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Plan
• Epidémiologie des difficultés de 

prescription en gériatrie
• Solutions

– Repérer 
• Le patient à risque
• Le médicament à risque
• La situation à risque

– Adopter une systématique de revue des 
traitements complexes

• La grille de validation de la prescription



Régime médicamenteux type d’un patient de 85 ans : 8  
comprimés à avaler par jour répartis en trois prises , 
pour une moyenne de 6 spécialités par ordonnance
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Enquête : prescription à la sortie de HTC



Tableau 1. Classes de 
médicaments prescrits
à la sortie de l’hôpital

Tableau 3. Médicaments
du système nerveux

Tableau 2. Médicaments du 
système cardio-vasculaire
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Les douze DCI les plus prescritesLes douze DCI les plus prescritesLes douze DCI les plus prescritesLes douze DCI les plus prescrites

• acide acacide acacide acacide acéééétylsalicyliquetylsalicyliquetylsalicyliquetylsalicylique

• paracparacparacparacéééétamol tamol tamol tamol 

• calciumcalciumcalciumcalcium----cholcholcholcholéééécalcifcalcifcalcifcalciféééérol rol rol rol 

• extrait de bourdaine + extrait de bourdaine + extrait de bourdaine + extrait de bourdaine + 

lactuloselactuloselactuloselactulose

• oxazoxazoxazoxazéééépampampampam

• torastorastorastoraséééémidemidemidemide

• citalopramcitalopramcitalopramcitalopram

• amlodipineamlodipineamlodipineamlodipine

• lisinoprillisinoprillisinoprillisinopril

• vitamine B12vitamine B12vitamine B12vitamine B12

• macrogolmacrogolmacrogolmacrogol

• acacacacéééénocoumarolnocoumarolnocoumarolnocoumarol
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D. Villaneau
Méd et Hyg, 2004; 
No 2505 vol 62 : 2278-2282



En gériatrie

• La prise de 
médicaments est 
souvent bénéfique

• mais les études 
épidémiologiques 
montrent clairement 
une fréquence 
élevée d’effets 
indésirables chez la 
personne âgée



Fréquence élevée d’effets 
indésirables médicamenteux
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CHUV étude de 6 mois aux 
Urgences

• 7% de toutes les 
admissions était 
principalement lié à un EIM

âge moyen 61 ans (16-93)

67% des adm. définitivement 
attribuées à un EIM

32% des adm jugées évitables 
rétrospectivement

2001 Eur J Int Med



Fréquence élevée d’effets 
indésirables médicamenteux

• Zurich Dpt de Médecine 
interne 
– âge médian 59 (46-77)

– 3,3% des admissions 
en méd int. dues à un 
EIM

– Au cours de 11% des 
hospitalisations, au 
moins un EIM

2000  Br J Clin Pharmacol



Fréquence élevée d’effets 
indésirables médicamenteux

USA
• Risque annuel d’EIM 

>65ans 4,9‰ ;
adultes plus jeunes 2‰

• Risque annuel d’hosp. pour 
EIM
>65ans 1,6‰ ; 
plus jeunes 0,23‰
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Budnitz et al. JAMA 2006 ; 296 : 1858-1866



• 532 indices

• 207 IIM / 200 patients 

• 29 /207 (14%) liés à une interaction

• 7.7 IIM / 100 médicaments

• 0.22 IIM /1000 jours-patients 

• 4 IIM / 1000 doses

•103.5 IIM / 100 admissions

100% des admissions au moins 1 IIM

HTC 2006-2007 Revue r étrospective
d’un échantillon aléatoire de 200 dossiers-patients



Sachant qu’approximativement 2200 
doses de médicaments sont données 
par jour à l’hôpital des Trois-Chêne 
(51739 doses/ 23.8jrs analysés), 
environ 9 incidents indésirables 
médicamenteux par jour sont 
susceptibles de se produire.
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En gEn gEn gEn géééériatrieriatrieriatrieriatrie
PolymorbiditPolymorbiditPolymorbiditPolymorbiditéééé ���� polympolympolympolyméééédicationdicationdicationdication

