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IATROGENIE MEDICAMENTEUSE

= Ensemble des effets indésirables provoqués par la prise d’un ou plusieurs
médicaments



IATROGENIE MEDICAMENTEUSE

Erreur

indésirable

propre au :
Interaction

médicamenteuse

meédicament




Définitions

Evénement iatrogene médicamenteux

e Dommage survenant chez le patient, lié a sa prise en charge médicamenteuse et
résultant de soins appropriés, inadaptés ou d’un déficit de soins

Effet indésirable

e Réaction nocive et non voulue, se produisant aux posologies habituellement utilisées
chez 'Homme

Erreur médicamenteuse

e Omission ou réalisation d’'un acte non intentionnel impliquant un médicament lors
d’un processus de soin




[ e Réflexe latrogénique

Devant tout nouveau symptéme, avoir le réflexe iatrogénique, c'est se poser la question :
« Un Accident latrogénique est-il possible 7 »

Chronologie de survenue compatible ? Signe clinique évocateur? (chute, anorexie, confusion) Evénement intercurent favorisant? (figvre, déshydratation)

|| I
non oui
|| ||
Diagnostic Précis Accident latrogénique Isole
. _ ou
Etabli ? Favorisé par une Pathologie Aigué? o

o . « Arrét, avec substitution ou non ?
» Indication a traiter ? + Ajustement ?

* Alternative non medicamenteuse? » Déclaration a la Pharmacovigilance @ ?

[ Déefinir le Suivi et Rediger I' Ordonnance

1) Ex : diurétiques au long cours bien supportés, mais, si figvre et déshydratation, survenue d'une insuffisance rénale aigué H _/5:-5
2} i accidents graves ou inattendus




Effets indésirables des médicaments :

vy penser pour poser le bon diagnostic

Que déclarer ?
Déclarer tout effet indésirable susceptible d’&tredlun médicament, en particulier | eseffets graves
et/ou inattendus, |eserreurs medicamenteuses potentielles ouaverees, les cas de meésusage

| g Lesmeédicaments exercent uneaction pharmacologique, immunologique ou métabolique.
== |Isonttousdeseffets indésirables (El) qui sont plus ou moins frequents et/ou graves.

|
|
Qui PEUT déclarer un effetindésirable ? TOUT LE MORNDE :
Il s"agit dune OBLIGATION pour certains  professionnels de sants : ] |
|
|
|

Qu'est-ce gu'un EFFET INDESIRABLE médicamenteux ?

-+ Patients, assodations de patients
s Réactionnocive et non voulue 3 un mEedicament jutisatan conlamms su nan 3 san AWM - ‘Professionnelsdesante ' miédecins, chirurgiens-dentistes, sages-femmes, pharmadiens
e —— — Industriek gquel que sait ke contexte de survenue ot le mode d'exercice
il

— || existe différents effets indésdirables : GRAVE, INATTENDU etc...
"% 1 site UNIQUE pour tous : signalement-sante. gouv.fr

Cascade médicamenteuse ou iatrogéne Exemples de cascades médicamenteuses

Une cascade medicamenteuse est une séquence d'événements au cours de laguel le

I'effet secondaire d'un médicament est interprét® @ tort CoOmMMe un Nouveau
probléme de santg, conduisant 3 Fajout d'un autre médicament potentiellement
evitable. Ainsi desuite [...]
Pathologie mitiale

Prescription: _,  Apparition d'un symptime :

médicament 1 effet ndésirable du maédicamaent 1

l

Détection de I'El, . Diagnostic
adaptation médicamenteuse étape clé !

l

Mon détection de I'El

l

Prescription : médicament 2

Hypertension artérielle
!

Amlodipine — (Edéme

4

Mon détection de I'El

4

Furosémide

l

Hypokaliémie —[--]

Fibrillation auriculaire
l

Amiodarone —Hyperthyroidie

4

Mon détection de I'El

l

Thiamazole

l

Agranulocytose —s[--]

Agitation
:

Loxapine — Convulsicns

l

Mon détection de I'El

1
Lévétiracétam
l

Agressivité —s[---]

QUIZ : Etes vous incollable sur les El des wiédicaments ? k

Les cedBmes sont des effets mdésirables des gabapentinoides (gabapentine, prégabaling) 7 OUI !

llz entrainent divers effets indésimbles connus : somnolence, confusion, vertiges, effets cardio-vasculgires gver edéme des

l memkbres inférieurs, stc Ainsigue d'autres meoinsconnuscomme |a dépression respiratoire.

Symptome El dv midicament 2 =[] | | |4 eswmopathie (dyspmée) est un efFet indésirable dePamiodarone ? OUI !

L'amicdamone présente comme effetindésirable majeur une toxicité pulmeonaire.

Malgré |a connaizsance de cet effet indésirable, il est souvent oublié lors des diagnostics di a son apparition trés progressive
[accumulation lents danslestizssus adipeux et longue demi-vie d’&limination)

Les diarrhées sont des effets imdésirables de la colchicine ? OUI !

Pour que cela ne se produise pas

Lors d'un diagnostic TOUJOURS s'assurer que le symptdme n'est pas di
& un effet médicamenteux

B di ic+h d . =k Il =*agit d'un El évocateur d'un SURDOSAGE ! Ne pas donner d'anti-diarhéigue sans avoir verifie guil ne s'agissait pas d'un
on diagnostic onne adaptation E“E icamenteuse surdosage. Pour rmppel, |2 colchicine 2 une marge thérapeutique étroite, il est indispensable d'adapter la posologie face 3 un
= diminution des effets indésirables surdosage voire de |'arréter !

Ameéliorer le diagnostic pour la sécurité des patients :
Evoquerl’'origine médicamenteuse devant tout symptome !

omed:-t

Non TR wa

T Lt el



RAPPELS * Marge thérapeutique (source : Ameli, juin 2016)

Med A T mrrmes = Toxicité
Med B | =======s==s==spf-=2a '-

J

* Devenir du médicament :

‘ Absorption )

Distribution i ___é

TEMPS
Métabolisme
=> Multiples facteurs pouvant modifier le devenir et le

Elimination comportement du médicament dans l'organisme

- Zone thérapeutique

(

Efficacité

Inefficacité

CONCENTRATIONS
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Les Erreurs Médicamenteuses en ville

ee FErreurs médicamenteuses

Bilan et analyse des déclarations:
Partager , comprendre et prévenir

Nathalie GRENE - LEROUGE . Evaluatrice Erreurs médicamenteuses
Patrick MAISON . Directeur &
Direction de la Surveillance

Les déclarations analysées de 2013 a 2017, »
en ville
Etape du circuit Y,/ Voie N ‘Ié’opulation touchée *,
impliquee | ! d’administration | ! ! .'
S Lo Lo Y-S EEEE)  CAavecEl env 60%
8 % : : W | : : : N & 2 donEtW:r?v. 40?’2VEI graves
Cor AN 7% 35% 1! |
n | | |
S ! 1.
12 % L I I !
s N ! ¥ |
- - | W)  EAavecEl:80%,
‘B : : L 63% : : 29 % : : | don?\:;wc\:f. la moitié El graves
I I I I I : :
I / 1 :

EA : erreur avérée; El : effet indésirable



IATROGENIE MEDICAMENTEUSE

PEDIATRIE GERIATRIE
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APPLICATIONS A LA PEDIATRIE



Définitions

Prématuré = né avant < 37
semaines d’aménorrhée

« Survie »

Nouveau-né =0 a 28 jours

« Adaptation», Immaturité des
systemes d’élimination, BHE,
absorption orale erratique

Nourrisson =1 mois a 2 ans

Age

« Croissance », maturation
rapide SNC, développement
systeme immunitaire

Enfant=2 ans a 12 ans

« Différenciation », maturation
hépatique et rénale,
développement psychomoteur

Adolescent

Maturation sexuelle, cognitive,
émotionnelle, hormones

BHE = barriere hémato encéphalique; SNC = systeme nerveux central

Evolution/maturation non linéaire

dans le temps
ET différente selon les enfants

Pas de linéarité de doses
Enfant # Adulte miniature

Spécificités pharmacologiques

et pharmacocinétiques
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1¢" probleme en pédiatrie : le manque de données « AMM »

Médicaments ayant une
AMM pédiatrique

I'enfant

Essais clinigues menés chez

Mention de la posologie
pédiatrique

Dosages adaptés

Formes pharmaceutiques
disponibles adaptées

Médicaments réservés a

I’'adulte ou clairement contre-

indiqués chez I'enfant

4 )

Balance bénéfices risques
défavorable ou manque de
données

\_ /

En absence d’alternative thérapeutique ?

