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Introduction

Le terme de « personne &gée » est difficile a définir. Le vieillissement dépend de
phénomeénes propres a chaque individu. Nous ne vieillissons pas tous de la méme

maniere. |l existe beaucoup de définitions pour caractériser une personne ageée.

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) définit une personne agée comme une
personne ayant 60 ans et plus (1). Tandis que selon 'INSEE, une personne est agée

a partir du moment ou elle a 65 ans ou plus. (2)

Au vu de toutes les définitions possibles, I'’Assurance Maladie a di donner une
définition a ce qu’on pourrait appeler le « patient 4gé », notamment pour la prise en
charge des bilans de médications. Elle a donc décidé de limiter la définition a un
« patient de 65 ans et plus avec ALD (Affection de Longue Durée) ou de 75 ans et plus

pour lequel plus de cinqg médicaments sont prescris. » (3)

A I'heure actuelle, les personnes de plus de 65 ans représente une partie importante
de la population puisqu’au 1¢" Janvier 2021, en France, plus d’'une personne sur cinq
(20,7%) a 65 ans et plus. Il y a eu une progression de 4,7 points en 20 ans. (4)

Ainsi, en 2020, 'INSEE a publié un article indiquant qu’en France, I'espérance de vie
a la naissance est de 85,6 ans pour les femmes et de 79,7 ans pour les hommes. Si
I'on compare a 'année 2010, I'espérance de vie pour les femmes était de 84,7 ans et
celle des hommes était de 78,0 ans. L'espérance de vie a donc considérablement

augmenté en quelques années. (5)°

1 Ce travail ne tient pas compte de I'effet de la pandémie COVID qui malheureusement a modifié cette évolution.
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Figure 1 - Source INSEE, projections de population au 1er janvier 2021

Selon I'INSEE, linstitut national de la statistique et des études économiques, en 2040,
en France, la population des personnes de 65 ans et plus représentera plus d’'un quart
de la population générale. Cette forte hausse correspondrait a I'arrivée, dans cette

classe d’age, des générations du « baby-boom », devenant ainsi le « papy-boom ».
(6)

Cette progression serait ensuite plus modérée. La population de 65 ans et plus
atteindrait 25% a 34% de la population en 2070 et les personnes de 75 ans et plus

environ 18% de la population a eux seuls.
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Figure 2 - Source INSEE, projections de population en 2070

Si depuis quelques années, I'espérance de vie augmente, elle n’est pas sans lien avec
I'apparition de nouveaux traitements. Les pathologies chroniques et la polymédication
font parties intégrantes de la personne agée. Du fait des modifications
pharmacocinétiques et pharmacodynamiques, elles sont particulierement exposées

aux risques iatrogenes et aux problémes d’adhésion thérapeutique.

Le pharmacien, expert du médicament, a donc, une place trés importante dans la prise
en charge de cette population. En tant que professionnel de santé de proximité, et
accessible facilement, il doit pouvoir fournir des informations et des conseils sur les
médicaments, contréler 'adhésion au traitement de son patient et le cas échéant jouer
un réle de coordination entre les différents professionnels de santé. De plus en plus
de nouvelles missions de santé publique sont demandées au pharmacien, en vue
d’améliorer la prise en charge du patient. Ainsi, par ces nouvelles fonctions, le
pharmacien acquiert un réle de soignant plus important auprés des patients et,

notamment, aupres des personnes agées.
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Dans le cadre de ce travail, nous étudierons dans un premier temps, les conséquences
du vieillissement du corps sur le médicament, d’'un point de vue pharmacocinétique et
pharmacodynamique. Un focus particulier sera réalisé sur les risques associés des

polymédications, fréquemment rencontrées dans cette population de patients.

Dans un second temps, nous définirons l'iatrogénie médicamenteuse, ses facteurs

favorisants, ses différents types ainsi que son impact économique et social.

Enfin dans un troisiéme et dernier temps, nous verrons comment accompagner le sujet
agé malade pour améliorer sa prise en charge. Nous détaillerons les outils a
disposition, le rble de chacun des acteurs de santé, la coordination ville-hépital, le suivi
thérapeutique en passant par l'utilisation d’entretiens pharmaceutiques. Nous

expliquerons les difficultés de mise en place de ce type d’accompagnement.
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Médicament et vieillissement

Le vieillissement résulte de 'ensemble des modifications physiologiques qui changent
la structure et les fonctions de I'organisme. Il provient de facteurs génétiques, de
facteurs environnementaux mais également de facteurs aléatoires auxquels est

soumis I'organisme tout au long de sa vie.

Ce vieillissement réduit la capacité de I'organisme a s’adapter aux agressions, au
stress et aux maladies. L’état de santé d’'une personne agée résulte des effets du

vieillissement et des pathologies chroniques ou aigués.

La fragilité, que provoquent ces modifications, rend, les personnes agées, plus
vulnérables aux effets indésirables des médicaments. Ces modifications peuvent
survenir a toutes les phases du devenir du médicament, et dans les pages qui suivent
nous allons nous intéresser a deux d’entre-elles: la pharmacocinétique et la

pharmacodynamique.

1. Pharmacocinétique chez le sujet agé

La pharmacocinétique a pour but d’étudier le devenir du médicament dans
'organisme, c’est-a-dire la répartition de ce dernier dans les différents compartiments
de l'organisme. Elle est constituée de quatre phases: absorption, distribution,

métabolisation et élimination.
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Figure 3 - Schéma du systeme ADME

1.1.  Absorption

L’absorption est le processus par lequel le médicament passe de son site

d’administration (voie orale, dermique, rectale, vaginale ...) a la circulation générale.

L’absorption du médicament par voie orale, chez le sujet ageé, est dépendante de
plusieurs éléments. Elle est fonction de la mobilité gastro-intestinale, de l'acidité

gastrique, de la surface d’absorption ou encore du débit sanguin.

1.1.1. Mobilité gastro-intestinale

La modification de I'absorption digestive s’explique, tout d’abord, par une diminution
de la mobilité gastro-intestinale et une réduction du tonus musculaire. En effet, avec
l'age, la contractibilité des fibres musculaires lisses diminue provoquant un

ralentissement de la vidange gastrique. (7)

Le médicament reste en contact plus longtemps avec la paroi intestinale ce qui, par

conséquent, augmente I'absorption des médicaments. (8)
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Par ailleurs, a cause de cette diminution de tonus, le sujet 4gé a souvent tendance a
étre constipé, et a utiliser des laxatifs pour palier a ce trouble digestif. Or, I'ingestion
concomitante de ce type de substance avec d’autres médicaments peut réduire
I'absorption de ces derniers. En effet, les laxatifs osmotiques et les laxatifs de lest vont
venir retenir 'eau dans lintestin, modifiant ainsi I'absorption des médicaments
hydrosolubles/liposolubles. Les laxatifs stimulants vont, quant a eux, augmenter la
motricité colique, réduisant le temps de contact avec la muqueuse intestinale et, par
conséquence, l'absorption. Ces phénoménes peuvent entrainer une inefficacité

thérapeutique. (9)

1.1.2. Acidité gastrique

On constate également une diminution de I'acidité gastrique et donc une augmentation

du pH modifiant la dissolution de la forme galénique de certains principes actifs.

Cela va contribuer a la diminution d’absorption des médicaments a pH acide tel que
I'amiodarone ou la dobutamine, par exemple. Mais cela peut, également, augmenter
celle des médicaments a pH basique comme le furosémide, phénytoine ou

cotrimoxazole, en autres (10).

A cause de cette augmentation de pH, certaines formes galéniques ont tendance a se
dissoudre ou se désagréger plus lentement et de maniére incompléte, comme par
exemple, les comprimés. Une expérimentation a comparé deux comprimés de
diazépam de marques et de compositions différentes. Elle a mise en avant que la
désagrégation d’'un des comprimés de diazépam est plus lente lorsque que le pH

augmente. (11)
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Figure 4 - Temps nécessaire a la dissolution de 50% du diazépam dans des comprimés en fonction du pH

On a donc un risque de malabsorption et d’inefficacité thérapeutique si la dissolution
ou la désagrégation du principe actif dépend du pH.

1.1.3. Surface d’absorption

L’intestin est le lieu d’absorption de nombreux médicaments. Il est la partie la plus
longue du tube digestif et mesure de 6,5 a 7 meétres de long. L’intestin est composé
d’'une succession de replis, appelés villosités, elles-mémes formées de replis plus
petits : les microvillosités. Elles accroissent considérablement la surface d’absorption
(12).
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Figure 5 - Schéma de la composition de l'intestin (12)

Avec I'age, on observe une dégénérescence cellulaire et une atrophie des villosités de
la paroi intestinale, entrainant une diminution de la surface d’absorption (13). Ce

phénomeéne entraine donc une réduction de I'absorption.

1.1.4. Débit sanguin

Le cceur a tendance a augmenter de volume avec 'age en modifiant I'épaisseur des
parois et la taille des chambres ventriculaires et atriales. Ces mémes parois
deviennent plus rigides, ce qui entraine un remplissage insuffisant du ventricule

gauche et, par conséquent, une insuffisance cardiaque. (14)

Or linsuffisance cardiaque se définit par une inaptitude du cceur a assurer le débit
sanguin nécessaire pour le bon fonctionnement des organes. (15)

Ce ralentissement du flux sanguin cardiaque engendre une diminution du débit
sanguin de l'intestin. Cela entraine une diminution du gradient de concentration au
niveau de la muqueuse intestinale et une réduction de I'absorption par diffusion

passive des principes actifs. On a donc un risque d’inefficacité thérapeutique (16) (17)

On a, également, une diminution du flux sanguin intestinal et hépatique di a cette
diminution du débit cardiaque. Cela induit une diminution de la capacité de filtration du
foie et de I'effet de premier passage hépatique (EPPH) et intestinal. Les médicaments

présentant un fort effet de premier passage hépatique, voient leur biodisponibilité orale
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tres impactée. En effet, si la capacité d’EPPH est diminuée, le principe actif n’est alors
plus assez métabolisé et sa biodisponibilité est accrue. Ce phénoméne présente un

risque de surdosage des médicaments. (8)

Les bétabloquants, notamment le propranolol, subissent un effet important de premier
passage hépatique. Castelden et coll. ont réalisé une étude sur un groupe de vingt-
quatre patients. Onze étaient agés de 28 a 34 ans et treize avaient 75 a 86 ans. Un
groupe de sept jeunes sujets et huit personnes agées ont regu une dose de propranolol
40mg. Un autre groupe de quatre jeunes sujets et cinq personnes agées ont regu une
dose de 40mg de propranolol quatre fois par jour pendant 2 jours. Les personnes
ageées ont eu un taux plus élevé de propranolol dans le sang que les personnes plus
jeunes, pour la méme dose et par la méme voie d’administration. Cette étude a montré
que chez le sujet agé, la biodisponibilité du propranolol est considérablement

augmentée a cause d’'une diminution de I'effet de premier passage hépatique. (18)

DCI Effet de premier passage hépatique (EPPH)
Propranolol Important
Carvédilol Important
Labétalol Important
Nadolol Nul
Aténolol Faible
Bisoprolol Modéré
Nébivolol Important
Acébutolol Important
Sotalol Faible

Tableau 1 - Exemples de bétabloquants subissant ou non un EPPH

1.2. Distribution

La distribution correspond au processus de diffusion du médicament dans I'ensemble

des tissus et des organes.

Cette distribution est modifiée chez le sujet agé par différents changements

physiologiques.
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1.2.1. Rapport masse maigre/masse grasse

Avec I'age, le rapport masse maigre/masse grasse diminue. On constate un déclin de
la masse musculaire a partir de 50 ans avec une perte annuelle de 2% de la masse
totale. A 70 ans, la masse musculaire ne représente plus que 30% du poids corporel.

Cette modification corporelle est appelée « sarcopénie ». (19)

La figure 5 montre une diminution de la masse musculaire et une augmentation de la

masse grasse chez la personne agée.

Figure 6 - Coupes transversales de cuisses en IRM chez deux personnes ayant un indice de masse corporelle proche : une

dgée de 25 ans (a) et I'autre de 65 ans (b) (16).

Cette sarcopénie provoque un stockage important des médicaments lipophiles. lls sont
alors libérés lentement et restent présent dans le sang plusieurs jours apres 'arrét du
traitement. (20)

Cela peut étre le cas des benzodiazépines (comme le bromazépam, I'alprazolam ...).
En effet, ceux sont des principes actifs lipophiles donc la consommation, par les
personnes agées, est trés conséquente. Les taux de consommation de
benzodiazépines s’élevent de 39 a 55% dans cette population (21). A cause de ce
phénoméne de sarcopénie, il est possible d’avoir un surdosage de ces principes actifs
chez la personne agée.
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Figure 7 - Composition du corps chez une personne adulte en fonction de I'dge (22)

1.2.2. Taux d’eau corporelle

Par ailleurs, le pourcentage d’eau corporelle est considérablement diminué chez le
sujet agé, provoquant une diminution du volume de distribution des principes actifs
hydrosolubles et, par conséquent, un surdosage de ces derniers. Cela concerne
notamment les digitaliques, les aminosides mais également le paracétamol, par

exemple. (8)

1.2.3. Débit sanguin

Comme pour I'absorption, il y a une diminution de la perfusion sanguine tissulaire
induisant une diminution du temps de transport a 'organe cible et se traduisant par un

délai d’action plus long, ainsi qu’un retard de l'effet et de la durée d’action. (8)

1.2.4. Taux d’albumine

Souvent, chez le sujet 4gé, on est en présence d’'une hypoalbuminémie, c’est-a-dire
une diminution du taux d’albumine dans le sang. Cette hypoalbuminémie est due a
une diminution de la fonction rénale mais également de la capacité de synthese

protidique du foie. (23)
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Les médicaments peuvent se lier, de maniére réversible, sur différentes protéines :
I'albumine, I'a-1-glycoprotéine acide (AAG), les lipoprotéines, ainsi que les q, B, ety
globulines. L’albumine est la protéine la plus répandue dans le sang. Elle est capable
de lier les protéines acides et basiques sur leurs sites de liaisons. Chez le sujet agé,
la concentration en sérum albumine est plus faible de 19% par rapport au reste de la

population. (23)

En cas d’hypoalbuminémie, on observe une augmentation de la fraction libre du
médicament et des concentrations tissulaires. Cela aboutit a une majoration des effets

thérapeutiques ou 'apparition de phénomeénes indésirables et/ou toxiques.(24)

Beaucoup de médicaments, fréquemment donnés aux personnes agées, sont
impliqués dans le systéme de liaisons aux protéines plasmatiques. C’est le cas de
nombreux médicaments tels que les sulfamides hypoglycémiants, les anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS), les antivitamine K (AVK), le naproxéne, les

salicylés, le diazépam, le lorazépam, etc. (19)

1.3. Métabolisation

La métabolisation est la transformation biochimique, c’est-a-dire, la modification du
principe actif par des réactions enzymatiques conduisant a la formation d’'un ou

plusieurs dérivés inactifs.

La majorité des médicaments subissent une métabolisation hépatique et intestinale.
Le moindre changement physiologique de la fonction hépatique ou intestinale entraine

des conséquences sur le métabolisme du médicament. (25)

1.3.1. Pouvoir métabolique

Le principal site de métabolisation est situé au niveau des enzymes des microsomes.
On distingue deux phases: la phase | et la phase Il. La phase | regroupe les
mécanismes d’oxydation, de réduction et d’hydrolyse. La phase Il correspond a la
conjugaison des groupements fonctionnels issus de la phase |, soit par l'acide

glucuronique (glucuronoconjugaison), par la glycine (glycoconjugaison), par le sulfate
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(sulfoconjugaison) ou encore par l'acétate (acétylation catalysée par des N-acétyl

transferases) et le glutathion. (26)

On constate, avec I'age, une diminution de ce pouvoir métabolique. Chez le sujet agé,

il y a une modification importante de la phase | mais moindre de la phase Il.

Cela conduit a une saturation des principes actifs et de leurs métabolites provoquant

une toxicité hépatique.

Par ailleurs, la phase | dépend du systéme du cytochrome P450 (CYP450). Il existe
trois principales familles de cytochromes impliquées dans le métabolisme de
nombreux médicaments : CYP1, CYP2 et CYP3. lls sont eux-mémes divisés en sous-
familles. Les principales sous-unités engagées dans le métabolisme sont : CYP 1A2,
CYP 2A6, CYP 2B6, CYP 2C8, CYP 2C9, CYP 2C19, CYP 2D6, CYP 2E1, CYP 2J2
et CYP 3A4. La sous unité CYP 3A4 est celle qui touche le plus de médicaments (27).

CYP3A4/5 (30.2%)
*Induction CYP2J2 (3%)
*Sex (f>m) * Polymorphism(J,) CYP2E1 (3%)

*Inflammation (.}.)
* Polymorphism (4)
*Age (1)

CYP1A2(8.9%)
* Induction (1)

* Inflammation (L) ¢
* Cholestasis ()
*Age (1)

* (Sex, m>f ?)

* (Polymarphism)

CYP2AG6 (3.4%)
« Polymorphism (.. 1)
*Induction (T)

« Inflammation ()

«(Sex, f>m ?)
= CYP2B6 (7.2%)
Age (1) * Induction (1)
* Polymorphism (L 1)
* Inflammation ()
*Age (1)
*(Sex, f>m 7)

CYP2C8 (4.7%)
*Induction (1)

* Polymorphism (J 1)
+ Inflammation ()
*Age (1)

*Induction (1)
/ + Inflammation (1)
+Various diseases (1)

* Sex (m=f)

CYP2D6 (20%)
* Polymorphism (J 1)
« Inflammation (J:)

CYP2C19 (6.8%)

* Polymorphism (.. 1)
« Induction (1)

« |nflammation ()
*(Sex 7)

CYP2C9(12.8%)
* Induction (1)

* Polymorphism ()
¢ Inflammation ()
sAge (1)

*(Sex ?)

Figure 8 - Répartition des différentes cytochromes impliqués dans le métabolisme des médicaments (27)

Les médicaments métabolisés principalement par ce systéeme sont donc a fort risque
de surdosage. C’est le cas notamment du paclitaxel, du diazépam ou encore des

antivitamines K. (25)

Concernant les réactions de phase Il, des études réalisées chez 'Homme montrent
que les mécanismes de conjugaison sont relativement bien préservés dans les

populations vieillissantes. Un groupe de trente-deux hommes et femmes, en bonne
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santé, agés de 23 a 78 ans, ont participé a une étude qui avait pour but d’observer la
cinétique du paracétamol chez le sujet 4gé. Il en est ressorti que I'dge n’avait pas
d’influence sur la métabolisation de cet antipyrétique. (28)

Chez la personne agée, il faut donc privilégier les médicaments subissant une

métabolisation de phase II. C’est le cas, par exemple, pour les benzodiazépines. Il est

préférable de prescrire du Lorazepam (Temesta®) que du Diazépam (Valium®). (29)

Molécule Spécialité Voie métabolique Demi-vie Substances actives
initiale d’élimination
Alprazolam XANAX® Oxydation (H) 10a20h Hydroxy-alprazolam
Bromazepam LEXOMIL® Oxydation (H) puis 20 h Bromazepam
glucuronoconjugaison 3-hydroxy-bromazepam

2-(2-amino-5-bromo-3-

hydroxybenzoyl)pyridine

Clobazam URBANYL® Oxydation (DM) 36a79h Clobazam
Desméthylclobazam

Diazepam VALIUM® Oxydation (DM) 32a47h Diazépam
Desméthyldiazépam

Oxazépam

Ténazépam

Lorazepam TEMESTA® Conjugaison 10a20h Lorazepam

Lormetazepam NOCTAMIDE® Conjugaison 10 h Lormétazepam

Midazolam HYPNOVEL® Oxydation (H) 1,5a2,5h 1-hydroxymidazolam

Oxazépam SERESTA® Conjugaison 8h Oxazépam

Tableau 2 — Voies métaboliques de certaines benzodiazépines via les données du VIDAL (DM : desméthylation ; H :

hydroxylation)
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1.4. Elimination

L’élimination est I'étape finale du devenir du médicament dans l'organisme. Il y a
plusieurs voies d’élimination : urinaire, biliaire, pulmonaire ... La voie rénale est l'une

des voies principales et peut étre considérablement touchée chez le sujet agé.

1.4.1. Réduction du nombre de néphrons fonctionnels

Le néphron est le lieu des phénomenes de filtration glomérulaire. 1l a pour réle

d’éliminer les médicaments qui sont sous forme inchangée et ses métabolites.

Le nombre de néphrons total, a la naissance, n’est pas identique pour tout le monde.
II'y a une part d’inter-individualité. Avec I'age, on observe une diminution de ces
derniers. Selon une étude de 2017, faite par A. Denic et al, le nombre de néphrons
diminuent de 7,3% par décennie. (30)
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Figure 9 - Diminution du nombre de néphrons en fonction de I'dge

Cette réduction de néphrons engendre une moins bonne élimination des principes

actifs et de leurs métabolites.

1.4.2. Réduction de la filtration glomérulaire

A partir de 40 ans, le débit de filtration glomérulaire (DFG) diminue de 10 ml/min par

décennie. (31). L’adaptation des posologies des médicaments se fait actuellement en
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fonction de la clairance estimée par la formule de Cockcroft et Gault. Cette formule
prend en compte les variables « poids, age et sexe du patient ». Cependant, elle n’est
pas adaptée pour les personnes agees, car leur rapport masse grasse/masse maigre

est plus conséquente que chez un adulte.

Poids
ClCrpstime = K X (140 — Age) X

rplasmatique

Avec :
- Clairance de la créatinine (CICr) en mL/min
- Coefficient K qui vaut 1,23 chez 'Homme et 1,04 chez la femme.
- Age en années
- Poids en kilogrammes

- Créatinine plasmatique (Crplasmatique) €n umol/L

Le débit de filtration glomérulaire peut étre estimé par la formule MDRD (Modified Diet
in Renal Disease) qui se base sur le taux de créatinine. L’équation MDRD est
normalisée pour une surface corporelle de 1,73m?. Elle doit donc étre reporté a la
surface corporelle du patient pour I'adaptation posologique.