����risque augmentrisque augmentrisque augmentrisque augmentéééé dddd’’’’interactions interactions interactions interactions 

et det det det d’’’’effets indeffets indeffets indeffets indéééésirablessirablessirablessirables
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La plupart des La plupart des La plupart des La plupart des 

personnes hospitalispersonnes hospitalispersonnes hospitalispersonnes hospitaliséééées es es es 

au DRG prennent des au DRG prennent des au DRG prennent des au DRG prennent des 

mmmméééédicaments de fadicaments de fadicaments de fadicaments de faççççon on on on 
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Pour éviter les accidents iatrogènes

#2. Adopter une systématique d’analyse
� Fiche de validation thérapeutique 

#1. Identifier

� Patient à risque

� Médicaments à
risque 

� Situations à risque



Chez le sujet âgé, la 
pharmacocinétique et la 

pharmacodynamie sont altérées
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Iatrogénie : Identifier le patient à risque



Connaître le poids du patient

• 10% des sujets âgés sont malnutris
• adapter la posologie si < 40kg
• perte de poids récente : déshydratation ?



Dénutrition

• Diminution du métabolisme hépatique
(ex. détoxification du paracétamol)

• Diminution de la liaison protéique et augmentation 
de la fraction libre (= fraction active)

(ex acénocoumarol, sulfonylurées)

Rappel 

BMI >18,5 : normal ; 
BMI entre 17 et 18,49 : malnutrition légère
BMI entre 16 et 16,99 : malnutrition modérée
<16 : malnutrition sévère). 

(OMS, 
Genève 2000)



A retenir

• Avant de prescrire 
des médicaments, 
assurons-nous que 
le patient mange

Prof C-H Rapin
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Etude transversale;  clairance de la créatinine en fo nction de 
l ’âge chez l’humain 

(Rowe et al 1976, J Gerontol)

Connaître la fonction rénale et 
hépatique  du patient
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Federation Proceedings 1979;38:168-72



IR – Evaluation du TFG

Formule adaptée de Cockroft:

(150 – âge) x poids corporel (kg)
Clcr = ---------------------------------------------------

créatinine sérique (mmol/L)

- Femmes   – 10%
- Hommes   + 10%

• Prudence si instabilité (TFG fluctuant, dialyse, …)

• Si TFG < 30 ml/min/1.73m 2 la formule de C-G devient peu fiable



Cinétique des médicaments et 
personnes âgées

• Chez le sujet âgé, attention aux 
médicaments à longue demi-vie

– flunitrazépam (Rohypnol)
– amiodarone (Cordarone)



La demiLa demi--vie dvie d’é’éliminationlimination





Cinétique des médicaments et 
personnes âgées

• A éviter chez le sujet âgé : les 
benzodiazépines à longue demi-vie
ou très lipophiles:

Exemples : chlordiazepoxyde (Librium) clobazam
(Urbanyl), clorazépate (Tranxillium), cloxazolam
(Lubalix), diazepam (Valium, Stesolid),  flunitrazépam
(Roypnol), flurazépam (Dalmadorm), kétazolam
(Solatran), nitrazépam (Mogadon), prazepam
(Demetrin)





ht
tp

://
ha

w
ai

i.g
ov

/h
ea

lth
/fa

m
ily

-c
hi

ld
-h

ea
lth

/c
on

ta
gi

ou
s-

di
se

as
e/

tb
/tb

-im
ag

es
/im

ag
e4

.g
if

Concordance de vue entre le 
médecin et le patien t en gériatrie



Pour éviter le double emploi et le 
risque thérapeutique additif

• de même classe

• avec le même principe actif

• ayant des propriétés 
pharmacologiques 
communes, en relation ou 
non avec l’effet 
thérapeutique attendu

• Attention aux génériques !
http://images.art.com/images/products/regular/11750000/11750159.jpg

Repérer tous les médicaments : r



Automédication, rechercher
• Rp devenue obsolète

• Promiscuité
pharmaceutique

• Médicaments de liste 
C ou D (sans Rp)

• Topiques 
(pommades, collyres) 

• Phytothérapie
http://www.isabelforbes.com/images/o-0972-web.jpg



Patient à risque d’effets indésirables

• La prise d’un 
médicament peut être 
assimilée à un stress 
physiologique

• Le corps va chercher à
compenser la 
modification de 
l’homéostasie 
provoquée par le 
médicament

• L’effet final sera la 
résultante entre l’effet du 
médicament et cette 
effort de compensation 