Médicaments sans mention

4 )

Médicament sans intérét chez
I'enfant

Aucun essai clinique en
pédiatrie

12



QUELQUES CHIFFRES

35-40% des

moins de 16 ans
ont été exposés a

* En Europe, plus de 50% des médicaments n’ont pas fait 'objet
d’une étude chez I'enfant (données 2016)

* 01/01/2018 : > 67 millions d’habitants (22% ont moins de 18 ans)

 OMEDIT Normandie et prescription « HORS AMM » en pédiatrie

~N— e’

en ville

= = <1 mois 1-23 mois 2-11 ans 12-18 ans
une prescription
h AM M Nombre de lignes de prescription 48 2738 5343 6676
ors % 0,3% 18,5% 36,1% 45,1%
Médecin généraliste Pédiatre Etablissement Total
<1 mois 25 8 15 48
1-23 mois 1693 454 591 2738
2-11 ans 3817 395 1131 5343
12-18 ans 5009 41 1626 6676
Total général 10544 898 3363 14805
71% 6% 23%
<1 mois 1-23 mois 2-11 ans 12-18 ans
Age : utilisation réservée i I'adulte 25% 17% 21% 89%
Age : utilisation pour un groupe d'age différent 65% 49% 49% 1%
Dosage différent du RCP 0% 6% 1% 0%
Pas d'indication concernant la pédiatrie dans le RCP 10% 28% 25% 10%




Posologies

* Jamais de produit en croix a partir
du poids d’un adulte

* Souvent données : par tranche d’age
/ par kilogramme / par surface
corporelle

* Parfois AMM, parfois référentiels et
sociétés savantes

* Attention aux erreurs de calculs

* Importance de la pesée réguliere de
I'enfant

Paracétamol injectable

Flacon et poche de 100 mL : réserve a l'adulte, a 'sdolescent et a 'enfant de plus de 33 kg.

Flacon et poche de 50 mL : réservé aux nouvesu-nés, aux nowrmssons et 8 'enfant de moins de 332 kg.

Flacon et poche de 50 mL

Poids du patient

Dose par prise

Volume par prise

Volume maxzimal de
Paracetamol Kabi
10 mg/ml par prise
basé sur les limites
de poids
superieures (mL)j***

Dose journaliére
maximale**

=10 kg* T.5 mgikg 0,75 mlL'kg 7.5 mL 30 mglkg
=10 kg et=33 kg 15 mg'kg 1.5 mb'kg 48,5 mL 30 mglkg sans
dépasser2 g

Flacon et poche de 100 mL

Poids du patient

Dose par prise

Volume par prise

Volume maximal de
Paracetamol Kabi
10 mgfml par prise
base sur les limites
de poids
superieures {mlLj***

Dose journaliére
maximale**

=33 kg et =50 kg 15 migikg 1.5 mb'kg 75 mL 80 mg/kg =ans
dépasser3 g

=850 kg avec facteurs |1 g 100 mlL 100 mL g

da risgue

additionnels

d’hépatotoxcita

= 80 kg sans facteurs |1 g 100 mL 100 mL 4q

de risgue
additionnels
d’hépatotoxdcite

* Nouveau-né préemature : aucune donnée de sécurité et d'efficacité n'est disponible chez les nouveau-nes prématurés (voir saction 5.2)

14



2¢me grobléme : formes pharmaceutiques inadaptées

Meédicaments par voie orale : principalement en gélules ou comprimés

MAIS avant 6 ans : contre-indiqués pour risque de fausse route

Et souvent non utilisés avant 8/10 ans

Certaines spécialités pédiatriques en : sirop / solution buvable / suspension buvable

15



| NN N -
Manipulateur

z . : toxicité
Couper, écraser ou ouvrir ?? sl
* AVANT:
* Réévaluer la prescription avec le médecin :
Traitement indispensable ? Risques

Alternatives

Sur/sous
dosage

Perte
d’activité

Vérifier avec une liste nationale validée si faisable

* Bonnes pratiques :

Hygiene des mains, du matériel . Attention :

Port de gants et masque dans la mesure du possible Différence entre administration orale ou par

A faire immédiatement avant la prise sondes/stomies

Ecraser le plus finement possible Certains PA bouchent les sondes

Ne pas mélanger les principes actifs

16



& INTRANE T 2N o  PALASSINPASCALE (CORUNSSPNSN Recherche sur intrane... -
ALERTES
Rappel PRENOXAD

> Toutes les alertes

m @

7N\

Accueil du patient Infos pro. - Transpoi
Dossier du patient Les vigilances - Medicam
Droits et devoirs du patient Sang - Reéseaux

Formulaires

Teléemedecine

_ . - / - -
- Prises en charge specifiques Urgences F
Consulzations / Examens Materiel @ 5 » i
Vidal - Commission du Medicay I ’
médicament et des plantab = =
dispositifs médicaux [ PHARMACIE
stariles (CMDMS) =

= FORMES ORALES SECHES (il

B
L CENTRE HOSPITALIER §
N UNIVERSITAIRE N

Gélule, comprimé (écrasement. ouverture, sonde entérale. dissolution)

" aad

(
GREFFE L
Greffe de tissu ovarlen : Une premiére au CHU de Montpelller
Ce mardi 13 décembre 2022, I'équipe chirurgicale du service de c
Gynecologie-obstétrique du CHU de Montpellier a réalisé 2 greffes de tissu C
ovarien chez 2 patientes guéries de leur cancer dans I'es|...] c

Lire la suite

N SABONNER

Péle Pharmacie - 32™ version : 2018

Ressources Humaines

SAVOIR FAIRE RECHERCHE G




ACEBUTOLOL

ACENOCOUMAROL

ACETALOZAMIDE

‘ ACETATE DE ZINC

‘ ACETYL-LEUCINE

ACICLOVIR

5 : : SONDE : MISE EN
SPECIALTE o rON e o R on | ENTE- - REMARQUES  GARDE . ALTERNATIVES
= s © RALE : * SPECIFIQUE :
Possibilité de les &craser
comprimé non finement en ufilisafion
pelliculé ! extemporanée. Suspension buvable :
SECTRAL GoUt désagréable. SECTRAL 40mg/ml.
comprimé LP m non prolongée, modification -
de la cinétique.

MINI- . ) =
SINTROM comprimé m non Marge t—l:er.c:peuhque - O
(Princeps) étroite.

SINTROM comprimé Marge thérapeutique O

(Princeps) sécable m non étroite. i £
L Administrer avec un

D'FMO" co[nprlme oui aliment pour masquer - -

(Princeps) sécable Famertume

WILZIN ) ' Dilver dans de I'eau

(Princeps) gélule i t NR [pouvant &tre sucrée). - B

Ecrasement
Tﬁ:r'ﬁ::"sl:- comprimé m non non recommandé - -
P par le laboratoire.

ZOVRAX | EEDY| o Aucnediucercaise ) e puvable
(Princeps) P Alternative disponible. ou 800mg/1 0?“'
ACICLOVR | on | Avconeéudercaise ] e puvdble :
(Générique) P Alternative disponible. ou 800mg/1 0?'nl

18



Alternatives ?

* Autres formes pharmaceutiques disponibles ?
* Forme buvable non référencée ?
* Médicament en acces dérogatoire (Autorisation d’Acces Compassionnel) ?

Médicaments sans AMM / non en essai clinique / absence d’alternative thérapeutique
Disponibles uniguement en pharmacie hospitaliere
Ex : Neurontin® 250 mg/5 mL solution buvable

* Médicament en préparation magistrale ou hospitaliere ?

En absence de forme pharmaceutique équivalente et appropriée disponible
En officine ou pharmacie hospitaliere

* Autres voies d’administration possibles ?

* Autre médicament indiqué chez I'enfant ?

19



2¢me grobléme : formes pharmaceutiques inadaptées

ANSM 2008

* Les excipients :

Certains excipients sont contre-indiqués ou non recommandeés chez I'enfant
Ex: /I\ ETHANOL, fonction de la quantité

4.4. Mises en garde spéciales et précautions d'emploi

Ce médicament contient ... % de vol d'ethanol (alcool), ¢c.-a-d. jusqu’ a ... mg par dose, ce qui équivaut a ...
ml de biere, ... ml de vin par dose. L'utilisation de ce médicament est dangereuse chez les sujets
alcooliques et doit &étre prise en compte chez les femmes enceintes ou allaitant, les enfants et les groupes a
haut risque tels que les insuffisants hepatiques ou les epileptiques.

