét économique

La diminution des erreurs médicamenteuses liées aux Interventions Pharmaceutiques
s'accompagne également d'un effet économique positif: arrét des traitements inutiles,

diminution des hospitalisations liées aux EIG ...

Une étude chinoise de 2012 (41) a démontré que la présence d’un pharmacien dans les services
hospitaliers a permis de diminuer le colt du traitement par patient, passant de 347,43 S a
307,365 (soit une diminution de 11,53%).

Une autre étude suédoise de 2009 (42) a montré que l'Intervention Pharmaceutique, en
diminuant de 16% les ré-hospitalisations, a permis sur une période de 8 mois, une économie

nette de 230S par patient.

c. Intérét organisationnel

Une étude (43) visant a analyser le risque nosocomial d’EM a établi la liste suivante, indiquant

le pourcentage d’EM en fonction de I'étape du circuit du médicament :

Prescription : 39%

Transcription : 17%

Dispensation : 25%
o dont 4% pour la préparation galénique et 21% a la délivrance

Administration : 18%
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- Suivi thérapeutique : 1%

L’IP aura ainsi un impact sur certaines des étapes du circuit du médicament.

Au CHU de Tours, certains médicaments ne sont pas référencés, donc ne sont pas disponibles
a la Pharmacie a Usage Intérieur (PUI). Or, le prescripteur peut tout de méme les prescrire car

ceux-ci apparaissent dans le Logiciel d’Aide a la Prescription (LAP).

Prenons I'exemple d’un patient traité par une spécialité combinant du bisoprolol 10mg et de
I’"hydrochlorothiazide 6,25mg qui existe en ville mais est indisponible a |'hopital. Ce
médicament a donc été remplacé par le prescripteur par dubisoprolol 10mg et de
I’"hydrochlorothiazide en 6,25mg. Or, il n’existe pas de spécialité d’hydrochlorothiazide
6,25mg !

Le pharmacien émet donc une IP et offre le choix au médecin : arrét du médicament (il s’agit
d’une posologie tres faible, les effets d’un arrét temporaire sont de faible risque pour le
patient) ; substitution par un autre diurétique; ou préparation magistrale de gélules
d’hydrochlorothiazide dosées a 6,25 mg.

Le préparatoire étant situé sur un autre site du CHU de Tours, on comprend ainsi la dimension
organisationnelle : coordination d’actions entre différentes pharmacies, connaissance de la
disponibilité des ressources et du préparatoire a réaliser la préparation, disposition du
laboratoire de contréle a effectuer le controle de la préparation puis sa libération.

Dans certains cas (44), la date de la prescription ou l'unité de rattachement doivent étre
modifiées afin de faciliter par exemple le travail des infirmiers. Il s’agit d’une autre dimension

de I'impact organisationnel de I'IP.
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DEUXIEME PARTIE

l. Les outils de cotation de I'impact de I'Intervention Pharmaceutique

Nous allons nous intéresser ici a deux outils francais utilisés dans la pratique de la pharmacie

clinique, qui permettent d’enregistrer les IP et de coter leur impact.

1. Le site ACT-IP®

En 2004, le conseil d’administration de la Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) décide

de créer le site internet ACT-IP ® (http://www.actip.sfpc.eu/actip). Il s’agit d’une base de mise

en commun des IP réalisées, permettant aux pharmaciens hospitaliers de codifier, enregistrer

et analyser les IP qu’ils effectuent (45).

Son utilisation est gratuite. Pour I'utiliser, il suffit qu’un « pharmacien administrateur » d’un
établissement de santé crée un compte administrateur ainsi que les différents sites de
I’établissement de santé puis qu’il autorise les autres « pharmaciens utilisateurs » a ajouter les

IP dans les différents sites.

En décembre 2020, 700 000 IP y ont été recensées (46).

L’ajout de I'intervention se présente comme illustré ci-dessous (figure 11) :
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Ajouter intervention x
Informations pharmacien Informations patient
Pharmacien* | bourgueil julie 2 Nom
Date* 23/04/2020 Prénom
site* = Bretonneau - Pole Médecine : [#] Sexe* :
Service* | Soin de Suite et Réadaptation 4 [%] Age* Année 4
Statut prescripteur* | 1 - Interne médecine 4 [
IP issue de la conciliation —
Détails du contexte *
4
Intervention Médicament(s)
Probléme médicamenteux* ¢ Estliéa 2 Nombre | 2 &
Type intervention* s Médicament 1* [i]
Résultat* : Médicament 2 (@
Détails
Détails du probléme Détails de l'intervention
4
Mode de transmission /~| Cotation de l'impact
[J Appel té Logiciel d'aide a la prescription X
) Papier ) Mail 7 Autre Clinique Economique Organisationnel
; + :
* Champ obligatoire
B Sauvegarder B Sauvegarder et ajouter B Sauvegarder et quitter B Sauvegarder et dupliquer ¢ Rétablir m

Figure 11 : Ajout d'une IP sur Act-IP®

Les éléments devant étre renseignés sont les suivants :

- Informations concernant le pharmacien et le prescripteur : nom, date de I'lP, service
hospitalier concerné, statut du prescripteur (interne, médecin sénior, sage-femme), IPC
oulP;

- Informations concernant le patient : nom, prénom, sexe, age ;

- Informations concernant I'lP : probléeme médicamenteux (contre-indication, surdosage,
monitorage a suivre...), type d’intervention (ajout, arrét, adaptation posologique...),
résultat de I'intervention (acceptée ou non), nombre et nom(s) du(des) médicament(s)
concerné(s) ;

- Détails : détails du probléme et de lintervention, mode de transmission de I'IP
(téléphone, oral, mail...), et cotation de Iimpact cliniqgue, économique et

organisationnel selon I'échelle CLEO®.

L’ensemble des IP peut ensuite étre analysé par établissement, afin de prendre conscience des
meédicaments les plus concernés, du nombre d’interventions par conciliation, des catégories de

patients les plus concernés (selon leur sexe, les tranches d’dge) etc, grace a l'onglet

« ANALYSE ».

Page 36 sur 95



Ainsi, chaque établissement peut analyser ses « failles » dans le but de les améliorer, et dans
un contexte plus général, des études épidémiologiques a plus grande échelle pourraient étre

réalisables (47).

2. L'échelle CLEQ®

L’échelle CLEQ® a été créée en 2014 dans la thése « Evaluation de I'impact potentiel des
interventions pharmaceutiques : développement et validation de I'outil multidimensionnel
CLEO® » de Thi Ha VO, dirigée par Pierrick BEDDOUCH et co-dirigée par Benoit ALLENET (48),
du CHU de Grenoble.

Le but de cette échelle est d’analyser les IP en prenant en compte 3 dimensions : I'impact

clinique, I'impact organisationnel et I'impact économique.

L'impact clinique est évalué sur 7 niveaux, selon le scénario prévu le plus probable et non pas
sur le pire ou le meilleur scénario :

- -1C:Impact nuisible

- 0C:Impact nul

- 1C:Impact mineur

- 2C:Impact moyen

- 3C:Impact majeur

- 4C:Impact vital

- ND:Impact non déterminé

L'impact économique est évalué sur 4 niveaux :
- -1E : Augmentation du co(t (de la PECM)
- OE:Pasdechangement
- 1E : Réduction du colt

- ND: Non déterminé
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L'impact organisationnel correspondant a I'impact global sur la qualité du processus des soins

selon la perspective des personnels soignants, est évalué sur 4 niveaux :

-10 : Impact défavorable
00 : Impact nul
10 : Impact favorable

ND : Non déterminé

Cette échelle est disponible en annexe 3.

Un avantage de cette échelle est la prise en compte de 3 dimensions différentes. D’autres

outils de cotation existent mais ne prennent en comptent que I'impact clinique, ou I'impact

clinigue et économique seulement (comme I’échelle de Hatoum (49)). Il ne s’agit pas toujours

d’échelles, certains outils sont des questionnaires par exemple (50).
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I. Etude observationnelle : impact des interventions pharmaceutiques dans un

service de Soins de Suite et Réadaptation (SSR) gériatrique

Les IP établies a I'hOpital sont recensées par les pharmaciens du CHU de Tours dans le logiciel
Pharma®. Nous nous intéresserons ici aux IP faites dans un service de Soins de Suite et de

Réadaptation gériatrique, situé sur le site de I'Ermitage a Tours.

1. Présentation du service

A I'hopital de I'Ermitage, la moyenne d’dge des patients est de 85 ans. 96 lits sont répartis sur
2 étages accueillant des patients pour une Durée Moyenne de Séjour (DMS) de 57 jours (51).
L’équipe soignante comprend notamment 4 médecins, des internes et des externes en
médecine, un pharmacien hospitalier et selon les quadrimestres un a deux externes de
pharmacie (établissant des CM d’entrée et de sortie, ainsi qu’un plan de prise médicamenteux
expliguant au patient les modifications éventuelles de traitement de méme que les modalités
de prise des médicaments).

Une particularité de ce service au sein du CHU de Tours, est le fait qu’outre les médecins et
internes en médecine, les externes de médecine de 5™ en 6°™® année établissent des

prescriptions médicamenteuses (sous-couvert d’un interne en médecine ou d’un médecin).

2. Objectif et déroulement de I'étude

a. Objectif de I'étude

L’objectif et le déroulé de notre étude sont de recueillir 'ensemble des IP effectuées au SSR de
I’'Ermitage dans un intervalle de temps donné, d’évaluer leur impact clinique, économique et
organisationnel grace a I’échelle CLEO®, de les importer en masse sur la plateforme Act-I1P® afin

d’établir des statistiques facilement analysables.

b. Préparation de I'étude

Dans un premier temps, nous avons fait appel a un pharmacien de la SFPC afin de savoir s'il
était possible, et si oui comment, d’'importer une quantité importante d’IP sur la plateforme

Act-IP® sans avoir a remplir le formulaire (figure 11) pour chacune des IP (opération étant trop
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chronophage vis-a-vis de la quantité d’IP).

Apres plusieurs échanges par courrier électronique, la possibilité de le faire s’est présentée via
un tableau Excel® pré-rempli permettant la génération d’un lien « XML » et deux documents

explicatifs sur I'utilisation de ce tableau.

La figure 12 correspond au tableau pré-rempli :

Enregistrement automatique @ © 4B XLS import corrigé

v

z an

Accueil Insertion Dessin Mise en page  Formules Données Révision  Affichage Q Dites-le-nous & Partager [J Commentaires
X Calibri (Corps) o A A = =B E a v Standard . [iE] Mise en forme conditionnelle v EH Insérer v > 9? . p . %
@ fiZZ Mettre sous forme de tableau v X Supprimer v v
Coller ] - = = 3 [ «0 00 — Trier et Rechercher et Idées Sensibilité
. < G I 5~ O Av == = | £ 2= v @Ev % 9 00 -0 fiZ Styles de cellule v [ Mise en forme v & v filwer sélectionner o
22 : ﬁ< ="<row><med1>"&A2&"</med1><med2>"&B2&"</med2><med3>"&C2&"</med3><med4>"&D2&"</med4><date>"&TEXTE(E2;"jj/mm/aaaa")&"</date><prenom_patient>"&F2&"</
A c > : . . " " ~ o . a " s T v
1 Médcament 1 |Médcament 2_|Médcament 3 [oste [Nom Patient_|[sexe patient_|Age patiert_|urnitd age patient _[rype [probléme [nésitat [prescronewr | Mode [ree intervention _[senvice |wail [c1£0 Oiniaue [cangivation
2[

)
[eomocmeds Lemedi><r

Figure 12 : Tableau Excel® permettant I'import en masse sur Act-IP® via un lien "XML"

Chacune des colonnes correspond aux informations devant étre renseignées lors de I'import
d’une IP sur Act-IP (figure 10). Cependant, afin d’obtenir un lien valide, le format utilisé doit

étre bien précis et spécifique.
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La figure 13 est un extrait du tableau

H

1. Description et validation des champs de données :

récapitulant les différents formats de cellules valides.

Champ Description Obligatoire Types et valeurs possibles Commentaires
med1 Code thériaque du médicament 1 X Utiliser les codes UCD7 et UCD13 uniquement Codes CIP et ACL non fonctionnels
med? Code thériaque du médicament 2 Facultatif Codes UCD7 et UCD13 Utilisable uniquement si méd1 non nul
med3 Code thériaque du médicament 3 Facultatif Codes UCD7 et UCD13 Utilisable uniquement si méd1 et méd2 non nuls
medd Code thériaque du médicament 4 Facultatif Codes UCD7 et UCD13 Utilisable uniquement si méd1, méd2 et méd3 non nuls
Date Date de I'intervention X Format ji/mm/aaaa ou ji/mm/aa Date des interventions < date du jour de I'import
prenom._patient Prénom du patient Facultatif Chaine de 2 caractéres Siitem enregistré contient plus de 2 caractéres, seuls les 2 premiers seront pris en compte
nom.patient Nom du patient Facultatif Chaine de 3 caractéres Sil'item enregistré contient plus de 3 caractéres, seuls les 3 premiers seront pris en compte
sexe_patient Sexe du patient X Un seul caractére : La casse est respectée, seules les minuscules sont reconnues
*  m:masculin
o {:féminin
age_patient Age du patient X Entier de 13120
unite_3ge_patient Unité de I'3ge du patient X Un seul caractére : La casse est respectée, seules les minuscules sont reconnues
* 5:Semaine
* m:Mois
* a:Années
Type Type de I'intervention X Entierde1a7: pn seul choix possible par IP
» 1:Ajout (prescription nouvelle)
o 2:Arét
3:Substitution/Echange
®  4:Choix de la voie d'administration
o 5:Suivi thérapeutique
 6:Optimisation des modalités d'
* 7:Adaptation posologique

Figure 13 : Extrait du tableau explicatif sur le format des cellules a remplir

Par exemple :

Le ou les médicament(s) devront étre codifiés selon les codes d’Unité Commune de

Dispensation (UCD) a 7 ou 13 chiffres : UCD7 ou UCD13 uniquement.