DFGpgtime = 175 X (créatinine x 0,0113)~115* x 3ge~%293 x 0,742 (si femme)
X 1,212 (si Afro — Américain)

Avec :
- Débit de filtration glomérulaire (DFG) en mL/min/1,73m?
- Créatinine en ymol/L
- Age en années
- On multiplie par 0,742 si c’est une femme et 1,212 si la personne est afro-

américaine.(32)

L’équation CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) est plus
performante que le MDRD pour les DFG > 60mL/min/1,73m?2. Elle prend en compte le
taux de créatinine, le sexe, 'dge et I'appartenance ethnique. (33)
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Sexe |Taux de créatinine (umol/L) Equation
Caucasien
Femme <62 Créatinine .
DFGstime = 144 X (T)‘O"”29 % (0,993)29¢
>62 Créatinine .
DFGstime = 144 X (?)‘1'209 % (0,993)29¢
Homme <80 Créatinine .
DFGostime = 141 X (T)_Mll % (0,993)49¢
>80 Créatinine .
DFGestimé =141 X (?)_1'209 X (01993)396
Afro-ameéricain
Femme <62 Créatinine .
DFGstime = 166 X (?)‘0'329 % (0,993)29¢
>62 Créatinine .
DFGstime = 166 X (?)‘1'209 % (0,993)29¢
Homme <80 Créatinine .
DFGstime = 163 X (T)_Mll % (0,993)49¢
>80 Créatinine .
DFGstime = 163 X (?)‘1'209 % (0,993)29¢

Tableau 3 - Formule du DFG en fonction du sexe, de I'ethnie et du taux de créatinine du patient

Depuis 2012, la HAS (Haute Autorité de Santé) recommande d’abandonner I'équation
de Cockcroft et Gault (CG) au profit de I'équation CKD-EPI. Cependant, pour
I'adaptation posologique, il est nécessaire de garder I'équation de CG en attendant
une évolution de I'équation CKD-EPI. (34)

A cause de cette diminution du débit de filtration glomérulaire, la demi-vie d’élimination
du médicament augmente ce qui entraine une augmentation des concentrations si

I'élimination urinaire est majoritaire.

Par exemple, la digoxine, utilisée dans l'insuffisance cardiaque, est éliminée par le rein
sous forme inchangée a 90%. Par ailleurs, c’est un médicament a marge thérapeutique
etroite. Il est alors nécessaire d’adapter sa posologie en cas de diminution de la
fonction rénale ou de déshydratation. (35)
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1.4.3. Réduction de la secrétion tubulaire

Certains médicaments peuvent étre éliminés par sécrétion tubulaire au niveau du tube
contourné proximal. Ce phénoméne utilise des transporteurs et de I'énergie. |l est donc
saturable. (36)

Lorsque le DFG diminue, la contribution de la sécrétion tubulaire dans I'élimination des
principes actifs est augmentée.

Avec l'age, il y a une diminution de la sécrétion tubulaire, exposant le patient a un

risque d’accumulation de principes actifs ou de métabolites.(37)

Au vu, de ces différents changements, il est préférable d'utiliser des médicaments
n’ayant pas majoritairement une élimination rénale. Cependant, ce n’est pas la seule
voie d’élimination des médicaments. La secondaire voie d’élimination importante est

la sécrétion biliaire.

1.4.4. Elimination biliaire

Cette voie permet d’éliminer les molécules métabolisées ou non par les hépatocytes
(38). L’élimination biliaire des médicaments peut, également, étre diminuée en cas
d’insuffisance cardiaque et de réduction du débit sanguin. En effet, elle dépend de la
clairance hépatique qui représente le volume de plasma totalement épuré par le foie
en un médicament par unité de temps (39).

Clhépatique =QxE

Avec :
- Q: débit sanguin irriguant le foie
- E : coefficient d’extraction

Aprés excrétion dans la bile, le médicament est déversé au niveau duodénal. Les
molécules conjuguées peuvent subir une hydrolyse et redonner naissance a une
molécule initiale. Elle est alors a nouveau résorbée. C’est le cycle « entéro-
hépatique ». On constate un effet rebond avec un pic plasmatique et un retard

d’élimination (38).
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1.4.5. Autres voies d’élimination

Les autres voies d’élimination, comme la voie pulmonaire, salivaire et lacrymale jouent

un role trés faible dans I'élimination des médicaments (38).

2. Pharmacodynamique chez le sujet agé

La pharmacodynamique a pour but d’étudier I'action du médicament sur 'organisme,
c’est-a-dire de savoir comment I'organisme réagit au principe actif. On s’intéresse aux
effets bénéfiques mais aussi aux effets indésirables/toxiques du médicament. Les
effets secondaires peuvent étre volontairement recherchés ou, au contraire, entrainés

une géne.(40)

Chez la personne agée, la sensibilité du médicament au niveau du site d’action peut
étre plus ou moins importante par rapport au reste de la population. Ces différences
peuvent étre expliquées par des modifications de l'interaction médicament-récepteur

dues a des pathologies d’organes (41).
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Classe

Médicament

Action

En cas de

vieillissement

Antalgiques

Anticoagulants

Bronchodilatateurs

Médicaments

cardiovasculaires

Diurétiques

Hypoglycémiants

oraux

Morphine
Pentazocine
Héparine
Warfarine
Albutérol

Ipratropium

Antagonistes des

récepteurs de

I'angiotensine Il

Diltiazem
Enalapril
Félodipine

Isoprotérénol

Nitroglycérine
Noradrénaline

Phényléphrine
Prazosine
Propranolol (et
autres béta-
bloquants)
Vérapamil
Bumétadine

Furosémide

Glyburide

Effet antalgique aigu
Effet antalgique
Temps partiel de thromboplastine
Temps de prothrombine
Bronchodilatation
Bronchodilatation

Diminution de la PA

Effet antihypertenseur aigu
Effet antihypertenseur aigu
Effet antihypertenseur
Augmentation de la fréquence
cardiaque
Augmentation de la fraction
d’éjection
Veinodilatation
Veinodilatation
Vasoconstriction aigué
Vasoconstriction aigué
Effet hypertenseur aigu
Effet antihypertenseur aigu
Diminution de la fréquence

cardiaque

Effet antihypertenseur aigu, effets
sur la conduction cardiaque
Augmentation du débit urinaire et
de I'excrétion de Na
Latence et taille du pic de réponse
diurétiques

Effet hypoglycémique chronique
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Augmenté
Augmenté
Inchangé
Augmenté
Diminué
Inchangé

Augmenté

Augmenté
Augmenté
Augmenté

Diminué
Diminué
Diminué
Inchangé
Inchangé
Inchangé
Inchangé
Inchangé
Diminué
Augmenté
Diminué

Diminué

Augmenté



Psychotropes Diazépam
Diphenhydramine
Halopéridol

Midazolam

Témazépam

Thiopental

Triazolam
Autres Atropine

Lévodopa

Métoclopramide

Sédation
Dysfonctionnement psychomoteur
Sédation aigué
Activité EEG
Sédation
Instabilité posturale
Effet psychomoteur
Sédation
Anesthésie
Sédation
Vidange gastrique déficiente
Effets indésirables

Sédation

Tableau 4 - Exemples d’effet de certains médicaments chez la personne agée (41)

Augmenté
Augmenté
Augmenté
Augmenté
Augmenté
Augmenté
Augmenté
Augmenté

Inchangé
Augmenté

Inchangé
Augmenté

Inchangé

La plupart des médicaments, utilisés chez la personne agée, provoquent des effets

indésirables importants. lls nécessitent une surveillance particuliére.

Les médicaments ayant des propriétés anticholinergiques, tels que les neuroleptiques

ou antidépresseurs, provoquent des troubles du comportement, des cauchemars, des

hallucinations, des agitations, pouvant amener a un trouble confusionnel chez les

personnes agées. (42).

Chez une personne de plus de 75 ans, il est nécessaire d’éviter les médicaments ayant

des effets sédatifs ou générant des syndromes extrapyramidaux, des hypotensions

orthostatiques ainsi que des hypoglycémies car ce sont des facteurs de risque de

chute. Ces chutes sont parfois a risque de fractures ou, plus grave encore, de déces.

(43)
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Diurétiques : risque augmenteé de 7%
Opioides analgésiques : risgue augmenté de 10%

dé chez le sujet ageé
Anti-inflammatoires : risque augmenté de 21%* s o SETAEE
Anti-hypertenseurs : risque augmenté de 24%

risque augmenté de 47-57%

Antidépresseurs : risque augmenté de 68%

Figure 10 - Médicaments augmentant le risque de chutes (44)

Les diurétiques, comme le furosémide ou la spironolactone, souvent utilisés chez les
personnes agées, sont a risque de déshydratation. Cela entraine des troubles de
'ionogramme (hypokaliémie, hyponatrémie ...) (45). Ces troubles peuvent provoquer,
par exemple, une défaillance rénale aigué. Les diurétiques engendrent une altération

du flux sanguin responsable de 25 a 40% des insuffisances rénales aigués. (46)

3. Polymédication

3.1. Définition

L’'OMS définie la polymédication comme [utilisation réguliere d’au moins cing
médicaments. Qu’ils soient en vente libre, sur ordonnance ou basés sur une médecine
traditionnelle. (47).

Plus récemment, les termes d’« hyperpolypharmacie » ou « polymédication
excessive » sont utilisés pour désigner une consommation de 10 médicaments ou
plus. (48)

Selon l'Institut de Recherche et Documentation en Economie de la Santé (IRDES), la
polymédication peut étre répartie en trois catégories : simultanée, cumulative ou

continue.

La polymédication simultanée comprend le nombre de médicaments pris un jour

donné. Elle permet d’étudier les schémas posologiques et les interactions
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médicamenteuses mais elle ne prend pas en compte les prescriptions occasionnelles,

aigues et transitoires.

La polymédication cumulative prend en compte 'ensemble des médicaments prescrits
sur un trimestre donné. Son étude permet de voir la totalité des traitements chroniques

ou ponctuels du patient.

La polymédication continue, quant a elle, correspond a I'ensemble des médicaments
prescrits au moins trois fois dans I'année. L’étudier compléte celle de la polymédication
cumulative. Si on les met en regard I'une de l'autre, on peut séparer les médicaments

chroniques de ceux de courte durée. (49)

T
' Indicateurs de mesure de la polymédication testés

Nom de l'indicateur Calcul Sources
; Cumul des prescriptions en cours Kennerfalk, Ruigomez et al,
Un jour au hasard un inurtirépau hasgrd dans 'annee détude 2002 ’
@
= Un jour moyen, Cumul des prescriptions en cours par jour, :
g b mnyennesﬂrl'an:?ée par Jour, Bjerrum, Rosholm et al, 1997
. E
= ; Cumul des prescriptions en cours
2 ggJour Oy parg‘our, mgyennepsur 20 jours espacés Fincke, Snyder et al, 2005
8 jours de 2 semaines chacun
2 2
> = umul des médicaments prescrits ufmann-Kolle
£ = Cumul des médi i AOK (Kaufmann-Koll
& S Partrimestre au cours du trimestre, etal, 2009);
g moyenne sur quatre trimestres Bjerrum, Rosholm et al, 1997
3 : ; o, i
£ Prescritsaumoins  Cumul des médicaments prescrits g‘g‘r‘a;?‘,”cg“repr%g’f,‘,'ﬂaeem
§ 3 fois dans I'année au moins trois fois dans I'année 2008 ; Cahir, F;hey etal, 2010

* Définition de la polymédication utilisée dans le programme Paerpa :
www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2014-09/cadre_referentiel_etp_paerpa__polypathologie.pdf

Tableau 5 - Polymédication (48)

3.2. Chiffres

En 2012, une étude, réalisée en France, s’est intéressée a 1 003 femmes et 887
hommes, d’'un age moyen de 74,7 ans (+/- 7,4 ans). 42,9% des patients étaient
polymédiqués (5 a 9 médicaments). 27,4 % des patients étaient en polymédication

excessive (supérieur a 10 médicaments). (50)
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3.3. Causes

Cette polymédication est due a un allongement de I'espérance de vie et d’'une
reconnaissance de l'efficacité de la prévention secondaire. (48) Or, le nombre de
maladies chroniques augmente en raison de 'allongement de I'espérance de vie. Plus
les personnes avancent en age, plus la présence, simultanée, de plusieurs maladies

chroniques se fait ressentir. La polypathologie engendre une polymédication. (51)

On estime que les sujets de plus de 75 ans souffrent en moyenne de 3 a 5 maladies

chroniques et/ou aigues. (52).

Les traitements utilisés pour traiter les pathologies chroniques entrainent des effets
secondaires que I'on soulage avec d’autres médicaments. On est donc face a une

cascade de prescription médicamenteuse, ce qui augmente la polymédication. (53)

3.4. Types de polymédication

La polymédication est appropriée lorsque les médicaments, méme nombreux, sont
prescris a juste titre, de maniére optimisée et en rapport avec la ou les pathologie(s).
Le but est de maintenir une bonne qualité de vie, d’améliorer la longévité et de
minimiser les méfaits des médicaments. A l'inverse, elle est dite « inappropriée »
quand les médicaments sont donnés a tort ou que les bénéfices escomptés ne sont
pas atteints. Dans ce dernier cas, les risques d’augmenter les effets indésirables, de
surdosage et d’interactions médicamenteuses s’accroissent de maniére
considérable.(48)

On retrouve, ainsi, trois types de prescriptions sous-optimales chez la personne agée :
sous-utilisation « underuse », mauvaise utilisation « misuse » et sur utilisation

« overuse » qui sont source d’iatrogénie.
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Il.  latrogénie chez la personne agée

1. Définition

Le terme « iatrogénie » a pour origine grecque « iatros » qui signifie médecin et
« génos » qui veut dire naissance/origine. C’est donc littéralement « provoqué par le
meédecin » (54). Cependant, cette définition est purement étymologique et est plutot

restrictive. L’iatrogénie médicamenteuse n’est pas exclusivement di au médecin.

C’est pourquoi, en 1969, 'OMS précise le terme de « iatrogénie médicamenteuse »
en la définissant comme « toute réponse néfaste et non recherchée a un médicament
survenant a des doses utilisées chez ’'hnomme a des fins de prophylaxie, de diagnostic

et de traitement » (55).

En 1998, le Haut Comité de Santé Publique (HCSP) compléete cette définition en
considérant comme iatrogénes « les conséquences indésirables ou négatives sur I'état
de santé individuel ou collectif de tout acte ou mesure pratiquées ou prescrits par un
professionnel habilité et qui vise a préserver, améliorer ou rétablir la santé ». Avec
cette définition, la HCSP prend en compte les conséquences des actes de prévention,
de dépistage, de soins et de réadaptation, dans une démarche individuelle ou
collective, en ambulatoire ou lors d’'une hospitalisation. Cependant, elle n’inclut pas la
notion d’automédication qui est pourtant source de nombreuses interactions

médicamenteuses (56).

En 2011, TANSM (anciennement TAFSSAPS) définit, a son tour, l'iatrogénie comme
« 'ensemble des conséquences néfastes pour la santé, potentielles ou avérées,
résultant de l'intervention médicale (erreurs de diagnostic, prévention ou prescription
inadaptée, complications d’'un acte thérapeutique) ou de recours aux soins ou de
I'utilisation d’'un produit de santé » (57). Cette derniere définition ajoute cette notion

d’automédication.

L’iatrogénie a donc des origines diverses et variées qu’il est nécessaire de prendre en

considération pour l'éviter.
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2. Facteurs d’iatrogénie

2.1.  Vieillissement du patient

Comme nous l'avons détaillé dans la premiére partie, le vieilissement a de
nombreuses conséquences sur le devenir et l'action des médicaments. Les
modifications pharmacocinétiques et pharmacodynamiques liées au vieillissement font
partie des facteurs « non évitables ». (58) lls modifient la relation entre 'organisme et
le médicament entrainant, dans certaines situations non maitrisées, des effets

indésirables graves.

Par ailleurs, comme nous l'avons également déja vu, le vieillissement accentue la
fréquence des maladies chroniques et de la polypathologie. Les personnes agées sont
alors soignées avec un nombre élevé de médicaments qui majorent le risque

d’interactions médicamenteuses et, par conséquent, le risque d’iatrogénie.(51)

Les modifications physiologiques liées au vieilissement participent aux risques
d’iatrogénie. La personne agée peut avoir une diminution de ses capacités physiques
et des douleurs articulaires, des troubles de la mémoire, de la déglutition, de l'acuité
visuelle ou encore de I'audition 'empéchant de prendre correctement son médicament.
(59)

Mais le vieillissement n’est pas le seul facteur de risque d’iatrogénie, le contexte social

et environnemental joue un role capital.

2.2. Sociaux et environnementaux

Les personnes agées sont de plus en plus isolées. Cela est souvent d0 a
'augmentation de I'espérance de vie, du déces du conjoint ou encore I'éloignement du

cercle familial. (60)

En parallele de cet isolement, les personnes agées rencontrent souvent une perte
d’autonomie. Elles ont di mal a se déplacer, a rencontrer d’autres personnes. Ce qui
renforce cet isolement déja bien présent. En 2015, la France comptait 2,5 millions de
personnes agées en perte d’autonomie, soit 15,3% des personnes de 60 ans ou plus.
L’INSEE estime que la France comptera 4 millions de seniors en perte d’autonomie en
2050, soit 16,4% des personnes &gées de 60 ans et plus. (61)
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TR

Nombre de seniors

Nombre de seniors en perte

d’autonomie

A domicile

En établissement

16 235900 19933500
2488900 2958 300
1948 700 2347 400
540 200 670 500

Champ : France hors Mayotte, personnes de 60 ans ou plus.
Sources : Insee, projections Omphale ; Drees, enquétes EHPA 2015 et VQS 2014.

Cette perte d’autonomie engendre une dépendance qui se définit comme le besoin
d’aide des personnes agées pour accomplir certains actes essentiels de la vie
quotidienne. Cette aide peut étre professionnelle ou familiale (conjoint, enfant, ami).
L’aide familiale va avoir tendance a devenir de plus en plus rare. En effet, les ruptures

dans les couples devraient étre plus fréquentes et la fécondité, qui tend a diminuer,

Tableau 6 - Projection du nombre de seniors en perte d'autonomie

risque de réduire le nombre potentiel d’aidants. (62)

24 274 500

3 989 200

3 760 200

§28 500

Hommes Femmes
Année

B0 ans BO ans

60-80 ans et plus Ensemble | 60-80 ans et plus Ensemble
2000 3.0 26 28 27 19 22
2020 27 25 26 25 2.1 22
2040 23 23 23 23 20 20
Sources ; Insee, Destinie (scénario ceniral) et enquétes HID 1998-2001.
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Par ailleurs, I'apparition, d’'un événement et/ou d’'une pathologie intercurrente telle
gu’une grippe, un rhume ou une fracture, peut remettre en cause un équilibre trés
souvent fragile. L'ajout de médicaments pour contrer cette affection aigué augmente

le risque iatrogéne. (63)

Les personnes agées de 65 ans et plus sont particulierement exposées au risque
hémorragique. Lors de l'introduction d’un traitement antibiotique chez une personne
agée sous antivitamine K, ce risque hémorragique s’accentue. D’aprés une étude faite
en Janvier 2008, dans un hdpital américain, 17,3% des entrées aux urgences des
sujets agés, suite a un effet indésirable médicamenteux, étaient dues a la warfarine et
44% ont nécessité une hospitalisation (64).

2.3. Problémes liés aux médicaments

Un des problémes maijeurs, lié aux médicaments, est le manque d’études spécifiques
chez la personne agée. En régle générale, les essais cliniques incluent des patients
agés de 18 a 65 ans. Les preuves et les connaissances sur 'effet des médicaments
sur les patients agés sont insuffisants (65). De plus, les quelques sujets inclus ne sont
pas polypathologiques et ont souvent peu de co-médications. Les études ne sont donc
pas représentatives de la population a qui les médicaments sont réellement destinés
(66).

Les médicaments a marge thérapeutique étroite sont sources d’effets indésirables
graves. Cela concerne notamment les anticonvulsivants comme la carbamazépine, la
phénytoine et/ou le valproate de sodium ; les digitaliques ; les anticoagulants oraux et
les diurétiques. Une surveillance clinique et paraclinique est nécessaire durant toute

la durée du traitement (67).

Par ailleurs, lors de la dispensation a l'officine, il est parfois nécessaire de substituer
un princeps ou un médicament générique par un autre médicament générique.
L’introduction de génériques peut avoir des conséquences pour certains médicaments
a marge thérapeutique étroite. On peut avoir un faible changement de biodisponibilité
qui peut entrainer une inefficacité thérapeutique, un surdosage voire une toxicité. Il est
donc nécessaire de délivrer toujours les mémes conditionnements aux personnes

prenant des médicaments a marge thérapeutique étroite (68). La présentation et le
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conditionnement du médicament sont également importants pour la bonne observance

thérapeutique chez la personne agée (25).

2.4, Problémes liés a la mauvaise utilisation des médicaments

L’automédication représente un risque élevé d’iatrogénie. Elle se définit comme la
possibilité pour le patient d’utiliser de médicaments sans avis médical préalable. Elle
concerne les médicaments non soumis a prescription et qui ont pour but de traiter les
symptémes courants et bénins (rhume, maux de gorge, troubles digestifs ...). lls
peuvent étre a l'origine d’interactions médicamenteuses ou alimentaires pouvant
entrainer des effets indésirables. Leurs effets peuvent s’additionner ou au contraire
entrainer une perte d’efficacité de 'un des médicaments. On peut prendre I'exemple
du GINKOR Fort® qui est composé de Ginkgo biloba, d’Heptaminol et de Troxéturine
et est indiqué dans les symptdbmes de l'insuffisance veinolymphatique ou dans les
signes fonctionnels liés a la crise hémorroidaire. Le Gingko a des propriétés
antiagrégants plaquettaires et peut étre a l'origine d’'une interaction avec les AVKs.
(69)

Une des autres causes d’iatrogénie liés a I'utilisation des médicaments est I'absence
d’adhésion au traitement. La non-adhésion chez la personne agée souffrant de
pathologies cliniques, notamment cardiovasculaires, concernerait 40 a 60% de la
population. Elle peut entrainer une inefficacité thérapeutique ou, pire, mettre la vie du
patient en danger. Les principaux éléments favorisant cette inobservance sont
multiples. Cela peut étre di au traitement : la polymédication, les changements de
traitements fréquents ou, encore, la forme galénique inadaptée. Cela peut aussi étre
d( au patient lui-méme : I'incompréhension de la nécessité du traitement, les troubles
cognitifs et fonctionnels, la mauvaise compréhension des posologies et des modes
d’administration ... Enfin, elle est aussi en partie dépendante de la relation « patient-
professionnel de santé » que cela soit le médecin, le pharmacien ou l'infirmier :

manque d’empathie, de communication et d’informations ...(69)

Par ailleurs, la multiplicité des prescripteurs rend I'optimisation thérapeutique difficile.
Le patient polypathologique doit consulter différents médecins et spécialistes.

Actuellement, ces professionnels de santé n’ont pour le moment que peu de moyens
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de connaitre I'ensemble du dossier patient afin de garantir une prise en charge
optimale. Une mauvaise coordination entre soignants engendre un transfert
d’'informations insuffisant. |l est fréquent que lors d’'une nouvelle consultation, la
nouvelle ordonnance se surajoute a la précédente, sans considération, suppression,
modification et réévaluation des plus anciennes. La multiplicité des ordonnances se
retrouve alors, elle aussi a l'origine de risques d’erreurs médicamenteuses et

d’événements indésirables. (70)

La multiplicité des prescripteurs entraine généralement des prescriptions inadaptées.

3. Types de prescription inadaptée

Certains médicaments et principes actifs sont prescrits de maniere excessive, d’autres
insuffisamment. On distingue ainsi trois types de prescriptions inadaptées : mauvaise

utilisation « misuse », sur-utilisation « overuse » et sous-utilisation « underuse » (66).

