, latrogenie
iy [:lvicamenteuse

Et sujet agé

Dr Nicolas POLETTO
Dr Thomas GILBERT



latrogénie médicamenteuse ?

Du grec ancien iatrds « médecin » et gennad « engendrer »

OMS (1969)

« tous les effets nocifs, involontaires et
indésirables d’'un médicament, se produisant
aux posologies normalement utilisées chez
I"'homme, a des fins prophylactiques,
diagnostiques et thérapeutiques»




latrogénie médicamenteuse ?

Evitable:

- prescription inappropriée

- erreur de prise

- interaction médicament — médicament
-interaction médicament — aliment
-automédication

Non évitable:
- effet indésirable lié au médicament lui-méme
- réaction allergique




latrogénie médicamenteuse et personnes agées

* hospitalisations chez + 65 ans
* hospitalisations chez + 75 ans
* hospitalisations chez + 85 ans

A
B8 50370 % des événements indésirables sont considérés comme évitables

rapports HAS 2006 et 2014 :
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur has fichesynth sujetage.pdf
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2014-10/fpcs prescription web.pdf



https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur_has_fichesynth_sujetage.pdf
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2014-10/fpcs_prescription_web.pdf

Pourquoi les personnes agées sont elles plus a risque ?




Pourquoi les personnes agées sont elles plus a risque ?
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Sans prise en charnge
globale
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paten connaissance dela
sensibilité partculiéne
des personnes dgées
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Polypathologie

Polymédication




Polypathologie

L’'OMS

« Administration de nombreux médicaments
de facon simultanée ou l'administration d'un
nombre excessif de médicaments »

Polymédication

> 5 médicaments
> 10 médicaments (polymédication excessive)




> 65 ans

20 % de la population
francaise

+40 % dela
consommation de
médicaments en ville

BB 0
B B8

rapport HAS 2006 : https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur_
has_fichesynth_sujetage.pdf

Polymédication




> 65 ans

20 % de la population
francaise

+40 % dela
consommation de
médicaments en ville

BB 0
B B8

rapport HAS 2006 : https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur_
has_fichesynth_sujetage.pdf

Polymédication

> 65 ans
27% a 39%

+5 mdts

>75 ans
143249 %

+5 mdts

88680

Automédication !!

(Rankin Cochrane 2018)

IRDES (Institut de recherche et de
documentation en économie de la santé)



> 65 ans

20 % de la population
francaise

+40 % dela
consommation de
médicaments en ville

BB 0
B B8

rapport HAS 2006 : https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur_
has_fichesynth_sujetage.pdf

Polymédication

> 65 ans
27% a 39%

+5 mdts

>75 ans
143249 %

+5 mdts

88680

Automédication !!

(Rankin Cochrane 2018)

IRDES (Institut de recherche et de
documentation en économie de la santé)

Chaque nouvelle
spécialité administrée
+12a18 %

risque d'effet
indésirable

Calderon-Larranaga et al., 2012




Polymédication

Polymédication
facteur prédictif de:

Chaque nouvelle
spécialité administrée

> 65 ans
27% a 39%

> 65 ans

20 % de la population
francaise

- durée des séjours
hospitaliers

+5 mdts
+12a18 %

+40 % dela
consommation de
médicaments en ville

BB 0
B B8

rapport HAS 2006 : https://www.has-
sante.fr/upload/docs/application/pdf/traceur_
has_fichesynth_sujetage.pdf

- réadmissions
hospitalieres

risque d'effet
indésirable

>75 ans
143249 %

- mortalité

+5 mdts

88680

ek
e

Automédication !!

(Rankin Cochrane 2018)

IRDES (Institut de recherche et de Campbell et al., 2004 ; Frazier
documentation en économie de la santé) Calderon-Larranaga et al., 2012 2005 ; Sehgal et al., 2013




CHIFFRES CLES

» EN FRANCE
LES PERSONNES AGEES : LA POLYMEDICATION ET LES ACCIDENTS

» Les accidents médicamenteux seraient responsables de

130 000 hospitalisations par an et de 7 500 déces

parmi les personnes de plus de 65 ans (soit plus que le nombre de tués sur la route).
« En France, 9 millions dindividus souffriraient de polypathologie.
. 3 7 9 millions ont au moins 5 traitements différents et sont donc exposés au risque d'accident’.
« Les effets indésirables des médicaments sont deux fois plus fréquents en moyenne aprés 65 ans”.

« Les accidents iatrogéniques chez les personnes agées de plus de 65 ans représentent :

.10 3 20+ des admissions . 3,4 des hospitalisations . 7500 déceés par an
aux urgences

. 40% des personnes de plus de 75 ans : prescription de plus de 10 médicaments sur 3 mois”.

« Beaucoup d'accidents seraient évitables jusqu'a 70 selon certaines études"”.

' Souros : Assuranca Maladia : Pr Syivie Legrain, périatre et médacin de santé publique & fAssistanos Publique-Hbpitaux de Paris

* Source : Bégaud B et & - Does age increase drug reaction ? Br J.dlin. Pharmacol ; 2002 ; 54 : 548-552

* Source - IRDES n ° 213 - Octobea 2015

* Source : Pr Syhie Legrain "Consommation médicamenteusa chez le sujet 8gé", HAS 2005 - Etudes (Pimohamed M, James S, Maakin S, Geeen C, Scott AK, Walley TJ, et al.
Adverse drug reactions as cause of admission %o hospital - prospective analysis of 18 820 patients. BMJ 2004;329 (7456)15-9).




a) personnes de 65 ans et plus (Auvray L, CAIRN info 2002)

Agent pr diag. Psychotropes+++
Sol. usage hosp. .
Cytostatique, imamm. ,_% Anticoagulants
Divers B8 2% Anticholinergiques
Antalgiques de palier Il
AINS
Sulfamides hypoglycémiants et glinides