La colonne correspondant au sexe du patient devra étre remplie par le caractére « m » pour un

individu de sexe masculin ou « f » pour un individu de sexe féminin.

Nous avons créé des « patients factices » et leurs IP pour tester I'import sur la plateforme.

Une dizaine d’essais et de mises a jour du tableau ont du étre effectués avec I'aide de notre

interlocuteur de la SFPC avant de réussir a importer plusieurs IP en méme temps, grace a la

fonction « import en masse ».

Ensuite, en prenant en compte les renseignements nécessaires a I'import de I'IP, nous avons

extrait du logiciel Pharma® du CHU toutes les IP effectuées au cours des années 2018 et 2019.

Ces données sont présentées sous la forme de 3 tableaux Excel®, correspondants a 3

extractions différentes.

Le premier tableau (extrait disponible en annexe 4) comportait les informations suivantes :
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- Nom du patient (ex : DUPONT)

- Prénom (ex : CLAUDE)

- Dossier patient (ex : 123456)

- Date naissance au format aaaammijj (ex : 19951231)

- Sexe (ex:1)

- Identifiant de séjour (ex : 1234567)

- Identifiant de prescripteur (ex : 7654321)

- Code UCD7

- Code UCD 13

- CodeCIP7

- CodeCIP 13

- Date (Validation Pharmaceutique) au format aaaammjj (ex : 20191231)
-« SURVEILLANCE » (ex : IP — Contre-indication liée a la fonction rénale)

- ldentifiant de Service (ex : 2222)

Le deuxieme tableau (extrait disponible en annexe 5) comportait les mémes informations mais
la colonne intitulée « SURVEILLANCE » faisait ici référence au probléme (ex : Indication non

traitée, Effet indésirable ...).

Le troisieme tableau (extrait disponible en annexe 6) comportait également les mémes
informations mais la colonne « SURVEILLANCE » correspondait au type d’'IP (ex : Adaptation

posologique, Arrét ...).

A partir de ces trois tableaux, il a fallu reconstituer un seul tableau, semblable au tableau de la

figure 12, afin de procéder par la suite a I'import de masse sur Act-IP®.

Concernant les tableaux recensant les IP faites sur tout le CHU sur la période 2018-2019, la
premiere étape a été de ne sélectionner que celles du service de SSR en supprimant toutes les
IP dont l'identifiant de service ne correspondaient pas a celui voulu. Nous avons donc
sélectionné 560 IP sur I'ensemble des 21 171 IP recensées sur la période 2018-2019 au CHU de

Tours.
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Certaines colonnes inutiles (par exemple « dossier patient » ou « identifiant de séjour ») ont
également été supprimées.

Les ages des patients ont d{ étre calculés a partir de la date de naissance que nous transmet le
logiciel Pharma®. D’autres informations (comme le sexe des patients, la date de I'IP, le type de
I'IP ...) ont d{ étre transformées afin de correspondre au format de cellule compatible avec Act-
IP®.

Le mode de transmission « oral » a été appliqué a tous par défaut car il était systématiquement
fait de cette maniére, seul ou en complément des autres modes de transmission possible (mail,

logiciel de I'hopital ...).

Entre les 3 tableaux, la colonne intitulée « SURVEILLANCE » est celle qui différait.

Or, dans les extractions 2 et 3 de Pharma®, seules les IP ayant été acceptées vy figuraient. Donc
le nombre de patient (soit le nombre de lignes) n’était pas égal entre les 3 tableaux. Il n’était
donc pas possible de rajouter simplement deux colonnes par « copier-coller ». D’autant plus
gu’a un patient donné, plusieurs IP peuvent correspondre, mettant en jeu parfois plusieurs

médicaments.

Les IP ont donc été lues une par une afin de faire correspondre chacun des patients et
meédicaments a leur IP. Cette opération, longue, a permis en outre de supprimer les doublons,

corriger les fautes d’orthographe et de frappe et d’harmoniser le tableau final.

Le contexte de I'IP a été transposé en format HTML afin d’étre compatible avec la plateforme.

Une fois ces différentes étapes effectuées, nous avons ainsi obtenu un tableau (extrait

disponible en annexe 7) permettant par la suite I'import de 516 IP sur Act-IP®.

c. Cotation des IP selon I'échelle CLEO®

L'algorithme créé par Thi Ha Vo dans sa thése « Evaluation de l'impact potentiel des
interventions pharmaceutiques : développement et validation de I'outil multidimensionnel
CLEO® » nous a permis de classifier les IP selon leurs impacts clinique, organisationnel et

économique (figure 14 ci-apres) :
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IMPACTS OF PHARMACIST INTERVENTION

R

ECONOMIC IMPACT ORGANIZATIONAL IMPACT
CLINICAL IMPACT \
Pati (Hospital's Financial (Health Care Providers' )
( LaBeiiotne > < Perspective) Perspective) /

- =

YES

Harm: Impairment of the physical, psychological function or somatic function
(structure of the body and/or pain resulting there from).

Humanistic outcomes: knowledge, satisfaction, compliance, and quality of life
of the patient.

Quality of life: Physical function (independence, physical abilities, ability to
perform daily activities...), psychological function (anxiety, depression, emotional
...), and social function (environmental relationships with family, friends or
professionals, involvement in personal relationships, participation in social and
leisure activities ...), and somatic function (symptoms related to the disease).
Monitoring: To observe or record relevant physiological or psychological signs.
Treatment: May include change in therapy or active medical/surgical treatment.
Permanent harm: irreversible harm (eg, unwanted pregnancy).

Drug therapy cost: hospital charge of drug therapy, consisting of two main
: : components: drug cost and drug monitoring cost (eg, laboratory tests).
Al gor!thr.n-for Rati ng of Process-related quality: indicators related to health care professionals’
Slg nificance of perspective (time savings, safety, and knowledge, feasibility of professional
i i tasks, continuity of care, job satisfaction, and adherence to guideline/evidence-
Pharmaci St_l nterventions based medicine/process-related quality standards).
According to the *The most probable clinical impact, but not the most important clinical
CLEO Multidimensional Tool | aiakis

Figure 14 : Algorithme d'évaluation des IP grdce a I'échelle multidimensionnelle CLEO® (48)
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Sous l'algorithme, des définitions, précisions et exemples nous sont donnés afin de guider au
mieux Nos réponses a ces questions.

Par exemple, un dommage permanent serait une grossesse non désirée ; la qualité de vie se
mesure grace a des indicateurs physiques comme la capacité a effectuer des taches de la vie
quotidienne ou psychologiques comme une anxiété ; la qualité du processus de soins peut étre
améliorée par un gain de temps, une satisfaction au travail ...

Détaillons ici le raisonnement utilisé dans la cotation d’une IP aléatoirement choisie.

L'IP concerne une patiente agée de 86 ans. L'IP est la suivante « Nitrofurantoine, contre-indiqué

en cas d'Insuffisance Rénale dont Clairance Créatinine < 60mL/min. Merci de réévaluer, svp. »

Pour coter I'impact clinique, nous utilisons I'algorithme :

La premiere question est « L'IP peut-elle prévenir un danger de mort ? » : on répond « non ».
La question suivante est « L'IP peut-elle prévenir un dommage (c’est-a-dire une déficience
d’une fonction physique, psychologique ou somatique) ? » : on répond « oui ».

Ensuite, « Est-ce qu’un monitorage ou traitement supplémentaire serait a prévoir » : il faudrait
surveiller la fonction rénale donc « oui ».

Puis « Le dommage serait-il permanent ? » : la fonction rénale devrait se rétablir a I'arrét du
traitement donc nous répondons « non ».

Enfin, « une hospitalisation ou réadmission serait-elle requise ? » : la personne est déja
hospitalisée et ne serait sans doute pas rentrée a domicile avant la fin de I'antibiothérapie donc
nous répondons « non ».

Cela nous donne un impact c6té 2C c’est-a-dire « impact moyen ».

Nous pouvons d’ores et déja supposer que les réponses a ces questions sont susceptibles de
varier d’'une personne a une autre, en fonction par exemple de I'expérience professionnelle et

des sensibilités personnelles.

Pour coter I'impact économique, I'unique question est « Le traitement a t-il un colt (d’un point

de vue financier pour I'h6pital)? ». La réponse est « oui », I'impact est donc coté 1E, soit une

réduction du co(t.
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Pour coter I'impact organisationnel, I'unique question est « Est-ce qu’il y a un impact sur la
qualité du processus (d’un point de vue centré sur les soignants) ? ». La réponse que nous avons
choisie est oui car le fait d’avoir un médicament en moins dans le traitement peut étre

considéré comme un gain de temps.

Voici un deuxieme exemple. L'IP est établie sur la prescription d’une patiente agée de 93 ans :
«Métoclopramide, association Contre-Indiquée avec le Ropirinole, en raison d'un antagonisme
réciproque entre le dopaminergique et le neuroleptique. Merci de privilégier un antiémétique

dénué d'effets extrapyramidaux, Dompéridone par exemple. ».

La cotation attribuée a cette IP est: 2C (impact clinigue moyen); 1E (réduction du co(t :

dompéridone moins co(iteuse que métoclopramide) ; 00 (impact organisationnel nul).

Prenons un troisieme exemple. L’IP est établi pour un patient agé de 76 ans : « Lansoprazole,
pas d'indication retrouvée dans le DPP (Dossier Patient Partagé). A réévaluer, svp. ».
La cotation attribuée a cette IP est : 1C (impact clinique mineur) ; 1E (réduction du co(t) ; 10

(Impact favorable).

Enfin, un quatrieme exemple : I'lP est établie pour une patiente dgée de 97 ans. Cette IP
mentionne « Perindopril seul represcrit alors que la patiente était sous Périndopril/Indapamide.
A réévaluer, svp. ».

La cotation attribuée a cette IP est : 1C (impact clinique mineur) ; -1E (Augmentation du co(t
par I'ajout d’'une molécule) ; -10 (impact organisationnel défavorable, il s’agit d’un médicament

supplémentaire a préparer et administrer).

L'impact économique co6té prend en compte l'augmentation ou la réduction du colt du
traitement pour I’hdpital, et non pour I'assuré en ville. Un médicament qui serait oublié sur une
ordonnance de sortie peut faire I'objet d’'une IP mais ne sera pas considéré comme ayant un

impact économique favorable via une diminution du co(t. Cette IP sera cotée OE.
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3. Description de |la population étudiée

Entrele 01/01/2018 et le 31/12/2019, 516 IP ont été réalisées dans le service de SSR gériatrique
du CHU de Tours.

Ces 516 IP ont été établies pour 361 patients différents, ayant un dge compris entre 71 et 106
ans. 97% des patients étaient agés d’au moins 75 ans. L’age moyen de ces patients est de 88

ans. La figure 15 ci-apres représente la répartition des patients par age.

Nombre de patients par age

Age (années)

100 et+
99 I
98 /=1
97 I
96 I
95 I
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80
79 ===
78 Ee—
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Figure 15 : Répartition des patients par dge
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Parmi ces patients, 71% sont de sexe féminin et 29% de sexe masculin (figure 16 ci-apres) :

Répartition des patients selon le sexe

Hommes

" Femmes

Figure 16 : Répartition des patients selon le sexe
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4. Résultats de I'étude
a. Classes médicamenteuses et médicaments mis en cause

La plateforme Act-IP® nous permet de mettre en évidence les classes et sous-classes
médicamenteuses les plus concernées par nos Interventions Pharmaceutiques. Dans le cadre
de notre étude, les sous-classes majoritairement concernées sont les suivantes (figure 17 ci-

apres) :
- Pour la classe des voies digestives et du métabolisme (30%) :
o 23% de médicaments pour les troubles de I'acidité,

o Les anti-diarrhéiques/ anti-inflammatoires/ anti-infectieux intestinaux;
médicaments pour la constipation; vitamines; médicaments du diabete ;
meédicaments pour les désordres fonctionnels gastro-intestinaux ; suppléments

minéraux...
- Pour la classe du systeme cardiovasculaire (21%) :
o 8% de diurétiques,
o 3% de béta-bloquants,

o les antihypertenseus et les médicaments agissant sur le systéeme rénine-

angiotensine.
- Pourla classe du systeme nerveux (19%) :
o 7% d’analgésiques,
o 6% de neuroleptiques,
o Les antiépileptiques, antiparkinsoniens et autres.
- Pourla classe du sang et des organes hématopoiétiques (14%) :
o 13% de médicaments antithrombotiques,
- Pour la classe des anti-infectieux oraux a usage systémique (5%) :
o Antibactériens et antiviraux.

- Les autres classes (<5%) concernent le systeme génito-urinaire, les hormones, les
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antinéoplasiques et immunomodulateurs, les médicaments du systéme respiratoire.