20



Formes pharmaceutiques inadaptées

* Alcool benzylique : aussi fonction de la dose

4.3. Contre-indications

En raison de la présence d’'alcool benzylique, ce medicament est contre-indiqué chez les prematurés et les
nouveau-nes a terme.

4.4. Mises en garde spéciales et précautions d'emploi

Ce médicament contient <...> mg/volume d’alcool benzylique. Il peut provoquer des reactions toxiques et
des réactions de type anaphylactoide chez les nourrissons et les enfants jusqu’a 3 ans.

4.3. Contre-indications

En raison de la présence d'alcool benzylique, ce médicament est contre-indiqué chez les prématurés et les
nouveau-nes a terme. Il est également contre-indique chez les nourrissons et les enfants jusqu’a 3 ans, en

raison du risque de réactions toxiques fatales du a I'exposition a 'alcool benzyliqgue en quantité supérieures
a x mg/volume.

21



EXEMPLE

* H.7ans, 26 kg. Episode de fievre. ATCD : aucun. Pas d’allergies.

Besoin de paracétamol => QUE CHOISIR ??

QUELLES QUESTIONS SE POSER ??

Voie orale
possible ?

Quelle posologie ?

Quelle forme
pharmaceutique ?

Avale-t-il des
comprimeés ?

— Sauf que non adapté au niveau de la posologie/dosage

22
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3¢me grobléme : dispositifs d’administration

* Seringues orales / pipettes / cuillere-mesure / compte-goutte
NON INTERCHANGEABLES entre spécialités |

* Si difficile de comprendre pour le personnel médical

« Difficile ++ pour la famille

NERYOIIS
mélangez

Un dispositif
d'administration =
un médicament

Les seringues orales, les pipettes, les cuilléres-mesure

et les compte-gouttes sont des dispositifs
d'administration que vous pouvez trouver dans les boites
de certains médicamants.

Un dispositif d'administration, s'il st mal utilisa,
peut dalivrar une dose trop importante ou insuffisante du
médicament ; il peut alors devenir dangerewx ou inefficace.

Le dispositif dadministration est congu uniguement
pour le médicament qui vous a été dalvré.

Des régles simples vous permettront d'&viter
les erreurs :

s >y
' Gardez toujours le dispositif d'administration
dans la boite du médicament associé
pour ne pas le mélanger avec un autre.

b
pe

" Encas de perte du dispositif ou de doute
sur son utilisation, demandez conseil
4 un professionnel de santé.

.
i
-

"y

Lisez toujours attentivement la notice
du médicament. Cette dernigre contient
des informations importantes powr utilisation

des dispositifs d’administration.
M A




Dispositifs d’administration : souvent inadaptés ou imprécis

e Unité a privilégier => quantité c’est-a-dire mg

ATTENTION CONFUSION gouttes et mL => risque de sur ou sous-
dosage

e QUEL EST LE VOLUME D’UNE CUILLERE A CAFE ?

* COMBIEN DE GOUTTES DANS 1 ML?

* Prescription a adapter au conditionnement :

Cuillere-mesure de 5 mL =5 mg => Comment faire 9 mg avec le
dispositif ?

* Flacon compte-gouttes : inexactitude ++ / différence d’inclinaison

Des régles simples vous permettront d'éviter

les erreurs :
K' Gardez toujours le dispositif d'administration
dans la bofte du médicament associé
9 pour ne pas le mélanger avec un autre. )
g . . N
o> En cas de perte du dispositif ou de doute
sur son utilisation, demandez conseil
a un professionnel de santé.
N P y,
4 . . . . I
o> Lisez toujours attentivement la notice
du médicament. Cette derniére contient
des informations importantes pour l'utilisation
L des dispositifs d'administration. )
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* Comment préparer une dose de CREON® pour un nourrisson ?

Exem ples * Médicament utilisé dans l'insuffisance pancréatique exocrine lors de la mucoviscidose

Sur le marche en France
Hom du médicament

CREON 10 000 U, gélule gastro-résistante
CREON 25 000 U, gélule gastro-résistante
CREON 40 000 U, gélule gastro-résistante

CREON 5000 U, granulés gastro-résistants

Posologie

Ce gue contient CREON 5 000 U_ sranulés gastro-réezistants _T

® Lz substance active ast -

PANCFERHING oo 60,12 mg
Quantité correspondant a

[ o LTSS UR-- 111+ I W =) o W =71
By - LSS OSSO £ - | I = W =TT
e 1 SRS S SOTSUTUISSTSSRPSRP . 8 100 B o s 0 =11 |8

Pour 100 mg de granulés (soit une cuillére-mesure).

Ls posologie vise 3 répondre aux besoins du patient. La posologie optimale doit &tra recharchés et modulée au cours du temps, en
fonction du régime alimentaire et de I'état digestif du patient, c'est-a-dire du nombre de zelles ot de |a steatorrhée.

Populstion pédiatrigus

La posologie chez le nourrizson et 'enfant doit 8tre ajustée sans dépasser 2500 unités lipasse/kg/repas. Chez la plupart des
patients, la posologie ne devrait pas exceder 10 000 unités lipase/kg de poids corporel par jour ou 4000 unités lipase/gramme de

graisse ingérée.

Chez le nourrisson, la posologie initiale est de 5000 unités lipase par repas (en général 120 ml de lait).

Ce medicament s présente sous forme de sranulés gastro-résistants de couleur marron-clair.

Ce médicament est disponible en flacon (verre) de 20 g muni d'un bouchon (PEBD) et avec une cuillére-mesure pouvant contenir

100 mg de granulés.

25



* Comment préparer une dose de CREON® pour un nourrisson ?

Exemples * Traitement de I'insuffisance pancréatique exocrine lors de la mucoviscidose

Sur le marche en France
Hom du médicament

CREON 10 000 U, gélule gastro-résistante
CREON 25 000 U, gélule gastro-résistante

CREON 40 000 U, gélule gastro-résistante

CREON 5000 U, granulés gastro-résistants

Posologie

Ce gue contient CREON 5 000 U_ sranulés gastro-réezistants J

® Lz substance active ast -

PANCFERHING oo 60,12 mg
Quantite correspondant a

[ o LTSS UR-- 111+ I W =) o W =71
By - LSS OSSO £ - | I = W =TT
L = - 2000 Fh Euc

Pour 100 mg de granulés (soit une cuillére-mesure).

Ls posologie vise 3 répondre aux besoins du patient. La posologie optimale doit &tra recharchés et modulée au cours du temps, en
fonction du régime alimentaire et de I'état digestif du patient, c'est-a-dire du nombre de zelles ot de |a steatorrhée.

Populstion pédiatrigus

La posologie chez le nourrizson et 'enfant doit 8tre ajustée sans dépasser 2500 unités lipasse/kg/repas. Chez la plupart des
patients, la posologie ne devrait pas exceder 10 000 unités lipase/kg de poids corporel par jour ou 4000 unités lipase/gramme de

graisse ingérée.

Chez le nourrisson, la posologie initiale est de 5000 unités lipase par repas (en général 120 ml de lait).

Ce medicament s présente sous forme de sranulés gastro-résistants de couleur marron-clair.

Ce médicament est disponible en flacon (verre) de 20 g muni d'un bouchon (PEBD) et avec une cuillére-mesure pouvant contenir

100 mg de granulés.
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Exemples

Posologie chez I’enfant de 6 mois et plus :

Votre medecin prescrira la forme pharmaceutique la plus approprice de Keppra en fonction de 1'age,
du poids et de la dose.

Pour les enfants de 6 mois a 4 ans, mesurez la dose approprice en utilisant la seringue de 3 ml
fournie dans la boite.

Pour les enfants de plus de 4 ans, mesurez la dose appropriee en utilisant la seringue de 10 ml
fournie dans la boite.

Posologie usuelle : Keppra doit étre pris deux fois par jour. en deux doses €gales. chaque dose
mdividuelle doit étre comprise entre 0.1 ml (10 mg) et 0.3 ml (30 mg) par kg de poids corporel de
I’enfant (voir tableau ci-dessous pour des exemples de doses).