14%
16%
16%




Espagne — (Y - - <
France Il Il (Y 7 1,2
Norvege 5 (I 7,
suede B (Y .-
waie i 1 (Y .-
panemark 30 D -«
Royaume-Uni 55 _ 17,5
Allemagne - — 14,3

0 10 20 30 40 SO 60 70 80 %0
Consommation de benzodiazépines en 2015 dans 8 pays européens exprimée en nombre de DDJ/1000H/J
anNsim

Source: Etat des lieux de la consommation des benzodiazépines en France - Avril 2017 (www.ansm.santefr)



Prévalence des remboursements des médicaments psychotropes en 2017 selon I'age et le sexe (%)

GO
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plus
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Source : Echantillon généraliste des bénéficiaires simplifié, CNAM, exploitation OFDT



INTERACTION
PHARMACODYNAMIQUE

= Effet conjoint ou inverse sur la
cible thérapeutique

Polymédication = Risques

d'interactions
meédicamenteuses

INTERACTION
PHARMACOCINETIQUE

= modification du métabolisme ou
I’élimination du médicament aboutissant a
des situations de surdosage, sous-dosage,
voire effets toxiques




Effets indésirables

gw BENEFQ’Q
m.:‘?




Les épouvantails

Psychotropes+++

Anticoagulants (cf. enquéte ENEIS)
Anticholinergiques

Antalgiques de palier II-1l|

AINS

Sulfamides hypoglycemiants et glinides




Syndrome anticholinergique

“ffets indésirables anticholinergiques % 3 %5

“ 2 types d’effets indésirables (El) anticholinergiques :
Effets centraux et périphériques

Ces El peuvent favoriser les principaux syndromes gériatriques.
Sécheresse oculaire

CHUTES xérophtalmie i i )
4 g '(I' !:: R )ls . = Sécheresse buccale (xérostomie)
> A VLIS, @ Troubles de la mastication, déglutition,

(mydriase, troubles de I'accommodation, phonation

Troubles cognitifs 2 pression intraoculaire)
\., DENUTRITION

_ Tachycardie,
. Hypertension artérielle | —

Confusion Troubles mnesiques

Agitation

Hallucinations

Desorientation

spatio-temporelle

- e Déreglement de la thermorégulation
& El des médicaments Hyperthermie, hyposudation
% anticholinergiques . E

Constipation
Autres troubles digestifs (nausées)

Rétention urinaire

' ’ , aigue

El périphériques
Interactions avec les principaux
SYNDROMES GERIATRIQUES

2. Gégu, M. 2014. « Anticholinergiques oraux et inhalés chez le sujet 4gé : leurs effets indésirables débordent le strict périmétre de la pneumologie ». Info Respiration, n° 124: 31-34. 3. Briet, J. 2015. « Coefficient d’Imprégnation Anticholinergique : Mise au point d’un nouveau score et
application en population psychiatrique. » Thése de Pharmacie, Université de Dijon, 90p 4. Boustani, M. 2008. « Impact of anticholinergics on the aging brain: a review and practical application ». Aging Health 4 (3): 311-20. 5. Csajka, C. 2017. « Détecter et évaluer 'impact des médicaments

anticholinergiaques » Revue Médical Suisse



Syndrome anticholinergique

“ffets indésirables anticholinergiques %3 %5

“ 2 types d’effets indésirables (El) anticholinergiques :
Effets centraux et périphériques

Ces El peuvent favoriser les principaux syndromes gériatriques.

Sécheresse oculaire

CHUTES \ (xérophtalmie) @
< Troubles visuels

Ko (mydriase, troubles de I'accommodation,
Troubles cognitifs 2 pression intraoculaire)

Troubles de |a mastication, déglutition,
phonation

\.y DENUTRITION

Q Sécheresse buccale (xérostomie)

Confusion Troubles mnésiques

£ . Déréglement de la thermorégulation
O El des médicaments Hyperthermie, hyposudation

““. anticholinergiques . &
Constipstion Rétention urinaire

[/ 1
[/ |
Autres troubles digestifs (nausées) ‘
v = @ s

Agitation Hallucinations
Désorientation Tachycardie, : I
spatio-temporelle Hypertension artérielle : —_—
| I

El centraux

El périphériques
Interactions avec les principaux |
SYNDROMES GERIATRIQUES

2. Gégu, M. 2014. « Anticholinergiques oraux et inhalés chez le sujet 4gé : leurs effets indésirables débordent le strict périmétre de la pneumologie ». Info Respiration, n° 124: 31-34. 3. Briet, J. 2015. « Coefficient d’Imprégnation Anticholinergique : Mise au point d’un nouveau score et
application en population psychiatrique. » Thése de Pharmacie, Université de Dijon, 90p 4. Boustani, M. 2008. « Impact of anticholinergics on the aging brain: a review and practical application ». Aging Health 4 (3): 311-20. 5. Csajka, C. 2017. « Détecter et évaluer 'impact des médicaments

anticholinergiaques » Revue Médical Suisse



Scores anticholinergiques

Anticholinergic burden results

[The results of anticholinergic risk (low / medium # high) obtained with each scale are linked to the risk categorization made by the authors or developers of each one of them

Scale Result Risk Scales
Medication
Chew 4] WITHOUT RISK OXAZEPAM (50 mg) o o
ADS 4 _ PREGABALIME (150 mg) o 1]
( ALS 5 _ TRAMADOL (400 mg) o o]
CrAS 7 _ TRIHEXYPHEMNIDYL (5 mg) - o
DBI Results itoie: This scale, unlike the abave, considers drug dose prescribed in the calculation

Medication
ALPRAZOLAM (0.75 mg)

OXAZEPAM (50 mg)

A . . PREGABALINE (150 mg)
https://www.anticholinergicscales.es
RISPERIDOCMNE (5 mg)
TRAMADOL (400 mg)
TRIHEXYPHENIDYL (5 mg)

