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INTRODUCTION

Dans la littérature, les seuils retenus pour définir les populations de personnes agees varient
selon les auteurs et les époques. Le seuil de 65 ans initialement utilisé n’est plus aussi
pertinent du fait de I’augmentation de 1’espérance de vie (1).

On estime qu’un tiers des plus de 65 ans et la moitié des plus de 85 ans font une ou plusieurs
chutes par an (2). Elles sont fréquemment la cause d’hospitalisations, leurs conséquences
peuvent parfois étre gravissimes. D’ailleurs, elles sont la premiere cause de mort accidentelle
chez les plus de 65 ans (3) et constituent donc un réel probléme de santé publique. Il existe
souvent une corrélation entre la prise de médicament et le risque de chutes chez la personne
agée(4). Différents facteurs peuvent y contribuer comme la polymédication (>4 médicaments)
qui augmente le risque d’interactions médicamenteuses et d’effets indésirables, mais aussi la
prise de certaines classes thérapeutiques (5) comme les psychotropes, les antihypertenseurs ou
bien les hypoglycémiants qui vont provoquer, entre autres, sédation, trouble de 1’équilibre ou
bien encore de 1’hypotension orthostatique. Ces éléments peuvent provoquer ou augmenter le
risque de chute surtout en concomitance avec d’autres fragilités (dénutrition, troubles
cognitifs, troubles de la marches).

Depuis le 16 mars 2018, le pharmacien d’officine s’est vu octroyer une nouvelle mission : la
pratique de bilan de médication (6).

Les bilans de médication peuvent é&tre pratiqués justement avec des patients
polymédicamentés, de plus de 65 ans s’ils possedent une ALD ou bien de plus de 75 ans. Leur
objectif essentiel est de lutter contre la iatrogénie (7).

Au cours de ce travail, il sera abordé le r6le possible de ces bilans dans la détection et la

révention des risques de chutes médicamenteux et la possibilité d’intervenir pour les éviter.
q p p
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I. Physiopathologie de la personne agéee

A. Modifications physiologiques liées a I’Age

Le vieillissement physiologique est défini comme 1’ensemble des modifications se produisant
au cours de I’avancée en age, en dehors de toute maladie (8).
Cela correspond a une limitation de I’aptitude de I’organisme a s’adapter a une situation

mettant en jeu les réserves fonctionnelles (comme 1’effort, le stress, les maladies aigies).

1. Modification des sens

a) Lavision

Avec I’age I’acuité visuelle a tendance a baisser, a cause d’une modification touchant toutes
les structures de I’ceil (pupille, cristallin, rétine...). Cette diminution de la vision favorise
donc le risque d’apparition de chutes (9).

Cela peut également étre un probleme pour la sécurité de la prise de médicament (erreur de

boite, mauvaise lecture de I’ordonnance...)

b) L ’odorat/le goiit

La modification du golt et de 1’odorat provient d’une baisse quantitative des récepteurs
sensoriels mais aussi du mauvais état de ’appareil bucco-dentaire qui touche souvent la
population agée (10) et de la baisse de salivation.

Cette diminution du goiit peut engendrer une baisse de 1’appétit et donc une dénutrition.

C) L’ouie

Une presbyacousie est réguliérement observée due notamment a une sclérose du tympan et a
la dégénérescence des fibres nerveuses assurant la conduction synaptique.
La presbyvestibulie liée a ces problémes d’oreille interne conduit a des troubles de 1’équilibre

et donc augmente le risque de chutes (11).

d) Le toucher

La personne agée suite a des modifications nerveuses et vasculaires a tendance a avoir une

perte de la sensibilité a la douleur et a la pression notamment au niveau des extrémités.
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2. Modifications neurologigques

a) Systéme nerveux central (SNC)

De nombreuses modifications neuropathologiques et neurobiologiques du systeme nerveux
central ont été décrites au cours du vieillissement parmi lesquelles il faut principalement
mentionner : la diminution du nombre de neurones corticaux, la raréfaction de la substance
blanche et la diminution de certains neurotransmetteurs intracérébraux, en particulier
I’acétylcholine dans la maladie d’Alzheimer (12).

Le vieillissement du systéeme nerveux central se traduit par une augmentation des temps de
réaction et par une réduction des performances mnésiques ce qui conduit a des troubles de la
mémoire (13).

Le vieillissement s’accompagne aussi d’une réduction du sommeil causée par la diminution
de sécrétion de melatonine par I'épiphyse. La barriere hémato-encéphalique perd de son
imperméabilité ce qui rend le cerveau plus sensible aux molécules circulantes.

La réduction de la sensibilité des récepteurs de la soif (osmorécepteurs) et les modifications
du métabolisme de I’arginine vasopressine (AVP) expliquent en partie la diminution de la
sensation de la soif chez les personnes agées.