Keppra® 100 mg/mL sol buvable

Posologie chez I’enfant de 6 mois et plus pesant moins de 50 kg :

Poids Dose initiale : Dose maximale :
0.1 ml/kg 2 fois par jour 0.3 ml/kg 2 fois par jour
6 kg 0.6 ml 2 fo1s par jour 1.8 ml 2 fois par jour
8 kg 0.8 ml 2 fois par jour 2.4 ml 2 fois par jour
10 kg 1 ml 2 fois par jour 3 ml 2 fois par jour
15 kg 1.5 ml 2 fois par jour 4.5 ml 2 fois par jour
Que faire pour enfant B. 2 ans 20 kg 2 ml 2 fois par jour 6 ml 2 fois par jour
8 kg 0,1 mL /kg X 2 25kg 2.5 ml 2 fois par jour 7.5 ml 2 fois par jour
A partir de 50 kg 5 ml 2 fois par jour 15 ml 2 fois par jour

Posologie chez le nourrisson (1 mois a moins de 6 mois) :

Pour les nourrissons de 1 mois a moins de 6 mois, mesurez la dose approprice en utilisant la
seringue de 1 ml fournie dans la boite.

Posologie usuelle : Keppra doit étre pris deux fois par jour. en deux doses €gales, chaque dose
individuelle doit étre comprise entre 0.07 ml (7 mg) et 0.21 ml (21 mg) par kg de poids corporel du
nourrisson (voir tableau ci-dessous pour des exemples de doses).
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Exemples

ATTENTION PLUSIEURS SERINGUES
ATTENTION CONFUSION MG et ML

Posologie chez I’enfant de 6 mois et plus :

Votre meédecin prescrira la forme pharmaceutique la plus approprice de Keppra en fonction de 1'age.
du poids et de la dose.
Pour les enfants de 6 mois a 4 ans, mesurez la dose appropri€e gn utilisant la seringue de 3 ml
fournie dans la boite.
Pour les enfants de plus de 4 ans, mesurez la dose approprice {en utilisant la seringue de 10 ml
fournie dans la boite.
Posologie usuelle : Keppra doit etre pris deux fois par jour. en deux doses €gales. chaque dose
individuelle doit étre comprise entre 0.1 ml (10 mg) et 0.3 ml (30 mg) par kg de poids corporel de
I’enfant (voir tableau ci-dessous pour des exemples de doses).

Keppra® 100mg/mL sol buvable
Anciennement seringue mg
2010 : 3 seringues différentes en mL

Posologie chez I’enfant de 6 mois et plus pesant moins de 50 kg :

Poids Dose initiale : Dose maximale :
0.1 ml/kg 2 fois par jour 0.3 ml/kg 2 fois par jour

6 kg 0.6 ml 2 fo1s par jour 1.8 ml 2 fois par jour

8 kg 0.8 ml 2 fois par jour 2.4 ml 2 fois par jour

10 kg 1 ml 2 fois par jour 3 ml 2 fois par jour

15 kg 1.5 ml 2 fois par jour 4.5 ml 2 fois par jour

20 kg 2 ml 2 fois par jour 6 ml 2 fois par jour

25kg 2.5 ml 2 fois par jour 7.5 ml 2 fois par jour

A partir de 50 kg 5 ml 2 fois par jour 15 ml 2 fois par jour

Posologie chez le nourrisson (1 mois a moins de 6 mois) :
Pour les nourrissons de 1 mois & moins de 6 mois, mesurez la dose approprice en utilisant la

' seringue de 1 ml fournie dans la boite. |
Posologie usuelle : Keppra doit étre pris deux fois par jour. en deux doses €gales, chaque dose
individuelle doit étre comprise entre 0.07 ml (7 mg) et 0.21 ml (21 mg) par kg de poids corporel du
nourrisson (voir tableau ci-dessous pour des exemples de doses).
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o 00 Comment se présente Keppra et contenu de I’emballage extérieur
Keppra 100 mg/ml. solution buvable est un liquide incolore.
Le flacon en verre de 300 ml de Keppra (pour enfant a partir de 4 ans. adolescent et adulte) est
conditionne dans une boite en carton contenant une seringue pour administration orale de 10 ml

—— — (graduce tous les 0,25 ml) et un adaptateur pour la seringue.

Le flacon en verre de 150 ml de Keppra (pour nourrisson et jeune enfant a partir de 6 mois et jusqu’a

moins de 4 ans) est conditionne dans une boite en carton contenant une seringue pour administration

orale de 3 ml (graduee tous les 0.1 ml) et un adaptateur pour la seringue.

Le flacon en verre de 150 ml de Keppra (pour nourrisson a partir de 1 mois jusqu’a moins de 6 mois)
Nouvsilsseringusigradiisasnni: est conditionné dans une boite en carton contenant une seringue pour administration orale de 1 ml

(graduce tous les 0,05 ml) et un adaptateur pour la seringue.

M ’
- .
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o
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Ancienne seringue graduée en mg :
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Mai 2017

Lévétiracéetam 100 mg/ml, solution buvable (Keppra® et génériques): erreurs
médicamenteuses liées aux seringues doseuses, ayant entrainé un surdosage

Information destinée aux médecins généralistes, neurologues de ville et hospitaliers, pédiatres de ville et
hospitaliers, pharmaciens de ville et hospitaliers, directeurs de soins hospitaliers

Resume

e Des cas de surdosage accidentels, jusqu'a 10 fois la dose recommandée, ont été rapportés avec
lévétiracétam, solution buvable.
e La majorité des surdosages sont apparus chez des enfants agés de 6 mois a 11 ans en raison :

o Soit de la délivrance ou de ['utilisation d’'une présentation contenant une seringue doseuse non
adaptée a la tranche d’'age du patient (par exemple, confusion entre |a présentation contenant la
seringue doseuse de 1 ml et celle de 10 ml, conduisant a un surdosage de 10 fois la dose
recommandée) ;

o Soit de l'incompréhension de la personne administrant le traitement sur la facon de mesurer
correctement la dose.

e Les médecins doivent toujours prescrire la dose en mg avec équivalence en ml (la pipette fournie étant
en ml), en fonction de ['Age du patient.

e Les pharmaciens doivent s'assurer qu'ils délivrent la présentation appropriée a I'age du patient.

e A chaque prescription, les médecins et les pharmaciens doivent conseiller le patient ou la personne
administrant le traitement sur la fagon de mesurer la dose prescrite.

e Achaque prescription, les médecins et les pharmaciens doivent rappeler aux patients ou aux personnes
administrant le traitement d'utiliser uniguement la seringue doseuse contenue dans la boite du
médicament. Quand le flacon est vide, la seringue doseuse doit étre jetée et non conservée.




4°me probléme : la voie injectable

* Difficultés des voies d’abord, notamment en néonatalogie

* Formes non adaptées : dilutions multiples et petits volumes en néonatalogie

* Faibles débits => choix du matériel

* Attention aux volumes perfusés : choix des solvants de reconstitution par rapport a
concentration recommandée et tolérance de I'enfant
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Effets indésirables

L'utilisation d'anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS),
dans le traitement de la fiévre et/ou de la douleur, n'est pas
recommandée chez I'enfant atteint de varicelle — Risque de septicémie,

15/07 /2004 Risque de syndrome de Reye (aspirine +++)

Forme rare d'encéphalopathie aigué et d'infiltration graisseuse du foie qui tend a faire suite a
certaines infections virales aigués, en particulier lorsque des salicylates sont utilisés (risque x 35)
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Erreurs médicamenteuses en pédiatrie

* Prescription
* Calcul de posologie (fréquent)
Erreur de rythme de prise
Erreur de virgule
Prescription hors AMM
* Erreur unités : différence milligrammes et microgrammes

* Administration : méme erreurs de lecture de la prescription, notamment quand calculs
nécessaires

* Dispensation : confusion entre les formes pédiatriques et adultes

* Cas des parents : compréhension du traitement sans connaissances médicales
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Never-events en pédiatrie

Les evénements qui ne devraient jamais arriver

WENMN SN R

SRS
= o

[
it

Erreur lors de la prise en charge des patients traitées avec des médicaments anticoagulants
Erreur lors de I'administration du chlorure de potassium injectable

Erreur de préparation de speécizlites injectables pour lesquelles le mode de préparation est a risque
Erreur d’administration par injection intrathécale au lieu de la voie intraveineuse

Erreur d'administration par injection parentérale au lieu de la voie orale ou entérale

. |Surdosage en anticancéreux notamment en pédiatrie

Erreur de rythme d'administration du meéthotrexate par voie orale (hors cancérologie)
Erreur d’administration d'insuline

Erreur d’administration de specialités utilisées en anesthésie réeanimation au bloc opératoire
Erreur d’administration de gaz a usage medical

Erreur de programmation des dispositifs d'administration (pompes a perfusion, seringues
electrigues...)