3.1. Misuse

3.1.1. Définition
Le terme « misuse » vient de l'anglais et signifie « mal utiliser ». Il s’agit de
prescriptions inappropriées, c’est-a-dire que l'indication est bonne mais que le rapport

bénéfices/risques est défavorable. (66)

3.1.2. Exemple de médicaments concernés

La liste de Beers et al.,, créée en 1991, fut la premiére liste de médicaments
inappropriés chez les personnes agées en maison de retraite. Elle a été actualisée a
plusieurs reprises et comporte actuellement 48 médicaments. Parmi ces derniers, 28
ne doivent pas étre prescrits quel que soit I'état clinique du patient et 20 sont contre-
indiqués lorsqu’il y a présence de comorbidités (66). Une adaptation francaise a été
réalisée par Laroche. Cette liste contient 34 critéres dont 29 médicaments ou classes
médicamenteuses potentiellement inappropriés et 5 situations cliniques particulieres

(hypertrophie de la prostate, glaucome par fermeture de I'angle, incontinence urinaire,

56



démence, constipation chronique). Elle s’applique aux personnes agées de 75 ans et

plus et propose des alternatives thérapeutiques (71).

Ces listes sont faites sur la base d’études de population. Elles ne permettent pas
d’évaluer le rapport bénéfices/risques d’'un médicament chez un individu. |l est

important de tenir compte des comorbidités.

Si on prend I'exemple des traitements pour le diabéte, selon la liste de Laroche, il est
préférable de remplacer les sulfamides hypoglycémiants a longue durée d’action
(glibenclamide), par un sulfamide hypoglycémiant d’action courte (gliclazide), un
biguanide (metformine), un inhibiteur de I'alpha-glucosidase (acarbose) ou par de
I'insuline (71). Or, si le patient 4gé présente une insuffisance rénale chronique, seul

les glinides (répaglinide) ou l'insuline sont recommandés (72).

3.2. Overuse

3.2.1. Définition
Le terme « overuse » correspond a un exces de traitements. |l s’agit de I'utilisation de
médicaments prescrits en absence d’indication, ou qui possédent un service médical

rendu insuffisant. (66)

3.2.2. Exemples de médicaments concernés

Cet excés de médicaments concerne notamment les IPP (inhibiteurs de la pompe a
protons). Une revue de 2012 aux Etats-Unis a démontré que dans plus de 50% des
cas, la prescription d’'IPP était inappropriée. Cette sur-prescription s’explique par 3
phénomeénes : une mauvaise indication, un manque de réévaluation, et un probléeme
de sevrage. L’introduction d’inhibiteurs de la pompe a protons se fait parfois de
maniere systématique lors d’'une dyspepsie ou pour prévenir l'ulcére de stress, alors
que ceux ne sont pas les indications principales. Par ailleurs, une fois que le traitement
d’IPP est instauré, la réévaluation de ce dernier est rare. La poursuite du traitement
est maintenue sans indication justifiée. L’arrét brutal de ce type de traitement pris au
long court engendre un effet « rebond » avec une hyperacidité gastrique, empéchant
I'interruption et entretenant le besoin de prendre des IPPs. On peut essayer de pallier

a cet effet rebond en diminuant progressivement le dosage (73)
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Ce phénomene est aussi valable pour la prescription de benzodiazépines, notamment
celles a demi-vie longue. Elles sont largement prescrites dans le cas d’'insomnie ou de
dépression chez la personne agée. Dans cette population, 'usage de benzodiazépines
n'est pas indiqué sauf en cas d’anxiété invalidante. Dans ce cas, en début de
traitement pour syndrome anxiodépressif, il est conseillé de recourir a un inhibiteur
sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS) associé a une benzodiazépine a demi-
vie courte pour une durée bréve (74).

3.3. Underuse

3.3.1. Définition

L’ « Underuse » est défini comme I'absence d'instauration d'un traitement efficace
chez les sujets ayant une pathologie pour laquelle une ou plusieurs classes
médicamenteuses ont démontré leur efficacité (66).

3.3.2. Exemple de médicaments concernés

Malgré la polymédication déja existante, beaucoup de pathologies ne sont pas traitées
chez les sujets agés. C’est notamment le cas de I'hypertension artérielle systolique
avec I'absence de bi/tri-thérapie ou de linsuffisance coronaire avec un déficit de
prescription d’anti-agrégants plaquettaires et de béta-bloquants. Mais, c’est également
le cas de la dépression sans anti-dépresseurs, de l'ostéoporose avec une sous-
utilisation du calcium, de vitamine D, et/ou des bi-phosphonates et des douleurs

cancéreuses sans l'utilisation de morphine (66).

4. Impact social de l'iatrogénie

Les accidents iatrogéniques sont responsables de plus de 130 000 hospitalisations
par an en France, soit 5 a 10% des hospitalisations, toutes populations confondues.
L’iatrogénie causerait, également, a elle seule, 20% des visites aux urgences et 60 a

80% des réadmissions aprés un séjour hospitalier. Chez les personnes de plus de 65
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ans polymédiquées, ces accidents sont a l'origine de plus de 7 500 décés par an (59)
(75).

Une étude sur les erreurs médicamenteuses, chez le sujet agé de plus de 65 ans, a
été réalisée au Centre Antipoison et de Toxicovigilance (CAPTV) de Lille. Le
recensement de ces erreurs a été réalisé sur la période du 1er janvier 2010 au 31
décembre 2016. Pas moins de 3 249 erreurs médicamenteuses ont été rapportées sur
cette période, soit en moyenne 541,5 cas par an. La moyenne d’age des personnes
concernées était de 78 ans, avec une prédominance féminine (68,9%). Dans 76% des
cas, I'erreur avait lieu au domicile du patient.

Les principales spécialités pharmaceutiques impliquées appartenaient aux systemes
cardiovasculaires (30,6%), aux systémes nerveux (27,4%), et/ou aux systémes
digestifs et du métabolisme (11,6%).

Deux types d’erreurs ont été mis en évidence : les erreurs de dose (34,6%) et les
erreurs de médicaments (26,4%).

Méme si la plupart des événements ont été sans conséquences pour les patients, sept
déces ont été rapportés donc cinqg directement en lien avec I'erreur médicamenteuse
(76).

5. Impact financier de I'iatrogénie

En 2019, la consommation de médicaments en ambulatoire, c’est-a-dire vendus en

officines ou en rétrocession hospitaliere, atteint 32,6 milliards d’euros (77).

Mais c’est la consommation de médicaments inutiles, dangereux ou inappropriés qui
nous intéresse ici. Elle engendre un surcolt considérable d’'une part, via les
hospitalisations générées par ces accidents iatrogénes et, d’autre part, via I'escalade

thérapeutique qui s’en suit (48).

En France, une étude, menée en 2013 a la demande du ministre de la santé, estimait
que les prescriptions médicamenteuses inadaptées, entrainaient un codt de plus de

10 milliards d’euros par an (78).
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. Accompagnement du sujet agé malade

1. Prévention de l'iatrogénie

1.1. Lors de la prescription

1.1.1. Prescription adaptée

Avant la rédaction de toute ordonnance, le médecin doit s’assurer de maitriser
'ensemble des données qui concerne le patient, notamment lorsqu’il s’agit d’'une
personne agee.

Le médecin doit notamment connaitre I'état d’hydratation et I'état nutritionnel de la
personne. En effet, en cas de déshydratation, il y a un risque de majoration de la
toxicité rénale, hépatique ou de surdosage de certains médicaments. C’est
particulierement le cas avec les anti-inflammatoires non stéroidiens, les diurétiques,
les inhibiteurs de 'enzyme de conversion ou les neuroleptiques. En cas de dénutrition,
le taux de protéines plasmatiques circulantes diminue, entrainant une augmentation
de la fraction libre des médicaments. |l est donc impératif de vérifier 'albuminémie et
surveiller I'état nutritionnel avant toute prescription de médicaments type AINS, AVK
ou sulfamides hypoglycémiants pour éviter un surdosage.

Le prescripteur doit également évaluer la fonction rénale et hépatique de son patient
en dosant régulierement la clairance a la créatinine et en vérifiant le bilan hépatique.
Une adaptation posologique est nécessaire en cas d’insuffisance hépatique ou rénale.
Les prescripteurs, et notamment le médecin généraliste, doivent s’assurer de
connaitre la totalité des traitements que prend le patient, méme en automédication,

avant de prescrire une nouvelle molécule (20).

La hiérarchisation des médicaments est indispensable lors de la rédaction de la
prescription, en privilégiant ceux traitant les pathologies qui comportent le plus de
risques pour le patient. Un médicament, méme secondaire, peut augmenter ou inhiber
I'effet thérapeutique d’'un autre médicament par compétition ou potentialisation. Il peut
également retarder son élimination provoquant des risques de surdosage chez le
patient (79).

Par ailleurs, malgré le peu d’essais cliniques chez la personne agée, il est essentiel

que le médecin privilégie des médicaments ayant inclut des personnes agées dans

61



leurs essais ou dans les études, de pharmacovigilance et de pharmaco-épidémiologie,
réalisées apres l'obtention de I'autorisation de mise sur le marché. Il est également
préférable d’utiliser des médicaments « anciens » pour lesquels nous avons plus de
recul. Le médecin doit éviter les médicaments dits « inappropriés » chez le sujet agé,

c’est notamment le cas des anticholinergiques (80).

Enfin, lorsque le patient évoque un nouveau symptéme, le médecin doit avoir le
« réflexe iatrogénique », c’est-a-dire qu’il doit se poser la question suivante : « un
accident iatrogénique est-il possible ? ». Tout nouveau symptdome doit faire penser a
un effet indésirable médicamenteux. Trois questions se posent dans ce cas-la : « Y-a-
t-il une chronologie de survenue compatible ? » ; « Y-a-t-il des signes cliniques
évocateurs ? » ; « Y-a-t-il eu un événement intercurrent favorisant ? ». En fonction des
réponses et du bénéfice/risque, le médecin peut éventuellement prescrire un
traitement pour traiter ce symptébme, trouver une alternative non médicamenteuse

et/ou arréter le médicament en cause, si cela est possible (81).
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Le réflexe iatrogénique

Devant tout nouveau symptome, c’est se poser la question :

« Un accident iatrogénique est-il possible ?»

chronologie de survenue compatible ?

signe clinique évocateur (chute, anorexie, confusion) ?
evénement intercurrent favorisant (fievre, déshydratation) ?

NON QUuUI

: Accident iatrogénique isolé ou
Diagnostic précis favorisé par une pathologie aigué?
établi ? ex. : diurétiques au long cours bien

supportés mais si fievre et déshydratation,
survenue d'une insuffisance rénale aigué

Y Y

« indication & traiter? e« arrét avec substitution ou non?

. * ajustement posologique ?
« alternative non J p giq

medicamenteuse ? « déclaration a la pharmaco-

vigilance si accident grave ou
inattendu ?

Figure 11 - Le réflexe iatrogénique (81)

Toute introduction de médicaments ou changement dans la vie du patient doit amener

a une réévaluation du traitement.

1.1.2. Réévaluation

La réévaluation des pathologies et des traitements doit se faire systématiquement a
'entrée et a la sortie d’'une hospitalisation, ou lors d’'un changement thérapeutique.
Mais elle peut également étre effectuée spontanément a linitiative du médecin. En
premier lieu, il est nécessaire d’établir une nouvelle fois la liste compléte et actualisée

des médicaments pris, y compris en automédication (AINS, laxatifs, phytothérapie ...).
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Dans un second temps, le médecin doit s’assurer que la liste des médicaments
prescrits correspond bien a la liste des maladies a traiter, tout en priorisant les
pathologies (82).

Il ne faut pas tout médicaliser. Tous les inconforts liés au vieillissement ne doivent pas
étre systématiqguement médiqués. C’est le cas notamment des changements de
rythme de sommeil et des troubles de la mémoire (79).

Si 'introduction d’'une nouvelle molécule est nécessaire lors de cette réévaluation, une

réflexion sur le bénéfice et le risque est indispensable (20).

Il arrive parfois que suite a cette réévaluation, le médecin décide de « déprescrire » un

médicament qu’il juge inadapté pour son patient.

1.1.3. Déprescrire

La déprescription est un élément essentiel d’'une bonne prescription. Déprescrire
permet de réduire considérablement le risque de survenue d’effets indésirables des
médicaments, notamment du fait de la réduction d’interactions médicamenteuses
possibles (83).

Cependant, la déprescription doit étre réfléchie, prudente et surveillée. Elle peut
devenir a son tour iatrogéne en déstabilisant une personne agée ou en produisant des
phénoménes de rebond (comme les inhibiteurs de la pompe a protons). L’arrét de
médicaments doit se faire de maniére progressive et une molécule a la fois.

Le patient est parfois réticent face a ce type de changement. Il est nécessaire de lui
expliquer lintérét de cette déprescription. Une bonne relation médecin-patient est

importante (84).

1.2. Lorsde la délivrance

Le pharmacien joue un role essentiel dans le repérage des situations a risque et dans
le suivi des patients. Sa vigilance, vis-a-vis du risque iatrogénique médicamenteux

chez la personne agée, doit étre maximale.
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1.2.1. Bonne compréhension et utilisation du traitement

L’'une des principales causes d’erreurs médicamenteuses est I'incompréhension du
patient vis-a-vis de son traitement. Le pharmacien d’officine va jouer un réle primordial
dans cette situation. Il est 'acteur de santé le mieux placé pour dépister ce manque

de compréhension (85).

C’est pourquoi, 'une des premieres actions du pharmacien est de s’assurer que le
patient ait bien compris sa pathologie, son traitement et les bénéfices que peut lui
apporter ce dernier. Un traitement est mieux suivi lorsqu’il est bien compris. Il faut aussi
expliquer correctement les effets indésirables potentiels et indiquer les moyens

pouvant étre mis en ceuvre pour les prévenir (85).

Pour limiter le risque iatrogene, le pharmacien doit, également, vérifier que le patient
utilise convenablement son médicament et/ou le dispositif associé (inhalateur, collyre
...), et qu'il les stocke dans les bonnes conditions. Pour les dispositifs d’inhalation, le
pharmacien doit faire une démonstration au patient pour qu’il comprenne bien la
maniére de ['utiliser. Il peut demander au patient de refaire le geste devant lui pour
s’assurer de sa bonne maitrise.

Parmi les événements les plus rencontrés, on retrouve les dates de conservations
dépassées pour les collyres ou les sirops, le non-respect de la chaine du froid pour les
produits de santé thermosensibles, la mauvaise utilisation des dispositifs d’inhalation

avec notamment la coordination main-poumon pour la Ventoline (85).

Le pharmacien doit donc prendre le temps d’expliquer et doit s’assurer que le patient

sache appliquer ses conseils.

1.2.2. Interactions médicamenteuses

Pour éviter la survenue d’événements iatrogenes, le pharmacien doit
systématiquement vérifier I'absence d’interactions médicamenteuses. Elles sont a
I'origine de 1 a 2% des malades hospitalisés. Par ailleurs, elles sont variables d’'un
patient a I'autre, et dépendent de 'age, de sa fonction rénale ou hépatique, etc. Il est

donc parfois difficile pour le pharmacien d’officine de les détecter (85).

Lors de la dispensation d’'une ordonnance, le pharmacien doit respecter différentes

étapes.
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Tout d’abord, il est impératif que ce dernier vérifie I'historique médicamenteux du
patient, que cela soit via le logiciel de la pharmacie ou via le Dossier Pharmaceutique.
Cela concerne les médicaments sur ordonnance mais également les meédicaments
conseils (86). Il est également nécessaire de demander directement au patient s’il
prend d’autres médicaments, notamment en automédication, et qui n’apparaitraient

donc pas dans les logiciels officinaux.

Lors de I'analyse de 'ordonnance, le pharmacien doit rechercher I'existence de contre-
indications avec les comorbidités du patient, examiner les interactions
médicamenteuses entre les médicaments dont il connait I'existence et vérifier

I'absence de médicaments potentiellement inappropriés (86).

1.2.3. Detection d’'un effet indésirable

Le médecin n’est pas le seul a devoir posséder le « réflexe iatrogénique ». Face a
'apparition d’'un nouveau symptdbme sans cause évidente, le pharmacien doit
suspecter I'existence d’'un potentiel effet indésirable et rediriger le patient vers le
meédecin le plus rapidement possible (81). Le tableau ci-dessous regroupe des
exemples de manifestations de liatrogénie et les classes thérapeutiques qui les

induisent.
Classes thérapeutiques Quelques manifestations de la iatrogénie
Diurétiques Déshydratation, hypotension
Antihypertenseurs, médicaments cardiovasculaires, Hypotension, chutes, cedémes, vertiges

antiarythmigues, etc.

Anticoagulants (fludifient le sang) Hemomagies

Anti inflammatoires Ulcére, hémorragies, allergies

Anti infectieux, antibiotiques Allergies

Anxiolyliques, hypnotiques, antidépresseurs Endormissement, hypotension, chutes,

état confusionnel

Tableau 8 - Symptémes d'iatrogénie en fonction des classes thérapeutiques (59)
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1.2.4. Automeédication

L’automédication est I'utilisation d’'un ou plusieurs médicaments par une personne sur
sa propre initiative. On retrouve deux types d’automédication : celle issue de I'achat
de médicaments-conseils disponibles en pharmacie et celle improvisée par le patient
ou son entourage via la pharmacie familiale (87).

Quand elle est pertinente, 'automédication peut faire disparaitre rapidement des
symptomes d’'une maladie bénigne (rhume, diarrhée, maux de gorge, allergie ...).
Cependant, l'automédication inappropriée occupe une place importante dans la
survenue d’événements iatrogénes (88).

Pour limiter tout risque iatrogénique, I'utilisation de médicaments en automédication
doit se faire uniguement via les médicaments-conseils disponibles en pharmacie et sur
I'avis du médecin ou du pharmacien. Elle doit se faire sur une courte période et
uniquement pour des symptdémes bénins bien connus. Le pharmacien se doit de
vérifier les interactions et les contre-indications relatives au patient et a son traitement
chronique. Si le patient posséde un dossier pharmaceutique, il est nécessaire d’y

inscrire les médicaments délivrés dans le cadre de 'automédication (88).

Pour prévenir Iiatrogénie médicamenteuse, le pharmacien dispose d’'un ensemble

d’outils.

2. Outils d’aide a la prévention de l'iatrogénie

2.1. Dossier Pharmaceutique

Il est 'un des outils les plus utilisés au quotidien par le pharmacien d’officine.

2.1.1. Définition

Le Dossier Pharmaceutique (DP) a été créé par la loi du 30 janvier 2007 relative a
I'organisation de certaines professions de sante.

Il recense, sur consentement du patient, tous les médicaments délivrés au cours des
quatre derniers mois, qu’ils soient prescrits par le médecin ou conseillés par le
pharmacien. Les vaccins, quant a eux, restent visibles pour une durée de vingt et un
an et les médicaments biologiques sont consultables pendant trois mois. Pour avoir
acces au DP, le pharmacien a systématiquement besoin de la carte vitale du patient.
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Actuellement, 99,9% des pharmacies de ville sont raccordés au dossier
pharmaceutique (89). Le DP favorise la coordination, la qualité et la continuité des
soins en sécurisant la dispensation des médicaments.

Le dossier pharmaceutique est utilisable en pharmacie de ville mais également en
pharmacie hospitaliére depuis 2012, permettant une meilleure coordination des soins

entre la ville et I'hopital (90).

2.1.2. Objectifs du dossier pharmaceutique

Le dossier pharmaceutique permet dans un premier temps de sécuriser la
dispensation et de lutter contre I'iatrogénie médicamenteuse. En effet, s’il est bien
utilisé, le dossier pharmaceutique regroupe I'ensemble des traitements pris par le
patient. Le pharmacien peut donc facilement détecter les potentielles interactions
médicamenteuses lorsqu’il délivre un meédicament. Actuellement, le patient, et
notamment la personne agée polymédiquée, ne voit pas qu'un seul médecin. Ses
rendez-vous chez le médecin généraliste sont souvent associés a des consultations
spécialisées (cardiologue, pneumologue) et les prescriptions sont diverses. Le DP
permet de rassembler ces différents traitements et de repérer les risques de
redondance entre certains principes actifs ou les abus médicamenteux (91).

La consultation du dossier pharmaceutique offre une vision plus large des traitements.
Il contribue, notamment, a mieux accompagner le patient dans la compréhension de
son traitement, de vérifier qu’il y adhére ou qu’il est observant. Le pharmacien peut
également détecter une aggravation de la maladie. Par exemple, un renouvellement
trop rapproché d'une Ventoline® chez un sujet asthmatique est le signe d’une
aggravation de I'asthme et/ou d’'une mauvaise utilisation de son traitement de fond
(92). C’est I'occasion de revoir avec le patient I'intérét de son traitement.

Enfin, le dossier pharmaceutique joue un réle dans la couverture vaccinale. Les
vaccins sont consultables pendant vingt-et-un ans. Cela permet au pharmacien de

s’assurer que le patient fait bien les rappels de ses vaccins.
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2.1.3. Développement du DP

Le dossier pharmaceutique n’a fait qu’évoluer au fil des années. Actuellement, la
sécurité du médicament est renforcée par la mise en place de différents services : DP-

Ruptures, DP-Alertes, DP-Rappels et DP-Suivi sanitaire.

Le service DP-Ruptures permet au pharmacien d’étre informé immédiatement
lorsqu’'un médicament est en rupture. Le professionnel de santé peut donc remplacer
le médicament concerné par un équivalent (générique) si nécessaire pour ne pas
laisser le patient sans traitement. Le DP-Rupture permet également de signaler les

ruptures d’approvisionnement par I'intermédiaire du logiciel de la pharmacie (93).

L’Ordre des pharmaciens peut diffuser en quelques minutes une alerte sanitaire, via
le DP-Alertes, a 'ensemble des pharmacies raccordées au DP. Le message d’alerte
s’affiche sur tous les postes informatiques de toutes les pharmacies. Le pharmacien

doit obligatoirement valider le message pour continuer son activité (90).

Le DP-Rappels permet d’envoyer des alertes concernant les rappels et retraits de lots
de médicaments selon les mémes modalités que le DP-Alertes. Le pharmacien peut
donc retirer les lots concernés de son stock et appeler les potentiels patients

concernés par cette alerte (90).

Enfin, le DP-suivi sanitaire offre la possibilité au ministre chargé de la Santé, a ’Agence
National de Sécurité du Médicament et des produits de santé (ANSM) et a I'Institut
National de Veille Sanitaire (INVS) d’accéder aux données anonymes, relatives aux
médicaments, hébergées dans le cadre du Dossier Pharmaceutique (90).
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Figure 12 - Procédure des alertes DP (90)
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2.1.4. Role du DP dans le lien ville-hopital

Depuis 'arrété du 6 avril 2011 relatif au management de la qualité de la prise en charge
médicamenteuse et aux médicaments dans les établissements de sante, les
pharmaciens hospitaliers ont la possibilité de consulter, créer et alimenter 'accés au
DP. Les médecins d’établissements de santé peuvent, quant a eux, consulter le
dossier pharmaceutique mais en aucun cas l'alimenter ou le créer.