Ci-apres (figure 17), les classes ATC des médicaments les plus souvent mis en cause :

REPARTITION DES IP SELON LA CLASSE ATC (%)
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Figure 17 : Répartition des Interventions Pharmaceutiques par classe ATC
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Les principes actifs les plus fréguemment mis en cause sont présentés par ordre

décroissant dans la figure ci-dessous (figure 18) :

Molécules les plus fréquemment en cause dans les IP

Esomeprazole -
Apixaban -
Prégabaline -
Paracétamol -
S

Atorvastatine
Figure 18 : Pourcentage des médicaments les plus retrouvés dans les IP

Le lansoprazole apparait largement en téte avec un total de 119 IP sur les 516.
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b. Caractéristiques des Interventions Pharmaceutiques et de leurs résolutions

Les problemes liés a la thérapeutiqgue médicamenteuse majoritairement concernés sont une
voie et/ou une administration inappropriée, ainsi qu’une non-conformité aux référentiels ou

une contre-indication.

41% des IP établies concernent la voie et/ou I'administration du médicament. Dans cette

catégorie de problémes, nous pouvons citer les IP suivantes :
-« Oxycodone, merci de passer a la forme orale seche, svp. »

-« Atorvastatine, correspondance avec Simvastatine 20 mg incorrecte. Merci de

prescrire Atorvastatine 10 mg, svp. »

-« Valproate, merci de prescrire la forme a libération immédiate précédemment
prescrite en psy. Egalement revoir les horaires de prescription du soir (18h ou 20h mais

pas les deux).»

-« Levofloxacine, merci d'adapter la posologie a la fonction rénale : 250mg/24h en cas

de Clairance Créatinine inf 50mL/min. »

30% des IP relévent d’une non-conformité aux référentiels ou d’une contre-indication. Les IP

formulées dans ce cas sont par exemple :

-« Esoméprazole, pas d'indication retrouvée dans le DPP. A réévaluer, svp. A minima,

modifier prescription par Lansoprazole 15mg/j, référencé au CHU. »

-« Enoxaparine, Contre-Indiquée en cas d'Insuffisance Rénale dont Clairance Créatinine

inf 30mL/min. Merci de substituer par Calciparine, svp. »

-« Métoclopramide, proconvulsivant. Etant donné ['épisode de convulsions en

Neurochirurgie, a réévaluer, svp. »

-« Oseltamivir, posologie en cas d'Insuffisance Rénale dont Clairance Créatinine inf

60ml/min = 30mg/j en préventif. A modifier, svp. »

-« Escitalopram, association Contre-Indiquée avec Amiodarone (risque de torsades de
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pointe) et Fluindione (risque hémorragique). Merci de réévaluer le rapport

bénéfice/risque, svp. »

14% des IP préviennent un surdosage médicamenteux. Voici quelques IP effectuées :

-« Doxycycline, posologie usuelle = 100mg/j en cas de poids inf 60kg. Merci de réévaluer,

SVp. »

-« Phosphoneuros, posologie maximale = 200 gouttes par jour. Merci de réévaluer,

sVp. »

-« Metformine, était prescrite a raison de 1 comprimé matin et soir. A été represcrit a

I'entrée dans le service a raison de 1 comprimé matin, midi et soir. A rectifier, svp. »

-« Hydroxyzine, prescrit en double, merci de supprimer une ligne, svp. »

Concernant les sous-dosages (6% des IP), on retrouve par exemple I'IP suivante : « Pravastatine,
était prescrit a raison de 40mg/j en ville. Merci de confirmer la diminution de posologie ou de

corriger, svp. ».

L’indication non traitée est un probléme retrouvé dans 4% des IP. On peut citer les IP suivantes :
« Latanoprost, était prescrit en ville depuis janvier 2018 pour 1 an. A represcrire, svp. », ou

encore « Folates, carence a traiter svp. ».

Les autres types de problemes sont: médicament non indiqué (2%), interaction

médicamenteuse, monitorage a suivre, traitement non regu, effet indésirable.
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La figure 19 ci-dessous illustre les propos précédents.

Répartition des IP selon le probleme

m Voie et/ou administration inappropriée

= Non-conformité aux référentiels et contre-
indication

M Surdosage

W Sous-dosage

H Indication non traitée

W Médicament non indiqué

M Interaction médicamenteuse
Monitorage a suivre

M Traitement non regu

M Effet Indésirable

Figure 19 : Répartition des IP selon les probléemes liés a la thérapeutique rencontrés
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Les types de résolutions des IP sont répartis de la maniere suivante :
- 31%des IP sont résolues par une optimisation des modalités d’administration,
- 25% par une adaptation de la posologie,
- 24% des IP ont motivé un arrét de médicament,
- 13% des IP sont résolues par une substitution ou échange de médicament,
- 6% des IP ont conduit a une nouvelle prescription médicamenteuse,

- Prés de 1% des IP sont résolues par un suivi thérapeutique (monitorage) ou un

changement de la voie d’administration du médicament.

Type de résolution des IP (%)

31
25 24
13
6
1 0,5
Optimisation Adaptation Arrét Substitution/ Ajout Suivi Choix de la voie
des modalités  posologique échange thérapeutique d'administration

d'administration

Figure 20 : Répartition des types de résolution des IP
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Toutes les IP sans exception sont transmises au prescripteur par voie orale, soit directement,

soit par téléphone. Parmi les IP réalisées :
- 80% d’entre elles ont été acceptées par les prescripteurs,

- 20% ont été « refusées ».

Parmi ces 20% d’IP, toutes ne sont pas refusées en tant que tel. Il arrive souvent en effet que

le patient sorte de son hospitalisation entre le moment ou I'lP est établie et le moment ou le

prescripteur modifie sa prescription informatiquement. Elle sera dans ce cas comptabilisée

comme étant « refusée » dans le logiciel Pharma®. Une ordonnance de sortie pour laquelle

une IP a été émise pourra par exemple directement étre modifiée a la main par le prescripteur,

mais restera inchangée dans le logiciel informatique : I'IP sera alors considérée comme refusée

dans Pharma®.

La figure 21 ci-dessous illustre le taux d’acceptation des IP.

Taux d'acceptation des IP par les prescripteurs

Acceptées _

Figure 21 : Nombre d'IP acceptées ou refusées par les prescripteurs

Page 56 sur 95

90



Le service de SSR bénéficiant de la présence quotidienne d’un a deux externes de 5°™¢ année
de pharmacie, la quasi-totalité des patients bénéficient d’une Conciliation Médicamenteuse

lors de leur entrée et de leur sortie. Dans cette étude, 22% des IP sont issues de la CM (IPC).

La figure 22 ci-apres représente la répartition des IP issues de la CM ou non.

REPARTITION DES IP ISSUES DE L'ANALYSE
PHARMACEUTIQUE (IP) ET DE LA
CONCILIATION MEDICAMENTEUSE (IPC) (%)

22

IP IPC

Figure 22 : Répartition des IP issues de I’analyse pharmaceutique (IP) et de la Conciliation Médicamenteuse (IPC)
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c. Cotation selon I'échelle CLEO® des Interventions Pharmaceutiques

D’apres les données recueillies et la cotation effectuée par mes soins comme expliqué ci-avant,
les IP effectuées sur la période 2018-2019 ont des impacts cliniques variés mais plutdét mineurs

(figure 23) :
- 48% des IP ont un impact cliniqgue mineur,
- 38% ont un impact clinique nul.
Malgré cela, 13% des IP ont tout de méme un impact clinique considérable :
- 11,5% des IP ont un impact moyen,
- Et1,5% unimpact majeur.

Pour pres de 1% des IP, I'impact clinique n’a pas pu étre déterminé.

IMPACT CLINIQUE DES IP

48

38

11,5
1,5 1 05 0
MINEUR NUL MOYEN MAJEUR NON VITAL NUISIBLE
DETERMINE

Figure 23 : Impact clinique des IP
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Outre les bénéfices cliniques, les IP ont aussi un role a jouer au niveau économique. Dans le
cadre de notre étude, elles ont permis de réduire le colt de la PECM dans 60% des cas, et ont

été sans impact économique dans pres d’un tiers des cas.

Dans 6% des cas, les IP ont généré une augmentation du colt (ajout d’un médicament par

exemple).
Pour 5% des IP, I'impact économique n’a pu étre déterminé.

La figure 24 ci-dessous illustre ces propos :

Impact économique des IP

W Augmentation du cot ~ mPas de changement  m Réduction du colGt  m Non déterminé

Figure 24 : Impact économique des IP
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La cotation des IP grace a I'échelle CLEO® a permis enfin d’évaluer leur impact organisationnel.
Dans cette étude, les IP ont été cotées majoritairement avantageuses pour le personnel

soignant avec plus de 60% d’impact organisationnel favorable.

Environ un tiers des IP n"ont pas eu d’impact quant a I'organisation ; 5% se sont avérées étre

défavorables ; et pour 3% des IP, I'impact organisationnel n’a pu étre déterminé (figure 25) :

Impact organisationnel des IP (%)

m Défavorable
m Nul
m Favorable

H Non déterminé

Figure 25 : Impact organisationnel des IP
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5. Analyse des résultats

Cette étude a permis de mettre en évidence divers aspects de la pratique médicale dans ce

service de SSR gériatrique.

Le médicament sur lequel le pharmacien intervient le plus fréguemment concerne les
Inhibiteurs de Pompe a Protons (IPP) et plus précisément le lansoprazole avec 107 IP sur les
516 au total, soit presque un quart des IP (23%).

Le lansoprazole étant le seul des 5 IPP référencé au sein du CHU de Tours (a I'exception de
I’ésoméprazole qui est utilisé en pédiatrie), on comprend mieux pourquoi ce principe actif en
particulier occupe une place siimportante dans le palmarés des molécules les plus sujettes aux

IP.

La raison principale du nombre important d’IP concernant ce médicament est I'absence de
justification quant a 'utilité de ce médicament pour le patient. La majorité des IP formulées
sont « Lansoprazole, pas d’indication retrouvée. A réévaluer svp ». Au sein du CHU de Tours
comme ailleurs, les IPP sont souvent surprescrits (52). Les hypothéses concernant ce mésusage
sont variées. Il peut s’agir d’'une co-prescription d’un IPP et d’'un médicament potentiellement
ulcérogéne mais de plus ou moins courte durée, suite a laguelle seul ce dernier est dé-prescrit.
Il peut aussi étre question d’un sevrage rendu difficile par I'effet rebond, auquel cas le patient
ou le soignant décide de garder la prescription d’IPP. Ces médicaments sont parfois utilisés en
pratigue, en dehors du cadre réglementaire (hors AMM), dans le soulagement des
manifestations extradigestives isolées pouvant étre liées a un RGO comme par exemple une
toux chronique, de I'asthme ou des douleurs thoraciques n’ayant pas une origine cardiaque

(53).

Or, plus le nombre de médicaments a prendre est grand, plus I'observance devient

problématique. Par ailleurs, les IPP au long cours ont de nombreux effets indésirables et ne

sont pas sans risque (détails en page 69).
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La deuxieme catégorie de médicament la plus fréquemment retrouvée lors de ces IP, apres les
meédicaments des voies digestives, concerne les médicaments du systéeme cardiovasculaire avec

119 IP.

Le diurétique furosémide occupe d’ailleurs la deuxiéme place des principes actifs les plus
concernés par les IP au sein du service. Ce principe actif est commercialisé a différents dosages
allant de 20 mg a 500mg (20mg, 40mg, 60mg et 500mg) sous le nom de marque Lasilix® sous
forme de comprimés, de solutions buvable et injectable, et sous forme de gélules a libération
prolongée. Cette multitude de dosages et de formes possibles entraine des prescriptions
parfois inadaptées, d’ou le fait de retrouver pour ce médicament I'IP suivante en grande

majorité : « Furosémide, merci de prescrire le dosage correspondant, svp. ».

Les problémes les plus fréquemment mis en évidence lors des IP sont «voie et/ou
administration inappropriée » et « non-conformité aux référentiels et contre-indications » et
les types de résolution principaux sont « Optimisation des modalités d’administration »,
« Adaptation posologique » et « Arrét ». L'optimisation des modalités d’administration des
médicaments est corrélée au bénéfice organisationnel mis en avant par la cotation CLEO®, de

méme que l'arrét des traitements est corrélé au bénéfice économique.

Les IP sont majoritairement acceptées par le prescripteur, présupposant une certaine

pertinence.

22% des IP sont issues de la CM (IPC), sachant que celles-ci ne concernent que deux
prescriptions (celle a I'entrée du patient, et celle a sa sortie), contrairement au reste des IP

formulées par le pharmacien hospitalier tout au long du séjour du patient.

Concernant la cotation de I'impact des IP, nous avons attribué a 48% des IP un impact clinique
« mineur ». En revanche, I'impact économique aurait permis une réduction du co(t dans 60%

des cas et I'impact organisationnel serait favorable dans plus de 60% des cas.

Ces résultats montrent que I'Intervention Pharmaceutique a principalement, dans notre étude

et d’aprés I'échelle CLEO®, un impact économique et organisationnel positif. Cela signifie que
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ces IP permettraient d’'une part, de diminuer le co(t de la Prise En Charge Médicamenteuse
(PECM) pour |'hopital (colt des médicaments et de la surveillance de traitements
médicamenteux), et, d’autre part, d’avoir un effet favorable sur la qualité du processus des

soins selon la perspective des personnels soignants (48) (cf Annexe 3).