Erreur lors de I'administration ou ['utilisation de petits conditionnements unidoses en matiere
plastique (ex : unidose de sérum physiologigue, solution antiseptigue...) notamment a la
maternité ou en pédiatrie
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Contre-indication chez I'enfant de moins de 2 ans des
speécialités a base de trimebutine (Débridat et genériques) -
Point d'Information

28,/07/2017

.

—

Médicaments & base d’argile dans le traitement Q’ @

symptomatique de la diarrhée aigiie chez I'enfant - Point
d'information

28/02/2019 @

Les médicaments 3 base d'argiles extraites du sol, comme le Smecta® [diosmeticte) disponibles sur ordonnance ou en
automedication, sont utilisés en traitement symptomatique de la diarrhee aigiie.

Par mesure de precaution, "/AN 5M demande de ne plus utiliser ces medicaments chez 'enfant de moins de 2 ans, en raison
de la possible presence d'infime quantite de plomb, meme si le traitement est de courte duree
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4
CAS de I UVESTEROL D FICHE CONSEIL D’ADMINISTRATION A LATTENTION DES PATIENTS

E— MODE D'ADMINISTRATION D'UVESTEROL ADEC
CHEZ LENFANT DE MOINS DE 6 MOIS

® O UVESTEROL

* Depuis 2006 : surveillance renforcée (malaises, apnées)
* Mise en place d’une pipette spécifique plus
adaptée pour le petit enfant

* Modification de la composition du médicament,
diminution du volume

Vitamine ADEC

TOUJOURS ADMINISTRER LE PRODUIT AVANT
LA TETEE OU LE BIBERON.

UTILISER EXCLUSIVEMENT LA PIPETTE
DOSEUSE FOURNIE DANS LA BOITE POUR
PRELEVER LE VOLUME D'UNE DOSE MAIS NE
PAS L'UTILISER POUR UNE ADMINISTRATION
DIRECTE DANS LA BOUCHE.

* Documents d’informations pour les parents et
médecins

UVESTEROL | 12os
] Vé \ . N .
* Janvier 2017 : déces d’un nourrisson par arrét cardio-
. . . A// Prélevera laide de la SERINGOUTTE® la dose
res p | ratO ire ( I Ien p ro ba b I e) prescrite. Diluer cette dose avec 2 ml de lait
dans une tétine adaptée a l'enfant. Si l'enfant
est allaité au sein, la dilution peut se faire soit
dans le lait de [a maman, soit dans de l'eau :

[VOIR SCHEMA @ |

Dans ce contexte, par mesure de précaution, I"ANSM suspend la commercialisation de |"'Uvestérol D. En

. . . . . .. . . - . B // Prendre U'enfant éveillé, Uinstaller en
consequence, tous les lots d'Uvestérol D disponibles sur le marcheé sont retirés du circuit de distnbution. 4

position semi-assise au creux du bras,
la téte reposée sur le bras :

En ce gqui concerne |'Uvestérol VITAMINE A.D.E.C., dont I'usage est réservé a des situations pathologiques
(VOIR SCHEMA ®))

particulieres pour lesguelles il n'existe pas d'alternatives, 'AN5M décide de réserver son utilisation a
I'hdpital. Tous les lots d'Uvestérol VITAMINE A.D.E.C. disponibles en pharmacie d'officine sont retirés,

C// Laisser Uenfant téter doucement la tétine.
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APPLICATIONS A LA GERIATRIE
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Population par sexe et groupe d'ages en 2020 : effectifs

Personne agée  Group g | remmes | tommes | _Tol

Moinsde 15ans 5844766 6098981 11943747

15-19 ans 2016553 2124443 4140 996
S L, . 20-24 ans 1855071 1902411 3757482
* Définitions médicales multiples :
L . B ) 25-29 ans 1873 646 1834780 3713426
* Initialement > 65 ans MAIS accroissement durée de vie
30-34 ans 2 089 885 1 966 584 4 056 469
* >75ans : risque accru poly pathologies
q p y p g . ) 35-38 ans 2172569 2059219 4231 788
* > 85 ans: grand age, perte d'autonomie dans la vie de tous les
. 40-44 ans 2070453 2001 773 4072 226
jours
45-49 ans 2280214 2232009 4512223
50-54 ans 2250011 2175719 4425730
La population des personnes agées de 65 ans et plus, hospitalisée s 220531 | 2118845 | 4355376

pour iatrogénie médicamenteuse, représentait plus de 115 000

patients en 2011. Le nombre de déces a I'hbpital était de 7 457 par e il Wt Wi
an (Source HAS) 65-69 ans 2062450 1837494 3899944
70-74ans 1866576 1610522 3477098
10 a 20% des hospitalisations des personnes agees TSensouplus | 5893825 | 2479711| 63735%
Total 34 666 524 32397179 67063703

Co(t humain et économique élevé i

Champ : France y compris Mayotte.

Source : Insee, estimations o populotion (donnges provisoires arrétées o fin 2019)
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VIEILLISSEMENT HABITUEL / PATHOLOGIQUE / REUSSI

A101ans, le plus vieux marathonien du monde dispute sa
derniére course dimanche

lle-de-France &Oise | Seine-et-Marne

Robert Marchand, le cycliste centenaire, arrétela
competition!

A 106 ans, et un an apres son retentissant record du monde de I'heure des
plus de 105 ans, le célebre cycliste de Mitry-Mory cesse la compétition.
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POPULATION A RISQUE IATROGENE
POURQUOI ?




Personne agée : poly pathologies

Tableau 1: Prévalence des ALD en fonction de I'age (Assurance maladie, 2012, présentation au congrés de médecine

générale)

Aucune pathologie

Une seule

Au moins 2

Au moins 3

Au moins 4

Population totale

Tous les ages

46 476 000

8 767 000

3512000

922 000

197 000

58 755 000

79 %

15 %

6 %

2%

03 %

100 %

75 ans et plus

1691000

1682000

1386 000

440 000

98 000

4758 000

36 %

35%

29 %

9 %

2%

100 %

Message clé :

Prise en charge globale

Source HAS
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Personne agée : poly pathologie => Polymédication

Figure 2 : Consommation des médicaments et personnes agées (0. Saint-Jean, EGB 2011)

(0.5aint-Jean et al SFGG 2013 données EGB 2011):

*  Environ 90% des >70 ans consomment aumoins 1 médicament.

*  Nombre moyen de médicaments:
8 chez les 70-80 ans
9,61 pour les 80/90 ans
9,92 pour les 90/100 ans
8,11 médicaments pour les > 100 ans

+  Consommation de médicaments X2 entre:
la findes années 1990 et |'année 2011
la France et les pays scandinaves

¢+ Autop:
Antalgiques (paracétamol et tramadol),
Medicaments cardiovasculaires (anti- hypertenseurs et statines )
Anxiolytiques.

Message clé :

Le risque iatrogene augmente
avec le nombre de
médicaments
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RISQUES DE LA POLYMEDICATION

Mauvaise Risque de
observance du sélection aléatoire
traitement des traitements

Echecs
thérapeutiques

Interactions Effets indésirables
meédicamenteuses augmentes




Modifications pharmacocinétiques chez la personne agée

|
Ralentissement de la vidange gastrique, du transit
Absorption Modifications de l'acidité gastrique
Attention aux interactions médicamenteuses
Attention aux médicaments qui s'Taccumulent dans les graisses
Distribution

Métabolisme

Elimination

Hypoalbuminémie et transport

Fonction hépatique diminuée

Altération de la fonction rénale

Attention aux interactions médicamenteuses Message clé :

Adaptations de posologies nécessaires :

diminution de dose, espacement des
prises ...

Message clé :

/\\ médicaments a marge thérapeutique
étroite
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FACTEURS DE RISQUE IATROGENE CHEZ LA PERSONNE AGEE

Erreurs et oublis de prise (

Lum -
e S
[ g P |

Augmentation de la

Déclin cognitif

Y

Chute et erreur de prise
des médicaments

\.\‘

Handicap visuel

Vertige avec risque de chute <

potentialisé par divers
mé(s)lgraments

-———
.‘/

’ ématoencéphalique

ermeéabilité de la barriére

latrogénie centrale

(psychotropes,
anticholinergiques...)