Cette évolution du dossier pharmaceutique permet une continuité des soins et une
meilleure coordination ville-hopital. Le patient peut étre suivi dans la totalité de son

parcours de soin.

Dans le cadre de mon stage hospitalo-universitaire de 5™ année, j’ai eu la chance de
mettre en place le dossier pharmaceutique dans le service de Rétrocession du Centre
Hospitalier Universitaire de Lille.

A la suite de cela, sur une période de deux mois, ma co-externe et moi avons réalisé
une étude démontrant I'intérét du Dossier Pharmaceutique en Pharmacie a Usage
Intérieur (PUI). Lorsque le patient se présente en rétrocession, dans la majeure partie
des cas, son ordonnance ne contient que le médicament a réserve hospitaliere. Grace
a l'utilisation du DP, nous avons pu analyser 'ensemble du traitement du patient et
assurer une dispensation seécurisée. Sur les 118 consultations de dossier
pharmaceutique, nous avons détectés 151 interactions dont 2 contre-indications. Le
médicament dispensé en rétrocession interagissait avec le reste de 'ordonnance dans

15 délivrances, et 8 interventions pharmaceutiques ont été nécessaires (94).

2.1.5. Limites du Dossier Pharmaceutique

Bien que trés pratique, le Dossier Pharmaceutique montre quelques limites. En effet,
pour créer un dossier pharmaceutique, le pharmacien a besoin de I'accord du patient
(91). Il n'est donc pas possible de suivre 'ensemble du traitement, ou les abus
médicamenteux, chez certains patients. Par ailleurs, méme s'il accepte I'ouverture de
son DP, le patient peut demander, au pharmacien, que certaines dispensations de
médicaments ne soient pas inscrites ou de le fermer a tout moment, empéchant une
nouvelle fois d’assurer une dispensation sécurisée (91).

Enfin, le Dossier Pharmaceutique ne contient que les médicaments. Il n'y a aucune

information sur I'état de santé du patient a la difféerence du Dossier Médical Partage.
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2.2.  Dossier Médical Partagé

Le Dossier Médical Partagé (DMP) est un outil complémentaire au Dossier

Pharmaceutique.

Le DMP est le carnet de santé en ligne du patient. Il regroupe I'historique des soins,
des 12 derniers mois ; alimenté automatiquement par '’Assurance Maladie. On y
retrouve les pathologies et allergies éventuelles, les comptes rendus d’hospitalisation
et de consultation, les résultats d’examens, les directives anticipées pour la fin de vie,
les personnes a contacter, etc. Il rassemble également 'ensemble des traitements
prescrits et remboursés au patient. Par contre, le DMP n’est pas en capacité d’afficher
les médicaments non prescrits et/ou non remboursés, a la différence du dossier

pharmaceutique (95).

Le DMP, anciennement « Dossier Médical Personnel », a débuté avec la loi du 13 aolt
2004 relative a 'assurance maladie (96). Aprés un résultat plutét décevant, la loi Santé
du 26 janvier 2016 le relance en I'appelant cette fois « Dossier Médical Partagé ». Tout
comme le Dossier Pharmaceutique, il a pour but de favoriser la prévention, la qualité,

la continuité et la prise en charge coordonnée des soins des patients.

La création du DMP se fait en quelques minutes, soit directement sur le site « dmp.fr »,
soit auprés du pharmacien ou soit dans la Caisse Primaire d’Assurance Maladie du
patient. Par la suite, tout professionnel de santé pourra alimenter et consulter ce
dossier aprés accord du patient. Contrairement au Dossier Pharmaceutique, le patient

peut consulter a tout moment son DMP sur le site dédié (95).

A terme, les informations du Dossier Pharmaceutique devraient alimenter le Dossier
Médical Partagé (97).

2.3. Listes des médicaments inappropriés

Le pharmacien peut s’aider, lors de la délivrance des médicaments, de différentes

bases de données adaptées a la personne agée.

2.3.1. Liste de Beers

Les criteres de Beers de '’American Geriatrics Society (AGS) ou « la liste de Beers »

sont largement utilisés par les professionnels de santé pour améliorer la sécurité des
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médicaments prescrits aux personnes agées de 65 ans et plus. Cette liste a été créée
en 1991 par le gériatre Mark H. Beers et a été mise a jour en 1997, 2003, 2012, 2015
et en janvier 2019 (Annexe 1). Les critéres de Beers encouragent les professionnels
de santé a adapter les prescriptions, a déprescrire si cela est possible et a privilégier
des approches non pharmacologiques pour gérer les affections courantes chez les
personnes agees afin de réduire la polymédication, le risque d’interactions
médicamenteuses et les potentiels effets indésirables des médicaments.

La liste classe, les médicaments potentiellement inappropriés, en 3 groupes:
« médicaments potentiellement inappropriés chez la plupart des personnes agées »,
« médicaments potentiellement inappropriés chez les personnes agées atteintes de
certaines pathologies » et « médicaments a utiliser avec prudence chez la personne
agée ».

Les critéres de Beers présentent, tout de méme, des limites. lls ne peuvent pas tenir
compte de la complexité de tous les individus et ne sont que des « orientations » pour
soutenir la prise de décision. lls ne tiennent pas compte de la sous-prescription.
Cependant, les médicaments inclus dans ces critéres sont ceux disponibles aux Etats-
Unis et ne sont donc pas forcement en accord avec les recommandations francgaises
(98).

2.3.2. Liste de Laroche

La liste de Laroche est I'adaptation frangaise de la liste de Beers. Elle a été créée en
2007, par Marie-Laure Laroche. Elle propose une liste de médicaments
potentiellement inappropriés (MPI) chez le sujet 4gé de 75 ans et plus (Annexe 2).
Comme cité dans la deuxiéme partie de cette thése, la liste frangaise contient 34
crittres dont 29 médicaments ou classes médicamenteuses potentiellement
inappropriés et 5 situations particulieres. Les critéres sont regroupés en 3 groupes :
« critéres avec un rapport bénéfice/risque défavorable », « critéres avec une efficacité
discutable » et « critéres avec un rapport bénéfice/risque défavorable et une efficacité
discutable » (71). Le fait que cette liste soit adaptée a la pratique médicale frangaise
est 'un de ses avantages. Par ailleurs, elle propose des alternatives pour chaque MPI.
Malheureusement, la liste de Laroche date de 2007 et n’a pas été mise a jour depuis.
Pour exemple, on constate la présence des spécialités Quitadrill® et Moditen® qui ont

été retirées du marché, respectivement, en 2010 et 2011.
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2.3.3. Criteres STOPP/START

Une liste de critéeres STOPP/START a vu le jour en 2008, et a été actualisée en 2015.
Elle permet I'évaluation des traitements médicamenteux prescrits aux patients de 65
ans et plus, en établissant un lien systématique entre un médicament et une condition
médicale (Annexe 3). L’acronyme STOPP correspond a Screening Tool of Older
Person’s Prescription, et START signifie Screening Tool to Alert to Right Treatment.
C’est I'un des seuls outils d’aide a I'optimisation de la prescription médicamenteuse
qui prend en considération la sur- et la sous-prescription. La liste STOPP, concernant
la détection de médicaments inappropriés, est composée de 81 critéres. La liste
START, relatif a la sous-utilisation d’'un médicament, compte 34 criteres (99). La liste
de I'ensemble de ces critéres a été informatisée par ’Assurance Maladie permettant
au médecin de l'utiliser facilement lors de la prescription (100).

2.4.  Autres outils

Le pharmacien peut également s’aider d’autres contenus comme les livres ou les sites
internet. Le Guide P.A.P.A. (Prescriptions médicamenteuses Adaptées aux Personnes
Agées) est une référence dans la prise en charge de cette population. |l a été écrit par
la Société Francgaise de Gériatrie et Gérontologie (SFGG) et le Conseil National
Professionnel de gériatrie (CNP). Le guide regroupe 42 fiches relatives aux maladies
et situations frequemment rencontrées chez la personne agée (74).

Concernant les sites internet mis a disposition des professionnels de santé dans la
prise en charge de la personne agée, on peut citer deux trés utiles. Le site GPR (Guide
de Prescription et Rein) propose un ensemble d’outils digitaux permettant le bon usage
clinique du médicament, en optimisant la sécurité et I'efficacité des traitement et en les
adaptant a la fonction rénale (101).

La Société Francaise de Pharmacie Clinique (SFPC) a élaboré une base de données
concernant I'écrasement des comprimés et I'ouverture des gélules. Ces informations
peuvent étre utilisées lorsque le patient présente, par exemple, des problémes de
déglutition. En octobre 2017, la SFPC a élargi I'utilisation de son site en y intégrant la
liste des « médicaments administrables en sous-cutanée chez la personne agée »
(102).
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3. Acteurs principaux de la prise en charge du patient 4gé malade

Le parcours de soins du sujet agé polymédiqué est jalonné par lintervention de

différents acteurs ayant chacun un role essentiel. De la prescription a I'administration,

en passant par la dispensation, chaque étape comporte un risque potentiel

d’iatrogénie. Si une erreur a lieu a chaque niveau de contréle, on arrive a I'accident

iatrogéne. Heureusement, seule une petite partie des erreurs médicamenteuses est a

I'origine d’un accident (103).

Erreurs ponctuelles individuelles

— Fautes, négligences, oublis...
- Non-respect des procédures

Elles sont généralement la conséquence
de mauvaises conditions latentes

collectives.

Conditions latentes collectives

— Mangue de temps

— Mangue de personnel (fatigue)
— Manque de formation, inexperience,
personnel non qualifié

— Manque d'organisation et de communication

} Elles peuvent étre identifiées et solutionnées.
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Figure 13 - Survenu d'un accident iatrogene (85)

Une bonne communication entre les différents acteurs réduit grandement le risque

d’iatrogénie.
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3.1. Médecin généraliste et spécialiste

Les médecins initient les traitements du patient 4gé polymédiqué. La prise en charge
d’'une personne polypathologique, et donc polymédiquée, est complexe. Le médecin
geénéraliste et le spécialiste doivent s’assurer que le médicament prescrit est approprié
a la personne agée et qu'’il n'interfére pas avec un médicament déja présent (20). Lors
d’'une consultation, le médecin généraliste doit, également, réévaluer le traitement en

hiérarchisant les médicaments. S’il le juge nécessaire, le médecin peut déprescrire.

Le médecin a un réle primordial. Il est le chef d’orchestre du parcours de soin du
patient. Il a la responsabilité de les orienter, selon leurs besoins et de s’assurer de la
coordination des soins nécessaire a ses patients (105). Par ailleurs, Il évalue la
capacité du patient et/ou de son entourage a comprendre, a adhérer et a gérer son
traitement. Il est primordial que le médecin choisisse des formes galéniques adaptées.
Par exemple, pour les personnes présentant des difficultés de déglutition, il est
préférable d’utiliser des formes solubles (solution buvable, gouttes ...) plutét que les
formes solides (gélules, comprimés, ...). S'il le juge utile, il peut déléguer la préparation
des médicaments a un autre professionnel de santé ou a un proche du patient (103).

Pour faciliter la communication avec les autres professionnels de santé et la bonne
compréhension du patient, la prescription doit étre, dans la mesure du possible,
informatisée. Pour une prise en charge globale, le médecin peut, également,
répertorier sur la méme ordonnance tous les médicaments pris par la personne agée,
en mentionnant si nécessaire « ne pas délivrer ». Lorsque le médecin ne remet pas
un meédicament sur une ordonnance, nous ne savons pas toujours si c’est un arrét du
médicament ou si le patient en avait encore chez lui. Si un arrét ou un changement de
traitement est prévu, le spécifier sur 'ordonnance permet d’éviter des problémes de

délivrance et d’administration (103).

3.2.  Pharmacien et préparateur en officine

Le pharmacien est, également, un pilier dans la prise en charge du patient agé

polymédiqué et dans la sécurisation du parcours de soins.

Le pharmacien, ou le préparateur sous contrdle d’'un pharmacien, se doit de veiller a

la validité de l'ordonnance. Le pharmacien analyse les aspects réglementaires et
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pharmacologiques de l'ordonnance. Il regroupe lI'ensemble des prescriptions du
patient qu’ils viennent du médecin traitant ou d’'un spécialiste. Il s’assure de I'absence
d’interactions pharmaceutiques, avec les médicaments prescrits ou non, pouvant

entrainer une iatrogénie (103).

Par ailleurs, il s’assure que le patient a bien compris l'intérét du traitement. Il explique
la posologie, la bonne utilisation du médicament ou des dispositifs associés et informe
sur les effets indésirables potentiels (104). Il faut éviter le changement de présentation
des conditionnements. Dans le cadre de la convention nationale avec I'Assurance
Maladie, le pharmacien s’engage a délivrer toujours le méme générique au patient de
plus de 75 ans, sauf en cas de rupture d’approvisionnement (106). Si un changement
de présentation est nécessaire, il faut le signaler au patient. Il est nécessaire de bien

écrire le nom du princeps et les posologies sur les boites.

A l'instar du médecin, le pharmacien doit s’assurer de 'autonomie de la personne et
de sa capacité a prendre son traitement. S’il détecte une difficulté, il en informe le

meédecin traitant pour trouver une alternative.

L’élaboration d’un plan de prise pour les personnes polymédiquées permet de limiter

le risque d’erreur médicamenteuse.
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Figure 15 - Exemple de plan de prise (107)

Par ailleurs, si le patient a du mal a gérer son traitement, le pharmacien peut préparer
les doses a administrer (PDA). La technique consiste a déconditionner les
médicaments pour les reconditionner dans un pilulier ou sachet-dose, pour un patient

donné. La PDA peut se faire de maniére manuelle, semi-automatisée ou automatisée
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(108). Le pharmacien peut utiliser des logiciels d’aide pour sécuriser la préparation
des doses a administrer comme SIAPDA® de Medissimo (109) ou OREUS® de la
sociéeteé Distraimed (110)

Enfin, le pharmacien sensibilise le patient a 'automédication et rappelle que tout
nouveau symptéme doit lui étre indiqué. Si le pharmacien pense qu’une consultation

médicale est nécessaire, il réoriente le patient vers le médecin traitant (60).

3.3. Infirmier

L’infirmier est I'un des derniers maillons du parcours du médicament. Il est en charge
de l'administration des médicaments selon la prescription. Il veille a la bonne
observance et a la continuité des soins. L’infirmier peut, également, réaliser les
piluliers pour faciliter 'administration et la bonne observance du traitement.

L’infirmier voit plusieurs patients dans une journée. Il doit donc s’assurer de bien
appliquer la régle des 5B : « bon patient, bon médicament, bonne dose, bonne voie et
bon moment ». Il est nécessaire d’informer le patient s’il y a un changement dans son
traitement.

Pour améliorer la sécurité, une tragabilité est indispensable. Elle doit étre faite en
temps réel et systématiquement aprés chaque administration du traitement. L’infirmier

peut utiliser des feuilles de transmission, de distribution et de suivi de I'observance.
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Figure 16 - Exemple de feuille de tragabilité utilisée par les infirmiers (111)
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Les infirmiers se doivent d’alerter le médecin en cas de refus de soins, de soucis
d'observance, de problemes avec la forme galénique, de survenue d’effets
indésirables, de surdosage ou sous dosage, ou d’absence de renouvellement de
prescription médicale. |l est nécessaire de contacter le pharmacien en cas de

probléme de continuité de stock (103).

3.4.  Professionnels de santé hospitaliers

L’entrée d’un patient 4gé polymédiqué a I'hopital est 'occasion de faire le point sur ses
traitements, notamment si son admission est la conséquence d’un accident
iatrogénique. Les professionnels de santé doivent s’assurer d’avoir la liste de
'ensemble des traitements que prend le patient a son domicile. Pour cela, le
pharmacien hospitalier met en place la « conciliation médicamenteuse ». Ce
processus ne peut avoir lieu qu’avec une bonne coordination ville-hopital. Le
pharmacien va donc recherche les informations nécessaires auprés du patient, des
proches, du médecin traitant, du pharmacien d’officine, de I'infirmiére libérale etc.
Une fois les traitements récupérés, le pharmacien et le médecin hospitalier les ajustent
en fonction de I'état de santé du patient.

Lors de la sortie d’hospitalisation, le médecin doit faire apparaitre sur 'ordonnance de
sortie tous les changements effectués (arrét, changement de dosage ou initiation)
permettant aux professionnels de santé en ville de sécuriser la prise en charge du
patient (103).

Souvent, a la sortie de I'hdpital, 'ensemble des traitements est revu. Le pharmacien
doit prendre le temps avec le patient et/ou I'aidant de réexpliquer le bon usage des

différents médicaments et les posologies associées.

3.5. Aidant

Selon la loi d’adaptation de la société au vieillissement : « Est considéré comme
proche aidant d’'une personne agée son conjoint, le partenaire avec qui elle a conclu
un pacte civil de solidarité ou son concubin, un parent ou un allié, sont définis comme
aidants familiaux, ou une personne résidant avec elle ou entretenant avec elle des
liens étroits et stables, qui lui vient en aide, de maniére réguliére et fréquente, a titre
non professionnel, pour accomplir tout ou partie des actes ou des activités de la vie

quotidienne » (112).
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En France, 4,3 millions de personnes sont aidantes de personnes de plus de 60 ans.

Pour les personnes agées, ce sont souvent le conjoint ou les enfants (113).

Lorsqu’il n’y a pas d’infirmier, c’est souvent a l'aidant que revient le réle de la gestion
de la prise de médicaments. Il doit s’assurer d’avoir en sa possession la liste a jour
des traitements du patient. S’il n’a pas la possibilité de préparer le pilulier, il peut se
rapprocher du pharmacien d'officine. Si Il'aidant soupgonne un probléeme de
surconsommation ou sous-consommation médicamenteuse, il doit en parler au
pharmacien ou au médecin. Il peut également contacter le pharmacien s’il a un doute

sur la posologie ou les modalités d’administration d’'un médicament (114).

3.6. Patient

Enfin, 'un des principaux acteurs de la prise en charge de la personne agée malade
est le patient lui-méme. Certaines personnes gérent la préparation de leur traitement
toutes seules. Il est donc nécessaire de les accompagner dans leur prise en charge et
de les rendre acteur de leur santé. Pour cela, on peut proposer au patient d’entrer dans
un programme d’éducation thérapeutique (ETP). Selon I'OMS, [I'éducation
thérapeutique du patient vise a aider les patients a acquérir ou maintenir les
compétences dont ils ont besoin pour gérer au mieux leur(s) maladie(s) chronique(s)
(115). Elle comprend des activités organisées congues pour rendre les patients
conscients et informés de leur maladie, des soins, de I'organisation et des procédures
hospitaliéres, et des comportements liés a la santé et a la maladie. Les finalités de
'ETP sont I'acquisition et le maintien de compétences d’auto-soins et d’adaptation. On
entend par « compétences d’auto-soins » le fait de savoir soulager les symptémes, de
prendre en compte les résultats d’'une auto-surveillance, de mettre en ceuvre des
modifications a son mode de vie, de prévenir des complications évitables et de faire
face aux problémes occasionnés par la maladie. Les « compétences d’adaptation »
consistent a se connaitre, a savoir gérer ses émotions, a prendre des décisions et a

résoudre un problemes (116).

Tout professionnel de santé, formé a I'ETP, impliqué dans la prise en charge d’un
patient ayant une maladie chronique peut proposer une éducation thérapeutique. Elle
se déroule en plusieurs séances: diagnostic éducatif, séances éducatives

personnalisées (individuelles ou collectives) et évaluation des compétences.
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Le réle du pharmacien dans I'éducation thérapeutique est primoridal. Il aide a la
compréhension de la maladie, des traitements et des examens biologiques. |l informe

et sensibilise au bon usage des médicaments et des dispositifs médicaux (117).

Un patient impliqué dans sa pathologie sera plus observant.

4. Lien ville-hdpital dans la prise en charge des personnes agées

Prés de 3 millions de personnes ageées de 70 ans et plus sont hospitalisées une ou
plusieurs fois dans I'année (118). Les erreurs médicamenteuses surviennent lors des
étapes de transition du parcours de soin du patient tel que I'admission, le transfert et
la sortie d’un établissement de santé. Les liens pharmaceutiques entre la ville et hopital

ne cessent de se développer afin d’améliorer la prise en charge de ces patients.

La conciliation médicamenteuse est I'une des solutions utilisées par les professionnels
hospitaliers pour réduire le risque de survenue d’iatrogénie médicamenteuse. Elle est
définie comme « un processus formalisé qui prend en compte, lors d’une nouvelle
prescription, tous les médicaments pris et a prendre par le patient. Elle associe le
patient et repose sur le partage d’informations et sur une coordination
pluriprofessionnelle. Elle prévient ou corrige les erreurs médicamenteuses en
favorisant la transmission d'informations complétes et exactes sur les médicaments du
patient, entre professionnels de santé aux points de transition que sont 'admission, la

sortie et les transferts. » (119).

4.1. Laconciliation médicamenteuse a I'entrée d’hospitalisation

La conciliation médicamenteuse s’est développée suite a I'expérimentation Med'Rec
(« Medication Reconciliation »). Ce projet a duré 5 ans et avait pour but de prévenir ou
corriger des erreurs médicamenteuses par l'obtention de la liste des tous les
médicaments pris par le patient avant son hospitalisation, qu’ils soient prescrits ou non.
L’expérimentation s’est concentrée sur I'étape d’admission dans un établissement de

santé et a ciblé les patients &gés de plus de 65 ans (120).

Cette liste exhaustive des médicaments pris par le patient constitue le « Bilan
Médicamenteux Optimisé » ou BMO. Tout professionnel de santé, ayant regu une
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formation, peut réaliser cette étape. Il doit lister les médicaments en consultant au
minimum 3 sources d’informations différentes : médecin généraliste, pharmacie de
ville, ordonnance du patient, proches ... Lorsque cela est possible, un entretien patient
peut étre réalisé, a l'aide d’'un questionnaire, afin de recueillir les coordonnées du
médecin traitant et du pharmacien d’officine habituel, les médicaments et ordonnances
apportés par le patient ainsi que la présence éventuelle d’automédication via des
questions ouvertes (121). Le role du pharmacien d’officine est primordial dans le
partage de ces informations. En effet, en général, ce dernier posséde la liste de
'ensemble des médicaments pris par le patient, qu’ils soient prescrits ou non par le
meédecin. Par ailleurs, il détecte facilement la présence d’'une non-adhésion

médicamenteuse via 'historique du patient et les dates de délivrance.