Results




Scores anticholinergiques 0 m e d TI.t

CAMPAGNE REGIONALE : EVALUATION DE LA CHARGE PAYS DE LA LOIRE @)
ANTICHOLINERGIQUE DES PRESGRIPTIONS
MEDICAMENTEUSES DES PERSONNES AGEES
HOSPITALISEES

omed't v

Médicaments (DCI) Score CIA  Classe thérapeutique

alprazolam 1 Anxiolytique 1 Anxiolytique Charge anticholinergique totale de la
TRIHEXYPHENIDYLe 3 Antiparkinsonien 3 Antiparkinsonien prescription selon CIA
pregabaline #N/A #N/A #N/A #N/A 7 5
oxazepam 1 Anxiolytique #N/A EN/A Besoin d'une alternative ? Besoin d'une alternative ?
tramadol 1 Analgésique #N/A #N/A
risperidone 1 Antipsychotique 9 Antipsychotique Imprégnation anticholinergique considérée élevée si score 2 5. Impact cognitif global considéré significatif si score 2 4,
#N/A #NJA #N/A #N/A

Evaluation effets
périphériques




Scores anticholinergiques 0 m e d Wt

CAMPAGNE REGIONALE : EVALUATION DE LA CHARGE e e e Lo on
ANTICHOLINERGIQUE DES PRESCRIPTIONS
MEDICAMENTEUSES DES PERSONNES AGEES
HOSPITALISEES

C |A AC B (towtas les moldcuwles non commerdialisées 4 ca jour sur le marché frangais ont été retirdes de ce tableau)
Classe thérapeutique - Score CIA = - Score CIA = 2 - Score CIA = 3 - - - - -
Codeine
Fentanyl Codeine
Analgésique Morphine Phetidine Analgésique Fentanyl
Oxycodone Morphine
Tramadol
o Digoxine
. , Digoxine . . . . . .
Antiarythmique ) Disopyramide Antiarythmique Disopyramide
Isosorbide .
Isosorbide
Antiashmatique Theophylline Ipratropium Antiashmatique Theophylline
Ampicilline
Cefoxitine
Antibactérien Cllﬂdamycfﬂe Antibactérien / / /
Gemtamicine
Piperacilline
Vancomycine
Anticoagulant Warfarine Anticoagulant Warfarine
E_utplroplom Amitriptyline Amitriptyline
DI T optrgm Amoxapine Amoxapine
FIu oxeflne Clomipramine Bupropion Clomipramine
L. uoxe ME_! Dosulepine Doxepine -y . Doxepine
Antidépresseur Fluvoxamine - _ ) Antidépresseur Fluvoxamine . .
i . Paroxetine Imipramine Imipramine
Mirtazapine . Trazodone s
- Maprotiline Nortriptyline
Phenelzine L ;
: Nortriptyline Paroxetine
Sertraline . h . .
Trimipramine Trimipramine
Trazodone




Syndrome sérotoninergique

Evaluer le patient




Syndrome sérotoninergique

SURVEILLER

iMAO A et B non sélectifs et Antidépresseurs
irréversibles

IMAO A et B non sélectifs et Opioides et autres analgésiques
réversibles . f

IMAO B sélectifs et irréversibles  padicaments contre la toux, le rhume et les allergies
[ Produits de santé naturels

IMAO A sélectifs et réversibles
M o Drogues illicites




Chute

Chez le sujet Ggé (> 65 ans), polymédiqué et chuteur, il est nécessaire d’évaluer la gravité de la chute ainsi que de réévaluer réguliérement la pertinence de son traitement
dans son ensemble afin d'éviter les renouvellements inappropriés et les iatrogénies.

Risque augmenté de 7%

Diurétiques
Opioides analgésiques Risque augmenté de 10% Sources : de Jong et al. 2013 & Huang et al.2012
Anti infllammatoires Risque augmenté de 21%

Anti hypertenseurs Risque augmenté de 24%

BZD et somniféres Risque augmenté de 47-57%

Antipsychotiques Risque augmenté de 59%

Antidépresseurs Risque augmenté de 68%




Chute

Chez le sujet dgé (> 65 ans), polymédiqué et chuteur, il est nécessaire d'évaluer la gravité de la chute ainsi que de réévaluer réguliérement la pertinence de son traitement
dans son ensemble afin d'éviter les renouvellements inappropriés et les iatrogénies.

Diurétiques Risque augmenté de 7%

Opioides analgésiques Risque augmenté de 10% Sources : de Jong et al. 2013 & Huang et al.2012

Anti infllammatoires Risque augmenté de 21%

Risque augmenté de 24%

Anti hypertenseurs

BZD et somniféres Risque augmenté de 47-57%

Antipsychotiques Risque augmenté de 59%

Antidépresseurs Risque augmenté de 68%

Perturbation du bilan biologique :
- Hyponatrémie sous antidépresseurs (ISRS)
- HypoK+ (furosémide) / HyperK+ (IEC et sartan)



Modifications
pharmacocinétiques Pharmacodynamique Pharmacocinétique
pharmacodynamiques

devenir des
mdts dans

effets des
mdts sur
I'organisme

I'organisme




Modifications pharmacodynamiques




Modifications pharmacodynamiques

Mécanismes de régulation du SNA
moins performants

Hypotension orthostatique
(Anti hypertenseurs, anticholinergiques)




Modifications pharmacodynamiques

Mécanismes de régulation du SNA
moins performants

Hypotension orthostatique
(anti hypertenseurs, anticholinergiques)

Diminution du tonus postural

Vieillissement musculaire
(neuroleptique, BZD)




Modifications pharmacodynamiques

Troubles de fonctionnement des muscles
viscéraux

Incontinence urinaire
(diurétiques)