Polymeédication

Interactions cinétiques
et pharmacologiques

Altération de l'oreille
interne

Fausse-route et difficulté
de prise des médicaments

Troubles de
la déglutition

Toxicité des médicaments
dont le métabolisme et
I’élimination sont modifiés

Altération de 1

Malaise hypoglycémique <

la fonction hépatique | |

Diminution de la
sécrétion de glucagon
par le pancréas

Toxicité des médicaments
fortement liée aux proteines
plasmatiques

_ Aggravation des
conséquences des chutes

Hypoalbuminémie

Fragilité osseuse

! ) ||
\I ‘ ’l \
) [
- £\
g\
| f
l' \

L - ~~\\

Troubles tensionnels
potentialisés par de nombreux
meédicaments

TR

' " Altération
! | | des barorécepteurs
{

' | gastrique

/| Diminution de la vidange

Retag'd a I'action de certains
meédicaments

Altération de la fonctio
rénale

dont I’élimination est
modifiée

n> Toxicité des médicaments

% 1|

1/ Troubles

| | urétroprostatiques

Rétention urinaire potentialisée
par les médicaments
anticholinergiques

Troubles de
la coordination motrice

de chute, difficultés dans

Augmentation du risque
> la prise des médicaments

l Sarcopénie

> Chutes
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Et ...

* Probleme diagnostique : symptomes atypiques chez |la personne agée
* Effondrement de la « Médecine basée sur les preuves » apres 80 ans

* Faible représentation des personnes agées dans les essais cliniques
* Souvent exclus car trop de comorbidités

* Problemes de prescriptions pour les médecins

Prescriptions
médicamenteuses
Adaptées aux
Personnes Agées

LE GUIDE PAPA
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ERREURS MEDICAMENTEUSES

* En lien avec les professionnels de santé * En lien avec les patients ou aidants
Posologie excessive Problemes d’observance
Non respect des contre-indications Automédication
Non respect de /TAMM Confusions

Non ou mauvaise indication

Durée de traitement trop longue

A domicile : majorité d’erreurs de prescription (choix, dose, éducation thérapeutique insuffisante)
Manque de suivi du traitement
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Signaux d’alerte a prendre en compte

Patient signalant qu’il ne recoit pas le méme traitement que d’habitude

Nom de médicament inconnu

Incertitude sur la dose prescrite

Seringue/perfusion non identifiée

Plusieurs voies d’administration
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Effets indésirables médicamenteux

* Exemple:

Au mois de juillet 2019

Mme B, 85 ans, résidente en EHPAD

Traitée habituellement par:
Furosémide 40 mg cpr 1-0-0
Macrogol sachet 1-0-0
Bisoprolol 2,5 mg cpr 1-0-0
Périndopril 4 mg cpr 1-0-0

Découverte sur le bilan biologique : Insuffisance rénale aigué sévere

Quelle explication
possible ?




Effets indésirables médicamenteux (EIM)

Penser (entre autres) au risque iatrogene !
Eté : risque de déshydratation +++ chez la personne agée

Furosémide = diurétique ; cf RCP :

D trés fréquentes perturbations hydroélecirolytiques (en particulier fréquentes hypokaliémie etfou hyponatrémiz), déshydratations, hypovolémiss accompagnees trés fréquemment
d'hypotension orthostatique et d'une alcalose métaboligue (fréguence indéterminge) peuvent &ire ochservées en relation avec 'activité du produit, justfiant I'amét du médicameant ouw la

reduction de la posologie.

L'hypovolémis et la déshydratation, peuvent entrainer, particuligremant chez le sujet 4gé, une hémoconcentration fréquente avec un risque de thrombese (fréquence indéterminge).

Ces perturbations hydroglectrolytiques sont favorisées par I'association & un régime désodé trop sirict, par certaines pathologies {exemple : cirrhose, insuffisance cardiague), par
I'association & d'autres meédicaments (voir rubrigue Interactions), par des froubles digestifs et nuiritionnels pouvant en particulier aggraver une hypokaligmie.

I as Funnkaligmics roomeant Stra accacidas fo non & ona alralncs matshealinne Fllas somdannant nlos salanticre lare da Podilicatinn da drcas Slawvaas ma cher las circhcticoiaes las Adnadrie
e R
Affections du rein et des voies Insuffisance rénale Peu frequent
Perindopril = IEC ; cf RCP urinaires
) Inzuffizance renale sigus Tres rare
Affections des organes de Dyséraction Peau fréquent

Favorisant la survenue Aggravant une situation
de lI'effet clinique existante
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EIM : exemple de I’hyponatrémie iatrogene

Hyponatrémie iatrogene

Etiologie
- perte sodique rénale (insuffisance
surrénalienne et défaut de sécrétion

daldostérone..), ou digestive (diarrhées ou

vomissements répétes),
- déshydratation avec perte de sodium,

- hémodilution par défaut d élimination de 'eau

(néphropathie, insuffisance cardiaque).

4+ Facteurs de risque d’hyponatrémie

_ . _chezla personne agée :

- fonction rénale altérée
- comorbidités (cardiaques.)

-vulnérabilité en période de forte chaleur.
Surveillance réquliére de la natrémie si
association de médicaments hyponatrémiants. = €675 i[5 16 )

Huponatrémie
Na‘ <135 mmol/I

Principaux meédicaments
hyponatrémiants

Diurétiques (thiazidiques en particulier),
inhibiteurs de l'enzyme de conversion
(IEC) et antagonistes des récepteurs de

l'angiotensine Il (ARA Il), aliskiren,
antidépresseurs inhibiteurs de la
recapture de la sérotonine et d‘action
duale, certains antiépileptiques
(carbamazépine et oxcarbazépine..) et
certains cytotoxiques (vinca-alcaloides

Signes cliniques

- asymptomatique

ou

- hypotension artérielle
(hyponatrémie associée & une
diminution volémique), céphalées,
nausées, vomissements, somno-
lence et faiblesse, ou confusion
(surtout chez le sujet &gé dont le
seuil confusiogéne est abaissé),
voire convulsions ou coma si
hyponatrémie sévere.
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Prescription inappropriée chez la personne agée

MHPG MNeurologie - Psychiatrie - Gériatrie (2015) 15, 323336

Disponible en ligne sur

ScienceDirect
www sciencedirect.com

THERAPEUTIQUE

langue francaise

Elsevier Masson France

EM|consulte

www.am-consulte,.com

Les criteres STOPP/START.v2 : adaptation en ®r“

STOPP/START.vZ criteria: Adaptation into French language

2
N

Inappropriée : STOPP

= Screening Tool of Older Person’s Prescriptions

Omission : START
= Screening Tool to Action the Right Treatment

» Outil de détection de la prescription inappropriée chez la personne agée de 65 ans ou plus
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STOPP/START : DES EXEMPLES

STOPP

Annexe 1. STOPP/START.v2, adaptation en
langue francaise

Screening Tool of Older Person's Prescriptions, version 2
(STOPP.v2)

Chez une personne agee de 65ans ou plus, la prise de
ces meédicaments est potentiellement inappropriéee dans les
circonstances decrites ci-dessous.

Section A : Indication de prescription

A1. Tout medicament prescrit sans indication clinique
(aspirine et statine en prevention cardiovasculaire primaire ;
inhibiteur de la pompe a protons sans atteinte cesogastrique

recente. . .)— [sur-prescription)

A2. Tout medicament prescrit au-dela de la duree recom-
mandee, si elle est definie— [sur-prescription]

A3, Toute duplication de prescription d'une classe medi-
camenteuse (deux benzodiazépines, anti-inflammatoires
non stéroidiens, inhibiteurs spécifiques de la recap-
ture de la serotonine, diuretiqgues de |’anse, inhibiteurs
de 'enzyme de conversion, B-bloguants, anticoagulants,
...)— [monotherapie a optimaliser avant de considerer la
duplication]

Section B : Systéme cardiovasculaire

B1. La digoxine pour une decompensation d'insuffisance
cardiague avec fraction d'éjection ventriculaire gauche
(FEVG) conservee — [pas de preuve de benéfice]

BT 1~ srmrmmmemal] s e Al e mm memrmememe AN e

START

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

les traitements meédicamenteux proposés cCi-apres
doivent étre envisages lorsqu'ils sont omis sans justifica-
tion clinigue valide chez une personne deee de é5ans et
plus, hors situation de fin de vie.

Le prescripteur aura verifie toutes les contre-indications
specifiques de ces traitements medicamenteux avant de les
recommander aux patients dges.