L’ensemble de ces modifications majore le risque de syndrome confusionnel (14).

b) Systeme nerveux périphérique (SNP)

La diminution du nombre des fibres fonctionnelles et I’augmentation des temps de conduction
des nerfs périphériques sont a 1’origine de la diminution de la sensibilité proprioceptive qui

favorise 1’instabilité posturale (15).

3. Modification des systémes organiques

a) Systéme cardio-vasculaire

La vulnérabilité au niveau cardio-vasculaire augmente inexorablement avec 1’age.

Les arteres se rigidifient par perte de fibre élastique et formation d’athérosclérose ce qui
conduit a une hausse de la pression artérielle (causée également par une baisse du
baroréflexe).

Le myocarde, lui, perd de la force ce qui couplé a la hausse de la tension améne a une
hypertrophie du muscle cardiaque (16).
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b) Systéme pulmonaire

La modification touchant le systeme pulmonaire, la plus problématique, est la perte
d’¢lasticité des alvéoles et donc une baisse de la ventilation alvéolaire et de la tolérance a
I’effort.

Il y a également une baisse de la clairance mucociliaire ce qui accentue le risque d’infection

respiratoire.

c) Systéme rénal

Au cours du vieillissement, il se produit une perte du nombre de néphrons fonctionnels
(variable d’un individu a I’autre), induisant une réduction de la filtration glomérulaire et des
capacités d’¢élimination du rein. La clairance de la créatinine des personnes agées de 80 ans
est d’environ la moitié¢ de celle de sujets de 20 ans ayant le méme poids (17).

Cela ne résulterait pas seulement du vieillissement physiologique mais aussi des différents
processus pathologiques (immunologiques, infectieux, toxigques, ischémiques...) que les reins
ont subi.

La fonction tubulaire est aussi modifiée au cours du vieillissement. Les capacités de
concentration et de dilution des urines diminuent donc progressivement au cours de 1’avancée

en age (18).

d) Systéme digestif

Le vieillissement de 1’appareil digestif s’accompagne de modifications au niveau de 1’appareil
bucco-dentaire avec également a ce niveau une diminution du flux salivaire.

Au niveau gastrique, il y a une diminution de la sécrétion acide des cellules pariétales
gastriques et donc d’une hypochlorhydrie gastrique ce qui améne a une diminution de
I’assimilation de vitamine B12, calcium et fer dans 1’organisme.

Plusieurs éetudes épidémiologiques, notamment celle de Zhou et al, 2015 (19), ont d’ailleurs
évoque le risque d'ostéoporose et aussi de fracture en cas de chute, en particulier de hanche,
probablement favorise par une diminution de I'absorption du calcium en cas de trés longues
durées de traitement.

Par ailleurs, au niveau intestinal le transit est ralenti chez le sujet 4gé par diminution

du péristaltisme conduisant a de la constipation voire des fécalomes (20).
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4. Modification de I’appareil locomoteur

a) Squelette et cartilage

Le vieillissement osseux se caractérise par la réduction de la densité minérale osseuse ou
ostéopénie (principalement chez la femme sous I’effet de la privation oestrogénique de la
ménopause mais aussi chez les fumeurs qui ont une diminution de I’absorption du calcium) et
par la diminution de la résistance mécanique de 1’os (augmentation du risque de fracture).

Le vieillissement du cartilage articulaire se caractérise essentiellement par la diminution de
son contenu en eau, la réduction du nombre de chondrocytes et la modification de sa
composition en glycosaminoglycanes. Ces modifications générent un amincissement du

cartilage et une altération de ses propriétés mécaniques a 1’origine de fragilité et de douleur.

b) Muscle

Le vieillissement du muscle squelettique se traduit par une diminution de la densité en
fibres musculaires ce qui entraine une réduction de la masse musculaire (sarcopénie) et donc
sur le plan fonctionnel a une diminution de la force musculaire. La sarcopénie a été associée a
une augmentation du risque de chutes, une plus grande vulnérabilité aux traumatismes, un

déclin fonctionnel accéléré conduisant a la dépendance et a la mort(21).

Nous pouvons donc constater que le vieillissement physiologique chez le patient &gé améne

de lui-méme a un risque de chute plus élevé en comparaison & une population plus jeune(22).
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B. Pathologies de la personne agée

Le vieillissement physiologique est un facteur intrinséque de chute en lui-méme mais il est
également un terrain propice pour certains états pathologiques qui vont devenir des
évenements pouvant declencher les chutes, particulierement ceux ayant un impact sur la

marche et 1’équilibre.