Date / Heure d'admission : Allergies : Patientn®:

Date BMO : Nom/Prénom :

Heure début / Heure fin BMO : Automédication : Date naissance :
N°SS :

Médecin traitant : IDE: Adresse :

Pharmacie(s) : Service :
N°Chambre

Motif d’hospitalisation : Antécédents :

Date de I'information
Courriers Patient / Famille Pharmabag Pharmacien d'officine /
Médicament / Forme / Voie Ordonnances
Dosage Posologie Dosage Posologie Dosage Posologie Dosage Posologie Dosage Posologie Dosage Posologie
Si l'information est incertaine, la noter entre parenthése
REDACTION VALIDATION

Pour le groupe :
Dr G DE GUIO, médecin GHSV
Page 18/34

Groupe Projet CONCIMED

Figure 17 - Exemple de fiche de réalisation du BMO (122)

Une fois le BMO réalisé, I'étape suivante est la confrontation entre les informations
récupérées et I'Ordonnance Médicale a I'Admission (OMA) afin de corriger les
divergences et d’améliorer la continuité de soins du patient. On dit, alors, que la
conciliation est rétroactive. S’il n'y a pas encore eu d’'OMA, le bilan doit étre intégrer a

la nouvelle prescription. On parle, ici, de conciliation proactive (122).
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4.2. Llaconciliation médicamenteuse a la sortie d’hospitalisation

La conciliation médicamenteuse de sortie consiste a confronter la prescription de sortie
du patient au bilan médicamenteux optimisé et aux prescriptions faites pendant le
séjour.

Lors de la sortie d’hospitalisation, une lettre de liaison doit étre rédigée. Ce document
est réglementé par le décret n°2016-995 du 20 juillet 2016 relatif aux lettres de liaison.
On y retrouve l'identification du patient, du médecin traitant (ou médecin adresseur) et
celle du médecin ayant pris en charge le patient dans I'établissement de santé. La date
et les modalités d’entrée et de sortie doivent étre précisées, ainsi que le motif
d’hospitalisation. La lettre de sortie contient, également, la synthése médicale du
séjour, les traitements médicamenteux prescrits a la sortie de I'établissement, et ceux
arrétés durant le séjour, et les examens en attente ou a faire aprés I'’hospitalisation.
Depuis mars 2018, la Haute Autorité de Santé recommande d’y inclure un « volet
médicamenteux » sous forme dun tableau regroupant le traitement avant
'administration et le traitement a la sortie de I'’hépital en y expliquant les changements

effectués.

Traitement mé pris avant ion ou bilan i | Traitemnent médicamenteux 4 la sortie Commentaires

Figure 18 - Volet médicamenteux de la lettre de liaison a la sortie (123)
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Ce courrier est adressé au meédecin traitant, comme lindique le décret, via une
messagerie sécurisée ou via le DMP du patient s'il est créé (124). Cependant, lorsque
le patient sort de I'hdpital avec une ordonnance, le pharmacien d’officine est souvent
le premier professionnel de santé rencontré par celui-ci. Si le patient n’a pas de DMP
ou de DP, le pharmacien ne posséde aucune information concernant I'’hospitalisation.
A l'instar des médecins traitants, la mise en place d'une lettre de sortie pourrait étre
envisagée via une messagerie sécurisée. A ce titre, TURPS (Union Régional des
Professionnels de Santé) Rhéne-Alpes a mis en place un outil sécurisé gratuit
permettant de réaliser ces échanges dématérialisés quel que soit la messagerie
sécurisée utilisée : le projet ZEPRA (« Zéro Echange de Papier en Rhéne-Alpes)
(125).

5. Suivi de I'observance thérapeutique par le pharmacien d’officine

L’'OMS définit 'observance comme la concordance entre le comportement d’'une
personne (prise de médicaments, suivi d’'un régime, modifications de comportement)
et les recommandations d'un soignant. Les conséquences d’'une mauvaise
observance du traitement entrainent généralement une inefficacité thérapeutique, une
aggravation de la maladie et un risque de complication (126). On estime qu’un patient

agé sur deux n’est pas observant (127).

5.1. Détection de I'inobservance

L’'inobservance peut étre détectée au comptoir mais aussi au domicile du patient.

5.1.1. Au comptoir

Toute délivrance de médicaments et/ou produits de santé est enregistrée et datée
dans le logiciel de la pharmacie. Lors de la consultation d’'un historique de délivrance
d’'un traitement, le pharmacien détecte tout de suite les anomalies d’observance.
L’absence de délivrance d’'un médicament signera une non-observance de la part du
patient. Le dossier pharmaceutique permet de détecter ces anomalies méme lorsque
le patient va dans d’autres pharmacies. Il en est de méme lorsque le patient vient

chercher ses médicaments a des périodes trop rapprochées (128).
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Par ailleurs, le pharmacien peut également détecter l'inobservance via des
guestions comme par exemple: « avez-vous déja oublié de prendre votre

médicament ? » ou « avez -vous déja été en panne de médicaments ? » (129).

Enfin, au comptoir, le pharmacien peut se poser la question d’'une potentielle non-
observance thérapeutique lorsque le patient lui demande de ne pas délivrer un des

médicaments sur 'ordonnance car il en a encore chez lui (130).

5.1.2. A domicile

La livraison a domicile des médicaments est une opportunité pour le pharmacien de
faire le point sur I'observance du patient. Le pharmacien peut faire le décompte des
médicaments restants pour évaluer 'adhésion du patient vis-a-vis de son traitement.

C’est aussi l'occasion de faire le tri dans I'armoire a pharmacie du patient. Les
médicaments qui ne sont plus adaptés au patient, ou qui ont été déprescrits sont une
source d’accidents iatrogenes chez le sujet agé polymédiqué. Jeter les médicaments
inutiles ou périmés permet de réduire considérablement le risque d’erreurs

médicamenteuses et d’automédication non justifiée (131).

5.2.  Rble du pharmacien pour limiter I'inobservance

L’amélioration de I'observance passe avant tout par 'adhésion du patient a sa prise
en charge. Le pharmacien doit donc expliquer et clarifier le traitement auprés du
patient. Il doit également mettre en avant les risques importants de l'inobservance et
insister sur les bénéfices que peut apporter le médicament (85).

Pour limiter I'inobservance, le pharmacien peut proposer, au patient, la préparation
des doses a administrer (PDA). Comme vu, précédemment, cela consiste a
déconditionner puis reconditionner le traitement d’un patient pour une durée

déterminée. Elle est personnalisée, nominative et tracée (132).

Si le patient ne veut pas que le pharmacien lui prépare les doses a administrer, le
professionnel de santé peut lui proposer l'utilisation d’'un pilulier journalier et/ou
hebdomadaire (103). Il convient que le pharmacien associe un plan de prise,

réguliérement actualisé, pour aider le patient a la réalisation de son pilulier.
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Enfin, pour améliorer le suivi et 'observance du patient, le pharmacien peut lui
proposer un programme de suivi personnalisé : les entretiens pharmaceutiques et les

bilans partagés de médication

6. Entretien pharmaceutique et bilan partagé de médication

6.1. Définition et éligibilité

Depuis la création de la loi HPST (hépital, patients, santé, territoire), les pharmaciens
s’investissent dans de nouvelles missions, aussi bien en matiere de prévention et de
dépistage, qu’en matiere d’éducation thérapeutique du patient. Dans ce contexte,
différents types d’entretiens pharmaceutiques ont été mis en place. Deux thématiques
ont été initialement prévus: «les patients a risque thrombotique : traités par
anticoagulants oraux » et « les patients asthmatiques soignés par inhalation de
corticoides » (133).

En 2018, 'avenant 12 a la convention nationale du 4 avril 2012, organisant les rapports
entre les pharmaciens titulaires et 'assurance maladie, ajoute un troisieme type

d’entretien : « bilan partagé de médication » (134).

Tout récemment, en juillet 2020, un avenant a été signé mettant en place un nouvel

accompagnement pharmaceutique pour les patients sous anticancéreux oraux (135).

6.2. Mise en place des entretiens

6.2.1. Choix des patients

Avant tout de chose, il faut que le pharmacien choisisse ses patients en prenant en
compte différents criteres. Concernant les entretiens pharmaceutiques pour les
patients traités par antivitamine K ou par anticoagulants oraux directs, seuls les
patients majeurs, chroniques sous traitement pour une durée consécutive, prévisible
ou effective supérieure ou égale a 6 mois sont éligibles a 'accompagnement. Il en est
de méme pour les patients traités par corticothérapie par voie inhalée.

Pour les entretiens pharmaceutiques des patients sous anticancéreux, les patients
éligibles sont ceux ayant plus de 18 ans et plus sans durée de traitements particuliére.
Les bilans partagés de médication inclus les patients de 65 ans et plus atteints d’au
moins une affection de longue durée (ALD) ainsi que les patients de 75 ans et plus
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pour lesquels au moins cinqg molécules ou principes actifs sont prescrits pour une

durée consécutive de traitement supérieure ou égale a 6 mois (136).

Le patient a le choix de participer ou non a ce type de programme. Il est également
libre de choisir le pharmacien qu’il souhaite pour son accompagnement (137). Le
patient peut se faire accompagner par un proche s’il le souhaite, notamment si ce n’est
pas lui qui prépare ses médicaments.

6.2.2. Recrutement

Un courrier de '’Assurance Maladie informe les patients concernés de 'existence de
ces entretiens, les invitant a se rapprocher de leur pharmacien. Le pharmacien peut
devancer ce courrier et informer directement les personnes concernées. Le
recrutement des patients peut se faire directement au comptoir lors d’'une délivrance
de médicaments ou a domicile lors de la livraison de médicaments (138). Le
pharmacien peut également mettre des affiches au niveau des comptoirs.

6.2.3. Choix du lieu

Les entretiens pharmaceutiques doivent avoir lieu dans un espace de confidentialité
au sein de l'officine. Le patient doit pouvoir s’asseoir et étre au calme (133).

Si le patient n’a pas la possibilité de se déplacer, le pharmacien référent peut se rendre

a son domicile pour réaliser I'entretien (138).

6.2.4. Durée des entretiens

La convention nationale du 4 avril 2012 ne mentionne pas de durée précise pour les
entretiens pharmaceutiques. Elle doit étre adaptée en fonction du profil du patient, de
sa disponibilité et de sa compréhension. Le temps moyen du premier entretien est un
peu plus long que les autres entretiens. |l dure environ 45 minutes. Les entretiens

suivants durent environ 20 minutes (139).

6.2.5. Outils

Pour réaliser ces différents entretiens, le pharmacien peut utiliser divers outils.

L’Assurance Maladie a créé des fiches pour accompagner les pharmaciens dans leur
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démarche : les bulletins d’adhésion, les fiches de suivi des patients, un guide
d’accompagnement des patients (140), un guide d'utilisation des dispositifs
d’inhalation (141), un questionnaire d’évaluation de I'observance (129). Le Cespharm,
avec la Fédération Francaise de Cardiologie (FFC), a créé un carnet d’information et

de suivi pour les antivitamines K a donner au patient (142).

6.3. Déroulement

6.3.1. Avant I'entretien

Dans le cadre, de I'entretien d’initiation, le pharmacien doit disposer de la fiche de suivi
du patient et du bulletin d’adhésion au dispositif qu’il devra faire signer par le patient.
De plus, il doit avoir en sa possession I'ensemble des traitements pris par ce patient.
Pour ce faire, il peut reprendre les derniéres ordonnances du patient via le logiciel de
la pharmacie. |l peut également demander au patient de ramener ses boites.

6.3.2. Pendant I'entretien

6.3.2.1 Cas du Bilan Partagé de Médication

La premiére année, le Bilan Partagé de Médication (BPM) se décline en 4 étapes :
I'entretien de recueil d’'information, I'analyse des traitements, I'entretien conseil et le

suivi de I'observance.

1. Entretien de recueil d'informations

@ Z Analyse des fraitements
. 3. Enftretien conseil

Figure 19 - Etapes de la premiére année des BPM (143)

Les années suivantes, en cas de nouveau(x) traitement(s), le pharmacien peut
proposer une analyse de traitement, un entretien conseil et un suivi de I'observance.
S’il n’a pas de changements de traitements, les entretiens sont constitués de deux

suivis de I'observance (143).

87



2 Analyse des fraitements

3. Enfretien conseil

Figure 20 - Etapes du BPM les années suivantes (143)

L’'objectif de la premiére séance est d’expliquer au patient lintérét du bilan de
médication et recenser 'ensemble des traitements qu’il prend (prescrits ou non). |l est
aussi nécessaire de recueillir toutes les informations utiles a I'analyse des traitements
comme les résultats biologiques et/ou les antécédents de pathologies. Le pharmacien
peut se servir des anciennes ordonnances, du dossier pharmaceutique ou du dossier
médical partagé du patient s’ils existent ...(143). Si le patient ne possede pas ces

derniers outils, c’est 'occasion de lui proposer de les mettre en place.

Apres cet entretien d’évaluation, le pharmacien fait I'analyse des traitements de son
coté et recontacte le patient pour I'entretien conseil. Si le pharmacien détecte un
probléeme médicamenteux, il en informe le médecin traitant avant que l'entretien

conseil ait lieu.

Lors de I'entretien conseil, qui représente la deuxiéme séance, le pharmacien échange
avec le patient sur les conclusions qu’il a fait lors de I'analyse des traitements et sur
les recommandations qui s’en suivent. Il lui délivre des conseils adaptés a ses
pathologies et a son mode de vie tel que des conseils hygiéno-diététiques par

exemple. Un plan de prise médicamenteuse peut étre donné au patient.

Enfin, le 3°Me entretien est I'entretien de suivi d’observance. Il permet d’évaluer
'observance du patient depuis le dernier rendez-vous. En fonction du résultat, le
pharmacien peut insister sur un des médicaments en particulier. Pour ce faire, le

professionnel de santé peut utiliser le Score de Girerd (143).
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o Ce matin avez-vous oublié de prendre votre traitement ? O Oui O Non
9 Depuis la derniére consultation, avez-vous été en panne de médicaments ? O oui O Non
o Vous est-il arrivé de prendre votre traitement en retard par rapport a I'heure O o O "
- ui on
habituelle ?
o Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, O o O "
L N ui on
votre mémoire vous fait défaut ?
o Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, O oui O Non
vous avez 'impression que votre traitement vous fait plus de mal que de bien ?
o Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ? O oui O Non

Figure 21 - Questionnaire de Girerd (144)

6.3.2.2. Cas des Entretiens Pharmaceutiques

Concernant les entretiens pharmaceutiques, ils se déclinent en deux types
d’entretiens : I'entretien d’évaluation et I'entretien thématique. Lors de la premiere
année, il est nécessaire de faire un entretien d’évaluation et au moins deux entretiens
thématiques.

Les années suivantes, le pharmacien doit réaliser au minimum deux entretiens

thématiques. Le suivi de 'observance peut correspondre a l'un de ces entretiens (143).

L’objectif du premier entretien d’évaluation est d’apprécier I'adhésion du patient au
traitement. C’est également le moment de recueillir les informations générales du
patient, de son mode de vie, de sa relation avec son traitement et d’identifier le ou les
axes d’accompagnement prioritaires en fonction de ses besoins (143). Une fois
l'identification des axes établie, on peut proposer au patient des entretiens

thématiques.

Les entretiens thématiques ont pour but d’informer et de conseiller le patient sur le bon
usage du médicament et sur une meilleure adhésion au traitement. Concernant les
entretiens pharmaceutiques pour les antivitamines K et les anticoagulants oraux
directs, quatre themes sont prévus: la surveillance biologique du traitement,

I'observance, les effets du traitement, ainsi que la vie quotidienne et I'alimentation.

89



Surveillance

i ; Observance
biologique
-'n
a g
AVK
& !
AOD
Yy Vie
Effets du &~ quotidienne
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Figure 22 - Themes des entretiens thématiques sur les AVKs et AODs

Ainsi, pour les entretiens pharmaceutiques concernant I'asthme, cing thémes sont
prévus : les principes du traitement, les principes de la technique d’inhalation, les effets
des traitements, l'observance et l'importance de l'adhésion au traitement par
corticoides inhalés ainsi que les facteurs déclencheurs de I'asthme et conseils pour
les éviter (143).

Principe du Tgchmqge
. d'inhalation
traitement 3
~
"3 Observance
et adhésion au
Asthme traitement
Y Y
Effets du Facteurs
traitement

déclencheurs

Figure 23 - Thémes des entretiens thématiques sur I'asthme

Enfin, pour les entretiens pharmaceutiques concernant les anticancéreux oraux, les
entretiens thématiques portent sur la vie quotidienne et les effets indésirables. Il y a

également un entretien visant a apprécier 'observance du patient (136).
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Figure 24 - Thémes des entretiens thématiques sur les anticancéreux oraux

6.3.3. Aprés I'entretien

Pour favoriser la communication entre professionnels de santé, un compte rendu
systématique de l'entretien doit étre envoyé au médecin. |l doit reprendre les
informations importantes (activité, contenu et conclusion). Les outils de transmission
sécurisée doivent étre privilégiés comme la messagerie sécurisée ou le Dossier
Médical Partagé (145).

Alafin de I'entretien, il est nécessaire de fixer la date du prochain entretien. En fonction

du besoin, cette date pourra étre fixée a plus ou moins bréve échéance (92).

Malgré l'importance de ces entretiens pharmaceutiques, toutes les pharmacies
d’officine ne les mettent pas en place pour des raisons économiques et par manque

de ressources humaines.

7. Difficultés de mise en place des entretiens

Selon une étude réalisée dans le Nord et le Pas-de-Calais, en 2020, 52,5% des
pharmaciens ne réalisent plus d’entretiens pharmaceutiques et 35,5% n’en ont jamais
fait (146).
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En premier lieu, les pharmaciens rencontrent un probléme de ressources humaines.
En effet, réaliser des entretiens demande du temps et nécessite la disponibilité d’un
pharmacien. Or dans certaines pharmacies d’officine, il n’est pas toujours possible

mobiliser un pharmacien pour les réaliser sans perturber la fluidité de la pharmacie.

En deuxiéme lieu, les pharmaciens estiment qu’ils ne sont pas suffisamment
rémuneérés par rapport au temps passé. Actuellement, concernant les entretiens
pharmaceutiques sur les AOD, les AVK et I'asthme, la rémunération de la premiére
année ne peut avoir lieu que si le pharmacien a réalisé I'entretien d’évaluation, et deux
entretiens thématiques. Elle correspond a un montant de 50€ en métropole et 52,50€
dans les départements d’Outre-Mer (DOM). Les années suivantes, le pharmacien doit
effectuer deux entretiens thématiques rémunérés 30€ en métropole et 31,50€ dans les
DOM. Pour les bilans de médications partagés, la rémunération de la premiére année
est de 60€ pour la métropole, et 63€ dans les DOM. Dans ce cadre, le pharmacien doit
réaliser un entretien de recueil, 'analyse et la transmission au médecin, un entretien
de conseils et un entretien d’'observance. Pour les années suivantes, la rémunération
est de 30€ s’il y a un changement de traitement et 20€ s’il n’y a aucun changement
(143).

Le pharmacien ne peut donc étre payé qu’apres avoir réalisé 'ensemble des entretiens
pharmaceutiques. Cette régle du tout ou rien qui peut avoir un impact économique

important pour le pharmacien.

Meétropole DOM Metropole DOM

Adhésion 0.01€
Accompagnement 50 € 5050 € a0 € 9150 €
AOD/AVK/asthme i N *

30 € avec changement 31,50 € avec changement
Accompagnement de traitement de traiterment
Bilan partagé de 60 € 63 £
médication 20 € sans changement 21 € sans changement

de traitement de traiterment

Tableau 9 - Rémunération de I'accompagnement (147)
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Conclusion

En France, la proportion de personne de 65 ans et plus ne cesse d’accroitre.
L’augmentation de I'espérance de vie est associée a une augmentation du nombre de
pathologies chroniques et de la polymédication. La prise en charge des personnes

ageées polymédiquées est devenu un véritable un enjeu de santé publique.

L’apparition de pathologies est liée a un vieillissement du corps et aux modifications
pharmacocinétiques et pharmacodynamiques associées, entrainant des
conséquences parfois néfastes sur I'action du médicament et des effets secondaires
importants. Par ailleurs, la personne agée prend souvent plusieurs médicaments
augmentant d’avantage les effets indésirables, ainsi que le risque de surdosage et
d’interactions médicamenteuses. Tous ces phénoménes peuvent entrainer une

iatrogénie.

L’iatrogénie est 'ensemble des conséquences néfastes pour la santé, potentielles ou
avérées, résultant de I'intervention médicale ou de recours aux soins ou de l'utilisation
d’'un produit de santé. Autre que le vieillissement du patient, elle comporte divers
facteurs comme I'environnement de ce dernier, des erreurs médicamenteuses ou
encore une mauvaise utilisation et/ou une méconnaissance des médicaments. Le
manque de coordination entre professionnels de santé est I'un des principaux

problémes d’iatrogénie.

L’accompagnement du sujet agé malade passe donc par la prévention de I'iatrogénie.
Ce processus doit s’étendre de la prescription a 'administration en passant par la
dispensation du médicament. Chaque professionnel de santé doit s’assurer que le
médicament prescrit est bien associé a une pathologie, qu’il n'y a pas de redondance
dans les traitements et que 'adhésion et I'observance du patient soient acquises. Pour
mener a bien ces objectifs, les professionnels de santé ont a leur disposition divers
outils tel que le Dossier Pharmaceutique, le Dossier Médical Partagé, les listes de
médicaments inappropriés (liste de Beers, liste de Laroche, les critéres
STOPP/START), ainsi que des sites internet et des guides.

93



Le réle du pharmacien dans I'optimisation de la prise en charge des personnes agées
polymédiquées est primordial. En effet, en tant que professionnel de santé de
proximité, le pharmacien regroupe 'ensemble des ordonnances du patient et posséde
ainsi une place centrale dans la prévention de I'iatrogénie. Il peut détecter rapidement
tout probléme d’interactions entre les médicaments prescrits, les redondances et
I'éventuelle inobservance de la part du patient. Il joue également un role de pilier dans

la coordination ville-hopital.

Le pharmacien peut optimiser la prise en charge de cette population en proposant a
ses patients agés un programme de suivi personnalisé que sont les entretiens
pharmaceutiques et les bilans partagés de médication. Une synthése de ces entretiens
doit étre transmit au médecin traitant pour assurer une meilleure coordination des

soins.