Section A : Systéme cardiovasculaire

Al1. En présence d'une fibrillation atrale (paroxys-
tigue, persistante ou permanente), un anticoagulant oral
{anti-vitarmine K, inhibiteur de la thrombine ou inhi-
biteur du facteur Xa). En cas de fibrillation atrale
induite par une cardiopathie valvulaire mitrale ou par
un syndrome coronarien aigu ou recent, seul L'anti-
vitamine K est recommande — [risqgue cardic-embolique
eleve]

A2. En présence d'une fibrillation atriale et d'une contre-
indication majeure a |"anticoagulation, de |"aspirine (75 mg
a 160 mg/ jour) — [risque cardic-embolique éleve]

A3, En presence d'une athéroscléerose au niveau corona-
rien, cerebro-vasculaire ou peripherigue, un antiagregant
plaguettaire (aspirine, clopidogrel, prasugrel, ticagre-
lor)— [reduction des evenements ischemigues]

A4, En présence d'une hypertension arterielle persis-

& e o




Prescription médicamenteuse inappropriée (PMI)

Overuse

e = Sur-consommation
e Médicament n’a pas ou plus d’indication, Service Médical Rendu (SMR) insuffisant

e = Mauvais usage
e Médicament dont les risques > bénéfices

Underuse

e = Sous-consommation
e Absence de prescription d’un traitement efficace
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EXEMPLES

* OVERUSE « UNDERUSE
Statines chez |la personne agée en Traitement de la carence en
prévention primaire vitamine D

Benzodiazépines au long cours

IPP au long cours
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PMI : psychotropes

e 2010 : Plus d’1/3 des + 75 ans font usage d’au moins un psychotrope dans I'année en
France

* MAIS : risque de chute, confusion, sédation ...

* Prescription souvent hors AMM des neuroleptiqgues notamment en EHPAD
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B
Avgeru;e mtlomle nl: sécurité du médicament

L. Etat des lieux =
PMI : cas des benzodiazépines de la consommation des

— benzodiazépines en France

. Avril 2017
* France : 2°™¢ rang en Europe de la consommation des benzodiazépines

* 13,4% de la population générale a eu au moins 1 remboursement dans I'année
* Age médian : 57 ans

Figure 12 : Prévalence d'utilisation de benzodiazépine anxiolytique ou hypnotique selon I'age en
France en 2015

Consommation augmente avec age : 38,3% des femmes 80 ans et plus

30
Figure 13 : Prévalence des benzodiazépines anxiolytiques et hypnotiques les plus fréquemment 25
utilisées en 2015 selon I'age 218 ans)
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Risques liés aux benzodiazépines

* Principalement neuropsychiques . 206
P psychiq + Accumulation chez la personne agée

Altération

Amneésie . A5de -
fonctions Notamment personne agée :

psychomotrices

anterograde * Risques de surdosage

* Risque de chute, de fracture

* Perturbation de la mémoire
 Ralentissement de I'apprentissage
* Déclin cognitif

Troubles du

Tolérance
comportement

Dépendance, Phénomene
sevrage rebond
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Proposition de I'assurance maladie

—_ i
BENZODIAZEPINES v

Choix d*une benzodiazépine’
dans les troubles anxieux ou les troubles du sommeil chez le sujet de plus de 65 ans polypathclogique cu de plus de 75 ans

Si un traitement par benzodiazdpine est réellement justifié pour un patient donng, il est recommandsa

- dindiquer au patient, dés I'instauration du traitemart, que la durée da prescrption est limitée en raison des isques de dépendanca physique et psychique®

- d'ufilizer préférentiellernent las substancas d'action intarmédiaire et sans métabolite actf (dites & « demi-vie courte » d'@imination plasmatiqua) car il existe un risque d'accurmulation du médicament ou
de ses métabolites lors de prises répdtéas®,

= Autiliser préférentiellement : benzodiazépines 4 sdemi-vie courtes (< 20 heures)

Demi-vie Métabolite actif Durée de prescrption
(mesurée chez I'adulte) cliniquement pertinent @ ne pas dépasser

STILMOK® et Génériquaes. Zolpidem 2h30mn ran 4 semainss
g IMCWANE® et Génériques Zopiclone Eh ran 4 semainss
._g NORMISOMN® Témazépam £adh rean 4 semaines
= HAW LANE® Loprazclam Bh rean 4 semainss
= MOCTAMIDE® Lormétszépam 10 h ran 4 semaines
MUCTALOHN® Estazolam 1Th ] 4 semanes
[ VERATRAMN® Clotimzépam 4h ran 12 s=maines
& SERESTA® CwaEzédpam Bh ran 12 s=maines
% TEMESTA® et Génériques Larszépam 10820 h ran 12 samaines
E FAMNAKT gt Ganériques Alprazclam 10820 h ran 12 z=maines
A A dviter : benzodiazépines & edemi-vie longues (2 20 heures)*
& m
E MOGADONT Witrez &pam 16843 h rean 4 semaines
LEXOMIL® =t Génériques Bromezépam 20h ron 12 samaines
g LIRBAMYL® Clobazam 20h oui 12 semaines
2 VALILM® et Génériques. Ciazépam 32847 h oui 12 s=maines -
= VICTAN® Ethyle loflazépats TTh rarn 12 z=maines =]
2 LYSARKIAT et Génériquss Prazépam 30&150h oui 12 samaines $
E MORDAZ® MNordezépam 30&180h oui 12 s=maines E
- ; ] 12 semaines : g&l. 510 mg ou injectable [
TRAMXENE® Clorszépate dipotassique 0 &1s0h oui limitse & 28 | + ordonnance securisés : gél. 20 mg i
&

* Liste non estausties coner rent |es benaodiazépines et apparentSs (agonisies. des récepbsurs 2 berendzeépines)
*Modaiies o amét des benpodianSpines ef madcamens apperentés chez b patient 308, recommancdfions HAS - octobre 2007
Etat dea fiewe de ba coreommation des bernciazspines en France, rapport o eperize ANSM - dicamine 201 3. LpEIALE
¥ D4 Frition asboptis dares une ébucke concuice dare ks cohorts des 3 cis [Nathabs Lechevalisr-Michel ot 2l : Eucpean Jowrnal of Clinical Phammacolegy 2004} &

Fiche actualisée sur la base de la fichs réalisée aves lo contribution des Pre J. Doucet et 5. Legrain ot en accord avec la HAS [2008).

Sy,
7

l'Assurance

La santé progresse avec vous Maladie



PMI : cas des médicaments anticholinergiques

* Balance bénéfices/risques défavorable chez la personne agée

* Risque accru d’effets indésirables

* Ex: Traitement de l'incontinence urinaire par impériosité
Ditropan® (oxybutynine)
Ceris® (chlorure de trospium) MBI
Vesicare® (solifénacine)

Toviaz® (fésotérodine)

e Patchs de scopolamine, certains neuroleptiques ....

Poussée
glaucome

Echelles de calcul de « la charge cholinergique »

Anti-
cholinergiques

Hypotension
orthostatique
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Cas pratique

* MrV, 82 ans, admis dans votre EHPAD

* Son médecin traitant a laissé dans son dossier son ordonnance médicale :
* Lexomil® (bromazépam) 6 mg cpr 0-0-0-0,5
* Symbicort® (budésonide, formotérol) 400 pug/12 ug dose : 1-0-1
* Diclofénac gel : 1 application le matin
* Lévothyrox® (lévothyroxine) 25 ug cpr 1-0-0

Des traitements 3 modifier ? A arréter ?
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Cas pratique

* MrV, 82 ans, admis dans votre EHPAD

* Son médecin traitant a laissé dans son dossier son ordonnance médicale :
e Lexomil® (bromazépam) 6 mg cpr 0-0-0-0,5 => A réévaluer, % vie plus courte si
poursuite du traitement nécessaire
* Symbicort® (budésonide, formotérol) 400 pg/12 pg dose : 1-0-1
* Diclofénac gel : 1 application le matin => /I\ AINS chez la personne agée (cf. diapo
suivante)
* Levothyrox® (lévothyroxine) 25 pg cpr 1-0-0
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PMI : AINS et personne agée

* Population générale : risque EIM cardiovasculaire, rénal et gastro-
intestinal

* Population agée : polymédication / polypathologie => nombreuses Cl

Ulcérations, perforations, saignements digestifs

Insuffisance rénale ++ / Déshydratation : insuffisance rénale aigué

Insuffisance cardiaque

Interactions : médicaments anticoagulants

Non recommandés chez la personne agée : jamais en 1€ intention

En absence d’alternative : faible posologie, traitement court, IPP potentiellement
Voie topique : risque existant
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« START LOW / GO SLOW »