Fonction @ Vieillissement physiologique
.
d'organa X @ Maladie chronique
100 % @ Maladie aigué
Seuil “d'insuffisance” @
0 Age 100 ans
J.P. Bouchon, 1+2+3 ou comment tenter d'étre efficace en gériatrie, Rev Prat 1984, 34:888.

Figure 1 : Modele de décompensation gériatrique dit de Bouchon (23)

1. Pathologies neurologiques

Certains troubles de la marche trouvent une explication sur le plan neurologique.
D’un c6té, on peut regrouper les troubles proprioceptifs avec ataxie telle que :

- L’ataxie vestibulaire qui est la plus fréquente observée dans les cas de chutes de
personnes agees (24) et qui peut avoir pour origine possible une atteinte labyrinthique,
des vertiges de Méniere ou bien une névrite vestibulaire.

- L’ataxie cérébelleuse dont les causes peuvent étre une sclérose en plaque ou bien
intoxication éthanolique par exemple.

De lautre, une origine extrapyramidale comme dans le cas de syndrome parkinsonien (qui
provoque akinésie, tremblement de repos et rigidité des membres) ou bien de lésion

ischémique post-avc...

2. Pathologies cardio-vasculaires
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a) Hypertension artérielle

Elle se définit par une tension artérielle supérieure a 140/90 mmHg au repos. Elle touche plus
de 65% des plus de 65 ans (25). Cela peut s’expliquer par 1’augmentation de la rigidité des
arteres par perte d’¢élasticité et par diminution de I’efficacité du baroréflexe.

Cette augmentation des résistances vasculaires périphériques peut avoir des conséquences

importantes au niveau cardio-vasculaire.

b) Insuffisance cardiaque

10% des plus de 80 ans sont touchés par I’insuffisance cardiaque (26). Elle peut avoir
différentes formes : aigues/chroniques, droite/gauche, systolique/diastolique. Elle peut étre
due a une hypertrophie ventriculaire gauche engendrée par une HTA.

Les signes courant d’une IC sont dyspnée, cedéme, asthénie et tachycardie qui peuvent

accentuer le risque de chute.

c¢) Insuffisance coronarienne

Elle augmente le risque d’accident coronarien aigue qui reste la premiére cause de mortalité
chez le sujet 4gé (27). La baisse de débit au niveau cardiaque peut conduire a court terme a

une syncope et a moyen terme a une insuffisance cardiaque par nécrose du tissu myocardique.

d) Troubles de la conduction

La conduction électrique du muscle cardiaque est modifiée avec 1’age (28). Le tissu nodal est
progressivement remplacé par du collagéne.

Ces modifications électriques du rythme cardiaque peuvent amener a des bradycardies
paroxystiques ou bien a I’apparition de bloc auriculo-ventriculaire pouvant tout deux
provoquer des syncopes.

Le vieillissement de ce tissu cardionecteur accroit également le risque de développer une

fibrillation auriculaire vecteur d’accident vasculaire cérébral et d’insuffisance cardiaque.
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e) Hypotension orthostatique

Elle représente la cause de chute la plus importante (et touche 15% des plus de 65ans) (29).
Elle se définit par une baisse de la pression artérielle systolique de 20 mmHg et de la pression
artérielle diastolique de 10mmHg lors du passage d’une position horizontale a une position
verticale.

Differents mécanismes rentrent en jeu lors de ce changement de position au niveau vasculaire
et cardiaque pour maintenir une pression normale. Mais ces mécanismes sont altérés avec le
vieillissement, le systéme nerveux autonome et le baroréflexe sont moins sensibles aux
changements de pression, la rigidité artérielle accentue le phénomene et de nombreux

médicaments peuvent avoir un réle négatif dessus.

3. Pathologies ostéo-articulaires

a) Arthrose

L’arthrose est une atrophie dégénérative et non inflammatoire des articulations.

Elle évolue de maniére chronique et est parfois soumise a des phénomenes cedémateux
inflammatoires. Cela provient d’un déséquilibre entre anabolisme et catabolisme du cartilage
qui conduit a I’apparition d’ostéophytes osseux. L’érosion perpétuelle de ces ostéophytes
produit des déchets créant 1’inflammation.

L’articulation la plus touchée est le genou (gonarthrose) et ensuite vient celle de la hanche
(coxarthrose). Les deux amenent a une limitation des mouvements et de la marche favorisant
le risque de chute en plus de la douleur.