D’un point de vue clinique chez le patient, la cotation la plus fréqguemment attribuée a I'lP est
« impact clinigue mineur », signifiant que cette IP peut améliorer la connaissance, la
satisfaction, I'adhésion médicamenteuse, et/ou la qualité de vie ; ou que I'lP peut empécher un

dommage qui ne requiert pas de surveillance ou de traitement (cf Annexe 3).
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6. Discussion
a. Lansoprazole : médicament le plus concerné par les IP

Notre étude a révélé un mésusage de I'Inhibiteur des Pompes a Proton (IPP) lansoprazole,
confer la figure 18. L'IP la plus fréeguemment formulée concernant ce médicament est

« Lansoprazole, pas d'indication retrouvée dans le DPP; A réévaluer, svp. ».

Les indications d’un traitement par IPP sont limitées par la HAS a trois principales
indications (54) :
- traitement du Reflux Gastro-Oesophagien (RGO) et de I'oesophagite par RGO,
- prévention et traitement des lésions gastroduodénales dues aux Anti-Inflammatoires
Non Stéroidiens (AINS) chez les patients a risque
- éradication d’Helicobacter pylori et traitement des ulcéres gastroduodénaux
Les IPP ne peuvent étre prescrits théoriguement sans la réalisation d’un examen endoscopique,
hormis dans les deux cas de figure suivants :
- dansle RGO typique au moins hebdomadaire chez un patient de moins de 60 ans, sans
signe d’alarme (amaigrissement, dysphagie, hémorragies digestives, anémie) ,
- ouen prévention des Iésions induites par les AINS chez des malades de plus de 65 ans

ou ayant des facteurs de risque.

Voici un extrait d’'une fiche de Bon Usage du Médicament (BUM) établie par la HAS concernant

les IPP :
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Les IPP ont trois indications principales' :
traitement du reflux gastro-cesophagien (RGO) et de I'cesophagite par RGO ;

prévention et traitement des Iésions gastroduodénales dues aux anti-inflammatoires
non stéroidiens (AINS) chez les patients a risque ;
éradication d’Helicobacter pylori et traitement des ulcéres gastroduodénaux.

Le libellé exact des indications et la posologie difféerent selon les produits.

Pas de différence d’efficacité et de tolérance entre les IPP

La réévaluation de la HAS n’a pas démontré de différence d’efficacité
cliniquement pertinente entre les IPP. Elle n’a pas mis en évidence de
différence entre les IPP pour la survenue d’effets indésirables.

Rien ne permettant de recommander un IPP plutét qu'un autre dans une indication
donnée et les colts de traitement étant différents, la prescription doit toujours obser-
ver la plus stricte économie compatible avec la qualité des soins.

De nombreuses prescriptions injustifiées

Un nombre important de prescriptions d'IPP sont faites dans des situations cliniques
hors AMM. En I'état actuel des connaissances, ces prescriptions sont injustifiées,
notamment dans :

la dyspepsie fonctionnelle (sauf si un RGO est associé) ;

la prévention des lésions gastroduodénales dues aux AINS utilisés dans le
cadre d’affections aigués chez des patients non a risque (moins de 65 ans,
sans antécédent ulcéreux et n'étant traités ni par antiagrégant plaquettaire, ni par
anticoagulant, ni par corticoide).

Figure 26 : Extrait de la fiche de BUM établie par la HAS sur les IPP

De nombreuses études mettent en évidence la sur-prescription (overuse) d’IPP, en milieu
hospitalier ou ambulatoire : dans 25 a 70% des cas, la prescription d’un IPP serait injustifiée

(52,55-57).

Une étude observationnelle réalisée par '’ANSM a partir des données du Systéme National des
Données de Santé (SNDS) (53) a dénombré qgu’en 2015, prés de 16 millions de patients, soit
prés d'un quart de la population francaise, a utilisé un IPP sur prescription médicale
(prescription établie par un médecin généraliste dans la majorité des cas : environ 75%). La
durée moyenne de traitement était supérieure a 65 jours chez les plus de 65 ans ; et prés de
310 000 patients ont continué le traitement pendant plus de 6 mois. Parmi les primo-
prescriptions d’'IPP de cette étude, 80% des prescriptions établies en prévention des lésions
gastroduodénales dues aux AINS concernent des patients non a risque, c’est-a-dire des patients

chez qui la prescription concomitante d’un IPP est injustifiée.
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Dans le cadre d’une these francaise de pharmacie réalisée en 2020 (58), il a été estimé que prés
de 50% des prescriptions d’IPP ne répondent pas aux indications de 'AMM. Le traitement est

majoritairement mis en place pour des raisons prophylactiques non valides.

Bien que globalement bien tolérés, ces IPP sont en fait néfastes au long cours et causent de
nombreux effets indésirables dont : risques de fracture, infections pulmonaires et digestives
(dont infections a I'agent Clostridium difficile), cancers digestifs (notamment le cancer
colorectal), carence en vitamine B12 avec risque d’anémie et de néphropathie, carence en fer,
carence en magnésium, néphrite tubulo-interstitielle a I'origine d’insuffisance rénale aiglie, ou

encore pharmacodépendance ... (59).

De par leur mécanisme d’action, les IPP sont en outre source de nombreuses interactions
meédicamenteuses : 'augmentation du pH gastrique diminue considérablement I'absorption de
médicaments tels que les antifongiques (60), les immunosuppresseurs tels que le
mycophénolate mofétil (61) ou des antirétroviraux (62).

lls interagissent également avec les médicaments métabolisés par le cytochrome CYP2C19 tels
que le diazépam, le citalopram, le clopidogrel, les anti-vitamine K ... en inhibant ce cytochrome

(63).

Ce mésusage donne donc lieu a des effets indésirables potentiellement dangereux, et ce,
particulierement chez le sujet agé ; des interactions médicamenteuses néfastes ; ainsi qu’un
surco(t pour I’Assurance Maladie. Dans le but de contrer cette surprescrption d’IPP, se mettent
en place des actions de prévention, a l'intention principalement des professionnels de santé,
mais également a celle des patients. A échelle locale, 'OMéDIT Centre Val de Loire met
notamment a disposition des flyers informatifs quant a la bonne utilisation de ces
médicaments. Certains sont a destination des patients (Annexe 8), d’autres a celle des
professionnels de santé (Annexe 9), qu’ils soient dispensateurs ou prescripteurs. Au sein du
CHU de Tours, des audits et des Enquétes de Pratique Professionnelle (EPP) ont été réalisés,
répondant aux criteres CAQES, et dont I'objectif étant de promouvoir la juste prescription des
IPP chez les personnes agées. Environ 200 dossiers de patients traités par IPP sont analysés

grace a un questionnaire (disponible en Annexe 10).
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Le sujet de la sur-prescription des IPP est largement connu et traité, mais le mésusage des IPP

reste une réalité de terrain.

b. Meédicaments de la sphére cardio-vasculaire

Dans notre étude, 21% des IP concernent les médicaments de la sphére cardio-vasculaire, qui

sont en différentes sous-classes (classification ATC) tel que la figure 27 ci-dessous illustre :

Sphere cardio-vasculaire : nombre de médicaments concernés par les

IP
Beta bloquants
Médicaments en cardiologie
Agents modifiant les lipides
Médicaments agissant sur le systeme...
Inhibiteurs calciques n
Antihypertenseurs

[EEY

Vasodilatateurs périphériques

Vasculoprotecteurs

Figure 27 : Spheére cardio-vasculaire : répartition des sous classes de médicaments concernés par les IP

Dans le top 50 des molécules concernées par les IP, nous retrouvons plusieurs médicaments de
cette sphére cardio-vasculaire dont : le furosémide, le bisoprolol, la trinitrine, le périndopril, le
nébivolol, I'amiodarone, lirbésartan, I'hydrochlorothiazide, la digoxine, le ramipril, et la
fluindione.
Les problemes pharmacothérapeutiques concernant cette classe de médicaments sont par
ordre décroissant :

- Une voie et/ou administration inappropriée pour pres de 50% des IP,

- Une non-conformité aux référentiels et contre-indication pour environ 15% des IP,

- Unsurdosage pour environ 15% des IP,

- Un sous-dosage dans 8% des cas,
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Puis, de maniere plus anecdotigue (moins de 10 IP au total), sont retrouvés les problémes
suivants :

- Médicament non indiqué,

- Indication non traitée,

- Traitement non regu,

- Interaction médicamenteuse,

- Monitorage a suivre.
Les pathologies cardio-vasculaires font partie des principales causes d’hospitalisation et de
mortalité (64), et les médicaments existants sur le marché pour les prévenir sont nombreux.
80% de la population agée serait concernée par une pathologie cardiovasculaire (65).
Les diurétiques font partie des médicaments cardiologiques les plus utilisés (66), leur efficacité
a largement été démontrée, mais il existe peu d’études réalisées sur ces médicaments dans la
population dgée de 75 ans et plus (67).
Une étude francaise estime qu’environ un tiers des patients hospitalisés dans un service de
gériatrie sont traités par du furosémide, et dans 70% des cas, la prescription de furosémide est

inappropriée (67).

Notre étude va également dans ce sens dans la mesure oU elle met également en évidence un
grand nombre de patients traités pour une pathologie cardio-vasculaire, et dans laquelle le

furosémide occupe une place importante.

Qu’il s’agisse du furosémide, du lansoprazole, ou de tout autre médicament, la prescription
doit étre adaptée a la population gériatrique. Afin d’aider prescripteurs et dispensateurs,
I'utilisation de guides est fortement recommandée. Les guides PAPA (Prescriptions
médicamenteuses Adaptées aux Personnes Agées), Laroche, STOPP/START (Screening Tool of
Older Person’s Prescriptions/ Screening Tool to Alert to Right Treatment correspondant aux
meédicaments dont 'arrét ou l'introduction doit étre discutée) sont par exemple des outils
simples et rapides d’utilisation pouvant étre profitables en gériatrie.

Les figures 28 a 31 ci-dessous sont des extraits de ces guides.
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NEUROLOGIE
FICHE 17 INSOMNIE PRIMAIRE

S
BUT DU TRAITEMENT

D

“TWUne insomnie primaire se définit par la présence de difficultés d'endormissement ou de
“aintien du sommeil, sommeil non réparateur et ce, depuis un mois avec retentissement
'sur la vie sociale (DSM V).

IQ fr

MOYENS THERAPEUTIQUES

=]

&/ Hypnotiques répartis en :

« Hypnotiques apparentés aux benzodiazépines (zolpidem, zopiclone).
— « Hypnotiques benzodiazépiniques (témazépam, lormétazépam)

@c

urgue

1 INDICATIONS

(I

Ce qui doit impérativement étre ordonné

o (rapport bénéfice/risque élevé)

2 Mesures non médicamenteuses a appliquer systématiquement : environne-
© ment calme, rituel du coucher.

= Traitement médicamenteux :

g de premiére intention : hypnotiques type zolpidem ou zopiclone.

101)/ de’ seconde intention : hypnotiques type benzodiazépines a demi-vie courte sans
@ métabolite actif type témazépam, lormétazépam.

“Modalités de prescription, durée de traitement et surveillance (cf infra).

S excl

Ce qui doit impérativement étre évité ou proscrit
(rapport bénéfice/risque faible) : le risque iatrogéne 'emporte sur le
bénéfice en raison de I'absence de niveau de preuve d’efficacité.
Lgs benzodiazépines a demi-vie longue : Flunitrazépam, Nitrazépam, Clorazépate
dipotassique.
% Lassociation de deux benzodiazépines.
= Les neuroleptiques (antipsychotiques).
@/ Les antidépresseurs type miansérine et mirtazapine ne sont pas indiqués dans les
£ insomnies primaires (de plus ils majorent le risque d’hypotension orthostatique).

t laproprig

S

3 - NEUROLOGIE = !

Ce qui doit étre discuté au cas par cas

~ en fonction du profil du patient (mono/polypathologique), de son
0 pé e de vie ée, de I'obser e

", / lintroduction d’hypnotiques en cas d'insomnie transitoire lors d'une situation grave

(exemple deuil récent).

>/ Un traitement par hypnotiques chez le patient ayant des difficultés de communica-
“ tion peut étre introduit sans adhésion thérapeutique préalable (mais la durée de

o traitement reste identique).

/ Un traitement par hypnotiques peut étre temporairement associé a un traitement

antidépresseur s'il existe un trouble du sommeil important associé a la dépression.

S PRECAUTIONS D’EMPLOI ET CRITERES DE SURVEILLANCE

= Précautions d’emploi
>/ Objectiver le trouble du sommeil : en EHPAD, il est possible d'assurer une surveil-
"’ lance du sommeil.
>/ Eliminer une cause environnementale.
1/ Ne pas méconnaitre une cause psychiatrique (insomnie matinale d’une dépression ;
insomnie d’endormissement d’une anxiété généralisée...).
D / Rechercher et traiter les causes médicales de troubles du sommeil : pulmonaires,
o cardiaques, neurologiques, le syndrome d’apnée du sommeil.
5/ Tenir compte des autres propriétés des BZD : myorelaxantes, sédatives, anxioly-
= tiques, anticonvulsivantes, pro-amnésiantes.
o  Surveiller les effets indésirables : cauchemars, agitation, confusion, risque de chutes.
S5 /la conduite automobile est a éviter pendant la durée de traitement.

9 - Grands principes de prescription

o 1. Sassurer de l'indication : éliminer les causes environnementales ou des causes
5} psychiatriques (dépression, anxiété généralisée).

£ ). Contrat préthérapeutique : informer le patient des modalités de traitement et
s'assurer de son adhésion.

Débuter le traitement par des doses minimales (demi-doses).

Associer systématiquement les mesures non médicamenteuses.