Malheureusement, pour des raisons économiques et par manque de ressources
humaines ce type d’accompagnement a l'officine rencontre quelques difficultés pour
se mettre en place. Afin que ces entretiens puissent étre pratiqués plus souvent, il

conviendrait que les pouvoirs publics les prennent davantage en considération.
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Annexes

Annexe 1 : La liste de Beers (version 2019)

Table 2. 2019 Amencan Genatrics S-nciﬂyBcu';Critcria" for Potennally Inappropriate Medicanon Use m Older Aduls®

Duality of Strength of
Organ System_ Therapeutic Categary. Drugis) Rationale Recommendation Evidence Recommendation
First-generation antihistamines Highly anticholinergic: clearance reduced with advanced  Awoid Moderate Strong
Brompheniramine age. and ilerance develops when used as hypnofic; sk
Carbinoxamina of confusion,_ dry mouth, constipaion, and other
Chlorpheniramine anticholinergic effects or toxdcity
Clemastine Use of diphenhydramine in siluations such as acute
Cyproheptadine treatment of severs allangic reaction may be appropriats.
Dexbrompheniraming
Dexchlorpheniramine
Dimenhydrinate
Diphenhydramine {oral)
Daxylamine
Hydroxyzine
Meclizine
Promethazine
Pyrilaming
Triprolidine
Antiparkinsonian agents Mot recommended for prevention or treatment of Avoid Moderate Strong
Benztropine (oral) BT with antipsy mare
Ti effective agents available for treatment of Parkanson
disease
i modics Highly anticholinergic. uncertain effectivenass Avoid Moderate Strong
Atropine (excludes aphthalmic)
Belladonna alkaloids
Clidinium-chlordiazepoxide
Dicyclomine Homatropine
(excludes opthalmic)
]
Meth i
Propantheline
‘Scopolamine
Antithrombaotics
Dipyridamola, oral short acting (does May cause orthostatic hypotension; more effective Avoid Moderate Strong
not apply to the extended-release afternatives avaiable: [V form acceptable for use n
combination with aspirin) cardiac stress testing
Anti-infactive
Mitrofurantoin Potential for pulmonary toxicity, hepatocity, and Avoid in individuals with creatinine Low Strong
peripheral . especially with long-term uss; clearance <30 mLimin or for long-tem
safer altematives available SUpprESSon
Cardiovascular
Peripheral alpha-1 blockers for treatment High risk of orthostatic hypotension and assocated Avoid use as an antihyperensive Moderate Strong
of hypertension hamns, especially in older adults; not recommended as
Prazosin have superior risk/bensfit profis
Terarnsin
Ouality of Strength of
Organ System. Therapeutic Categary. Drug(s) Rationale Recommendation Evidence Recommendation
Central alpha-agonists Mﬂdmmdﬁtm“m Avoid as first-line antihypertensive Low Strong
ﬂuﬁmﬁrﬁﬂ-ﬁmhﬂm‘l as mutine - _
of } for b gmmmx Low Strong
Other CMS alpha-agonists
Guanabenz
Guanfacing
Methyldopa
Resarpine (=0.1 mg/day)
Disopyramide May induce heart faillure in older adults because of polent  Awosd Low Strong
negative inolropic action; strongly anficholinengic; ofher
antiarthythmic drugs prefemead
Dronaedaronsa ‘Worse ¢ s =0 n taking Avoid in individuals with pemanent High Strong
dronedanne who have permanent atrial filbwillation or atrial fibrillation or severe or recenthy
savera or recently decompensated hean failurs. decompensated heart failure
Digoin faor first-line treatment of atrial Use in atrial fibrillation: should not be used as a first-ine  Awoid this rate confrol agent as first-  Afrial fibrillation:  Atrial fibrillation:
fibrillation or of haart failure agent in atral fibrllation, becawse there are safer and line therapy for atrial fibrillation lover simong
mones efiecthe ploroliees ko wio ool epporded by et S Sy o et Heart failure: Heart failure:
high-quality evidence. faiure o stro
Use in heart failure: evidence for benefits and harms of na
digosin is conflicting and of lower quality; most but not all i used for atrial fibellation or heart Dosage Diosage
of the evidence concems usa in HAEF. Theme s strong  fallure, avoid dosages >0.125 mgiday  >0.125 mog/day:  >0.125 mg/day:
evidence for other agents as first-ine therapy to reduce moderate strong
hospitalizations and mortality in adults with HFEF. In
heart failure, higher dosages are not associated with
addifional benefit and may increase risk of toxaty.
Decreased renal clearance of digordn may lead fo
increased risk of toxic effects; further dose reduction may
be necessary in those with stage 4 or 5 chronic kidney
disease.
Nifedipine, immediate release Potenfial for hypotension; risk of precipiating myocardial — Avosd High Strong
S
Amicdarone Effective for maintaining sinus riythm but has greater Awoid as firstine therapy for atnial High Strong
fibrillation; may be reasonable first-ine therapy in patients failure or substantial left ventricular
with concomitant heart failure or substantial lsft Inypertropiy
ventnicular hypertrophy if fhythm confrol i prefemed over
rate control
Central nervous system
Antidepressants, alone or in combination Highly anticholinergic, sedaing. and cause orfhosialic Avosd High Strong

Amitriptyline
Amoxapine
Clomipramine
Desipramine
Daxepin »& mg/day
Imioramine

hypaotension: safety profie of low-dose dosepin
(=6 mg/day) comparable to that of placebo
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Ouality of Strength of
Organ System._ Therapeutic Categary. Drugis) Rationale Recommendation Evidence Recommendation
Maortriptyline
Paroxatine
Protriptyline
Trimipramine
Antipsychotics, first (conventional) and Increased risk of cersbrovascular accident (stroks) and  Awoid, except in schizophrania or Moderate Strong
sacond (atypical) generation greaier rate of cognitive dedline and morality in persons  bipolar disorder, or for short-term use
‘with dementia as anfismetic during chemotherapy
A\nil = for h of or
unless: ' (en. t *
interventions) hawve failed or are not possibie and the oider
adult s threatening substantial ham to s=if or ofhers.
Barbiturates High rate of physical dependence. folerance fo sleep Aowpad High Strong
Amobarbital bensfits, greater risk of overdose at low dosages
Butabarbital
Butalbital
Mephobarbital
Pentobarbital
Phenobarbital
Secobarbital
ines DOider adults have increasad sensifhity o Avoid Moderate Strong
Shart and intermediaie acting: == ir and of long-
Alprazolam acting agents: in general, all benzodiarepines ncreass
Estazolam risk of cognitive impai delirium, fals, fractures, and
Lorazapam muotor vehicle crashes in older
Temazepam L L i
Triazolam ‘withdrawal, ethanol withdrawal. severs generalized
Long acting: amdety disorder. and penprocedural anesthesia
Chiordiazepoxida (alone or in combination
with amitriptyline or clidinium)
Clonazapam
Clorazepate
Diazepam
Flurazepam
Cuazapam
Meprobamate High ate of pl'rp;ir.i :iq:lemhemx': sadating L] Maoderate Strong
receptor agonist hypnotics (ie, "Z-drugs™) hypnotics (i, Z drugs) have adverse events similar o
Eszopicions those of benzodiarepines in older adulls (eg. delirmm,
Zalaplon falls, fractures); increased emergency room visits'
improvement in sleep latency and duration
Ergoloid mesylates Lack of efficacy Povoad High Strong
(dehydrogenated ergot alkaloids)
Isoxsunrine
Ouality of Strength of
Organ System. Therapeutic Categary. Drug(s) Rationale Recommendation Evidence Recommendation
Endocrine
Androgens Potenfial for cardiac problems; confraindicated in men Avosd unless indicated for confimmed Moderate Weak
Methyltastosterone with prostate cancer hypogonadism with cimical sympioms
Testostarone
available
Estrogens with or without progestins Evidence of carcinogenic potential (breast and Avosd systemic estrogen (eg, oral and  Owal and patch:  Oral and patch:
Erﬂ]rlﬂﬂun}chﬂdc;_ftnmeﬁaﬂaﬂ ftopical patch) high strong
protection in women . . .
Evidence indicales that vaginal estrogens for the treaiment  Vaginal cream or vaginal tablats: ""‘9"‘5“.:1':]""" T“"““Eﬂ'h“:
of vaginal dryness ane safe and effecive; women with a acceptable fo wsa low-dose nn'agl mw[:ak .
history of breast cancer who do not respond to infravaginal estrogen for management m
are advised o discuss the risks and  of dyspareunia. recument
benefits of low-dosa vaginal estrogen (dosages of estradiol  urinary tract infections, and other
=25 1o twice weakdy) with their heallhcans
Growth homonea Impact on body compaosition s small and associated with  Avoid, except for pafients figoroushy High Strong
edema, arthralgia. carpal tunnel syndmome, by evidence-based oriteria
impaired fasting glucoss with growth homnone deficiency due o
an estahished stology
Insulin, sliding scale (insulin regimens Higher risk of hypoglycemia without mprovemnent in Aowpid Moderate Strong
containing only short- or rapid-acting insulin ~ hyperglycemia management regardisss of care setting.
dosed according to current blood glucoss Avoid insulin regimens that include only short- or pid-
levels without concurrent use of basal or aciing insulin dosed acconding to cument biood glucose
long-acting insulin) leveals without concurrent wse of basal or long-acting
insulin. This recommendation does not apply to regimens
that contain basal insulin or long-acfing insulin.
Meagestral Minimal effect on weight; increases sk of thrombotic Aowpid Moderate Strong
m:dpnuillrlhﬂlnnthaﬂls
Sulfonyluraas, long acting : prolonged half-ife in older adufts; can Awoid High Strong
Chlorpropamide cause profonged hypoglycemia; casses SIADH
Glimepiride Glimepiride and ghyburide: higher risk of severs
Glyburide (also known as glibenclamide) prolonged hypoglycemia in older adults
G indeetinad
Metoclopramide Can cause extrapyramidal effects. including tardive FAovoid, uniess for gastroparesis with Moderate Strong
dyskinesia: risk may be greater in frai older adults and duraiion of use not to excead 12 wesks
with prolonged exposure emcEpt N rEe cases
Mineral oil, givan orally Potential for aspiration and adverse effects: safer Aovoid Moderate Strong
ahernatives available
Proton-pump inhibitors: Risk of Clostridium difficile nfeciion and bone loss and Arerid scheduled wse for =8 wesks High Strong

fractures

108



Ouality of Strength of

Organ System. Therapeutic Categary. Drug(s) Ratignale Recommendation Evidence Recommendation
Pain medications
Meperiding Oral analgesic not effective in dosages commonly used;  Avosd Moderate Strong

MNSAIDs, omk Increased risk of gastminiesiinal biseding or peptic uicer  Avoid chronic use, unless ofher Moderate Strong
Aspirin =325 mg/day disease in high-risk groups. including those =75 years or  aliematives are not effective and
Diclofenac taking oral or parenteral corficosterids, anficoaguiants.  pafient can take gastroprotective
Diflunisal ‘or antiplatelet agents; use of nhibilor or agent (proton-pump inhibitor or
Etodolac reduces but does not eiminaie sk Upper
Fenoprofen gastrointestinal ulcers, gross bieeding. or perforation
Ibuprofen caused by NSAIDs ocour in 1% of pafients reated for
Ketoprofen 3-6 months and in -2%-4% of pafients treated for 1 year
Meclofenamate fthese irends continue with longer durafion of use. Also
Mefenamic acid can increase blood pressure and induce kidney injury.
Meloxicam Risks are dose related.
MNabumetone
w
Crxaprozin
Piroxicam
Sulindac
Tolmetin
Indomethacin Increased risk of gastrointestinal blesding/peptic wicer Avoid Moderate Strong
Ketorolac, includes parenteral disease and acule kidney injury in older adulis
Indomethacin is more ikely than other NSAIDs fo have
adversa CNS sffects. OF all the NSAIDs, ndomethacin
has the most adverse effects.
Skelstal muscle relaxants Most de el is poorly tnlerated by older adulis Aovoid Moderate Strong
Carisoprodal because some have anticholinergic adverse effects,
Chlorzoxazone sedation. increased risk of fractures: sffecivensss at
Cyclobenzaprine dosages tolerated by older adulis questionable
Metaxalone
Methocarbamol
Orphenadrine
Genifourinary
i High risk of hyponatremia: safer alemative treatments Avoud for treaiment of nochuria or Moderate Strong

nociumal polyura

Ahbbreviations: NS, central nervous system; HFrEF, hearr failure with rednced sjecrion fraction; NSAID, nonsseroidal ansi-nflammanosy dmg: SIADH, syndrome of inappropriate anridinreric hormone secretion.
"The primary targer audience is the practicing clinician. The intentions of the criteria inclnde (1) improving the selection of prescripsion drsgs by clinicians and patienss; (2] evaluaring pamerns of drsg ose within
populations; (3} educating clinicians and patients on proper drug wsage: and i4) evaluatng healh-outoome:, qualiny-of are, oo, and uolzamon dat.

P5ee abso criterion on highly anticholinergic antdepressanes.
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Table 3. 2019 American Geriatrics Society Beers Criteria™ for Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults Due to Drug-Discase or Drug-Syndrome
Interactions That May Exacerbate the Disease or Syndrome®

Stremgth of
Disease or Syndroma Drugis) Rationale Recommendation Duality of Evid Ri dati
Cardiovascular
Heart failurs Avoid: Cilostazol Poieniial fo promote fiuid retention As noted, avoid Cilostazol: low Cilostazol: strong
Avoid in heart failure with reduced ﬁgﬂxmzmh*'“'h”‘ PIGATG O lheq wilh caulion Nondihydropyridine Nondihydropyridine
ejection fraction: CCHe, himicinediones); poleniial o CCBs: moderate CCBs: strong
m’;‘”"d'm‘f’“’“ CCBs (difiazem. o e morality in clder adults with heart NSAID=: modsrate NSAIDs: strong
failure (clostarol and e - )
Use with caution in patients with heart  dronedarons) GOoc-2inhibiner fow G2 inhibiner shong
failure who are asymptomatic; awvoid in Thiazolidinediones: high Thiazolidinediones:
patients with symptomatic heart fEilure: strong
MNSAIDs and COX-2 inhibitors Dronedarone: high D e Eliong
Thiazolidinediones (pioglitazons.
rosiglitazons)
Dronedarons
Syncope AChEls AChFls cause bradycanda and should be  Awoid AChEls, TCAs, and AChEls and TCAs:
awnided in older adults whose syncopes antipsychofics: high sirong
Novelechve periphond siphe | biockess Ly oo o e st Mttt )
(e, doxazosin, prazosin, terazosin) perpheral alpha-1 biockers cause Monselective peripheral  Nonselective
Tertiary TCAS orhostatic biood pressure changes and DRI G M c R """""‘"mf"”
o should be avoided in older adulis whose B
Ar:syd‘dl:s._ s ey i s i e antipsychotics: weak
e hypotersion. Tertiary TCAS and the
_ antipsychofics isted incresss the sk of
e SrhesEte mymoErEicn o DradyTarda.
Central nervous system
Delirium Anticholinengics (s=e Table 7 and full Awoid in older adults with or at high risk  Awoid H2-recepior antagonists: Strong
criteria available on wany_ of delirum because of potential of low
mm
ge .org.) inducing or worsening delirum AR altvcwer maodemaies
HAoroid antipsychoics for behavioml
gm[“'"dmf oroblems of dementia and o Seirum
a“""."”i nonphamacological options (eg.
Farnolich behavioral interventions) have falled or
Nizafidi are not possible and the older adult is
Raniliding threatening substantial ham o seff or
N others. Antipsycholics are
R o, L 5 - with greater risk of cersbrovascular
- N accident (stroke) and mortality
mwm patmﬂ'nd!]'r-ia -
eszopiciona, zaleplon, zolpidem
Dementia or cognitive  Anticholinengics (see Table 7 and full Avoid becauss of adversa CNS effects Awoid Moderate Strong
impaiment critenia available on wan_ _ .
A Awoid antipsycholics for behavioral
geriatricscarsoniine.org) problems of dementia andior delinum
Benzodiazepines unless nonphamacological opiions (eg.
behavioral interveniions) have faled
Monbenzodiazrepine, benzodiazrepine amm:tpmsi:lean:'me}dda'acii:
recepior agonist hypnotics - _
Esznoiclons threaiening subsianiial hamm o self or
Stremgth of
Dizease or Syndrome Drugis) Ratipnale Recommendation (Ouality of Evidence Recommendation
Zaleplon othars. Antipsychofics are associated
Zolpidem with greater risk of cersbrovascular
Antipsychofics, chronic and as-needed  accident (siroks) and morally n persons
use” with dementia.
History of falls or Antiepilaptics May causs at=aa, mpaired Awoid unless safer Opioids: moderate Sirong
fractures Anti hotice® function, syncope, addiional falis; shorer-  altematives are not Al ot - high
. ¢ : aciing benzodiarepines are nol safer fhan  available; avoid :
benzodiazepine = or
Eszopiclona ¥ one of the dngs must be used, consider Seond
Zaleplon reducing use of oiher CNS-ache
Zolpidem medicaions that noeass nsk of f=ls and Opioids: avoid encept for
frachwes (ie. anfiepieplics. opincbecepir | pain management n the
TCAEI agonists. anfipsycholics. anfidepressants. setting of severe acte
SSRL =0ins and berzodarspns pain (=g, recent fractures
SNEI= recepion agonist hypnolics, other or joint
seciafives hyprotics) ¢ ofher
Opioids sirategies o reduce &l fsic Dats for
ars mixed but no compeling
evitence fhat cerain aniidepressants confsr
less il sk fhan others.
Parkinson dissase Antiematics ‘antagonsts wih Avoid Modsrate Strong
Prochi © . .
: lorperazine E_ : ) .
iz Pimavanserin and clozapine appear fo
All antipsychotics (except quetiapine. be less likely o precipitate worsening
clozapine, pimavansarin) of Parkinson dissass. Ousiiapine has
only been studied in low-guality cinical
trials with efficacy comparable o that
of placebo in five trials and o that of
clozapine in two others.
Gastrointestinal
Histary of gastric o~ Aspirin >325 mg/day May exacerbate existing ulcers or Awoid unless other Moderate Strong
duodanal ulcers MNon—C0X-2—salective NSAIDs cause new'additional uicers aftematives are not
effective and patient can
take gastroprotective
agent (ie, proton-pumgp
inhibitor or misoprosiol)
Kidney /urinary tract
Chranic kidney NSAIDs (non-COX and COX selectve,  May increase risk of acute adney Awoid Modarate Strong

disease stage 4 or
higher (creatinine
clearance

<30 miL/mink

oral and parenteral. nonacaetylatad
salicylates)

imjury and further decline of renal function
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Stramgih of

Dis=asa or Syndroma Dirugis) Rationale Recommendation Duality of Evidence Recommendation
Urinary incontinence  Estrogen oral and transdemal Lack of efficacy (oral estrogen) and Awoid in women Estrogen: high Eaﬂmgﬂ'l:m
{all types) in women  (exchedes intravaginal estrogen) aggravation of incontinence (aipha-1 Peri I alpha-1 P I sipha-1

Peripheral alpha-1 blockers Biacins) blockars: moderate blockers: strong
Daoxazosin
Prazosin
Terazosin
Lower uninary tract Strongly anticholinengic drugs, sxcept May decrsase unnary flow and causs Awoid in men Moderate Sirong
sympioms, benign antimuscarinics for urnary inconfinence  urinary retention
prostatic hyperplasia  (see Table 7 and full criteria available on

wanw . genatricscareoniine.ong)

Abbreviations: AChEL acerylcholinesterase inhibitor; OCB, caldnm channel Bocker; (5, cenmral nervoess symems COX, cyclooxygenase; NSAID, nomsteroidal anti-inflammatory drsg; SNRL, serotonin
nrepinephrine renptake inhibivor; SSR1 selective serotonin reuprake mhibizor, TCA. wricyclic ansidepresans.

*The primary targer audience is the practicing clinician. The mtentions of the crizeria. indinde (1) improving the sdecrion of prescripsion drsgs by clinicians and patienss; (2} evalnating patterns of dreg ose within
populations; |3) edwcating clinicians and patients on proper drog wsage: and (4) evaluaong healch-ooroome, qualiny-of -care, cosr, and wolizarion dara.

".'\.h!.' be required o mreat conourrent schinophrenia, bipolar disorder, and other selecrd mental health condmioss buor shoold be presonbed i the lowest effective dose and shonest possible duration.

“Excludes inhaled and topical forms. Oral and parenseral corticrsternids may he required fior conditions sach 33 exacerhation of chronic obsrucive pulmonary disease bat should be prescribed in the lowest effective
dose and for the shortest possible duration.

Table 4. 2019 American Geriatrics Society Beers Criteria® for Potentially Inappropriate Medications: Drugs To Be
Used With Caution in Older Adulis®

Quality of Strength of
Drug(s) Rationale Recommendation Evidence Recommendation

Aspirin for primary prevention  Risk of major bleeding from Use with caution in Moderate  Strong
of cardiovascular disease markedly in older age. Several adults =70 years
and colorectal cancer studies suggest lack of net benefit when

used for primary prevention in older adult

with cardiovascular risk factors, but evidence

is not conclusive. Aspirin is generally

indicated for secondary prevention in older

adults with established cardiovascular

disease.
Dabigatran Increased risk of gastrointestinal bleeding Use with caution Moderate Strong
Rivaroxaban compared with warfarin and reported rates for treatment of

with other direct oral anticoagulants when VTE or atrial

used for long-term treatment of VTE or atrial fibrillation in adults

fibrillation in adults =75 years. Z75 years
Prasugrel Increased risk of bleeding in older adults; Use with caution in Moderate  Weak

benefit in highest-risk older adults (eq, those adults =75 years

with prior myocardial infarction or diabetes

medlitus) may offset risk when used for its

approved indication of acute coronary

syndrome to be managed with percutaneous

coronary intervention.

Antipsychotics May exacerbate or cause SIADH or Use with caution Moderate Strong
Carbamazepine hyponatremia; monitor sodium level closely
Diuretics when starting or changing dosages in older
Mirtazapine adults
Oxcarbazepine
SNRIs
58Rls
TCAs
Tramadol
Dextromethormphan/ Limited efficacy in with behavioral Use with caution Moderate  Strong
guinidine symptoms of dementia (does not apply to

treatment of PBA). May increase risk of falls

and concerns with clinically significant drug

interactions. Does not apply to treatment of

affect.