Le rachis lombaire peut étre également la cible d’arthrose due a la perte d’élasticité des
disques intervertébraux ce qui peut causer une claudication intermittente et une sensation de

dérobement des jambes.

b) Ostéoporose

L’os est en permanence soumis a un processus de renouvellement et de réparation. Il s’agit
du remodelage osseux. L’objet de ce processus, essentiel a la solidité de 1’os, est de retirer 1’0s
ancien et endommagé, pour le remplacer par un nouvel os sain. Le remodelage osseux est
équilibré et régulé par différents facteurs, en particulier des hormones et des cytokines. Son
efficacité diminue au cours du vieillissement, entrainant une perte osseuse liée a 1’age, chez la

femme comme chez ’homme.
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L’ostéoporose correspond a une accélération pathologique duremodelage osseux. Elle
conduit a une perte excessive de la masse osseuse et de son architecture par un déséquilibre
entre les ostéoblastes et les ostéoclastes. Elle aboutit & une diminution de la résistance
osseuse, et donc a une augmentation du risque de fracture. Elle a tendance a toucher plus la
femme a cause de la baisse oestrogénique au moment de la post-ménopause mais cet ecart
diminue vers 75 ans (30).

Les causes secondaires peuvent étre un déficit en calcium, une carence en vitamine D ou bien
une hyperparathyroidie.

Cela augmente le risque de chute et cela peut également en aggraver les conséquences. Une
fracture fémorale aprés 75 ans c’est 20 a 25% de mortalité dans I’année et dans un nombre
¢levé de cas (50%) conduit a une perte d’autonomie fonctionnelle (30).

Pour traiter 1’ostéoporose, plusieurs solutions existent. Tout d’abord il y a les
bisphosphonates. Ce sont des molécules qui freinent 1’activité des ostéoclastes, les cellules qui
dégradent I’os, limitant ainsi la perte osseuse. En cas d’ostéoporose liée a 1’age, les
bisphosphonates peuvent étre administrés par voir orale (alendronate ou risédronate) ou par
voie intraveineuse (acide zolédronique). Ces traitements doivent étre pris pendant une durée
minimale de 3 a 5 ans. Ils permettent de diminuer le risque de survenue d’une fracture de la
hanche ou d’une fracture vertébrale. D’autres traitements peuvent étre prescrits dans des
circonstances particuliéres : un analogue de la parathormone pourra étre prescrit lorsqu’il
existe au moins deux fractures vertébrales, le dénosumab peut D’étre en relais des
bisphosphonates. En prévention, de 1’exercice physique aura un effet bénéfique en plus cela
entretient la musculature et 1’équilibre ce qui va diminuer le risque de chute et de fracture.
Une supplémentation en calcium et en vitamine D peut aider a renforcer les os mais ne suffira

pas en cas d’ostéoporose avéree.

4. Pathologies oculaires

Prés d’une personne de plus de 65 ans sur trois présente des problémes d’acuité visuelle. Des
troubles visuels séveres (acuité visuelle a 5/10 et supérieure a 1/10) concerneraient 3 % des
personnes agees entre 75 et 79 ans et 8,5 % des personnes agées de 80 a 84 ans. Chez les
sujets agés de 65 a 84 ans, la cataracte représenterait 38 % des cas de malvoyance, la
dégénérescence maculaire liée a I’age (DMLA) 36 %, et la rétinopathie diabétique 9 % (31).

Laprévalence de lamalvoyance est plus élevée chez les chuteurs (31).
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a) Cataracte

La cataracte est l'opacification partielle ou totale du cristallin. L'immense majorité des
cataractes apparait spontanément avec I'age, aprés 70 ans, de facon trés progressive, sans
cause déclenchante particuliere.

Certains facteurs peuvent cependant jouer un réle aggravant et précipiter l'apparition de la
maladie : I'exposition prolongée aux ultraviolets, les rayonnements ionisants, le tabagisme,
I'nérédité, certains traitements comme des corticothérapies prolongées, le diabete, certaines

maladies métaboliques ou bien encore certains antidépresseurs.

b) Dégénérescence maculaire liée a ['age (DMLA)

La dégénérescence maculaire liée a 1’age (ou DMLA) est une maladie de la rétine.

Elle apparait aprés 50 ans et évolue progressivement. Elle est d’ailleurs la principale cause de
malvoyance chez 1’adulte de plus de 50 ans dans les pays industrialisés. La fréquence croit
avec 1’age. Environ 15 % de la population de plus de 80 ans présentent une DMLA grave
(32).

On dénote deux formes de DMLA :

- La DMLA atrophique, ou séche qui correspond & un amincissement anormal de la
macula. Elle provoque une altération lente et progressive de la vision centrale. Il n’y a
aucun traitement existant pour traiter la DMLA seche.

- La DMLA exsudative, ou humide qui se caractérise par le développement de
vaisseaux sanguins dans la macula. Ces vaisseaux anormaux sont fragiles et laissent
diffuser du sérum ou du sang qui perturbent 1’organisation de la rétine. La forme
exsudative représente 35 a 65 % des cas de DMLA a un stade tardif. Son évolution
peut étre particulierement rapide, conduisant a une perte de la vision centrale en
quelques semaines. Des traitements existent pour la DMLA humide permettant de

ralentir son évolution.