Constipation
(analgésiques, anticholinergiques, tricycliques,
anticalciques)




Modifications pharmacodynamiques

Modifications de l'interaction
médicament-récepteur

Sensibilité vésicaleaux  |__—

anticholinergiques

O\ Sensibilité cérébrale

psychotropes et anticholinergiques




Modifications pharmacocinétiques

/1 pH gastrique
\l Vitesse vidange gastrique

) N Surface digestive
Absorption N Motilité gastro-intestinale

N Flux sanguin splanchnique
Conséquences:

Relativement minimes
- biodisponibilité peu modifiée
- vitesse de résorption ralentie
- pic plasmatique plus tardif




Modifications pharmacocinétiques

Modifications de la composition corporelle

\l eau totale (-10 a 15 %)

) Drogues hydrosolubles :
Absorptlon A risque de surdosage

(ex: morphine, digoxine, paracétamol)

) Distribution LE RISQUE DE DESHYDRATATION
AUGMENTE AVEC L'AGE

Q e
4-6L
perte deau

N\

L’eau dans le corps diminue avec l'age.

-
La sensation de soif diminue avec l'age,

Les reins agés retiennent moins d'eau.




Modifications pharmacocinétiques

\I masse maigre (sarcopénie)
2 masse grasse (+ 33 2 46% (Q) ; +18 336% (J))

Absorptlon Drogues liposolubles :

A risque accumulation + relargage prolongé

S . . . . (ex: BZD, amiodarone, anesthésiques)
Distribution
Age et Masse Musculaire
("9 4 F 50 - - Women
<, 5 B Masse musculaire Masse grasse _ 40 - ..:'::' “;'_ ”; .E o Mai
20 g :l 5,00 :’:.
230", Lyaes
m 9 ”u
10 > o
I § 20
‘ > ° 20-29 40.49 60-69 . 70.79 § 10 4
Age (années)
k Dawson 8 et &/ 2008, Nutrition and detetics n65, pages 151156 / 0 . . . . . . i
15 25 35 45 55 65 75 85
Age (years)
]

Janssen , J Appl Physiol 2000




Modifications pharmacocinétiques

Hypo-albuminémie
A fraction libre, active des molécules fortement liées a albumine

Absorption
(AVK, valproate, fluoxétine, sulfamides hypoglycémiants, AINS,
diazépam, lorazépam, ceftriaxone, ...)
B Distribution

N\




N\

£\

)

)

Modifications pharmacocinétiques

Absorption

Distribution

Métabolisation

N\ masse hépatique

NI débit sanguin hépatique
(de 0,3% a 1,5% / an aprés 25 ans)

\I clairance hépatique
\I activité enzymatique (cytochrome P450)

Demi-vie d’élimination plus longue




Modifications pharmacocinétiques

Absorption

M Distribution

N\

£\

M  Meétabolisation

N flux sanguin rénal
N filtration glomérulaire

N clairance rénale : A1 t1/2

Risque d’accumulation

La masse rénale et le flux sanguin rénal diminuent d’environ 1% par année a partir de 40 ans
Aprés 75 ans, >50% des patients en IRC modérée (Cockcroft entre 30 et 50mL/min)

120 T T T T T T o T T
£
2 80~
-
=
xs
o
o T T T T T T T T
0 20 40 60 80
Age (yr)

Increasing plasma half-life for dlazepam with

age in 33 normal subjects. (From: Klotz U et al. 1975 J Clin
L lnvast 55: 347)

Oxazépam (Seresta®)
éliminé a 90 % par voie rénale

Parametre le plus impacté
par le vieillissement !



Mauvais usage du
médicament par le
prescripteur

Prescriptions potentiellement
inappropriees
(PP1)




Se tromper d'objectif= iatrogénie !




Quel est notre objectif?

HbAlc a 6,5% chez un diabétique agée fragile?

Hiérarchiser les priorités !

Jusqu’ou controler ’'HTA?

Instauration d’une statine a 90
ans?

Antidépresseurs chez patient apathique?

Choix du patient?

Quantité de vie ou qualité de vie?

43



Prescriptions potentiellement inappropriées

Sur utilisation, usage abusif
Prescription de médicaments n’ayant pas
d’indication valide ou d’efficacité démontrée

Surestimation des bénéfices et/ou sous-estimation
des risques, objectifs non adaptés au patient

Sous utilisation

Absence de ttt pour indication valide

Mauvaise utilisation, mésusage

Posologie fréquence durée inadaptées, précautions
non respectées...

44



« DICTIAS »

Diagnostic ?

Indication ?
Confre-indication ?
Tolérance ?

Interactions ?

Ajustement posologique ?
Securite-suivi ?