Avant commercialisation, les médicaments ne 
sont pas testés en priorité chez le sujet âgé
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Compendium : indique les doses habituelles 
pour un homme de 70kg dont les reins, le foie et 
l’homéostasie fonctionnent normalement



La loi du maillon faible

• « les systèmes physiologiques qui ont une 
homéostasie réduite avant l’administration 
du médicament seront plus influencés par 
le médicament que si ces systèmes 
avaient une homéostasie correcte »

(P Schulz)



Exemple : amitryptiline

Patiente de 80 ans avec 
une démence 
débutante

Amitryptiline 50 mg po

� Apparition d’un état 
confusionnel

Patient de 80 ans avec 
hypertrophie de la 
prostate

Amitryptiline 50 mg po

� Apparition d’un globe 
urinaire

Effets anticholinergiques : 
Troubles psychiques
Fréquent: confusion mentale , troubles de la concentration
Troubles rénaux et des voies urinaires
Occasionnel: rétention urinaire . 



polymédication gériatrique
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Identifier le médicament à risque



surveiller les médicaments à marge 
thérapeutique étroite

• Anticoagulants
• Anti-arythmiques
• Anti-diabétiques
• Lithium
• Anti-épileptiques
• Immunosuppresseurs, antimitotiques
• Certains antibiotiques : aminoglycosides, 

vancomycine



Phénytoïne : cinq patients; changement des concentrations
plasmatiques en fonction de la posologie ; PK non linéaire

Cinétique non linéaire de la phénytoïne !

Winter ME 1988



Ciraulo et al., Drug Interactions in Psychiatry, 1995

Therapeutic Index
Narrow Large

Situation Dependent Effects of an Interaction

Dia. Prof P Baumann





Ex Mme Louise, 84 ans

•Médicaments à longue 
demi-vie?

•Médicaments à index thérap
étroit?

•Autres problèmes?



Cytochromes P450 et polymédication :

l’amiodarone (Cordarone) inhibe les CYP2C9, 2D6 et 3 A4. 

médicaments substrat inhibiteur

amiodarone 2C9, 2D6,
3A4

paracétamol 1A2
2E1
3A4

célécoxibe 2C9

flurazépam
2C19
3A4
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Overview of paracetamol 
(acetaminophen) metabolism

2001 JOURNAL OF THE CALIFORNIA DENTAL ASSOCIATION

mercyimagingcenters.org/.../acetaminophen.html



Cytochromes P450 et polymédication

Le célécoxibe
(Celebrex) est 

substrat du 2C9

Le flurazépam (Dalmadorm) 
est la prodrogue du 

desalkylflurazépam (t1/2 50 
à 100h) via le N-

hydroxyethylflurazépam

l’amiodarone (Cordarone) 
inhibe les CYP2C9, 2D6 et 
3A4



Médicaments à problème chez le sujet âgé

paracétamol, 
celecoxibe : ���� risque 

d’IR

oxybutinine (Ditropan) 
Effets indésirables 
anticholinergiques



Systématique de revue : la grille de 
validation de la prescription

• 1) Est-ce qu’il y a encore une indication pour chaq ue traitement ?
• 2) Quel est l’objectif thérapeutique ? Est-il attei nt ?
• 3) Faut-il un traitement additionnel  (nouveau, syn ergique, préventif) ?
• 4) Est-ce qu’il y a des médicaments à marge thérapeu tique étroite? 
• 5) Est-ce qu’il ya des contre-indications physiolog iques? 

– Des  allergies?
– Une insuffisance rénale? 

– Cl cr = [ (150-âge) x poids] / créatininémie =………… . 
– Une insuffisance hépatique? 

• 6) Est-ce qu’il y a une adaptation posologique à fai re?
• 7) Y  a-t-il des interactions médicamenteuses clini quement relevantes?
• 8) La prescription porte-t-elle atteinte à : 

– La mobilité du patient?
– Sa cognition?
– Sa continence?
– Son aptitude à s’alimenter?

• 9) Est-ce que le patient prend ses médicaments?
• 10) Le médicament est-il conforme aux référentiel l ocal 
• 11) Le médicament fait-il l’objet de restrictions l égales de vente? Sont-elles 

respectées?



Consultation de 
gérontopharmacologie clinique

Bip 755-6560
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FIN !

Merci