Trimethoprim- Increased risk of ia when used Use with caution in Low Strong

sulfamethoxazole

concurrently with an ACEl or ARB in
presence of decreased creatinine clearance

patients on ACEI
or ARB and
decreased
creatinine
clearance

Abbreviations: ACEL angiotensin-converting enzyme inhibitor; ARB, angiotensin recepror blocker; PBA, pscudobulbar affecr; SIADH, syndrome of mappro-
priate anodiuretic hormone secrenion; SNEL serotonm-norepmephnne renptake mbabiwor; $5R1, selecove serotonin renptake inhibior; TCA, tricyclic antde-
pressant; VTE, venous thromboembolism.
*The primary target audience is the pracricing clnician. The intennions of the cirena include (1) improving the selecrion of prescriprion drugs by clinicians

and padents; (2] evaluating patierms of dmg wse withm populinons; (3) educanng dinscans and panients on proper drug usage; and (4} evaloaning health-
outcome, quality-of-care, cost, and unlizarion dara.
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Table 5. 2019 American Geriatrics Society Beers Criteria® for Potentially Clinically Important Drug-Drug Interactions That Should Be Avoided in Older Adults

Strength of
Object Drug and Class Interacting Drug and Class Risk Rationale Recommendation Quality of Evidence Recommendation
RAS inhibitor (ACEls, ARBs, Anather RAS inhibitor Increased risk of hyperkalemia  Avoid routine use in those with Moderate Strong
liskiren) or pc i paring (ACEls, ARBs, aliskiren) chronic kidney disease stage
diuretics (amiloride, triamterene) 3a or higher
Opioids Benzodiazepines Increased risk of overdose Avoid Moderate Strong
Opioids Gabapentin, pregabalin I d risk of severe Avoid; exceptions are when Moderate Strong
sedation-related adverse transitioning from opioid therapy
events, including i y to apentin or p . or
depression and death when using gabapentinoids to
reduce opioid dose, although
caution should be used in all
circumstances.
Anticholinergic Anticholinergic Increased risk of cognitive Avoid; minimize number of Moderate Strong
decline anticholinergic drugs (Table 7)
Aniidepressants (TCAs, SSRis, and SNRIs) Any combination of three Increased risk of falls (all) and  Awvoid total of three or more Combinations including Strong
Antipsychotics or more of these of fracture (benzodiazepines CNS-active drugs®; minimize benzodiazepines and
Antiepileptics CNS-active drugs® and nonbenzodiazepine, number of CNS-active drugs i
Benzodiazepines and benzodiazepine receptor benzodiazepine receptor
nonbenzodiazepine, benzodiazepine agonist hypnotics) agonist hypnotics or
receptor agonist hypnotics opioids: high
(ie, “Z-drugs”) All other combinations:
Opioids moderate
Corticosteroids, oral or parenteral NSAIDs Increased risk of peptic ulcer Avoid; if not possible, provide Moderate Strong
disease or gastrointestinal gastrointestinal protection
bleeding
Lithium ACEls Increased risk of lithium toxicity ~Awvoid; monitor lithium Moderate Strong
concentrations
Lithium Loop diuretics Increased risk of lithium toxicity ~Awvoid; monitor lithium Moderate Strong
concentrations
Peripheral «-1 blockers Loop diuretics Increased risk of urinary Avoid in older women, unless  Moderate Strong
incontinence in older women conditions warrant both drugs
Phenytoin Trimethoprim-sulf; hoxazole Ir d risk of phenytoin Avoid Moderate Strong
toxicity
Theophylline Cimetidine Increased risk of theophylline Avoid Moderate Strong
toxici
Theophylline Ciprofioxacin In;g?sed risk of theophyliine Avoid Moderate Strong
toxicity
Warfarin Amiodarone Increased risk of bleeding Avoid when possible; if used Moderate Strong
together, monitor INR closely
Warfarin Ciprofioxacin Increased risk of bleeding Avoid when possible; if used Moderate Strong
together, monitor INR closely
Warfarin Macrolides (excluding Increased risk of bleeding Avoid when possible; if used Moderate Strong
azithromycin) together, monitor INR closely
Strength of
Object Drug and Class Interacting Drug and Class Risk Rationale Recommendation Quality of Evid R i
Warfarin Trimethoprim: I d risk of bleeding Avoid when possible; if used Moderate Strong
together, monitor INR closely
Warfarin NSAIDs Increased risk of bleeding Avoid when possible; if used High Strong

together, monitor closely for
bleeding

Abbreviations: ACEL angiotensin-converting enzyme inhibitor; ARB, angiotensin receptor blocker; CNS, central nervous system; INR, international normalized rano; NSAID, nonsterodal ant-mflammatory drug;

RAS, remin-angiotensin system; SNRI, serotonin- norepinephrine reuptake inhubitor; SSRL, selective serotonin reuptake inhibator;

HCNS-active drugs: antiepileptics; antipsychotics; benzodiazep

" 1

b i
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Annexe 2 : La liste de Laroche

Tableau 1

Liste francaise des médi

ppropriés chez les personnes de 75 ans et plus

Critéres

Principales spécialités

Raisons

Alternatives thérapeutiques

Critéres avec un rapport bénéfice/risque défavorable

Anralgigues
1

Indométacine par voie générale

Phénylbutazone

Association d'au moins deux
anti-inflammatoires non stéroidiens

(AINS)

Médicaments ayani des propriéiés anticholinergiques

4

Anxielytigues. ypnotigues
10

Antihypertenseurs
11

Antiarythmigues
14

15

Antiagrégant plaguettaire
16

Médicaments gastro-intestinaux
17

Antidépresseurs imipr:
clomipramine, amoxapine,
amitriptyline, maprotiline,
dosulépine, doxépine, trimipramine,
imipramine

Neuroleptiques phénothiazines :
chlorpr i énazine.

Chrono-Indocid®, Indocid®,
Dolcidium®Gé

Butazolidine®”

Défanyl®, Laroxyl®,
Elavil®, Ludiomil®, Prothiaden®,
Qni(a.xun@, Surmontil®, Tofranil®

ngamlg, Moditen®, Modécate®,
Neuleptil®, Nozinan®, Piportil®,

propériciazine, lévomépromazine,

Hypnotiques aux propriétés
anticholinergiques : doxylamine,
acéprométazine en association,
alimémazine

Antihistaminiques H1 :
prométhazine, méquitazine,
alimémazine, carbinoxamine,

Tercian®, Trilifan Retard™

Donormyl®, Noctran®,
Mépronizine®, Théralene™

Phénergan®, Primalan®, Quitadrill®,

Théraléne®, Sirop Teyssbdre®,
Allergefon®, Atarax®, Dimégan®,

hydroxyzine, bromphéniramine. Pol ®_ Cél ine®,
dexchlorphéniramine, Périactine®, Aphilan®
dexchlorphéniramine—bétame

cyproheptadine, buclizine
Antispasmodiques avec des
propriétés anticholinergiques :
oxybutinine, toltérodine, solifénacine
Association de médicaments ayant
des propriétés anticholinergiques

Benzodiazépines et apparentés a
longue demi-vie (= 20 heures) :
bromazépam., diazépam,
chlordiazépoxide, prazépam,
clobazam, nordazépam, loflazépate,
nitrazépam, flunitrazépam,
clorazépate,
clorazépate-acépromazine,
aceprométazine, estazolam

Antihypertenseurs  action centrale :
méthyldopa, clonidine, moxonidine,
rilménidine, guanfacine

Inhibiteurs calciques a libération
immédiate : nifédipine, nicardipine

Réserpine

Digexine >0.125 mg/j ou digoxine
avec concentration plasmatique > 1,2

ng/ml

Disopyramide

Ticlopidine

Cimétidine

Laxatifs stimulants : bisacodyl,
docusate, huile de ricin, picosulfate,
laxatifs anthracéniques a base de
cascara, sennosides, bourdaine, séné,
aloés du Cap. ...

Dir.ropan@, Driptanes, De't.rur.ilola,
Vésicare®

Lexomil®, Valium®, Novazam®Gé,
Librax®, Lysanxia®, Urbanyl®,

Nord.az'a, Vic(a.nﬁ, Moga.don@,

Rohypnol®, Tranxene®, Noctran®,

Nuctalon®

Aldomet™, Catapressan®,
Physiotens®, Hyperium®, Estulic®

Ad.alaiee, Loxen® 20 mg

Tensionorme®

[sory'rhm@. RthrnDdanE
Ticlid®

Tagamet®, Stomédine™

Contalax®, Dulcolax®, Prépacol®,
Jamyléne®, Fructines®
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Effets indésirables neuropsychiques,
4 éviter chez les personnes figées ;
prescription de 2° intention

Effets indésirables hématologiques
séveres, i éviter

Pas d’augmentation de I"efficacité et
multiplication du risque d'effet
indésirable

Effets anticholinergiques et effets
cardiaques sévéres. Les
antidépresseurs imipraminiques
semblent plus efficaces que les IRS
sur certaines dépressions, toutefois le
rapport bénéfice/risque chez les
personnes dgées est moins favorable.
Prescription de 2° intention

Effets anticholinergiques.
Prescription de 2° intention

Effets anticholinergiques et effets
négatifs sur la cognition

Effets anticholinergiques,
somnolences, vertiges

Effets anticholinergiques. & éviter
dans la mesure du possible

Association dangereuse chez les
personnes igées

Action plus marquée des
benzodiazépines i longue demi-vie
avec 1"dge : augmentation du risque
d’effets indésirables (somnolence,
chute. . )

Personnes dgées plus sensibles & ces
médicaments : effet sédatif central,
hypotension, bradycardie, syncope
Hypotension orthostatique, accident
coronaire ou cérébral

Somnolence, syndrome dépressif,
trouble digestif

Personnes dgées plus sensibles a
I'action de la digoxine. Il est plus
juste de considérer une dose de
digoxine qui conduirait & une
concentration plasmatique supérieure
41,2 ng/ml comme inappropriée ; &
défaut de cette information, la dose
mayenne de 0,125 mg/fj est
recommandée pour minimiser le
risque d'effet indésirable
Insuffisance cardiaque et effet
anticholinergique

Autres AINS sauf phénylbutazone

Autres AINS sauf indométacine par
voie générale
Un seul AINS

Inhibiteurs du recaptage de la
sérotonine (IRS), inhibiteurs du
recaptage de la sérotonine et de la
noradrénaline (IRSN)

Neuroleptiques non phénothiazines
avec une activité anticholinergique
moindre (clozapine, rispéridone,

i isulpride, quidtapine),

méprobamate
Hypnotiques benzodiazépines ou
apparentés i demi-vie courte ou
intermédiaire, a dose inférieure ou
égale i la moitié de la dose proposée
chez I"adulte jeune

Cétirizine, desloratadine, loratadine

Trospium ou autres médicaments
avec moins d'effet anticholinergique

Pas d’association

Benzodiazépines ou apparentés i
demi-vie courte ou intermédiaire, 4
dose inférieure ou égale i la moitié de
la dose proposée chez I"adulte jeune

Autres anti-antihypertenseurs, sauf
I L 2 liberati
immédiate et réserpine

Autres antihypertenseurs, sauf
antihypertenseurs a action centrale et
réserpine

Tous autres anti-antihypertenseurs,
sauf inhibiteurs calciques a libération
immédiate et antihypertenseurs a
action centrale

Digoxine = 0,125 mg/j ou digoxine
avec concentration plasmatique entre
0.5 et 1.2ng/ml

Amiodarone, autres anti-arythmiques

Effets indé:

ques et

Clopid: 1, aspirine

hépatiques sévéres
Confusion, plus d'interactions

médicamenteuses qu’avec les autres
anti-H2

Exacerbation de I'irritation colique

Inhibiteurs de la pompe a protons,
éventuellement autres

anti-H2 (ranitidine, famotidine,
nizatidine) ayant moins
d'interactions médicamenteuses.

Laxatifs osmotiques
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Critéres

Principales spécialités

Raisons

Alternatives thérapeutiques

Hypoglyveémiants
19

Autres relaxants musculaires
20

En fonction de la situation clinigue
21

22

23

25

Critére avec une efficacité discutable
26

Glucidoral®, Ozidia LP®

Sulfamides hypoglycémiants &
longue durée d’action : carbutamide,
glipizide

Relaxants musculaires sans effet
anticholinergique : méthocarbamol,
bacloféne. tétrazépam

En cas d"hypertrophie de la prostate,
de rétention urinaire chronique :
médicaments ayant des propriétés
anticholinergiques (critéres 4-9, 15,
20, 30, 34)

En cas de glaucome par fermeture de

I'angle : médicaments ayant des
propriétés anticholinergiques
(critéres 4-9, 15, 29, 30, 34)

En cas d'incontinence urinaire :
alpha-bloquants i visée
cardiologique : urapidil, prazosine
En cas de démence : médicaments
ayant des propriétés
anticholinergiques (critéres 4-9, 15,
29, 30, 34), antiparkinsoniens

anticholinergiques (trihexyphénidyle,

tropatépine, bipéridéne),
neuroleptiques sauf olanzapine et
risperidone, benzodiazépines et
apparentés

En cas de constipation chronique :
médicaments ayant des propriétés
anticholinergiques (critéres 4-9, 15,
29, 30, 34), antihypertenseurs
centraux (critére 11)

Vasodilatateurs cérébraux :
dihydroergotoxine,
dihydrergocryptine,
dihydroergocristine, ginkgo biloba,
nicergoline, naftidrofuryl,
pentoxifylline, piribedil, moxisylyte,
vinburnine,
raubasine-dihydroergocristine,
troxerutine-vincamine,

utoside, v

piracétam

Critéres avec un rapport bénéfice/risque défavorable et une efficacité discutable

Anxiolyrigues, ypnotiques
27

Médicaments gastro-infestinaux
28
29

Dose de benzodiazépines et
apparentés i demi-vie courte ou
intermédiaire supérieure i la moitié
de la dose proposée chez 1"adulte
jeune : lorazépam > 3 mg/j.
oxazépam > 60 mg/fj, alprazolam > 2
mg/j. triazolam > 0,25 mg/j.
témazépam > | 5 mg/j,

clotiazépam =5 mg/j,

loprazolam > 0,5 mg/j,
lormétazepam > 0.5 mgfj.
zolpidem > 5 mgfj. zoplicone = 3.75
mg/j

Méprobamate

Lumirelax®, Baclofene®, Liorésal®,
Myolastan®, Panos®, Mégavix®

Eupmssyl@, Médlatemyle.
Minipmssﬁ, Alpmssﬁ

Hydergine®, Capergyl®, Vasobral®,
Iskédyl™, Ginkogink®™, Tanakan®,
Tramisal®, Sermion®, Praxilene®,
Naftilux®, Gévatran®, Diactane®,
Torental®, Hatial®, Pentoflux® Ge,
Trivastal®, Carlyténe®, Cervoxan®,
Iskédyl™, Rhéobral®, Rutovincine®,
Vincarutine®, Vinca® Axonyl®,
Gabacet®, Nootropyl®

Témesta® > 3 mg/j.

Equitam® > 3 mgj,

Séresta®™ > 60 mg/fj, Xanax® > 2 mg/j.
Halcion® > 0,25 mg/j,

Normison® > 15 mg/j,

Vératran™ > 5 mgj,

Havlane® > 0.5 mgfj,

Noctamide® > 0,5 mg/j,

Stilnox™ > 5 mgfj, Ivadal® = 5 mg/j,
Imovane® > 3,75 mgfj

Kaologeais®

Antispasmodiques gast
aux propriétés anticholinergiques :
tiémonium, scopolamine, clidinium
bromure-chlordiazépoxide,
dihexyvérine, belladone en
association, diphénoxylate-atropine

Autres médicaments aux propriétés anticholinergiques

30

Antiagrégant plagquetiaire
31

Antimicrobien
32

Antinauséeux, antirhinite, antitussif,
antivertigineux ayant des propriétés
anticholinergiques : buclizine,

dimé inate, dip

¥

Viscéralgine®, Scopoderm®,
Scoburen®, Librax®, Spasmodex®,
Gél Ti @‘ g 13 ®‘

Hypoglycémies prolongées

Somnolence, chutes et troubles
mnésiques (tétrazépam)

Augmentation du risque de rétention
urinaire aigué

Augmentation du risque de glaucome
aigu

Aggravation de I'incontinence
urinaire, hypotension orthostatique

Aggravation de 1'état cognitif du
malade

Risque d'occlusion intestinale,
d"hypotension orthostatique, avec
certains d'entre eux

Pas d'efficacité clairement
démontrée, pour la plupart, risque
d'hypotension orthostatique et de
chute chez les personnes igées

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

Somnolence, confusion
Pas d'efficacité clairement
démontrée, des effets indésirables

-

Diarsed® -

Aphilan@. Dramamine®, Mercalm®,

Nausicalm®, Nautamine®,
Vngal'enes‘ Vngallh‘ﬁ, Plitican®,
Agyr:u@‘ Calmixene®, Rhinathiol®
Prométhazine®, Fluisédal®,

alizapride,

piméthixéne, pr ine.

T 1, Tussisédal®, Toplexil®

oxomémazine, phéniramine,
diphénhydramine en o
triprolidine en association,

chlorphénamine. . .

Dipyridamole

Nitrofurantoine

Fervex®, Actifed® jour et nuit,
Actifed® rhume, Humex® rhume,
Rhinofébral®. ..

Asasantine®, Cle'ridium‘a,
Fersam.ine@, Coronarine®,
Protangix®

Fu.ra.danune@, Fumdmne@,
Microdoine®
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Pas d’efficacité clairement
démontrée, syndromes
anticholinergiques, confusions et
sédation

Moins efficace que 1" aspirine. action
vasodilatatrice a I"origine
d’hypotension orthostatique

Traitement de |'infection urinaire non
compliquée symptomatique de la
personne fdgée ; peut étre i " origine
d'insuffisance rénale, de
pneumopathie, de neuropathie
peériphérique, de réaction allergique.
En cas d'emploi prolongé, apparition
de résistances

Sulfamides hypoglycémiants i durde
d’action courte ou intermés

metformine, inhibiteurs de
I'alpha-glucosidase, insuline

Thiocolchicoside, méphénésine

Abstention médicamenteuse

Benzodiazépines ou apparentés i
demi-vie courte ou intermédiaire, &
dose inférieure ou égale i la moitié de

la dose proposée chez I'adulte jeune

Phloroglucinol, mébévérine

Pour les rhinites : abstention, sérum
physiologigue,

Pour les nausées : dompéridone,
Pour les vertiges : bétahistine,
acétyl-leucine,

Pour les toux : antitussifs non
opiacés, non a staminiques
(clobutinol, oléxadine)

Antiagrégants plaquettaires sauf
ticlopidine

Antibiotique i élimination rénale
adapté i 1"antibiogramme



Critéres

Principales spécialités

Raisons

Alternatives thérapeutiques

Associations médicamenteuses
i3

Association de deux ou plus de denx
psychotropes de la méme classe
pharmacothérapeutique : 2 ou plus de
2 benzodiazépines ou apparentés; 2
ou plus de 2 neuroleptiques ; 2 ou
plus de deux antidépresseurs
Association de médicaments ayant
des propriétés anticholinergiques
avec des anticholinestérasiques

Pas d'amélioration de 1'efficacité et
plus de risque d'effets indésirables

Association non logique puisqu'elle
conduit & donner conjointement un
Edi les ré

muscariniques et un médicament qui
éléve le taux d’acétylcholine au
niveau synaptique. Existence d'effets
anticholinergiques, diminution de
I'efficacité des anticholinestérasiques

Pas d’association

Pas d'association

N P

{Adaptée de [16]

ée des noms des pri

P H ¥

* Ce médicament n’est plus disponible en France depuis 2008.

en France).
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Annexe 3 : Les critéres START/STOPP, adaptation en langue francaise (version 2)

Screening Tool of Older Person’s Prescriptions, version 2 {STOPPv2)

Chez une personne dgée de 65 ans ou plus, la prise des ces médicaments est potentiellement inappropriée dans
les circonstances décrites ci-dessous.

Section A : Indication de prescription

Al. Tout médicament prescrit sans indication clinique (aspirine et statine en prévention cardiovasculaire primaire ;
inhibiteur de la pompe a protons sans atteinte cesogastrique récente. . ) — [sur-prescription]

A2, Tout médicament prescrit au-dela de la durée recommandée, si elle est définie — [sur-prescription]

A3. Toute duplication de prescription d’une classe médicamenteuse (deux benzodiazépines, anti-inflammatoires
non stéroidiens, inhibiteurs spécifiques de la recapture de la sérotonine, diurétiques de I'anse, inhibiteurs de
I'enzyme de conversion, B-bloquants, anticoagulants, etc.) — [monothérapie a optimaliser avant de considérer
la duplication]

Section B : Systéme cardiovasculaire

B1. La digoxine pour une décompensation d'insuffisance cardiaque avec fraction d'éjection ventriculaire gauche
(FEVG) conservée — [pas de preuve de bénéfice]

B2. Le vérapamil ou le diltiazem en présence d'une décompensation cardiaque de classe lll ou IV - [risque
d'aggravation de l'insuffisance cardiaque]

B3. Un B-bloquant en combinaison avec le vérapamil ou le diltiazem - [risque de bloc de conduction cardiaque]|

B4. Un B-bloguant en présence d'une bradycardie (< 50 bpm), d'un bloc atrioventriculaire du second degré ou
troisitme degré — [risque de bloc complet ou d’asystolie]

B5. L'amiodarone en premiére intention pour une tachycardie supraventriculaire — [risque d'effets secondaires
plus impaortant que celui par B-bloquant, digoxine, vérapamil ou diltiazem]|

B6. Un diurétique de I'anse en premiére intention pour une hypertension artérielle — [des alternatives plus siires
et plus efficaces sont disponibles]

B7. Un diurétique de I"anse pour ced@mes des membres inférieurs d’origine périphérique (c'est-a-dire en I"absence
d’argument pour une insuffisance cardiaque, insuffisance hépatique, insuffisance rénale ou syndrome néphratique)
— [la surélévation des jambes et le port de bas de contention sont plus appropriés]

B8. Un diurétique thiazidique ou apparenté (indapamide) en présence d'une hypokaliémie (K* < 3,0 mmol/),
hyponatrémie (Na* < 130 mmol/L), hypercalcémie {calcémie corrigée > 2,65 mmol/L ou > 10,6 mg/dL), ou
d’'une histoire d'arthrite microcristalline (goutte ou chondrocalcinose) — [risque accru de précipiter ces troubles
métaboliques]

B9. Un diurétique de I"anse pour hypertension artérielle en présence d’une incontinence urinaire — [exacerbation
probable de I'incontinence]

B10. Un antihypertenseur a action centrale (méthyldopa, clonidine, moxonidine, rilménidine, guaniacine) en
I'absence d'une intolérance ou d’une inefficacité des autres classes d’antihypertenseurs — [les antihypertenseurs a
action centrale sont moins bien tolérés)

B11. Un inhibiteur de I'enzyme de conversion (IEC) ou un antagoniste des récepteurs de |"angiotensine Il (ARA
Il) en présence d'un antécédent d'hyperkaliémie - [risque de récidive]

B12. Un antagoniste de I'aldostérone (spironolactone, éplérénone) en |"absence d'une surveillance de la kaliémie
{au moins semestrielle), lorsque cet antagoniste est associé i un médicament d'épargne potassique (IEC, ARA I,
amiloride, triamtéréne) — [risque d'hyperkaliémie sévére (> 6,0 mmol/L]]

B13. Un inhibiteur de la 5-phosphodiestérase (sildénafil, tadalafil, vardénaiil) en présence d'une décompensation
cardiaque sévére avec hypotension (pression systolique < 90 mmHg) ou d’un angor traité par nitrés — [risque de
choc cardiovasculaire]

Section C : Antiogrégants et anticoagulants

C1. De l'aspirine au long cours a dose > 160 mg/j - [risque accru de saignement, sans preuve d'efficacité
majorée]

él. De |'aspirine en présence d'un antécédent d’ulcére gastroduodénal sans prescription d’un inhibiteur de la
pompe i protons (IPP) = [risque de récidive d'ulcére]

C3. Un antiagrégant plaquettaire (aspirine, clopidogrel, dipyridamole) ou un anticoagulant oral (anti-vitamine K,
inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) en présence d'un risque hémorragique significatif (hypertension
artérielle sévére non controlée, diathése hémorragique, ou récent épisode de saignement spontané important) —
[risque élevé d’hémarragie]

C4. De I'aspirine associée au clopidogrel en prévention secondaire des accidents vasculaires cérébraux (sauf si
syndrome coronarien aigu concomitant, stent coronarien depuis moins de 12 mois, ou sténose carotidienne serrée
symptomatique) — [pas de preuve de bénéfice, hors de ces trois exceptions, par rapport 3 une monothérapie par

clopidogrell
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C5.De I"aspirine associée a un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur
Xa) pour une fibrillation atriale - [pas de bénéfice additionnel de |"aspirine, qui majore le risque de saignement]

C6. Un antiagrégant plaquettaire (aspirine, clopidogrel, dipyridamole) en association a un anticoagulant oral
{anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) pour une antériopathie stable (coronarienne,
cérébro-vasculaire ou périphérique) - [pas de bénéfice additionnel de I'ajout de I'antiagrégant, qui majore le risque
de saignement]