Liste STOPP START V2

Outils d’'aide a la détection des PPI

Table 1a. Liste lete des crité: Tool of Older Person's Prescriptions, version 2), regroupés par médicaments
& situation suivante =) potentiellement inapproprié (> 65 ans) : envisager son arrét
médicament sans indication,
de durée trop longue, ~  Dans tous les cas
du é (2 de méme classe)
@ fortiori si > 4 semaines pour insomnies ou anxiété [a diminuer progressivement]
: si insuffisance respiratoire
u 15 les cas (zol) 20D
R v
o a fortiori si
s prostatisme/ globe vésical & effet anﬁ(holineqlque modéré 3 marqué
s syndrome pldmsoluen ou démence 3 corps de Lewy (sauf pour clozapine et quétiapine)
Y (sauf si sévéres et échec non-pharmacologique)
c umm-es(sau'sawesapsychauwdmme)
'I' comme que de 1** ligne
A & de en 1** ligne
T __vu effet anticholi & démence, glaucome angle aigu, trouble de conduction, ou prostatisme/globe vésical
? antidépresseur SRS _ & trémie (Na' < 130mmol/l) concomitante ou récente — 1PE dose max > & semaines pour cesophagite ou ulcére gastroduodenal non-compligus
€ _inhib. acétyicholinestérase asthme, bradycardie, bloc de conduction car ou :3 H D e Gose > 200 meJ] de Fer lEmentaire par voie orale
L ~ “loﬂme moe trunb!:vlmv:s'e:s"e;\:e:s :nms & _metoclopramide syndrome parkinsonien
'—:%W medicament 3 effet constipant constipation chronigue, lorsgue des alternatives existant
& amuedem dulcére gastroduodénal sans 1PP AINS insuffisance rénale modérée (DFG < 50 ml/min)
oral pour une fibri striale & hypertension artérialle sévére ou insuffisance cardiagque sévére
- &dop-dogml en prévention 2°"* de PAVC (sauf si ien aigu & ischémie cardiaque non-conmréliée
™M stent coronarien depuis < 12 mois, ou sténose i serrée & anticoagulant oral ; ou antiagrégant plaguettaire sans IPP
O Tantiagregant plaguettaire & risque hemorragique significatif * : & antécédent d’ulcére gastroduodénal/saignement digestif, sans IFP ou anti-H2
3 dontaspirine & a.mmguum oral, si antériopathie stable u & corticothérapie sans IPP
X Dans tous les cas, la ticlopidine M & arthrose, plus de 3 mois, en 1% ligne
s “anticoagulant oral & risque hémorragique significatif® A & goutte, plus de 3 mois, sans inhibiteur de la xsanthine-oxydase (allopurinol, febuxosat)
E & TVP/EP: > 6 mois pour ler épisode TVP; >12 mois pour ler épisode d'EP ; biphosphonate (voie arale & atteinte du tractus digestif supérieur (inflammation, ulcére, _
dabv;nnn & insuffisance rénale sévére (DFG < 30 mi/min) colchicine & insuffisance rénale terminale [DFG < 20 ml/min}
apixaban & rénale DFG < 15 mi/min) & goutte, plus de 3 mois, sans allopurinol ou febuxosat
digoxine & déx d'une il avec FEVG corticothérapia & douleur d"arthrose (par voie orale ou locale) {injection intra-articulaire admisa)
& dose 2 250 pg/j si insuffisance rénale sévére (DFG < 30ml/min) polyarthrits rhumatoide, en mongthérapie, plus de 3 mois
: & tachy-arythmie supra-ventriculaire, en 1** ligne & _torticothérapie BPCO modérée a sévére, au long cours, par voie systémigue plutot gue par voie inhalée
® B-bloguant & asthme sous bronchodiatateur si p—bloquam non-cardioselect (carvedilol, sotalol) E “theophyline 5FCO_=n monotherspie
o S 5 bronchodilatateur glaucome & angle aigu
é :::::::((( o wm" M“ AV(Zou s *‘"’ ': anticholinergigue & chstacle 3 la vidange de la vessie
antihistaminique 1*~ gén. Dans tous les cas
v MMM“MW anticholinergi % da achin : T z
A TIECAOUARAN & antécedent Niémie rgique mence, délirium, prostatisme, glaucome 3 angle ferme
S " antagonists de Faliostirons & épan IECA, ARA Il amionde, triamtérine) sans suivi de [a kaliémie [bronchodilatateur, antiH,, & effets e‘mawmmidaux induits par un neuroleptiques
3 diurétique thiazidique & trouble électrolytique (K'< 3,0 mmOol/l ; Na' < 130mmol/l ; OU Ca" crrs > 2,65mmOl/1) |____antispasmodigue,..}) = 2en méme temps
L & arthrite microcristalline (goutte, chondrocaicinose;
A diurétique de I'anse & hypertension anmelle en 1** ligne, ou en présence d’une incontinence urinaire
; & OMI d'origine pé (pas o rénale)
g _antihypertenseurs centraux & absen(e 3 é des autres classes d’
enafi 3 & severe avec Ou angor traité par nitrés
vasodilatateur & hypotension orthostatique persistante (anti-caicique, a;-bloquant, nitré)
& rénale sévere (DFG < 30 ml/m-n)
: & 3 longue durée Do tous - - de diabete type 2 épiri
o i & déc
O oestrogénes & antécedent de cancer de sein ou d’épisode thromboembolique veineux
€ _{voie orale ou transdermique) & utérus présent, sans traitement progestatif
androgenes & hypogonadisme non-confirmé
*riscue sige récent HIAsévére
2antiH2 : anti h e S ARAY i 0;AV: K; B0 :bron-
Chopnemopatied minute;;Cl: mmre-cmwn m  pu SFA:
de la sérotonine ; OMI

oh: tmmmehpmveaprm
mmsnfewn TVP: thrombose veineuse profonde




Liste STOPP START V2

Outils d'aide a la détection des PPI

Table 1b. Liste des critéres START.v2 (Screening Tool to Alert to Right Treatment, version 2), regroupés par situations médicales

START.v2 : situation médicale
chutes, ostéopénie, confinement

- médicament : envisager de le débuter

-» vitamine D (minimum 800 a 1000 /j)