Réévaluer la posologie et I'adhésion au traitement de fagon hebdomadaire.
Surveiller les modalités de prises : le soir au coucher, éviter le réveil pour une prise
de traitement hypnotique.

Durée de trai 14 (période de réduction incluse).
Informer des modalités d’arrét des I'introduction du traitement.

il

ument est la propriété excl
00 N

dations HAS « modalités d’arrét des BZD chez le sujet Ggé », 2007

.
=
S

Figure 28 : Extrait du guide PAPA
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Critéres avec un rapport bénéfice/risque défavorable et une efficacité discutable

Anxiolytiques, hypnotiques
27

Meédicaments gastro-intestinaux

28
29

Autres médicaments aux propriétés anticholinergiques
.

30

Antiagrégant plaquettaire
31

STOPP.v2 : médicament

Dose de benzodiazépines et
apparentés a demi-vie courte ou
intermédiaire supérieure a la moitié
de la dose proposée chez I'adulte
jeune : lorazépam >3 mg/j.
oxazépam > 60 mg/j, alprazolam> 2

Témesta® >3 mg/j,

Equitam® >3 mg/j.

Séresta® > 60 mg/j. Xanax® >2 mg/j.
Halcion® >025 mg/j,

Normison® > 15 mg/j,

Vératran® > 5 mglj,

Pas d’amélioration de I'efficacité et
plus de risque d’effets indésirables
lors de I'augmentation de la dose
journaliére au-dela la demi-dose
proposée chez I'adulte jeune

mg/j, triazolam> 0,25 mg/j, Havlane® >0,5 mg/j,

témazépam> 15 mg/j, Noctamide® > 0.5 mg/j.

clotiazépam >5 mg/j, Stilnox® > 5 mg/j, Ivadal® > 5 mg/j,

loprazolam >0.5 mg/j. Imovane® > 3,75 mg/j

lormétazepam >0.5 mg/j.

zolpidem > 5 mg/j, zoplicone > 3,75

mg/j

Méprobamate Kaologeais® Somnolence, confusion
Antispasmodiques gastro-intestinaux  Viscéralgine®, Scopoderm®, Pas d’efficacité clairement
aux propriétés anticholinergiques : Seot ® . Librax®, Sp dex®. 1é rée. des cffets indésirabl
sz - 1 * Tidin Gél 1 ﬁ‘n 'H ﬁ. : ~halis 3
bromure—chlordiazépoxide. Diarsed®

dihexyvérine, belladone en
association, diphénoxylate—atropine

e2e o . .p
X f

antivertigineux ayant des propriétés
anticholinergiques : buclizine,

dinhénhvd

7 L2 7
métopimazine, alizapride, méclozine,
piméthixéne, prométhazine,

PP

(iphe'nhydmmillie en association,
triprolidine en association,
chlorphénamine. . .

Dipyridamole

Aphilan®, Dramamine®, Mercalm®,
Nausicalme, Nautaminee.
Vogaléne®, Vogalib®, Plitican®,
Agyrax®, Calmixene®, Rhinathiol®
Prométhazine®, Fluisédal®,
Transmer® . Tussisédal@. Toplexil@.
Fervex®, Actifed® jour et nuit,
Actifed® rhume, Humex® rhume,
Rhinofébral®. ...

Asasantine®, Cléridium®,
Persantine®, Coronarine®,
Protangix®

Pas d’efficacité clairement
démontrée, syndromes

sédation

et

Moins efficace que I"aspirine, action
vasodilatatrice a I’origine
d’hypotension orthostatique

Figure 29 : Extrait de la liste Laroche

B fiazépines ou app ésa
demi-vie courte ou intermédiaire, a
dose inférieure ou égale a la moitié de
la dose proposée chez I'adulte jeune

Phloroglucinol, mébévérine

Pour les rhinites : abstention, sérum
physiologique,
Pour les nausées : dompéridone,
Pour les vertiges : bétahistine,
acétyl-leucine,
Pour les toux : antitussifs non

és, non antihi

P 4q

(clobutinol, oléxadine)

Antiagrégants plaquettaires sauf
ticlopidine

& situation suivante =» potentiellement inapproprié (> 65 ans) : envisager son arrét

IPP & dose max > 8 semaines pour cesophagite ou ulcére gastroduodénal non-compliqué
? fer & dose > 200 mg/j de Fer élémentaire par voie orale
G métoclopramide & syndrome parkinsonien
médicament a effet constipant & constipation chronique, lorsque des alternatives existent
AINS & insuffisance rénale modérée (DFG < 50 ml/min)
& hypertension artérielle sévére ou insuffisance cardiaque sévéere
& ischémie cardiaque non-controlée
& anticoagulant oral ; ou antiagrégant plaquettaire sans IPP
: & antécédent d’ulcére gastroduodénal/saignement digestif, sans IPP ou anti-H2
U & corticothérapie sans IPP
M & arthrose, plus de 3 mois, en 1** ligne
A & goutte, plus de 3 mois, sans inhibiteur de la xanthine-oxydase (allopurinol, febuxosat)
3 biphosphonate (voie orale) & atteinte du tractus digestif supérieur (inflammation, ulcére, ...)
colchicine & insuffisance rénale terminale (DFG < 10 ml/min)
& goutte, plus de 3 mois, sans allopurinol ou febuxosat
corticothérapie & douleur d’arthrose (par voie orale ou locale) (injection intra-articulaire admise)
& polyarthrite rhumatoide, en monothérapie, plus de 3 mois
R corticothérapie & BPCO modérée a sévere, au long cours, par voie systémique plutot que par voie inhalée
g théophylline & BPCO, en monothérapie
lS, bronchodilatateur & glaucome a angle aigu
I

anticholinergique

& obstacle a la vidange de la vessie

antihistaminique 1** gén.

Dans tous les cas

anticholinergique
(bronchodilatateur, antiH,,
antispasmodique,...)

& démence, délirium, prostatisme, glaucome a angle fermé
& effets extrapyramidaux induits par un neuroleptique
22 en méme temps

Figure 30 : Extrait de la liste STOPP
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START.v2 : situation médicale

- médicament : envisager de le débuter

chutes, ostéopénie, confinement -> vitamine D (minimum 800 a 1000 /j)
L ostéoporose * fracture de fragilité -> vitamine D + calcium + inhibiteur de la résorption osseuse /anabolique osseux
g corticothérapie systémique (>3mois) -> vitamine D + calcium + biphosphonate
o _polyarthrite rhumatoide active -> inducteur de rémission (méthotrexate, rituximab, etanercept...)
M méthotrexate -> acide folique
goutte clinique ou radiographique -> inhibiteur de la xanthine oxydase, en traitement de fond
C hypertension persistante (>160/90) -> antihypertenseur, a initier ou majorer
A fibrillation auriculaire -> anticoagulant oral (si Cl majeure: aspirine 75 a 160 mg/jour)
g athérosclérose clinique -> antiagrégant plaquettaire + statine si < 85 ans
| cardiopathie ischémique -> |ECA + B-bloquant
O insuffisance cardiaque systolique -> IECA + B-bloquant si stabilisée (bisoprolol, nébivolol, métoprolol, carvedilol)
diabéte avec néphropathie -> IECA (si intolérance aux IECA : ARAII)
anxiété sévere persistante -> ISRS [pas une benzodiazépine] (si Cl aux ISRS : duloxetine, venlafaxine, ou
prégabaline)
N symptomes dépressifs majeurs -> antidépresseur (non-tricyclique), si symptémes persistants
g _maladie de Parkinson -> L-DOPA ou agoniste dopaminergique
U maladie d’Alzheimer, légére-modérée -2 inhib. acétylcholinestérase (donepézil, rivastigmine, galantamine)
3 maladie a corps de Lewy -> rivastigmine
syndrome des jambes sans repos -> agoniste dopaminergique, si pas de carence martiale ni d'IR sévere
opiacés régulierement -> laxatif
douleurs modérées a séveres -> agonistes opioides forts, si échec des autres antidouleurs
pics douloureux non-couverts -> opiacé a action rapide
glaucome primaire a angle ouvert -> traitement topique (analogue des prostaglandines, prostamide ou B-bloquant)
R asthme ou BPCO -> bronchodilatateur (B2-adrénergique ou anti-muscarinique) si léger a modéré
E -> corticostéroide inhalé de maniére réguliére si modéré a sévere
p _hypoxie chronique -> oxygénothérapie
| vaccination -> anti-grippe, chaque début d’automne + anti-pneumocoque
? reflux/sténose cesophagien sévére - IPP
G maladie diverticulaire -> si constipation chronique: supplémentation en fibres
U vaginite atrophique symptomatique -> oestrogeénes locaux
G prostatisme symptomatique -> al-bloquant & inhib. de la S5a-réductase, sirésection de prostate non-justifiée

Figure 31 : Extrait de la liste START

c. Echelle CLEO® :

Sachant que la période 2018-2019 comprend environ 500 jours ouvrés et que nous avons
dénombré 516 IP sur cette période, le pharmacien hospitalier a donc émis en moyenne environ
une IP par jour dans le seul service de SSR. Il peut donc s’avérer intéressant pour le pharmacien
de prendre du recul sur I'impact que ces nombreuses IP peuvent avoir afin d’avoir entre autres,
un regard plus critique sur son travail.

L’échelle CLEO®, que nous avons choisie pour coter ces impacts, a I'avantage d’étre
multidimensionnelle et de prendre en compte les aspects clinique, économique et

organisationnel.
Un inconvénient est en revanche le fait que, malgré I'utilisation de I'algorithme décisionnel,

cette cotation laisse une grande place a la subjectivité, notamment concernant les criteres

cliniques.
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Pour déterminer I'impact clinique, il faut s’imaginer la conséquence que l'absence de I'IP
pourrait avoir. Devant une contre-indication entre deux médicaments par exemple, plusieurs
scénarios sont pourtant possibles: le pire des cas (souvent mentionné dans les bases de
données médicamenteuses comme le Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) ou le
Vidal®), le meilleur des cas, ou encore le cas le plus retrouvé dans la pratique (qui différera
entre professionnels de santé plus ou moins expérimentés) ... Les conséquences en fonction
des susceptibilités individuelles de chaque patient ne sont pas non plus prévisibles. Pour que
I’analyse soit encore plus poussée, il aurait pu étre intéressant également d’avoir acces aux

antécédents des patients.

Il n"a donc pas toujours été évident de faire la différence entre une EM qui aurait pu par
exemple entrafner une hospitalisation (I'IP aurait donc eu un impact moyen) ou simplement
nécessiter une surveillance accrue, réalisable en ville (dans ce cas, I'impact de I'IP aurait été

mineur).

C'est d’ailleurs dans le but de contrecarrer cette subjectivité que les cotations ont été établies
par une seule et méme personne. L'opération étant chronophage (environ 2 minutes par IP soit
plus de 17 heures pour analyser les 516 IP), nous nous étions posé la question de la double
cotation médecin/pharmacien afin d’avoir une vision complémentaire. Nous avons décidé de
rejeter cette idée afin de garantir une plus grande homogénéité de la cotation. De plus, toutes
ces IP ont été analysées les unes a la suite des autres, sur un intervalle de temps le plus court

possible (3 jours maximum) avec I'idée d’effectuer ces cotations dans le méme « état d’esprit ».

Par ailleurs, selon cette classification, une IP ayant un impact clinigue dit « moyen » ne signifie
pas pour autant que les effets indésirables causés par la potentielle EM ne soient pas graves,
mais plutot qu’une hospitalisation ne serait pas nécessaire. La survenue d’une tachycardie
iatrogene peut étre dangereuse pour le patient mais ce trouble pourrait aisément étre résolu
en ville par I'introduction d’un R-bloquant par exemple.

On peut donc penser que les termes utilisés dans cette échelle soient légérement dépréciatifs.

Le fait que la majorité de nos IP soient cotées avec un impact clinigue mineur est aussi

significatif d’une bonne pratique médicale dans ce service.
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L'impact clinique nul occupe la deuxieme position de nos IP avec un taux de 38%. Cette cotation
a été attribuée aux nombreuses IP qui avaient surtout un impact économique et/ou
organisationnel favorable comme la prescription d’un médicament a dosage ou forme
galénique non adaptées comme :
-« Atorvastatine, prescrire le dosage correspondant (Atorvastatine 40 mg au lieu de 4
fois 10mg) »
-« Esoméprazole, non référencé au CHU, merci de substituer par Lansoprazole si
I'indication est validée, svp. »
Il pourrait étre intéressant de compter ce genre d’IP a impact clinique nul a part et de

discriminer plus précisément les IP ayant un impact clinigue positif.

Selon cette cotation, 60% de nos IP auraient permis de réduire le co(t de la prise en charge
meédicamenteuse du patient. Une piste d’amélioration serait de quantifier, avec plus de moyens
et de temps, les économies réellement réalisées par I'hopital ... mais cela semble difficilement
réalisable en routine.

Il en va de méme pour le versant organisationnel : les IP permettent aux infirmiers notamment

un gain de temps important, qu’il pourrait étre intéressant de quantifier.
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CONCLUSION

Les Erreurs Médicamenteuses peuvent avoir de lourdes conséquences, qu’elles soient d’ordre
clinigue pour la santé du patient, économigue ou encore organisationnel. Or, elles sont, par
définition évitables. Un des réles du pharmacien, professionnel de santé et du médicament, est

de les déceler et les corriger, via les Interventions Pharmaceutiques.