Prescription médicale chez la personne agée



FACTEURS DE RISQUE D'INOBSERVANCE

* Exemple1:

Prescription de Préviscan® (fluindione) 20 mg cpr : 0,5 cp (J1); 0,5 cp (J2) et 0,25 cp (J3)

Mr F; 75 ans; « rhumatismes »

Quels risques identifiez-vous ? Source : Vidal

e . Se perdre entre

Difficultés a P i
les diverses
couper un .
. posologies de la
comprimé i
semaine




FACTEURS DE RISQUE D'INOBSERVANCE

* Exemple 2 :
Mme H, 82 ans, DMLA avancée

Irbésartan 150 mg cp : 1-0-0

Hydrochlorothiazide 25 mg cp : 0,5-0-0

Bisoprolol 2,5 mg cp : 1-0-0

Acétylsalicylate de lysine 75 mg sachet buv : 0-1-0
Pantoprazole 20 mg cp : 0-0-1

Macrogol sachet : 1-0-0

Oxazépam 20 mg cp : 0-0-0-1

Méthotrexate 2,5 mg cp : 1 cpr le samedi
Spéciafoldine® 5 mg cp : 1 cpr le lundi

Uvedose® 100 000Ul amp buv : 1 ampoule par mois pendant 3 mois

Quels risques identifiez-vous ?

Confusion entre
les médicaments

4

Confusion entre
les moments de
prise

4

DMLA




AUTOMEDICATION : facteur de risque iatrogene

* Automédication = utilisation hors prescription médicale de médicaments et autres produits de santé
* Fréquent chez la personne agée
* Risques:

- Interactions médicamenteuses

- Arrét des autres traitements

- Effets indésirables

- Antagonismes

- Traitement non connu des professionnels de santé : non prise en compte dans certaines situations
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CONSEILS A DONNER

* Eviter automédication sans avis professionnel

* Autoriser tout professionnel de santé a avoir acces aux informations de
santé (DMP, DP)

* Signaler tout médicament pris (automédication, plantes)
 Demander si traitement avec contraintes de prise

e Pilulier
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Erreurs administration Source ANSM

* Erreur de posologie : anticoagulants, analgésiques dont dérivés de la morphine
* Erreur de médicament : anticoagulants

* Erreur de moment d’administration : benzodiazépines, insulines
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Le mangue de visibilité du patch (patch transparent avec un liseré de couleur) a pu étre une des causes
de certaines de ces erreurs (oubli sur le corps du patient, confusion entre dosages). Aussi, une
modification de leur couleur va &tre mise en ceuvre a compter du mois de décembre 2016. Chague

L’ EXE M PLE DES PATCHS dosage de Durogesic se verra attribuer une couleur particuliére.
"=eg

Seuls quelques-uns sont possibles

Couper un patch ?

Attention a la posologie :
Patch de trinitrine => intervalle libre d’au moins 8h

Attention a la chaleur corporelle (fievre, sport, soleil) : modification de la diffusion du médicament

Attention aux IRM : certains patchs ont une feuille métallique => risque de brialure

Médicament comme les autres, a mentionner

70



Administration injectable

* Cas de la perfusion sous-cutanée en gériatrie : hypodermoclyse
Perfusion de solutés dans l'espace sous-cutané
PAS POUR TOUS : seulement certains validés
Alternative quand voie orale impossible
Attention aux effets indésirables

Cl : situations d’urgences, insuffisance cardiaque décompensée et troubles de
I’lhémostase

Indication notamment dans le traitement de la déshydratation
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Exemple SFPC (guide de la REMED janvier 2013)

Exemple 1 - Erreur médicamenteuse avec prise du medicament et conséquence pour le patient

Une patiente agée présente le tableau d'une polyarthrite rhumatoide associée a une ostéoporose. Elle bénéficie d’'un traitement

par Methotrexate 2,5 mg cpr. La posologie prescrite par son medecin traitant est de 3 cpr / jour le jeudi.

La patiente entre aux urgences pour chute avec un courrier rédigé par le remplacant de son médecin traitant. Ce dernier a

recopié son traitement médicamenteux et, en particulier, a noté sur l'ordonnance Methotrexate 2,5 mg cpr 3 cpr/ jour.

La patiente est transférée du service des urgences dans le service de chirurgie avec un mot d'accompagnement du médecin
urgentiste "cf mot du MT". Les infirmiéres recopient le traitement dans le dossier patient sur la feuille de prescription réservée a
cet effet sans validation de la transcription par un médecin du service. Le Méthotrexate 2,5 mg cpr est administré a raison de 3

cpr/jour, tous les jours.

E ..
CAUSES ? < r;le:srede » Pancytopénie
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Exemple SFPC

Etape de transition Connaissance du
parcours de soin : médicament par
risque les soighants

Transmission
d’information

Meédecin Prescription par un
remplacant en ville médecin ?

Connaissances de
la patiente ?
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Exemple : Risque d’erreur médicamenteuse

Un exemple :

Vous devez administrer un anticoagulant
par voie injectable a Mr B :

Que faites-vous ?
Mr B

Mr P

Chambre double

Mr B : 92 ans, vient pour embolie pulmonaire
ATCD insuffisance cardiaque, obésité, infarctus
du myocarde « stenté »

Endormi lors du passage en chambre

Mr P : 91 ans, vient pour malaise

ATCD obésité, hypertension artérielle, surdité

sévere, BPCO
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Exemple : risque d’erreur médicamenteuse

Un exemple :

Eviter questions fermées IDENTITOVIGILANCE !

Vérifier nom sur le bracelet Mr B Mr P Attenti dité

Faire dire son nom au patient, etc. ention surdite
fréquente personne agée

Chambre double

Mr B : 92 ans, vient pour embolie pulmonaire
ATCD insuffisance cardiaque, surdité sévere,
obésité, infarctus du myocarde « stenté »
Endormi lors du passage

Mr P : 91 ans, vient pour malaise
ATCD obésité, hypertension artérielle, surdité
sévere, BPCO
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ATTENTION AUX CHANGEMENTS

* Personnes agées vulnérables aux changements

Levothyrox (lévothyroxine) : changement de formule et de

Changements de traitements couleur des boites - Point d'Information actualisé

Passage générique / princeps 02/03/2017
Changement de générique <
Changement de boite : forme / couleur / contenance

Changement du médicament : couleur / forme

Afin d’éviter toute confusion et toute inguietude des patients lors de ce changement de couleur, les professionnels de sante
sont invités 3 informer leurs patients et a les inciter 3 rapporter 3 leur pharmacien tous les comprimeés ou portions de
comprimés blancs inutilisés qu’ils auraient encore a leur domicile.

Des signalements de confusion, ayant pu avoir des conséguences graves,
entre |'anticoagulant Préviscan et d'autres médicaments a visée
cardiovasculaire ont été recgus par I'ANSM, Ces erreurs sont liées a la
forte ressemblance entre les comprimés quadrisécables en forme de
tréfle de Préviscan et ceux d'autres medicaments a visée
cardiovasculairel*!

Les comprimés de Préviscan ont été colorés pour limiter ce risque
d'erreur en les différenciant des autres comprimés en forme de tréfle.
. Ces nouveaux comprimés de couleur rose seront disponibles dans les
officines 8 compter du 13 avril 2015 .

En pratique, seule la couleur du comprimé de Préviscan change, le dosage reste le méme. Le patient ne
nécessitera pas de surveillance particuligére lors de ce changement.
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Interactions médicamenteuses

* Antihypertenseurs multiples

* AINS et médicaments néphrotoxiques
* Diurétiques et hypokaliémiants

* Plusieurs psychotropes

* AINS et anticoagulants

PRESCRIRE MIEUX ET MOINS DE MEDICAMENTS
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Déclaration d’erreurs médicamenteuses, risque d’erreur et iatrogénie

« Portail national des signalements
rubrique "pharmacovigilance"
e Directement au CRPV

CONTACTEZ-NOUS

CENTRE REGIONAL DE
PHARMACOVIGILANCE DE
MONTPELLIER

CHU Montpellier
371 av. Doyen Gaston Giraud
34295 Montpellier

04 67 33 6757

| pharmacovigilance@chu-montpellier.fr|
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fEmy  Son  ~\Bon MERCI DE VOTRE ATTENTION

dose  Patient  médicament

@ p-palassin@chu-montpellier.fr
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