L ostéoporose + fracture de fragilité - vitamine D + calcium + inhibiteur de la résorption osseuse /anabolique osseux
2 corticothérapie systémique (>3mois) -> vitamine D + calcium + biphosphonate
o _polyarthrite rhumatoide active — inducteur de rémission (méthotrexate, rituximab, etanercept...)
M méthotrexate -» acide folique
goutte clinique ou radiographique -» inhibiteur de la xanthine oxydase, en traitement de fond
C hypertension persistante (>160/90) =» antihypertenseur, a initier ou majorer
A fibrillation auriculaire => anticoagulant oral (si Cl majeure: aspirine 75 a 160 mg/jour)
D athérosclérose clinique -» antiagrégant plaquettaire + statine si < 85 ans
| cardiopathie ischémique -> IECA + B-bloquant
O insuffisance cardiague systolique -» IECA + B-bloquant si stabilisée (bisoprolol, nébivolol, métoprolol, carvedilol)
diabéte avec néphropathie —> IECA (si intolérance aux IECA : ARAII)
anxiété sévére persistante => ISRS [pas une benzodiazépine] (si Cl aux ISRS : duloxetine, venlafaxine, ou
prégabaline)
N symptomes dépressifs majeurs -» antidépresseur (non-tricyclique), si symptémes persistants
g _maladie de Parkinson > L-DOPA ou agoniste dopaminergique
U _maladie d’Alzheimer, |égére-modérée  => inhib. acétylcholinestérase (donepézil, rivastigmine, galantamine)
g maladie a corps de Lewy -> rivastigmine
syndrome des jambes sans repos -> agoniste dopaminergique, si pas de carence martiale ni d'IR sévere
opiacés réguliérement - laxatif
douleurs modérées a sévéres -» agonistes opioides forts, si échec des autres antidouleurs
pics douloureux non-couverts > opiacé a action rapide
glaucome primaire a angle ouvert -» traitement topique (analogue des prostaglandines, prostamide ou B-bloquant)
R asthme ou BPCO -» bronchodilatateur (f2-adrénergique ou anti-muscarinique) si léger a modéré
g ->» corticostéroide inhalé de maniére réguliére si modéré a sévére
p _hypoxie chronique - oxygénothérapie
I vaccination => anti-grippe, chaque début d’automne + anti-pneumocoque
? reflux/sténose cesophagien sévere - IPP
G maladie diverticulaire -» si constipation chronique: supplémentation en fibres
U vaginite atrophique symptomatique - oestrogenes locaux
G

prostatisme symptomatique

- al-bloquant & inhib. de la Sa-réductase, si résection de prostate non-justifiée




Liste STOPP START V2

Outils d'aide a la détection des PPI

START.v2 : situation médicale
chutes, ostéopénie, confinement

Table 1b. Liste des critéres START.v2 (Screening Tool to Alert to Right Treatment, version 2), regroupés par situations médicales

- médicament : envisager de le débuter
-» vitamine D (minimum 800 a 1000 /j)

L ostéoporose + fracture de fragilité - vitamine D + calcium + inhibiteur de la résorption osseuse /anabolique osseux
2 corticothérapie systémique (>3mois) =» vitamine D + calcium + biphosphonate
o _polyarthrite rhumatoide active — inducteur de rémission (méthotrexate, rituximab, etanercept...)
M méthotrexate -2 acide foligue
goutte clinique ou radiographigque - inhibiteur de la xanthine oxydase, en traitement de fond
C hypertension persistante (>160/90) - antihypertenseur, a initier ou majorer
A fibrillation auriculaire —> anticoagulant oral (si Cl majeure: aspirine 75 a 160 mg/jour)
g athérosclérose clinique -» antiagrégant plaquettaire + statine si < 85 ans
| cardiopathie ischémique -> IECA + B-bloquant
O insuffisance cardiaque syst nébivolol, métoprolol, carvedilol)
diabéte avec néphropathig
anxiété sévere persistante RS : duloxetine, venlafaxine, ou
N symptdmes dépressifs maj htt://StOStal’t.free.fr/ pmes persistants
g _maladie de Parkinson
U maladie d’Alzheimer, lége hstigmine, galantamine)
g maladie a corps de Lewy
syndrome des jambes sans repos -» agoniste dopaminergique, si pas de carence martiale ni d'IR sévere
opiacés réguliérement - laxatif
douleurs modérées a sévéres -» agonistes opioides forts, si échec des autres antidouleurs
pics douloureux non-couverts > opiacé a action rapide
glaucome primaire a angle ouvert -» traitement topique (analogue des prostaglandines, prostamide ou B-bloquant)
R asthme ou BPCO -» bronchodilatateur (f2-adrénergique ou anti-muscarinique) si léger a modéré
: ->» corticostéroide inhalé de maniére réguliére si modéré a sévére
p _hypoxie chronique - oxygénothérapie
I vaccination => anti-grippe, chaque début d’automne + anti-pneumocoque
? reflux/sténose cesophagien sévere - IPP
G maladie diverticulaire -» si constipation chronique: supplémentation en fibres
U vaginite atrophique symptomatique - oestrogenes locaux
G

prostatisme symptomatique

- al-bloquant & inhib. de la Sa-réductase, si résection de prostate non-justifiée




Outils d’'aide a la détection des PPI

Medication review process

(after oollection of all prescribed and seif-administered medications; history and goals of care that define the indications)

For each drug, evaluate the following steps:

| Step 1 : Check for the presence of a valid indication

o [ o [ |

Step 2: I dentify drug duplications
(refer toTable 1)

|->

Consider discontinuing at
least one medication of
the duplication

(Table 1)

Step 3: Identify potential omissions of drugsand/or drug
associations omitted in certain common clinical conditions

Start treatment if
applicable (if not
contraindicated) and
proceed to the following

| UNDERPRESCRIBING | | OVERPRESCRIBING |

MISPRESCRIBIN

REMEDI[e]S: REview of potentially inappropriate MEDIcation pr[e]scribing in Seniors