Bien que toutes les IP ne soient pas forcément directement en lien avec une EM a proprement
parler, notre étude au sein du service de SSR du CHU de Tours a montré qu’elles sont toutefois
nombreuses et émises quotidiennement ; et qu’elles ont un impact clinique, économique et
organisationnel globalement positif. La faible quantité d’'IP a impact clinique vital ou majeur

témoigne d’assez bonnes pratiques de prescription au sein de ce service, fort heureusement.

La plateforme Act-IP® s’est révélée étre tout a fait adaptée a I'analyse des IP, bien que I'import
en masse de données ne soit pas évident. Son utilisation systématique lors de |‘émission d’une
IP ne pourrait étre que bénéfique au vu des nombreuses analyses disponibles ... mais son
utilisation est extrémement chronophage. La préparation du tableau d’importation en masse a
partir des 3 tableaux extraits de Pharma® a nécessité a elle seule plusieurs journées de travail
du fait des différences de format de données informatiques et des nombreuses informations

requises.

L’échelle CLEO® est un outil complet pour la cotation de I'lP prenant en compte divers aspects.
Il est cependant nécessaire de mettre en garde contre I'absence d’"homogénéité qu’il peut y

avoir entre deux opérateurs différents qui coteraient la méme IP.

Si, a I’hdpital, les Interventions Pharmaceutiques sont systématiquement transmises au moins
oralement, ce n’est pas toujours le cas en ville, ou les relations entre les différents
professionnels de santé peuvent s’avérer plus rares et difficiles. Afin d’améliorer la Prise En
Charge Médicamenteuse du patient, la communication interprofessionnelle est une absolue
nécessité. Le pharmacien tient une place non négligeable concernant la santé du patient, mais

également dans I’'économie des structures de soin.
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ANNEXES

Annexe 1 : Fiche Erreurs Médicamenteuses de '’ANSM

aNsMM

Agence nationale de sécurité du médicament

et des produits de santé

L'erreur
meédicamenteuse

Elle peut arriver a n'importe qui, a tout moment, et tout le monde
peut en commettre : les professionnels de santé comme les patients.
Pourtant, une erreur médicamenteuse est évitable.

- (H L i
QU'EST-CE QU'UNE ERREUR MEDICAMENTEUSE ? 17 ; &&
\ 4 6%
C'est le fait “au cours du processus de soins impliquant un médicament, d'omettre ou
de réaliser non intentionnellement un acte qui peut étre a l'origine d'un risque ou d'un
événement indésirable pour le patient”.
QUELS SONT LES DIFFERENTS TYPES D'ERREURS ?
D 4
les erreurs les erreurs les risques d'erreurs,
avérées: potentielles, ou de danger pour le patient.
le médicament a détectées avant £x. deux médicaments aux
déja été administré ['administration conditionnements et dénomination
au patient. du médicament. similaires mais avec un dosage différent.

QUAND SURVIENT-ELLE ET A QUOI EST-ELLE LIEE ?
h 4

L'erreur médicamenteuse peut survenir a chaque étape de la chaine de soins

H-8-WH-Q &

Prescription Délivrance Préparation Administration suivi thérapeutique

Il peut s'agir d'une erreur de posologie ou de concentration, d'une confusion de médicament ou de voie d'administration,
de durée de traitement, etc.

Suivez-nous sur (in) @) @ansm & ansm.sante.fr Aot 2019 - Page 1

Page 81 sur 95



Annexe 2 : Conséquences cliniques des Erreurs Médicamenteuses avérées dans I'étude de

Riviere A. et al : Erreurs Médicamenteuses en anesthésie : bilan et analyse des signalements

regus a I’Afssaps

Tableau 2

Conséquences cliniques et médicaments impliqués dans les erreurs médicamen-
teuses avérées liées aux solutés injectables utilisés en anesthésie, recus d la Cellule
erreurs médicamenteuses.

Effets indésirables hémodynamiques

Poussées hypertensives : 14 cas. Médicaments : adrénaline, noradrénaline,
sufentanil, atracurium, phényléphrine

Tachycardie : 7 cas. Médicaments : adrénaline, noradrénaline, sufentanil,
phényléphrine

Bradycardie : 3 cas. Médicaments : phényléphrine, bupivacaine

Extrasystole ventriculaire : 2 cas Médicament : phényléprine

Défaillance cardiaque : 1 cas. Médicament : adrénaline

Insuffisance cardiaque diastolique : 1 cas. Médicament : phényléprine

Hypokinésie septale : 1 cas. Médicament : adrénaline

Arrét cardiaque : 2 cas. Médicaments : lidocaine, bupivacaine

Elévation de la troponine - 1 cas. Médicament : adrénaline

Edéme aigu du poumon : 2 cas. Médicaments : noradrénaline,
phényléphrine

Collapsus cardiovasculaire : 1 cas. Médicament : phényléphrine

Trouble du rythme : 1 cas Médicament : adrénaline

Choc cardiogénique : 1 cas. Médicament : phényléphrine

Syndrome coronarien : 1 cas. Médicament : phényléphrine

Effets indésirables respiratoires
Apnée : 6 cas. Médicaments : morphine, atracurium, cisatracurium
Dépression respiratoire : 2 cas. Médicament : sufentanil
Bradypnée : 1 cas. Médicament : morphine
Pneumopathie d'inhalation : 1 cas. Médicament : morphine
Crachat hémoptoique : 1 cas. Médicament : morphine
Douleur thoracique diffuse : 1 cas. Médicament : morphine
Expectoration mousseuse : 1 cas. Médicament : phényléphrine

Effets indésirables neurologiques
Somnolence : 6 cas. Médicaments : morphine, kétamine, thiopental
Convulsions : 1 cas. Médicament : lidocaine
Hypotonie : 1 cas. Médicament : atracurium
Confusion : 2 cas. Médicaments : atracurium, mépivacaine
Effet neurodysleptique : 1 cas. Médicament : sufentanil

Effets indésirables divers
Curarisation : 4 cas. Médicaments : atracurium, cisatracurium
Mydriase : 1 cas. Médicament : phényléphrine
Cyanose : 1 cas. Médicament : morphine
Nausées : 4 cas. Médicament : morphine
Vomissements : 4 cas. Médicament : morphine
Rash cutané : 4 cas. Médicament : morphine
Céphalées : 1 cas. Médicament : morphine
Retard au réveil : 1 cas. Médicament : kétamine
Anesthésie et paralysie des membres inférieurs : 1 cas. Médicament :
thiopental
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Annexe 3 : Echelle CLEQ®

EVALUATION DES IMPACTS D’UNE INTERVENTION PHARMACEUTIQUE
PAR L’ECHELLE CLEO v3

1. IMPACT CLINIQUE (CL)

Score Impact Définition: L'impact clinique est évalué selon |e scénario prévu le plus probable et non

pas le pire/meilleur scénario

-1C Nuisible L'IP peut conduire a des résultats défavorables concernant I'état clinique, la
connaissance, la satisfaction, I'adhésion médicamenteuse et/ou la qualité de vie du
patient.

oc Nul L'IP n'a pas d'influence sur le patient concernant I'état clinique, la connaissance, la
satisfaction, 'adhésion médicamenteuse et/ou la qualité de vie du patient.

1C Mineur L'IP peut améliorer la connaissance, la satisfaction, 'adhésion médicamenteuse, et/ou

la qualitt de vie OU I'lP peut empécher un dommage qui ne requiert pas de
surveillance/traitement

2C Moyen L'IP peut empécher un dommage qui requiert une surveillance accrue ou un traitement,
mais n’entraine pas ou n’allonge pas un séjour hospitalier du patient.

3C Majeur L'IP  peut empécher un dommage qui entraine ou allonge un séjour hospitalier OU
entraine une incapacité permanente ou un handicap.

4C Vital L'IP  peut empécher un accident qui entraine potentiellement un soin intensif ou le
décés du patient.

ND Non-déterminé  Les informations disponibles ne permettent pas de déterminer l'impact clinique.

+ L'impact clinique est évalué du point de vue clinique chez le patient.

+ Dommage: dommage corporel - altération des capacités physiques et psychiques survenant au décours d’un
accident ou d’'une maladie.

+ Qualité de vie: fonction physique (autonomie, capacités physiques, capacités a réaliser les taches de la vie
quotidienne...), psychologique (anxiété, dépression, émotivité...), sociale (rapport a I'environnement familial,
amical ou professionnel, engagement dans des relations personnelles, participation aux activités sociales et de
loisirs...) et somatique (symptoémes liés a la maladie).

+ Surveillance: Suivi clinique (physiologique ou psychologique), biologique pertinent.

+ Traitement: Changement de thérapie ou ajout d'un traitement médical/chirurgical supplémentaire.

2. IMPACT ECONOMIQUE (E)

Score Impact Definition
-1E Augmentation du colit L’IP augmente le cot de la prise en charge médicamenteuse du patient.
OE Pas de changement  L’IP ne madifie pas le cot de la prise en charge médicamenteuse du patient.
1E Réduction du codt L'IP économise le colt de la prise en charge médicamenteuse du patient.
ND Non-déterminé Les informations disponibles ne permettent pas de déterminer [impact
économique.

+ Le codt de la prise en charge médicamenteuse contient deux éléments principaux :
o Le codt des médicaments
o Le codt de surveillance de la prise en charge médicamenteuse (par exemple, suivi clinique, cinétique,
biologique...).
+ Le colit de la prise en charge médicamenteuse se base sur le codt financier de I’hépital.

3. IMPACT ORGANISATIONEL (O)

-10 Défavorable L'IP diminue la qualité du processus des soins.

00 Nul L'IP ne change pas la qualité du processus des soins.

10 Favorable L’IP augmente la qualité du processus des soins.

ND Non-déterminé Les informations disponibles ne permettent pas de déterminer [limpact

organisationnel.

+ L'impact organisationnel est codé selon I'impact global sur la qualité du processus des soins selon la
perspective des personnels soignants (eg, économies de temps; amélioration de connaissance, de
satisfaction au travail ou de sécurité des personnels soignants ; facilitation des taches professionnelles ou du
travail d’équipe, de continuité des soins ; etc.)
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| 4
8507442

| 4

8526312

| 4

8484881

| 4

8559009
| 4

8257412

9022013

Dossier patient
14
1080895

4
2141526

4
1923718

4
1923718
4
2252808

4
218470

4
2019536

4
1237813

4
4175399
4
4175399

4
4175399

4
4175399

4
2257318

4
1132395

4
1050085
4
4171888

Annexe 4 : Extrait du tableau 1 obtenu a partir du logiciel Pharma®

| 4
5082988

| 4

5127791

| 4

5032047

| 4

5158575

| 4

4672425

5909942

4
9220364

4

9220364

| 4

9022055

4

9266923

4

9260518

9075258

4
3400892203645

4

3400892203645

4

3400890220552

4

3400892669236

4

3400892605180

3400890752589

4
3493687

4

3493687

4

3025650

4

3646866

4

3598587

3086166

|4
3400957490270

4

3400957490270

4

3400955900122

|4

3400936468726

4

3400935985873

3400930861660

Annexe 5 : Extrait du tableau 2 obtenu a partir du logiciel Pharma®

Date naissance
14

19491104

|4
20120204

| 4
19551220

|4
19551220
| 4
19830717

r
19560402

|4
20130610

1 4
19470310

4
20170429
4
20170429

r
20170429

|4
20170429

1 4
20050121

4
19630830
4
20050606

| 4
19990718

[l BN I B e S B T B C B B I T e T e e | a‘x,
=
5

Identifiant de SEJOUR  Identifiant de PRESCRIP Code UCD 7
4 4 4

9164584

|4
9318019

r
9082969

4
9612748
4
8572838

r
8246180

4
9116730

4
8148551

4
9274116
4
9391527

| 4
9397548

|4
9635932

1 4
9075233

4
8554645

4
8973363
r
9165847

6135333 9148394
4 4
6439345 9220370
r 1 4
6002113 9414105
4 4
6852958 92275%
1 4 1 4
5178807 9387549
r r
4643125 9144284
|4 4
6055286 9210957
1 4 1 4
4484198 9121426
4 4
6315535 9016250
4 4
6561653 9309348
r r
6589277 9395460
|4 |4
6884872 9310067
4 1 4
6020542 9390511
4 4
5151708 9248612
4 4
5851816 9406117
1 4 1 4
6151322 9360740

Code UCD 13
4
3400891483949

4
3400892203706

r
3400894141051

4
3400892275963
1 4
3400893875490

r
3400891442847

|4
3400892109572

1 4
3400891214260

4
3400890162500
1 4
3400893093481

1 4
3400893954607

|4
3400893100677

1 4
3400893905111

4
3400892486123

4
3400894061175
1 4
3400893607404
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Code CIP7
4
5570044
4
3493670
4
3003529
4
3546320
4
5830812

r
3328385

4
3499945
5556914
4
3057526
4
3837721
r
2735295
3835900
5840532

4
3605212

3003522

5784609

|4
20180627

| 4
20180710
4
20180628

| 4

20180726
| 4

20180227

20190306

Code CIP 13
4
3400933277826

4
3400957490102

4
3400930035290

4
3400935463203
4
3400958308123

1 4
3400957489960

4
3400934999451

1 4
3400955595458

4
3400930575260
4
3400938377385

1 4
3400927352959

4
3400938359008

1 4
3400958405327

4
3400936052123

4
3400930035221
4
3400957846091

IP: doublon
prescription
prednisolone

1972

| 4

IP: ERREUR DANS LA
DOSE DE CORTICOIDE 3825
PROTOCOLAIRE

IP : + halopéridol +

dompéridone

2080

torsadogénes

IP : HEPARINE
CALCIQUE DFG 2250

23ml/mn

IP : hydratati

ion du 1972

cisplatine non prescrite

IP : metoclopramide a
adapter a la fonction

rénale (< 50 ml/min => 5§

1221

mg 3f/) + déconseillé
chez cette patient

epileptique

Date (Validation Pharma.
14
20190510

4
20190806

4
20190329

4
20191211
1 4
20180730

r
20180220

4
20190416

4
20180108

4
20190702
4
20190916

4
20190926

4
20191221

4
20190408

4
20180719

1 4
20190227
4
20190516

SURVEILLANCE Iden
Frooieme ! voie /

| 4
administration 1051
inannranrida
rrooieme | Surgosage/ r
redondance (principe  380(
i\
|4