5. Pathologies psychiatriques

La dépression et les demences peuvent induire les chutes a cause des répercussions psycho-

motrices qu’elles engendrent.
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a) Dépression

La chute peut étre un signe évocateur de dépression et 1’aggraver, tandis que le syndréme
dépressif va conduire a un ralentissement psycho moteur pouvant conduire a une chute.
Les symptomes les plus détectables lors d’une dépression sont les changements de

comportements récents, I’athymie et les insomnies.

b) Démence

La démence est une sérieuse perte ou réduction des capacités cognitives suffisamment
importante pour retentir sur la vie d'un individu et entrainer une perte d'autonomie. Les
fonctions cérébrales particulierement atteintes peuvent étre la mémoire, [l'attention, et
le langage. Elle peut étre temporaire, a la suite d'une lésion cérébrale majeure ou bien
permanente dans le cas d'un déclin psychologique sur le long terme.

Les démences sont des synonymes de neurodégénérescences. On en retrouve de différentes

origines : Maladie d’ Alzheimer, démence a corps de Lewy, démence vasculaire...

L’incidence des chutes chez les patients atteints de démence est de 40 a 60 % (33), ce qui
représente le double de ceux sans atteinte cognitive. De plus, ces chutes sont généralement
plus graves et plus récidivantes (34).

Les démences influent sur les chutes (35) avec :

- Les troubles cognitifs > Le patient va présenter des troubles du jugement. Il devient
donc moins apte a évaluer et percevoir le danger dans son environnement.

- Les troubles visuels et sensoriels = L’équilibre est moins stable qu’il soit en position
statique ou bien en mouvement. Ces atteintes sont perceptibles des le début du trouble
cognitif.

- Les troubles de la marche - La diminution du débit sanguin au niveau cérébral peut

expliquer I’apparition d’une démarche précautionneuse a fort potentiel de chute.
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6. Pathologies métaboligues

a) Diabéte

On retrouve un diabéte chez 26% des personnes de plus de 75 ans (36). C’est le diabéte de
type 2, dit insulino-résistant, qui est trés majoritaire. On note avec 1’age que la sécrétion
d’insuline se réduit et qu’en plus une résistance a 1’action de cette derniére s’additionne. Si
I’on ajoute une baisse de ’activité physique et une masse adipeuse augmentée, on en explique
I’origine. Des troubles de la marche peuvent étre liés a certaines complications touchant les
patients diabétiques.

Les artériopathies des membres inférieurs peuvent provoquer une claudication intermittente
ou bien des problémes vasculaires de type ischémique au niveau des orteils. La cause est due
aux dysfonctions endothéliales provoquées par le diabéte notamment.

Les micro-angiopathies, qui mettent longtemps avant d’avoir une répercussion clinique,
peuvent induire différents types de troubles :

- Les rétinopathies qui démarrent d’une occlusion des capillaires rétiniens provoguant une
ischémie. Longtemps sans symptomes, elles provoquent, a long terme, une céciteé.

- Les neuropathies, qui sont présentes chez 40% des patients diabétiques. Ces neuropathies
provoquent des douleurs, des troubles sensitifs ou des troubles moteurs par paralysie et/ou
faiblesse musculaire. Sa manifestation la plus courante est le « mal perforant ». Il touche les
nerfs du pied et provoque des troubles de la marche par position antalgique.

L’avancée en age est aussi un facteur de risque d’hypoglycémie expliqué par la diminution de
la contre régulation ce qui touche surtout les patients traités par sulfamide hypoglycémiant ce

sujet sera traité ultérieurement dans la partie concernant la iatrogénie médicamenteuse.

b) Crise de goutte

Elle touche principalement les hommes. La cause s’explique par un taux trop élevé d’acide
urique dans le sang (hyperuricémie). Mais seules 10 % des personnes hyperuricémiques
développent des crises de gouttes (37).Lorsque les microcristaux d’acide sont en
concentration trop forte et que les conditions locales sont propices (acidité), ils précipitent.
Dans une articulation, cette précipitation entraine une inflammation locale responsable de
la crise de goutte. Celle-ci touche préférentiellement ’articulation du gros orteil mais aussi
toutes les articulations du pied, celles de la main, du coude ou du genou. Les autres

articulations sont plus rarement touchées.
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En général, surtout lors des premiéres crises, une seule articulation est touchée.

Ultérieurement, plusieurs articulations peuvent 1’étre.