(refer to Table2) steps Table 1. List of inappropriate drug duplications due to potential serious clinical consequences with no additional benefit expected in older adults aged 75 years and over or 65 years and over with
l (Table 2) syltimorbidity
THERAPEUTIC CATEGORY RATIONALE RECOMMENDATIONS
l CARDIOLOGY
D-1 | Concomitant use of 2 or more diuretics in Increased risk of functional renal failure and serious No association; check compliance.
Step 4 : I dentify medications with an unfavourable benefit/risk Consider arterial hypertensic disorders (dy 13, dy 3
ratio and/or questionable efficacy alternatives D-2 | Concomitant use of 2 or more inhibiters of | Increased risk of renal failure and hyperkalemia, postural No ; check for pl M herapy is the rule (either
(refer to Table3) in Table 3 the renin-angiotensin system (> 2 ACEL > 2 | hypotension and syncope, with no proven beneficial effect on the an ACEI or an ARB depending on the patient's clinical conditions).
ARB, ACEIARB) reduction of cardiovascular mortality.
D-3 | Concomitant use of 4 or more Risk of fluid and electrolyte disorders and functional renal failure. | No association; check compliance.
m antihypertensive drugs Increased risk of postural hypotension and falls.
y Monitor blood pressure over 24 hours (e.g. ABPM), assess the
‘ Adjust dos_e and/or absence of a secondary cause of high blood pressure (e.g, obstructive
duration sleep apnea syndrome) and reassess the application of lifestyle and
Step 5 : Identify medications with unsuitable duration and/or Consider therapeutic diet advice.
dose (refer to Table4) =) alternatives
in Table 4 Propose monotherapy at an optimized dose or to be increased.to a
‘ of 3 antit drugs [cf criterion O-2].
D-4 | Concomitant use of 2 or more antiplatelet Increased risk of bleeding, No association; check compliance.

Step 6 : Identify medicationsaat risk of exacer bation of certain
chronic and frequent clinical conditions

Consider therapeutic
alternatives
in Table 5

(refer to Table5)

[ ]

Step 7: Identify inappropriate drug-drug interactions
(refer to Table 6)

=

Consider a drug change,
dosage adjustment and/or
clinical/biological
monitoring

(Table 6).

1 For steps 2 to 7, explicit criteria are presented in the different tables cited in the algorithm (Tables 1 to 6).

drugs

‘With the exception of certain special situations limited in time (e.g.
acute coronary post-syndrome, after stenting, history of myocardial
infarction and/or subjects at high atherothrombaotic risk). Refer to
current dations.




Outils d’'aide a la détection des PPI

Criteres de BEERS (Maj 2019)
American Geriatrics Society 2019 Inappropriate Medication Use in Older Adults By the 2019 American
Geriatrics Society Beers Criteria® Update Expert PanelUpdated AGS Beers Criteria® for Potentially

The EU(7)-PIM list
A list of potentially inappropriate medications for older people consented by experts from seven
European countries



Outils d'aide a I'analyse

SFPC (Société Francaise de Pharmacie Clinique)
https://sfpc.eu/logiciel-analyse-pharmaceutique-des-prescriptions/

S F Pm(; LASSOCIATION ACTUALITES GROUPES DE TRAVAIL RESSOURCES CONGRES ET FORMATION MCN ESPACE ADHERER A LA SFPC

Informations du patient

Homme Femme @ Ajouter un nouveau traitement @ Importer une ordonnance
Age™ ans
Poids * kg
Taille * cm
@ IMC:-

Pathologies du patient

Q, Ajouter une pathologie

Interaction checker : o
https://reference.medscape.com/drug-interactionchecker @/ GPR D | AN E IDIDEH
https://www.drugs.com/drug interactions.html '



https://sfpc.eu/logiciel-analyse-pharmaceutique-des-prescriptions/
https://reference.medscape.com/drug-interactionchecker
https://www.drugs.com/drug_interactions.html

Revue systématique d'ordonnance

Outil DICTIAS-Check
OBCv5

* 0O :Ostéoporose documentée,
fracture a faible traumatisme,
chutes répétées

- Médicament de |'ostéoporose

- Vitamine D si carence

¢ B : BPCO du stade modéré a sévere

- Bronchodilatateur inhalé de longue durée
d’action

e CV5 : Cardiovasculaire

- Athérosclérose cliniquement parlante ou
[diabéte + fdr CV] : Antiagrégant plaquettaire
(AAP) + statine (S)

- Coronaropathie : idem (AAP + S) + p-
Bloquant (BB)

- Post-infarctus du myocarde : idem (AAP + S
+ BB) + IEC

- Insuffisance cardiaque : IEC + B-Bloquant

- Fibrillation atriale : anticoagulant oral

Outil élaboré par I'équipe de Charles Foix (lvry /Seine), Pr Belmin

D-I-C-T-I-A-5

nom du médicament (dei)

Indica-[Contre

Di st - =
199nastiel fion | indic

Tolé-
rance

Inter-
action

Ajust.
Dose

Sécurité

Conclusion

ICheck 0-B-Cv5

Cetéoporace, fracture faible trauma, chutes répétées

BPCO stace modéré ou sévére

parciague, Fibrillation atriale

pthéroclérose parante, Ob + FdR, Coronaropathie, Fost-IDM, Insufisanca




Revue systématique d'ordonnance

Démarche PMSA (Prescription Médicamenteuse chez les Sujets Agés)

Pathologies / | Preuves Optim |Traitements / Optim |Remarques
Problémes de | diagnostiques | Diag? |Alternatives non

médicamenteuses




Revue systématique d'ordonnance

Démarche PMSA (Prescription Médicamenteuse chez les Sujets Agés)

Pathologies/ |Traitements Signification (s)/

Problémes de Conséquence (s)
santé

NON oul SURTRAITEMENT
Stratégie d’arrét a réfléchir
(temporalité et modalités)

Oul NON SOUS-TRAITEMENT?
Recommandations /outil
START...

oul Oul TRAITEMENT AD HOC
Sur — / Sous traitement
Prescription inadaptée?



Déprescription

o deprescribing org sorithme de déprescription des inhibiteurs de la pompe a protons (IPP)

Pourquoi le patient prend-il un IPP?

En cas de doute, vérifier ses antécédents : endoscopie, hospitalisation due & un ulcére hémorragique, usage
chronique d’AINS dans le passé, brillures d’estomac, dyspepsie.

v v

* (Esophage de Barrett

Lindication
demeure
inconnue?