Probléme : Indication 2084

non traitée
14
Probléme : Sous dosage 2084
Frobieme : Suraosage / ¥
redondance (principe 1221

redondance (principe  318(
Pr8Bieme : Interacuon... ¥

... association contre-  110(
indinida

Probléme : Indication ;aoc
non traitée

. . |4
Probléml : Monitorage & 750
suvre
rFropieme : Non | 4
conformité aux 380C
réfarantiale | rantra y

Probléme : Sous dosage 380(
Frobieme : Suraosage / ¥
redondance (principe  322(

278bieme : non 4
conformité aux 2084
réafarantiale | nantra

Probieme ; voR" 14
administration 378

inannranrida

Probléme : Monitorage &
suivre

1 4
2312



Annexe 6 : Extrait du tableau 3 obtenu a partir du logiciel Pharma®

Dossier patient Date naissance Sexe Identifiant de SEJOUR  Identifiant de PRESCRIF Code UCD 7 Code UCD 13 Code CIP 7 Code CIP 13 Date (Validation Pharm: SURVEILLANCE |dentifiant de Service
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 | 4 1 4 | 4 | 4 | 4
2252808 19830717 1 8572838 5178807 9387549 3400893875490 5830812 3400958308123 20180730 Résolution : Arrét 1221
4 1 4 | 4 | 4 1 4 | 4 r | 4 | 4 r | 4
2019536 20130610 1 9116730 6055286 9210957 3400892109572 3499945 3400934999451 20190416 Résolton: Amét 3180
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r | 4
4175399 20170429 2 9635932 6884872 9310067 3400893100677 3835900 3400938359008 20191221 ::::';m:‘"”""”" 3800
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r | 4
4175399 20170429 2 9397548 6589277 9395460 3400893954607 2735295 3400927352959 20190926 Résoltion : Arét 3800
(4 | 4 | 4 r | 4 r r | 4 r r | 4
2257318 20050121 1 9075233 6020542 9390511 3400893905111 5840532 3400958405327 20190408 xz‘m;“”““’" 3220
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 | 4 | 4
Résolution :
1050085 20050606 2 8973363 5851816 9406117 3400894061175 3003522 3400930035221 20190227 Optimisation modaltés 3750
d'administrations
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 | 4 | 4 | 4 | 4 | 4
4171888 19990718 2 9190993 6176917 9239091 3400892390918 3595583 3400935955838 20190522 xn‘m:‘”"““ 2222
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r | 4
4171888 19990718 2 9165847 6151322 9360740 3400893607404 5784609 3400957846091 20190516 m::‘::""qui“"' 2312
4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r | 4
849614 19700807 1 8642208 5320311 9149809 3400891498097 3330206 3400955734567 20180918 Résoltion : Amét 2250
(4 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r 1 4 | 4 r | 4
1872853 19660629 1 9574407 6793926 9232082 3400892329826 3575787 3400935757876 20191125 Résolution : Subd 1062
thérapeutique
4 1 4 | 4 v 1 4 | 4 | 4 1 4 | 4 | 4 | 4
299504 19561003 2 9587794 6817498 9410099 3400894100997 3001822 3400930018224 20191202 Résoltion : At 2084
. L . ,
Annexe 7 : Tableau permettant la génération d’un texte xml
[ 1 pate [sesepatent [Agepatent |Untéagepatient  [Type [Probléme [Résutat [Prescrtewr |Mode [Textecontente |Sene |Mall [clE0 Cingue | cLEO cLeo Concilation ol
[ 1P: Vitamine 812,
renseignée dans le
dossler patient
9100298 200718 f n 2 1 #
comme étant
allergique. A
a 1 1 famétersvp. SR LbourdC 1E [ 0 d2>¢/med2><me
r 1PC: Cickétanine,
posologle enville
9326 w9 f % 74
=50mg/).A
a 1 1 1 modfiersvp.  SSR jbou2C -E 0P 1 <row><med1>9234426¢/medi>cmed2></med2><m
r 1PC: Cckétanine,
le enville
9276407 W f I 14 posalog
=Somgf}. A
a 1 1 1 modfiersvp.  SSR jbour2C 1€ 0P 1 4159276407 /med1><med2></med2
14
1P : Colchicine,
contre-indiqué en
cas dInsuffisance
Rénale dont
9256540 09 f 8 71
1o/ Clairance
Créatinine inf 3
30mL/min. A
réévaluer, svp.
a 1 1 1 SSR Lbouy3C 1E (4 0 / d2></med2
y
1P Miansérine,
mercl de prescrire
9237525 w9 f 8 6 8 le dosage
corespondant,
SVp.
a 1 1 1 SSR .bous OC 0E 1P 0 <row><med1>9237525¢/med1><med2></med2><me
y
Ip:
Acétyleystéine,
posologle usuelle
9162431 18/04/19 % 71 =1 goutte par oell
435 foisf|. Merci
de confirmer la
posologle, svp.
a 1 1 1 s8R L hown 20 0 e n crmnemad] Y1441 ¢ /mad! semad e Imad)veme
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Annexe 8 : Fiche OMéDIT a destination des patients concernant la prescription d’'IPP

PRIS AU LONG COURS, MON TRAITEMENT PEUT

VOTRE MEDECIN VOUS A PRESCRIT UN MEDICAMENT ENTRASNER LES EFFETS INDESIRABLES SUVANTS :

INHIBITEUR DE LA POMPE A PROTONS (IPP)

J

= COMMENT BIEN LE PRENDRE ? * Manque de vitamine B12 : fatigue, pdleur fanémie)
~  QUILS SONT LIS [FFETS INDE SIRABLES QUE VOUS POUVEZ RINCONTRIR 7
* Manque de magnésium : fatigue, crampes, contractures,
NTBIEN MONIPP? ]_ fourmillements, anxibté, ir ritabilité
taquel? Pamoprazcle | Lansoprazole | Omépraacie |Esomépraole| Rabépraacie * Manque de sodium
ue
Evponted® . . .
®?) el B Bl B Fagihidescs gt
Partncd Controt® :
st | Ctbtirises | et pinerioues S EalSens | iaktons * Infections pulmonaires et gastro-intestinales
Pour quoi ? * Inflammation des reins
Diminuer Facidité de Mestomac
* Sensation de manque a Farrét '

Quand ? Le matin, avant le repas = Possible risque de cancers digestifs : estomac, cesophage

Toupours 3 la méme heure v Je suis conscient que ces effets n"apparaissent pas chez tous
P 2 - PR imbcher les patients.

—ng qOqUEr i &mser nim

- v Je n’hésite pas a en parer avec mon médecin ou mon
Avecun peudeau plate pharmadien.
; ' 'ETERNITE
Ne pas retiver les médicaments de Femb allage 3 Favance LES IPP, CE N'EST PAS POURLL RN
car ils sont sensbles 3 Mhumidité
£n cas de doute, se référer 3 la notice du médcament ou aux comsesls du @ MES NOTES
médedn oudu pharmaden.
$i vous narrvez pas 3 avaler vas médicaments, demandez 3 votre médecin ou
votre pharmaden de vous propaser une salution adaptée .
Respectez ks durée prescrite |
8 Ce tmitement wous est presait pour une dume imitée et son
effcacté sem réguiérement évaluée parvore médecin.
france
= ““"‘m‘

Mal 2017 = A setssaver st be site infermet : Stip/ fwww ormed k- centre fr/ Mol 2007 ———— Asetrouver sur b shie internet | bitp/ v orredi centre fr/
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Annexe 9 : Fiche OMéDIT a destination des professionnels de santé concernant la prescription
d’'IPP

Observatoire des

X

Centre-val de Loire.

Mise a jour : Mai 2017

Médicaments

Dispositifs médicaux
Innovations Thérapeutiques
FICHE DE BONNE PRATIQUE & BON USAGE

Commission Gériatrie

LES IPP PER OS CHEZ LA
PERSONNE AGEE

Validation Comité stratégique : Juin 2016

CONTEXTE

1;2;3

1;4,6

e Les exces de prescriptions des Inhibiteurs de la Pompe a Proton (IPP) dans la population gériatrique sont estimés
entre 25% et 86% selon les études
e Les IPP au long cours sont responsables d’effets indésirables potentiellement graves : fracture ostéoporotique,
carence en vitamine B12, hyponatrémie, hypomagnésémie, infection gastro-intestinale en particulier a Clostridium
difficile, atteintes rénales et pneumonie
e L’arrét d’un traitement par IPP donné plus de 8 semaines consécutives peut s’accompagner d’un effet rebond lié a la
sécrétion d’acidité gastrique : il nécessite un arrét progressif *°.
e Les interactions médicamenteuses doivent étre prises en compte chez un sujet polymédiqué™ (ex : avec le clopidogrel,
citalopram, la digoxine, des antifongiques azolés, ibrutinib, pazopanib, vitamine B12 (cyanocobalamine)...)
e La prise d’'IPP en automédication peut aussi étre source d’effet indésirable.

INDICATIONS RECOMMANDEES DES IPP® ET DOSES QUOTIDIENNES

Traitement
symptomatique du reflux

Durée du traitement

4 semaines, puis éventuellement
traitement d'entretien (a long

Dose standard

Dose standard

aux AINS chez les sujets a
risques*

AINS

Traitement des lésions dues
aux AINS

Eradication d'Helicobacter
pylori (non compliqué), en
association & I'antibiothérapie

4 a 8 semaines

7 jours

Dose forte x 2

Dose forte

Dose forte x 2

Dose forte

Dose forte x 2

Dose standard

Dose standard x 2

Dose standard A8 A o5 Dose standard Dose standard
gastrocesophagien sans terme, si rechute fréquente ou Dose forte si réponse Dose forte si réponse
cesophagite précoce) insuffisante insuffisante
Dose forte Dose forte
Cicatrisation de 4
' hagite par RGO 8@ 22 () S0 Dose standard en Dose forte Double dose en cas Dose forte Dose forte
oesophagite pa a8 semaines (i severe cas d'cesophagite d'cesophagite sévére résistante
Iégére apreés 4 semaines
Prévention des récidives Dose minimale Dose minimale
R au long cours Dose forte Dose minimale efficace** Dose standard .
d'cesophagite par RGO 8 efficace** efficace**
Prévention des Iésions
astroduodénales dues | Jusqu'a la fin du traitement par
& 4 b Dose standard Dose standard Dose standard Dose standard

Dose forte x 2

Eradication d'Helicobacter

3 a7 semaines

infection a H. pylori

Traitement d'entretien de
I'ulcére duodénal

au long cours

Syndrome de Zollinger-
Ellison

Selon les besoins cliniques

Dose forte x 2

cicatrisation compléte

Dose forte

i pliquée®, ~ Dose forte Dose forte Dose forte
pylori corn i uee' en (selon les symptames)
association a I'antibiothérapie

Traitement de I'ulcere

gastrique évolutif 4 a 8 semaines Dose forts Dose forts SEE
astrique évolutif sans ose forte ose forte N A
N — K 4 a 6 semaines
infection a H. pylori

Traitement de I'ulcére Dose forte

duodénal évolutif sans 4 semaines Dose forte 2 semaines si Dose forte

Dose minimale efficace**

Dose forte x3
en 1 prise

Dose forte

Dose forte x 2

Dose forte

Dose forte
6 a 12 semaines

Dose forte
4 a 8 semaines

Dose forte x3 en 1
prise

ulcére gastrique.

Oméprazole

Rabéprazole

° Eradication H.pylori compliquée = avec un ulcére duodénal compl

e Correspondance de dose entre IPP :
Pantoprazole (Eupantol®, Inipomp®, Pantozol Control®, génériques) | 20 mg
Lansoprazole (Lanzor®, Ogast®, Ogastoro®, génériques)
(Mopral®, Zoltum®, génériques)
Esoméprazole (Inexium®, génériques)
(Pariet®, génériques)

15 mg
10 mg
20 mg
10 mg

40 mg

iqué d’une hémorragie ou perforation ; ou associé a un traitement par AINS, corticoides ou antiagrégant ; ou avec un

Dose standard* (= 1/2 dose)

30 mg
20 mg
40 mg
20 mg

Dose forte* (= pleine dose)
% Spécialité ne disposant pas de |'AMM
% pour cette indication

e Pour une méme indication il y a une bioéquivalence entre les DCI (méme efficacité et méme tolérance d’'une DCI a
I'autre) -> s’assurer de la correspondance de dose entre les différents IPP.