7. Autres pathologies

a) Incontinence urinaire

L'incontinence urinaire est un écoulement involontaire, non contr6lable, des urines par
I'urétre. On parle aussi de perte involontaire des urines ou de fuites urinaires. L'incontinence
urinaire concerne au moins 2,6 millions de personnes de plus de 65 ans. On estime que
les fuites urinaires concernent environ une femme sur trois de plus de 80 ans. Chez les
hommes la prévalence de 1’incontinence urinaire a ét¢ moins étudiée mais il semblerait qu’il
n’y a pas de différence notable entre les 2 sexes (38).

Cette incontinence conduit le patient a précipiter un déplacement, notamment la nuit
(nycturie), et donc a augmenter, entre autres, le risque d’hypotension orthostatique ou de
chute. Les études de cohorte, ont décelé que 1’incontinence urinaire, a cause de ces urgences

mictionnelles, augmente le risque de chute (39).

b) Hyper/hypokaliémie

L’hypokaliémie, ce trouble ionique est fréquent chez la personne agée et peut induire des
chutes. De nombreuses causes peuvent la provoquer, que ce soit des troubles digestifs, des
problémes rénaux ou bien des médicaments. Les conséquences peuvent étre trés graves
lorsque les concentrations de potassium sont inférieures a 2,5 mEg/L. Les symptdmes
retrouvés sont une faiblesse musculaire, des crises de tétanie voire une paralysie dans les cas
extrémes. L’hypokaliémie provoque, au niveau cardiaque des troubles du rythme allant

jusqu’aux torsades de pointe.

L’hyperkaliémie provoque aussi des symptomes musculaires et cardiaques. Plusieurs origines
peuvent également en étre la cause notamment 1’insuffisance rénale chronique, le diabéte de

type 2 et encore une fois certains médicaments.
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c) Anémie

L’anémie se définit par une hémoglobine inférieure & 12 g/dL chez la femme et 13 g/dL chez
I’homme. L’anémie est fréquente chez le sujet agé de plus de 65 ans vivant en communaute,
avec une prévalence estimée a 11% chez I’homme et 10,2% chez la femme. Au-dela de 85
ans, sa prévalence dépasse 20% (40). C’est un trouble souvent lié a la présence d’autres
pathologies. Elle entraine asthénie, dyspnée et faiblesse musculaire. Une étude a démontré un

lien entre les chutes et un taux d’hémoglobine bas (41).

d) Syndrome post-chute

La peur de la chute est un syndrome qui en accentue le risque, il provoque 1’utilisation
d’une démarche dite précautionneuse. Ce syndrome apparait chez environ 15-20% des
patients victimes d'une chute (42). Lorsqu’une chute traumatique, ou un temps passé au
sol supérieur a une heure, a déja eu lieu dans I’historique du patient cela peut devenir une
source de phobie chez le chuteur, c’est ce qui définit le syndrome post-chute. La marche
du patient présentant ce symptéme va avoir les pieds « aimantés » au sol ainsi qu’une rétro
pulsion lors du passage de la position assise a la position debout. Ces spécificités se
rapprochent de ceux retrouvées dans la maladie de Parkinson. Lors de la marche on
constate un appui sur le talon, un centre de gravité déplacé vers I’arriére, des genoux
fléchis et une démarche a petits pas. Les réactions d’adaptation posturale et de protection
sont abolies. Psychologiquement, la crainte prend le pas. Le patient peut en rentrer en état
de panique, voire en perte d’équilibre en cas de situation dangereuse.

Une adaptation psychomotrice, due a I’antécédent de chute, améne le patient a utiliser une
démarche hasardeuse : il se tient a son environnement. Selon les études, 60 % des
personnes ayant chuté adoptent cette attitude a haut risque a cause de leur peur (42). Si
aucune action n’est entreprise, ce syndrome améne le patient vers un état grabataire. Il ne
faut pas oublier qu’apres une premicre chute, le risque de récidive dans 1’année est

multiplié par 20.

Pour conclure, ces pathologies mentionnées sont a [’origine de nombreux troubles
(neurologique, sensorielle...). Ce sont tous des facteurs intrinséques fréquemment rencontrés

chez le sujet agé qui peuvent induire ou accentuer le risque de chute.
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I1. Risques induit par les médicaments sur les chutes

La partie précédente était consacrée a la physiopathologie de la personne &gée. Dans celle qui

va suivre, nous allons nous intéresser aux réles des médicaments dans les chutes.

Les événements iatrogeniques sont un fléau de santé publique. Il y a, selon les études, deux
fois plus d’effets indésirables chez la personne agée et 10 a 20% des hospitalisations en
seraient 1’origine (43).