« (Esophagite |égére 3 modérée ou « Ulcére gastroduodénal traité x 2-12 sem. (dii a AINS; H. pylori) S .
e - . P « Utilisation chronique d’AINS avec risque
* RGO traité x 4-8 sem. * Symptomes Gl supérieurs sans endoscopie ; asymptomatique pour 3 jours consécutifs Shémomagie
(cesophagite guérie, symptémes . Proph-ylaxie pour-ulcére de slr?ss-en US| pour suivre aprés adn-wission . (Esophagl'?e séudre
contrdlés) « Infection H. pylori sans complications x 2 sem. et asymptomatique

* Antécédents d’ulcére Gl avec saignements

Recommander la déprescription

\d * + v

Forte Recommandation (revue systématique et approche GRADE) . .
D‘ . la d (Données probantes indiquant que le risque de réapparition des symptdmes Arréter POUFSUNI’E tralteme nt
|m|nuer ose n’est pas accru comparativement au maintien de fortes doses), ou |pp
UIPP avec

ou consulter un gastroentérologue
si la déprescription est envisagée

deprescribing

(Utilisation quotidienne jusqu"a la disparition des symptomes) (10 % des

Arréter et utiliser au besoin

patients peuvent présenter une réapparition des sympitomes)

Suivi aprés 4 et 12 semaines

Si verbal : Sinon verbal :
= briilures d’estomac = dyspepsie i = perte d’appétit = perte de poids
* régurgitation * douleur épigastrique i « agitation

Utiliser des approches non pharmacologiques | Gérer les symptdmes occasionnels En cas de réapparition des symptd :

« Eviter les repas 2-3 heures avant le coucher; ! + Antiacide en vente libre, ARH_, IPP, alginate pm Si les symptomes persistent x 3-7 jours et
surélever la téte du lit ; considérer la perte i (Tums®, Rolaids®, Zantac®, Olex®, Gaviscon®) interférent avec les activités normales :
delpc’ids (au besoin) et évi:er les aliments i * ARH, en prise quotidienne (recommandation faible - GRADE ; 20 % 1) Tester pour H. pylori et traiter le cas échéant
qui déclenchent les symptdmes. . des patients pourraient présenter une réapparition des sympidmes) 2) Considérer un retour a la dose précédente

@ Utilisation libre, avec citation des auteurs. Usage non commercial. Ne pas modifier ou traduire sans permission.

= Briyeres OO




Mauvais usage du
médicament par le patient

Une fois que tout est bon...




Complexité de la prescription

Opportunities to Reduce Medication Regimen Complexity: A Retrospective Analysis of Patients Discharged from a University Hospital in Germany
Diana Witticke, Hanna M. Seidling, Kristina Lohmann, Alexander F. J. Send, Walter E. Haefeli

Etude rétrospective allemande sur 1 an:
- 500 dossiers médicaux de patients revus Complexité évitable ou pas ?
- 7 indicateurs de complexité du traitement

Sous groupe PA > 65 ans et polymédiqués > 5 médicaments (151 patients)

Indicateur de complexité du traitement Prévalence

= 1 mdt avec plusieurs prises par jour 95 %
= 3 mdts avec schémas posologiques différents 85 %
Mdts a couper 65 %
= 12 mdts par jour 50 %
= 1 mdt & différents dosages dans méme journée 40 %
= 1 mdt a prendre pdt un repas 25 %
= 1 mdt inhalé 15 %

20 % des situations complexifiant le traitement étaient évitables




Incapacité physique
Troubles de la déglutition

-8% et 15 % a domicile et entre 30 % et 40 % en institution?

Formes galéniques inadaptées (taille des comprimés, gélules) :
Audit HCL : 505 prises médicamenteuses : 44 % des cas non écrasables et 85 % des cas écrasés

Difficultés motrices: ouvertures de flacons, couper des comprimés (1/4) , compter des gouttes...

™~
1/ L)_‘(

Puisieux F, D’andrea C, Baconnier P, et al. Troubles de la déglutition du sujet Ggé et pneumopathies en 14 questions/réponses. Rev Mal
Respir, 2009; 26: 587-605. ; Soins Gérontologie; Vol 15, N° 85 - septembre-octobre 2010; pp. 10-13



Difficultés de compréhension

Déclin cognitif: compréhension / communication (médecin — patient - officine)
Lien ville — hopital



Mauvais usage du médicament par le patient

Incapacité physique
Complexité de la prescription

Difficulté de compréhension / communication



TRAVAIL d’equipe

COMMUNICATION+++
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Conciliation médicamenteuse

omed-t

.+

00000o00oo0gao
oo0ogoogoooon
ooonoooooaon

N PPI (Patterson, Cochrane 2012 ; 2014)
\I ré-hospitalisation a 3 et 6 mois (Legrain, JAGS 2011)
Domicile

et N de plus d’1/3 des visites aux urgences (Christensen et
Lundh (2013, revue Cochrane)

I N\ hospitalisation et les co(ts (Gillespie 2009)

Domicile
EHPAD

Conciliation entrée (urgences ou service de soin) Ordonnances u?:::fgs
Conciliation de sortie (lien hépital — ville)

Dossier Entretien

y - s : EHPAD
Primary Admission médical patient
Medication History Medication Orders
4 i Y e L] ’ A @
—’ B - - & =k J Infirmiére  Médecin
? goft 8o = & > libérale traitant
N #Z =

—

— %
Rapport d’expérimentation Med Rec. HAS Sept 2015

Guide HAS « Mettre en ceuvre la conciliation des traitements médicamenteux en
établissement de santé. 2015

—’ %]
% *50




Merci
pour votre

attention

nicolas.poletto@chu-lyon.fr

Mieux prescrire chez le sujet Ggé est un enjeu de santé
publique