OMEéDIT région Centre Val de Loire — Commission Gériatrie : Fiche BP&BU « Les IPP per os chez la personne agée»
Disponible sur www.omedit-centre.fr
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BONNES PRATIQUES DE PRESCRIPTION DES IPP

Sujets a risques = patients sous AINS de plus de 65 ans, ou ayant des antécédents d’ulcére gastroduodénal, ou traités par
antiagrégant plaquettaire, anticoagulant ou corticoide.(HAS)
Recommandations SFGG 2015: ce qui doit étre évité ou proscrit (rapport bénéfice-risque faible): maintien et
reconduction d’un traitement par IPP chez la personne agée prescrit :
- sans preuve endoscopique,
- pour un ulcere gastro-duodénal documenté il y a plusieurs années,
- pour la prévention des lésions par antiagrégant plaquettaire sans facteur de risque et sans recherche
d’infection a H. pylori.
L'initiation d’un traitement par IPP doit respecter les recommandations de ’'HAS (indication, dose et durée)®.
e  Devant une symptomatologie de reflux gastro cesophagien (RGO) préconiser les régles hygiéno-diététiques et
I'usage d’alginates (anti-reflux) avant d’initier un traitement par IPP®.
e  Dose minimale efficace : au long cours, dans une indication bien définie, proposer une diminution de dose (dose
minimale suffisante pour contréler I'apparition des symptomes).
La coprescription préventive d’antiagrégant plaquettaire et d’IPP ne doit pas étre systématique.
Ne pas renouveler systématiquement un traitement par IPP.
e Réévaluer au moins tous les 3 mois I'indication d’un traitement au long cours par IPP.
Penser a interroger le patient ou la famille au sujet de I'automédication.
Informer le patient sur la gestion de ce traitement et les risques au long cours®.
e L’information donnée au patient doit étre tracée dans le dossier patient.

BONNES PRATIQUES D’ ARRET (DEPRESCRIPTION) DES IPP

e En l'absence de toute recommandation officielle, lors de I'identification d’une prescription inappropriée
(indication non recommandée, durée excessive), envisager un arrét direct de I'lPP°.
e Auvu des risques d’effet rebond a I'arrét du traitement®®, les précautions suivantes doivent étre prises :
- informer le patient sur ce risque a I'arrét du traitement® ;
- arréter (déprescrire) et surveiller la réapparition des symptomes
ou diminuer progressivement les doses lorsqu’une antériorité d’effet rebond est retrouvée dans le
dossier patient9 ;
- informer le médecin traitant (par la lettre de liaison) en préconisant une surveillance de la réapparition
des symptdmes dans les semaines suivant I'arrét ;
- préconiser une prise en charge des alternatives des symptdmes occasionnels (régles hygiéno-
diététiques, alginates (anti-reflux)...)

NON INDICATION DES IPP CHEZ LA PERSONNE AGEE

De nombreuses prescriptions d’IPP sont injustifiées, notamment dans :
o |e dyspepsie fonctionnelle en I'absence de RGO associés,
e |le soulagement des manifestations extradigestives isolées sans RGO documenté (toux chronique sans étiologie,
asthme),
e |a prévention des saignements digestifs au cours d’un traitement par antiagrégant ou anticoagulant sans facteur de
risque.

SOURCES DOCUMENTAIRES

1. A. Delcher et al, Multimorbidities and Overprescription of Proton Pump Inhibitors in Older Patients, 2015

2. R. Nawabzad, P. Friocourt, Prescription inappropriée en gériatrie, faisabilité et utilité d’'une démarche d’optimisation structure, juin 2015, La Revue de Gériatrie

3. Overprecribing proton pump inhibitors. Is expensive and not evidence based, janvier 2008, BMJ

4. 0. Reinberg, Inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) : peut-étre pas si inoffensifs que cela, septembre 2015, Revue Médicale Suisse

5. HAS, Les inhibiteurs de la pompe a proton chez 'adulte, juin 2009

6. M. Vanmeerbeek, E. Louis, Les IPP au tres long cours : le probleme est-il uniquement économique, 2006, Revue Médicale Liége

7. Guide « Prescriptions Médicamenteuses Adaptées aux Personnes Agées » SFGG (Société Francaise de Gériatrie et Gérontologie)

8. Des fiches d’information-patient sur I'initiation ou I'arrét d’un IPP, sont disponibles en libre accés sur www.omedit-centre.fr

9. B.Farell et al., Déprescrire les inhibiteurs de la pompe a protons — lignes directrices de pratiques cliniques fondées sur les données probantes, Vol.63 : Mai 2017 —
Canadian Family Physician

10. Thesaurus des intéractions médicamenteuses — septembre 2016 - ANSM

Pour toute informations complémentaires voir sur www.omédit-centre.fr : la présentation du Dr Eudo « Les IPP chez le sujet 4gé : des médicaments
pas si anodins » (15°™ journée pléiniere OMéEDIT Centre VdL du 17 novembre 2016).

* Les termes employés ont été choisis par la Commission Gériatrie afin de favoriser la juste prescription des IPP.

**Dose minimale efficace : au long cours, dans une indication bien définie, proposer une diminution de dose (dose minimale suffisante pour contréler I'apparition des
symptomes).

OMEéDIT région Centre Val de Loire — Commission Gériatrie : Fiche BP&BU « Les IPP per os chez la personne agée» Page 2 sur2
Disponible sur www.omedit-centre.fr
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Annexe 10 : Grille Audit IPP CHU Tours 2021

Audit sur la Prescription d'inhibiteurs de la pompe a protons

IPP chez le sujet agé de plus de 75 ans

Rappel . liste des IPP
- esoméprazole (20mg, 40mg) - INEXIUM, NEXIUM control - ENOMERAL

- lansoprazole (15mg, 30mg) - LANZOR, OGAST, OGASTORO,
- oméprazole (10mg, 20mg) - MOPRAL, ZOLTUM, IPProton
- pantoprazole (20mg, 40mg) - INIPOMP, EUPANTOL, PANTOZOL, PANTOZOL control

- rabéprazole (10mg, 20mg) - PARIET

Spécialités et dosages disponibles au CHRU : Oméprazole 10mg, Lansoprazole 15 et 30mg,
Esoméprazole 10 mg

1. Date

2. Identité de I'auditeur

Nom

3. IPP du patient

4. 1EP

5. Quel est I'identifiant du service ou est/ a été hospitalisé le patient ?

A
v

Information dans le listing patient
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6. Sexe du patient

¢ Homme ' Femme

7. Age du patient

€ entre 75 et 80 ans C entre 81 et 85 ans " entre 86 et 90 ans
€ entre 91 et 95 ans " entre 96 et 100 ans ¢ >100ans

8. Le patient a-t-il des antécédents d'ulcére ou d'oesophagite ?

€ Oui C Non € Ne sait pas

9. Le patient est-il toujours hospitalisé ?

€ Oui C Non

10. Nombre de ligne(s) de traitement au jour de I'observation si le patient est encore hospitalisé ou au jour de la
sortie (hors si besoin)

A
v

11. Est-il traité simultanément a I'IPP par un AAP (anti-agrégant plaquettaire) ?

€ Oui
¢ Non

12. Si oui, lequel ?
[~ Aspirine/acide acétylsalicylique [T Clopidogrel I~ Ticagrélor (Brilique)

Plusieurs réponses possibles

13. Est-il traité simultanément a I'l PP par un AINS (systémiques uniquement) ?
€ Oui ' Non

14. Est-il traité simultanément a I'IPP par des corticoides (systémiques uniquement) ?
€ Oui C Non

15. Avez-vous retrouvé l'indication de I'IPP ?

€ Oui C Non
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16. Si oui, laquelle ?

€ Prévention des saignements digestifs au (" Prévention des Iésions gastroduodénales ¢~ Prévention de l'ulcére de stress en cours
long cours d'un traitement par dues aux AINS d'hospitalisation
antiagrégant ou anticoagulant

" Prévention des récidives d'oesophagites (" Traitement de l'ulcére gastrique ou ¢ Traitement de l'ulcére gastrique ou
par RGO ou par ulcére gastroduodénal duodénal évolutif SANS infection a duodénal avec infection a Helicobacter
Helicobacter pylori pylori

€ Traitement symptomatique du RGO sans (" Cicatrisation de I'oesophagite par RGO ou ¢~ Manifestations extradigestives isolées
oesophagite par ulcére gastrooduodénal sans RGO documenté (toux chronique
sans étiologie, asthme)

€ Dyspepsie fonctionnelle en I'absence de Traitement du syndrome de Zollinger- ' Autre
RGO associé Ellison

Une seule réponse possible

17. Autre, précisez

18. L'IPP est-il un traitement habituel du patient (traitement de ville) ?

€ Oui C Non € Ne sait pas

19. Avez-vous retrouvé la durée de traitement habituel de I'I PP ?

€ Oui ¢ Non

20. Si la durée de traitement est retrouvée, quelle est-elle ?

€ <4 semaines
4 semaines
8 semaines

€ long cours (date de fin inconnue ou > 8§ semaines)

Une seule réponse possible

21. Si l'indication du traitement est retrouvée, la durée du traitement est-elle conforme aux recommandations ?
€ Oui C Non

Ne pas remplir si question 16 non complétée

22. Quelle est la dose prescrite ?
€ Dose standard ' Dose forte " Autre

Une seule réponse possible - cf. fiches de bon usage
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23. Si vous avez coché autre a la question 22, précisez

24. Si I'indication du traitement est retrouvée, la dose prescrite est-elle conforme aux recommandations ?
€ Oui C Non

Ne pas remplir si question 16 non complétée

25. Le traitement a-t-il été arrété pendant 1'hospitalisation ?
€ Oui C Non

26. Observe-t-on une adaptation du traitement entre 1'admission, I'hospitalisation et/ou la sortie du patient ?
€ Oui € Non

Si non, le questionnaire s'arréte la

27. L'adaptation concerne :
™ ladurée [T le dosage/ la posologie T lamolécule

Plusieurs réponses possibles

28. S'il y a eu changement de durée, quelle est-elle ?

" Augmentation ¢ Diminution

29. S'il y eu changement de dosage/posologie, I'adaptation correspond a :

[T Augmentation de la dose standard a la dose forte
[T Diminution d'une dose forte a une dose standard
[T Changement du nombre de prise

[T Autre

Plusieurs réponses possibles

30. Si vous avez coché autre a la question 29, précisez

31.S'ily a eu changement de molécule, pour quelle raison y-a-t-il eu substitution de I'IPP ?

€ Molécule indisponible au CHRU " Molécule présentant des interactions € Présentation inadaptée a l'adulte
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HOOLOOMANN SHIRLEY N°39

Erreurs médicamenteuses et interventions pharmaceutiques : cotation
de I'impact dans un service de Soins de Suite et de Réadaptation
gériatrique au CHU de Tours

RESUME DE LA THESE

Entre le moment ol un médicament est prescrit a un patient et celui ou il est administré a ce dernier,
des erreurs portant sur le dosage, la durée, le moment de prise, la voie d’administration, ou encore
le médicament ou l'identité du patient, peuvent survenir. Ces erreurs, toujours non intentionnelles,
sont appelées Erreurs Médicamenteuses (EM). Chacun des acteurs intervenant dans le circuit de soin
médicamenteux du patient est concerné : du médecin prescripteur a I'infirmier administrateur en
passant par le pharmacien dispensateur, ou le patient lui-méme. Les conséquences de ces EM sont
d’ordre clinique évidemment, allant d’une absence de réaction ou réaction minime jusqu’au déces
du patient. Mais elles peuvent également avoir des répercussions plus ou moins importantes sur le
versant économique, organisationnel ou relationnel entre soignant et soigné.

Le pharmacien a I'obligation d’analyser la prescription médicamenteuse avant chaque délivrance.
Ainsi, si une EM est commise en amont de son analyse, il doit étre en mesure de la déceler et d’en
informer le prescripteur en émettant une Intervention Pharmaceutique (IP).

Nous avons dans le cadre de cette these recensé toutes les IP émises sur une période de 2 ans dans
un service de SSR Gériatrique au CHU de Tours, ou un pharmacien hospitalier et deux externes en
pharmacie passent en revue chacune des prescriptions établies. Une échelle de cotation, I'échelle
CLEQ®, nous a permis d’attribuer aux IP un score afin d’évaluer leurs impacts clinique, économique
et organisationnel. Nous avons ensuite importé massivement ces IP sur une plateforme créée par la
Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) : Act-IP®, qui nous a permis d’analyser les pratiques
professionnelles au sein du service, I'impact global des IP, les médicaments les plus fréquemment mis
en cause ...

MOTS-CLES SIGNIFICATIFS DE SON CONTENU, ATTIBUES PAR LE CANDIDAT EN LIAISON AVEC LA
BIBLIOTHEQUE UNIVERSITAIRE ET LES MEMBRES DU JURY

Erreurs Médicamenteuses ; Interventions Pharmaceutiques ; Société Francaise de Pharmacie
Clinique (SFPC) ; Plateforme Act-IP® ; Cotation de I'impact des Interventions Pharmaceutiques ;
échelle CLEO®; Soins de Suite et de Réadaptation gériatrique ; CHU Tours

JURY
PRESIDENT : Dr ANTIER Daniel, Professeur, Praticien Hospitalier, Faculté de pharmacie Tours, CHU
Tours
MEMBRES : Dr BOURGUEIL Julie, Praticien Hospitalier, CHU Tours
Dr EL OUALI Marie, Pharmacien d’officine, Vendoéme
Dr EL OUALI Mohamed, Pharmacien d’officine, Saint-Ouen
Dr POITAU Fanny, Praticien Hospitalier, CHU Tours

DATE ET LIEU DE SOUTENANCE : Le 4 Juin 2021 a Tours
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