Cela s’explique par le fait que la population agée est une population qui est plus
polypathologique et surtout plus polymeédiquée. Prés de 30% le serait (44). Une autre étude
montre que la consommation augmente proportionnellement avec 1’age (45):

55-59 ans : 2,9 médicaments/ordonnance

65-69 ans : 3,3 médicaments/ordonnance

75-79 ans : 3,8 médicaments/ordonnance

85-89 ans : 4,3 médicaments/ordonnance

Nous allons donc voir les modifications pharmacocinétiques et pharmacodynamiques liées a

I’4ge ainsi que les principales classes médicamenteuses induisant un risque de chute.

A. Pharmacocinétiqgue et pharmacodynamie des médicaments chez

la personne agée

La physiologie de la personne agée évolue avec 1’age. Cela entraine du méme coup une
modification sur la pharmacocinétique et la pharmacodynamie des médicaments et donc une

modification des effets de ses derniers.

1. Pharmacocinétique

a) Absorption

La voie principale d’administration du médicament est la voie orale. Nous nous intéresserons
donc principalement a cette voie. D'une maniére générale, lI'absorption des médicaments est
peu modifiée chez le sujet agé. Malgré tout, il faut considérer les modifications
physiologiques dues a 1'age liées a 1’étape de 1’absorption, qui peuvent modifier la cinétique

de certains médicaments.
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Le pH gastrique augmente en raison d'une diminution de la sécrétion acide. Ce changement de
pH peut entrainer une modification de la dissolution du médicament et son ¢tat d’ionisation.
La vidange gastrique, la motilité intestinale et le débit sanguin diminuent avec I'age (46).

En géneéral, la modification pharmacocinétique se situe plutdt au niveau de la vitesse
d'absorption plutét que de la quantité absorbée et a un impact faible sur ’activité du

médicament.

b) Distribution

Le volume de distribution d'un médicament dépend surtout de ses caractéristiques physico-
chimiques et de sa liaison aux protéines plasmatiques et tissulaires.

Avec I’age, la part de masse grasse augmente, ce qui a tendance a augmenter le volume de
distribution et la demi-vie plasmatique des molécules lipophiles (amiodarone, digoxine,
antidépresseur tricycliques...). La part en eau, elle, diminue, ce qui baisse le volume de
distribution des molécules hydrophiles.

La représentation des protéines plasmatiques est modifiée aussi. La part d’albumine baisse
alors que 1I’al-glycoprotéine augmente. Cela signifie que les molécules se liant a I’albumine
ont une fraction libre plus importante. Mais cela n’affecterait pas 1’effet du médicament
hormis en cas de dénutrition sévere.

Les conséquences cliniques de la modification de la liaison plasmatique dépendent a la fois de
I'intensité de cette liaison et de la pharmacocinétique du médicament concerné, en particulier
de son index thérapeutique. On peut donc dire que la modification de la liaison plasmatique
pourrait avoir un impact pour les médicaments trés liés aux protéines plasmatiques et ayant un

index thérapeutique étroit comme la fluindione par exemple (46).

c) Métabolisme
Certains médicaments sont trés métabolisés, du méme coup, toutes les modifications
physiologiques de la fonction hépatique causées par le vieillissement pourront possiblement
avoir des répercussions sur leur métabolisation. Selon I'age, on observe une diminution de la
masse heépatique, du flux sanguin hépatique et de la capaciteé metabolique hépatique.
Globalement le métabolisme hépatique diminue d'environ 30 % apres 70 ans
(47).Théoriquement, les médicaments les plus concernés sont ceux dont la clairance hépatique

est élevée comme la morphine, les béta-bloquants, le vérapamil, ou bien les « -xabans »...
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Pour ces composeés, la clairance hépatique évolue dans le méme sens que le débit sanguin
hépatique (47).

Pour les voies métaboliques de phase I, surtout ceux de réactions d'oxydation, ce sont les plus
touchées par I'dge en raison de la diminution de l'activité des enzymes microsomiales et
notamment du cytochrome P450 (48).

Peu de changement sont observes dans les processus de conjugaison, voies métaboliques de
phase 1l. Le paracétamol, par exemple, est conjugué par glucurono et sulfoconjugaison et
aucun changement n'a été observé avec I'age (47).

Une diminution du métabolisme dans son intensité peut donc avoir une conséquence directe
sur la biodisponibilité d'un médicament ayant un effet de premier passage hépatique
important. En effet, si le métabolisme est saturé, la biodisponibilit¢ augmente et des
phénomenes de toxicité peuvent apparaitre en raison d'une plus grande concentration
circulante en principe actif. C'est le cas par exemple du propranolol (49), du métoprolol
(50) ou de la lidocaine (51). Selon ses études, chez le sujet &gé, la diminution de I'effet de
premier passage hépatique peut avoir des conséquences cliniques qui imposent de diminuer

les doses des médicaments pour lesquels cet effet est important.

d) Elimination

Pour les médicaments trés éliminés par voie rénale (> 60 % de la dose administrée), une
diminution de la capacité rénale peut considérablement modifier leur pharmacocinétique.