C7. La ticlopidine dans tous les cas - [le clopidogrel et le prasugrel ont des effets secondaires moindres et une
efficacité similaire]

C8. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) durant plus de
& mois pour un premier épisode de thrombose veineuse profonde (TVP) sans facteur de risque de thrombophilie
identifié - [pas de bénéfice additionnel aprés 6 mois]

C9. Un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur direct de la thrombine ou du facteur Xa) durant plus de
12 mois pour un premier épisode d'embolie pulmonaire (EP) sans facteur de risque de thrombophilie identifié —
[pas de bénéfice additionnel aprés 12 mois]

C10. Un anti-inflammatoire non-stéroidien (AINS) associé & un anticoagulant oral (anti-vitamine K, inhibiteur
direct de la thrombine ou du facteur Xa) - [risque accru d’hémomagie gastro-intestinale]

C11. Un anti-inflammatoire non-stéroidien (AINS) en présence d'un antiagrégant plaquettaire, sans traitement
préventif par un inhibiteur de la pompe a proton (IPP) - [risque accru d’ulcére gastroduodénal]

Section D : Systéme nerveux central et psychotropes

D1. Un antidépresseur tricyclique en présence d'une démence, d’'un glaucome a angle aigu, d'un trouble de
conduction cardiaque, d'un prostatisme/antécédent de globe vésical - [risque d’aggravation par effet anticholiner-

ique]
: clI]l Un antidépresseur tricyclique en traitement de premiére intention pour une dépression — [risque accru
d’effets secondaires par rapport aux inhibiteurs sélectifs de recapture sélectifs (ISRS)]

D3. Un neuroleptique a effet anticholinergique modéré a marqué (chlorpromazine, clozapine, flupenthixol,
fluphenzine, pipothiazine, promazine, zuclopenthixol) en présence d'un prostatisme ou d’un antécédent de globe
vésical - [risque de globe vésical]

D4. Un inhibiteur sélectif de recapture de la sérotonine (ISRS) en présence d'une hyponatrémie (Na®
< 130 mmol/L) concomitante ou récente — [risque d'exacerbation ou de récidive de I'hyponatrémie]

D5. Une benzodiazépine depuis plus de 4 semaines - [un traitement prolongé par benzodiazépine n'est pas
indiqué (critére A1) ; risques de sédation, de confusion, de troubles de I'équilibre, de chute et/ou d’accident de
la route. Aprés 4 semaines, toute prise de benzodiazépine devrait &tre diminuée progressivement puisqu'il existe
une tolérance de |'effet thérapeutique et un risque de syndrome de sevrage]

Dé6. Un neuroleptique (autre que la quétiapine ou la clozapine) en présence d'un syndrome parkinsonien ou
d'une démence i corps de Lewy - [risque d'aggravation sévére des symptimes extrapyramidaux|
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D7. Un médicament a effet anticholinergique en traitement des effets extrapyramidaux induits par un neurolep-
tique - [risque d'effets anticholinergiques]

D8. Un médicament 3 effet anticholinergique en présence d'une démence ou/et d'un syndrome confusionnel —
[risque d’exacerbation des troubles cognitifs]

D9. Un neuroleptique chez un patient présentant des symptomes psycho-comportementaux associés 3 une
démence, a moins que ces symptomes soient sévéres et que |"approche non-pharmacologique ait échoué - [risque
accru de thrombose cérébrale et de déces)

D10. Un neuroleptique pour insomnies (@ moins quelles ne soient dues a une psychose ou une démence) -
[risques de confusion, d’hypotension, d'effets secondaires extrapyramidaux, de chute]

D11. Un inhibiteur de I"acétylcholinestérase en présence d'un antécédent de bradycardie persistante (< 60 bpm),
de bloc de conduction cardiaque, de syncopes récidivantes inexpliquées, de médicament bradycardisant (B-
bloquant, digoxine, diltiazem, vérapamil) ou d'asthme — [risque de troubles sévéres de la conduction cardiaque,
de syncope, d'accident, de bronchospasme]

D12. Une phénothiazine comme neuroleptique de premiére ligne (3 I'exception de la prochlorpérazine pour
nausées, vomissements et vertiges ; de la chlorpromazine pour hoquet persistant ; de la lévomépromazine comme
antiémétique en soins palliatifs) - [effets sédatifs et anticholinergiques sévéres ; des altematives plus sires existent]

D13. La L-dopa ou un agoniste dopaminergique pour des tremblements essentiels bénins ou pour un syndrome
parkinsonien - [pas de preuve d'efficacité]

D14. Un antihistaminique de premiére génération dans tous les cas — [d"autres antihistaminiques plus siirs sont
disponibles]

Section E : Fonction rénale &f prescriptions

Les six prescriptions suivantes sont potentiellement inappropriées chez une personne dgée présentant une altéra-
tion aigué ou chronique de sa fonction rénale et notamment lorsque est atteint un certain seuil de débit de filtration
glomérulaire ({DFC) tel qu'estimé par la clairance de la créatinine (selon la formule de Cockoroft-Cault et exprimée
en mil/min). Se référer aux notices des médicaments et aux recommandations locales.

El. La digoxine au long cours a une dose > 125 pg/j lorsque le DFG est < 30 mL/min — [risque d'intoxication]

E2. Un inhibiteur direct de la thrombine (dabigatran) lorsque le DFG est < 30 mL/min - [risque accru de
saignement]

E3. Un inhibiteur direct du facteur Xa (rivaroxaban, apixaban) lorsque le DFG est < 15 mL/min - [risque accru
de saignement|

E4. Un anti-inflammatoire non-stéroidiens (AINS) lorsque le DFG est < 50 mL/min - [risque d'aggravation de la
fonction rénale]

E5. La colchicine lorsque le DFG est < 10 mL/min — [risque d'intoxication]

E6. La metformine lorsque le DFG est < 30 mL/min - [risque d'acidose lactique]

Section F : Systéme digestif

F1. La prochlorpérazine ou le métoclopramide en présence de symptomes extrapyramidaux - [risque
d’aggravation]

F2. Un inhibiteur de la pompe a protons (IPP) 2 dose maximale pendant plus de 8 semaines pour cesophagite
peptique ou ulcére gastroduodénal non compliqués - [indication d'une réduction de la dose de I'IPP, voire de son
amet avant 8 semaines|

F3. Un médicament a effet constipant (anticholinergiques, fer par voie orale, opiacés, vérapamil, antiacide a
base de sel d"aluminium] en présence d'une constipation chronique lorsque des alternatives existent — [risque de
majoration de la constipation|

F4. Du fer élémentaire a dose > 200 mgfj par voie orale (fumarate de fer > 600 mg/j, sulphate de fer > 600 mg/j,
gluconate de fer > 1 800 mg/]) - [absorption du fer inchangée au-dela de cette dose, et risque de troubles digestifs]

Section G : Systéme respiratoire
G1. La théophylline en monothérapie d’'une BPCO - [alternatives plus siires et plus efficaces ; risque d'effets
secondaires liés a I'indice thérapeutique étroit]
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G2. Des corticostéroides par voie systémique plutot qu'inhalée pour le traitement de fond d’une BPCO modérée
a sévére — [exposition inutile 3 des effets secondaires alors que le traitement inhalé est efficace]

G3. Un bronchodilatateur anticholinergique (ipratropium, tiotropium) en présence d'un glaucome i angle aigu
- [risque d'exacerbation du glaucome], ou d'un obstacle i la vidange de la vessie - [risque de rétention urinaire]

G4. Un p-bloquant non cardiosélectif (sotalol, carvédilol, pindolol, propranolol, .. .), par voie orale ou voie
locale (glaucome), en présence d'un antécédent d’asthme nécessitant un traitement bronchodilatateur — [risque
de bronchospasme]

G5. Une benzodiazépine en présence d'une insuffisance respiratoire aigué ou chronique (pO- < 60 mmHg
ou 5a0z < 89 % ou < 8,0 kPa ouwet pCO:z > 6,5 kPa ou > 50 mmHg - [risque d'aggravation de l'insuffisance
respiratoire]

Section H : Systéme musculo-squelettique

H1. Un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) en présence d'un antécédent d'ulcére gastroduodénal ou de
saignement digestif, sans traitement gastro-protecteur par IPP ou anti-H: - [risque de récidive de 'ulcére peptique]

H2. Un AINS en présence d'une hypertension artérielle sévére — [risque de majoration de I'hypertension] ou
d'une insuffisance cardiaque sévére — [risque de décompensation cardiaque]

H3. Un AINS au long cours (> 3 mois) en premiére ligne pour une douleur arthrosique — [un analgésique comme
le paracétamol est préférable et habituellement efficace pour contrbler les douleurs arthrosiques modérées]

H4. Une corticothérapie au long cours (> 3 mois) pour une polyarthrite rhumatoide en monothérapie - [risque
d'effets secondaires de la corticothérapie]

H5. Une corticothérapie pour douleur darthrose, par voie orale ou locale (injections intra-articulaires admises)
- [risque d'effets secondaires systémiques de la corticothérapie]

Hé. Un AINS ou la colchicine au long cours (> 3 mois) pour le traitement de fond d'une goutte, en I’absence d'un
inhibiteur de la xanthine-oxydase (allopurinol ou febuxostat) sauf si ce demier est contre-indiqué - [un inhibiteur
de la xanthine-oxydase est le premier choix pour la prévention des crises de goutte]

H7. Un AINS ou un inhibiteur sélectif de la COX-2, en présence d'une maladie cardiovasculaire non contrilée
{angine de poitrine, HTA sévére) — [risque accru d'infarctus du myocarde ou de thrombose cérébrale]

H&. Un AINS en présence d'une corticothérapie sans traitement préventif par inhibiteur de la pompe a protons
- [risque accru d'ulcére gastroduodénal]

H9. Un biphosphonate par voie orale en présence d'une atteinte actuelle ou récente du tractus digestif supérieur
(dysphagie, cesophagite, gastrite, duodénite, ulcére peptique, ou saignement digestif haut) - [risque de récidive ou
de majoration de |atteinte digestive haute]

Section | : Systéme uringire

I1. Un médicament a effets anticholinergiques en présence d’'une démence, d'un déclin cognitif chronique -
[risque d'une majoration de la confusion, dagitation], d’un glaucome 3 angle fermé - [risque d'exacerbation du
glaucome] ou d'un prostatisme persistant — [risque de globe vésical]

12. Un o, -bloquant (tamsulosine, térazocine) en présence d’une hypotension orthostatique symptomatique ou
de syncope post-mictionnelle - [risque de syncopes récurrentes]

Section |: Systéme endocrinien

1. Une sulphonylurée a longue durée d'action (glibenclamide, chlorpropamide, glimépiride, gliclazide a libé-
ration prolongée) pour un diabéte de type 2 - [risque d’hypoglycémies prolongées]

12. Une thiazolidinédione (rosiglitazone, pioglitazone) en présence d’une décompensation cardiaque - [risque
de majoration de la décompensation cardiaque]

]13. Un B-bloquant en présence d'un diabéte avec fréquents épisodes hypoglycémiques — [risque de masquer
les symptomes d'hypoglycémie. Envisager une diminution du traitement hypoglycémiant pour ramener 'HbA1c
entre 7,5 et 8,5 % (59 et 69 mmol/mL) chez les patients agés fragiles]

J4. Des estrogénes en présence d'un antécédent de cancer du sein ou d'épisode thromboemboligue veineux -
[risque accru de récidive]
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J5. Des cestrogénes par voie orale ou transdermique sans progestatifs associés chez une patiente non hystérec-
tomisée - [risque de cancer endométrial]

J6. Des androgénes en I'absence d'un hypogonadisme confirmé - [risque de toxicité aux androgénes ; absence
de bénéfice prouvé en dehors de I'hypogonadisme]

Section K : Médicaments majorant e risque de chute

K1. Une benzodiazépine dans tous les cas - [effet sédatif, trouble de proprioception et d"équilibre]

KZ. Un neuroleptique dans tous les cas - [effet sédatif, dyspraxie de la marche, symptomes extrapyramidaux]

K3. Un vasodilatateur (a'-bloquant, inhibiteur calcique, dérivé nitré de longue durée d'action, inhibiteur de
I'enzyme de conversion, antagoniste des récepteurs de |'angiotensine Il) en présence d’une hypotension orthosta-
tique persistante (diminution récurrente de la pression artérielle systolique = 20 mmHg ou diastolique > 10 mmHg
lors de la verticalisation) - [risque de syncopes, de chutes]

K4. Un hypnotique Z (zopiclone, zolpidem, zaleplon) - [risque de sédation, d'ataxie]

Section L : Antolgiques

L1. Un opiacé fort en premiére ligne d'une douleur légére (par voie orale ou transdermique ; morphine, oxy-
codone, fentanyl, buprénorphine, diamorphine, méthadone, tramadol, pethidine, pentazocine) - [non-respect de
I"'échelle OMS de la douleur]

12. Un opiacé en traitement de fond (c’est non a la demande) sans la prescription concomitante d’un traitement
laxatif — [risque de constipation sévére]

L3. Un opiacé de longue durée d’action en cas de pics douloureux, en |I"absence d'un opiacé a action immédiate
~ [risque de persistance des pics douloureux]

Section N : Charge antichofinergigue
N1. Une utilisation concomitante de plusieurs (> 2) médicaments a effets anticholinergiques (antispasmodique
vésical ou intestinal, antidépresseur tricycliques, antihistaminique de premiére génération, . . .) - [risque de toxicité
anticholinergique]
Liste non-exhaustive de médicaments a activité anticholinergique élevée :
- amitriptyline, clomipramine, doxépine, imipramine ;
- hydroxyzine, meclizine, promethazine ;
- clozapine, levomepromazine ;
- bipéridéne, procyclidine, trihexyphénidyle ;
- fésotérodine, flavoxate, oxybutynine, proprivérine ;
- solifénacine, toltérodine ;
- ipratropium ;
- butylhyoscine, tizanidine, scopolamine.
Principaux effets anticholinergiques centraux : sédation, altération cognitive, delirium (confusion aigué), déso-
rientation, hallucinations visuelles, agitation, irritabilité, agressivité.
Principaux effets anticholinergiques périphériques : trouble de I'accommodation visuelle, mydriase, sécheresse
buccale, sécheresse oculaire, bradycardie, nausées, constipation, dysurie, rétention vésicale.

Screening Tool to Alert to Right Treatment, version 2 (START.v2)

Section A : Systéme cardiovasculoire

Al. En présence d’une fibrillation atriale (paroxystique, persistante ou permanente), un anticoagulant oral (anti-
vitamine K, inhibiteur de la thrombine ou inhibiteur du facteur Xa). En cas de fibrillation atriale induite par
une cardiopathie valvulaire mitrale ou par un syndrome coronarien aigu ou récent, seul |'anti-vitamine K est
recommandé - [risque cardioembolique élevé]

A2. En présence d'une fibrillation atriale et d’'une contre-indication majeure a I'anticoagulation, de |’aspirine
{75 mg a 160 mg/fjour) - [risque cardicembolique élevé]

A3. En présence d'une athérosclérose au niveau coronarien, cérébrovasculaire ou périphérique, un antiagrégant
plaquettaire (aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagrelor) — [réduction des événements ischémiques)

A4. En présence d'une hypertension artérielle persistante (systolique > 160 mmHg etfou diastolique
> 90 mmHg), un antihypertenseur. Pour les patients diabétiques, les seuils de 140 mmHg pour la systolique
et de 90 mmHg pour la diastolique sont préfénés - [réduction de la morbi-mortalité cardiovasculaire]

A5. En présence d'une athérosclérose au niveau coronarien, cérébrovasculaire ou périphérique chez un patient
de moins de 85 ans, une statine - [réduction des événements ischémiques]

Ab. En présence d'une insuffisance cardiaque systolique owet d’'une maladie coronarienne, un inhibiteur de
I'enzyme de conversion (IEC) - [réduction de la morbi-mortalité cardiaque]

A7. En présence d'une cardiopathie ischémique, un B-bloguant - [réduction de la morbi-mortalité cardiaque]
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AB. En présence d'une insuffisance cardiaque systolique stable, un traitement B-bloguant validé (bisoprolol,
nébivolol, métoprolol, carvedilol) - [réduction de la morbi-mortalité cardiaque]

Section B : Systéme respiratore

B1. En présence d'un asthme ou d’une BPCO de stade léger 3 modéré, |'inhalation réguliére d'un agoniste -
adrénergique ou d'un anti-muscarinique bronchodilatateur (ipratropium, tiotropium) - [contrile des symptomes]

B2. En présence d'un asthme ou d'une BPCO de stade modéré a sévére, lorsque le volume expiratoire forcé
durant la premiére seconde (VEF1) est - 50 % ou lorsque des exacerbations nécessitent une corticothérapie orale,
la prise réguliére d’un corticostéroide inhalé - [contrile des symptomes, diminution des exacerbations]

B3. En présence d'une hypoxie chronique documentée (pO; < 60 mmHg ou < 8,0 kPa, ou Sa0, <= 89 % a l'air
ambiant), une oxygénothérapie de longue durée - [augmentation de |'espérance de vie]

Section C : Systéme nerveux central ef oeil

C1. En présence d'une maladie de Parkinson de forme idiopathique confirmée, responsable d'un retentissement
fonctionnel significatif, de la L-DOPA ou un agoniste dopaminergique — [premier choix pour le controle des
symptimes|

C2. En présence de symptomes dépressifs majeurs persistants, un antidépresseur non-tricyclique — [amélioration
des formes sévéres de dépression]

C3. En présence d'une maladie d'Alzheimer a un stade léger 2 modéré (donépezil, rivastigmine, galantamine)
ou une maladie & corps de Lewy (rivastigmine), un inhibiteur de I"acétylcholinestérase - [amélioration limitée des
fonctions cognitives]

C4. En présence d'un glaucome primaire a angle ouvert, un traitement topique par analogue des prostaglandines,
de la prostamide ou un B-bloquant - [diminution de la pression intraoculaire]

5. En présence d'une anxiété sévére persistante, un inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS).
En cas de contre-indication aux ISRS, un inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline, ou la
prégabaline - [médicaments plus appropriés que les benzodiazépines pour un traitement prolongé]

Cb. En présence d'un syndrome des jambes sans repos, aprés avoir écanté une carence martiale et une insuffisance
rénale sévére, un agoniste dopaminergique (ropinirole, pramipexole, rotigotine) — [amélioration des symptimes,
de la qualité du sommeil et de la qualité de vie]

Section D : Systéme digestif

D1. En présence d'un reflux gastro-cesophagien sévére ou d'une sténose peptique nécessitant une dilatation, un
inhibiteur de la pompe 3 protons - [controle des symptomes]

D2. En présence d'une maladie diverticulaire associée 3 une histoire de constipation chronique, une supplé-
mentation en fibres (son, ispaghula, méthyl cellulose, sterculiacée) - [contrile des symptomes]

Section E : Systéme musculo-squelettique

El. En présence d'une polyarthrite rhumatoide active et invalidante, un traitement de fond par un inducteur
de rémission (méthotrexate, hydroxychloroguinine, minocycline, leflunomide, tocilizumab, etanercept, adalimu-
mab, anakinra, abatecept, infliximab, rituximab, certolizumab, golimumab) - [ralentissement de I'évolution de la
maladie]

E2. En cas de corticothérapie systémique au long cours (> 3 mois), une supplémentation en vitamine D et
calcium et un traitement par biphosphonates - [prévention de |'ostéoporose cortico-induite]

E3. En présence d'une ostéoporose confirmée (densitométrie osseuse : T-score < - 2,5 DS) ou d'un antécédent
de fracture de fragilité (spontanée ou par traumatisme a basse énergie), une supplémentation en vitamine D
{cholécalciférol 800-1 000 Uljour) et calcium (1-1,2 g fjour) — [prévention de fractures osseuses]

E4. En présence d’une ostéoporose confirmée (densitométrie osseuse : T-score < - 2,5 DS) ou d’'un antécédent
de fracture de fragilité (spontanée ou par traumatisme a basse énergie), un traitement inhibiteur de la résorption
osseuse ou anabolique osseux - [prévention des fractures osseuses]

E5. En présence d'un confinement au domicile, de chutes ou d'une ostéopénie (densitométrie osseuse : - 2,5
< T-score < - 1,0 D5), une supplémentation en vitamine D (cholécalciférol 800-1 000 UV jour) - [prévention de
I’ostéoporose]

E6. En présence de goutte clinique (crises, arthropathie, tophus) ou radiographique, un traitement de fond par
un inhibiteur de la xanthine oxvdase (allopurinol, febuxostat) - [prévention des crises de goutte]

E7. En cas de traitement par méthotrexate, une supplémentation en acide folique - [prévention des effets
indésirables gastro-intestinaux et hématologiques]

Section F : Systéme endocrinien

F1. En présence d’un diabéte compliqué d'une néphropathie (protéinurie a la bandelette urinaire ou microalbu-
minurie > 30 mg/24 heures), avec ou sans insuffisance rénale biologique, un inhibiteur de I'enzyme de conversion
(IEC). En cas d'intolérance aux IEC, un antagoniste des récepteurs de 'angiotensine Il - [protection glomérulaire]

Section G © Systéme uro-génital

G1. En présence d'un prostatisme symptomatique lorsqu’une résection de la prostate n'est pas justifiée, un
al-bloquant - [diminution des symptomes]

G2. En présence d'un prostatisme symptomatique lorsqu’une résection de la prostate n'est pas justifiée, un
inhibiteur de |la Se-réductase — [diminution du risque de rétention urinaire aigué et de résection prostatique]
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G3. En présence d'une vaginite atrophique symptomatique, des tE:rngéﬁE locaux (créme, ovule, anneau,
pessaire) — [diminution des symptomes]

Section H : Antalgiques

H1. En présence de douleurs modérées 3 sévéres, des agonistes opioides forts doivent étre proposés lorsque le
paracétamol, les anti-inflammatoires non-stéroidiens, les opiacés faibles sont inadaptés a la sévérité des douleurs
ou ont éé inefficaces — [contrdle de la douleur permettant d’éviter anxiété, dépression, troubles du comportement,
du sommeil et de la mobilité]

H2. Chez une personne recevant des opiacés de fagon réguliére, un traitement laxatif — [prévention de la
constipation induite par les opiacés]

Section I: Vaccinations

les traitements médicamenteux proposés ci-aprés doivent étre envisagés forsqu’ils sont omis sans justification
clinique valide chez une personne dgée de 65 ans et plus, hors situation de fin de vie.

Le prescripteur aura vérifié toutes les contre-indications spécifiques de ces traiternents médicamenteux avant de
les recommander aux patients 3gés.

1. Une vaccination annuelle contre la grippe, au début de |'automne — [prévention d'hospitalisations et de la
mortalité lides au virus Influenzal

12. Une vaccination contre le pneumocoque par le vaccin conjugué 13-valent ow/et le vaccin polysaccharidique
23-valent, sans moment de préférence durant I'année - [prévention des infections invasives 3 pneumocoques]
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