Le flux sanguin rénal diminue avec I'age d'environ 1 % par an a partir de 50 ans. En dehors de
toute pathologie spécifique, une diminution de la filtration glomérulaire en fonction de I'age
est normale. On observe aussi une perte de la fonction tubulaire et une diminution de la
capacité de réabsorption (52).

La mesure de la clairance de la créatinine est un bon parametre pour estimer I'état fonctionnel
du rein en termes de capacité d'élimination. L'ajustement posologique de médicaments
éliminés essentiellement par voie rénale se fait a I'aide de ce paramétre. Cette baisse de la
clairance explique I’allongement de la demi-vie d'élimination et une augmentation des
concentrations a I'équilibre. Le cas de la digoxine qui est un médicament souvent prescrit chez
le sujet &ge est un bon exemple.

Sa voie principale d'élimination est rénale, sa clairance est diminuée chez le sujet 4gé et donc
il faut éviter les risques d'accumulation conduisant a une toxicité. Cette régle d'adaptation de
posologie doit étre d'autant plus respectée que la digoxine a un index thérapeutique étroit (47).
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Pour ces médicaments dont la clairance rénale est prépondérante dans la clairance totale, on

peut établir des corrélations entre la clairance totale et la clairance de la créatinine.

2. Pharmacodynamie

La pharmacodynamie est aussi impactée par le vieillissement (53). Les systémes
adrénergiques, dopaminergiques et cholinergiques sont les plus touchés. Les récepteurs
adrénergiques subissent ce que I’on appelle une « down regulation » amenant comme
conséquence un taux sériqgue de noradrénaline plus important. Au niveau central, les
récepteurs cholinergiques impliqués dans les fonctions cognitives diminuent ce qui est a
I’origine de la plupart de ses troubles. La dopamine et ses récepteurs sont également moins
présents. D’autres types de récepteurs sont en baisses ce qui a pour conséquence de modifier

I’effet des médicaments les prenants pour cible.

Il est donc essentiel de connaitre le comportement pharmacocinétique et métabolique d'un
médicament administré a un sujet agé en vue de son adaptation posologique. La connaissance
des modifications des parametres pharmacocinétiques permettra de définir la dose et
I'intervalle entre les prises de fagcon a minimiser le risque de toxicité. Etant difficile de définir
ce profil facilement, il est conseillé de donner des doses plus faibles que chez le sujet jeune en
surveillant éventuellement les concentrations plasmatiques pour les substances a index
thérapeutique étroit. Mais 1'aspect pharmacocinétique n’est pas le seul facteur a considérer car
les modifications de la réponse pharmacologique a un traitement chez le sujet 4gé peuvent
étre dues aussi a des changements du nombre des récepteurs, de leur affinité et de leur
efficacite. Ces modifications pharmacodynamiques sont dans certains cas aussi importantes

voire plus que les variations pharmacocinétiques.
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B. Classe médicamenteuse inductrice de chute

Ici, le sujet portera sur les classes médicamenteuses inductrices de chutes chez le sujet agé.
Elles ont été ciblées par rapport a la bibliographie disponible sur le sujet avec notamment les
recommandations de la HAS sur le sujet, parue en 2009 et la liste préférentielle de

médicaments en EHPAD de I’ARS Bourgogne/Franche-Comté réalisée en 2013.

Indifférenciee 1.7 1.5-2.0
Sédatifs/hypnotiques 1.7 1.4-1.9
Antidépresseurs 1.5 1.1-2.0
Neuroleptiques 1.5 1.2-1.5

Meédicaments cardiovasculaires

Antiarythmiques 1.6 1.1-2.5
Digoxine 1.2 1.1-14
Diurétiques 1.1 1.1-1.2
Béta-bloquants 0.9 0.8-1.1
Inhibiteur de I’enzyme de conversion 1.2 0.9-1.6
Inhibiteurs calciques 0.9 0.8-1.1

Antalgiques
Opiacés 1.0 0.8-1.2
Non opiaces 1.1 0.9-1.3
AINS 1.2 1.0-1.4

*0dd ratio ajusté pour 1’dge et le lieu de vie

Tableau 1 : Risque de chute d’aprés Leipzig et al. (55)

1. Psychotrope

a) Benzodiazépine

Les benzodiazépines agissent sur des sites de liaison spécifiques aux benzodiazépines (BZD)

qui se situent au niveau du complexe macromoléculaire du récepteur GABA.A.
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Ce récepteur GABA.A comprend un canal transmembranaire perméable aux ions chlores dont
I’ouverture est controlée par le GABA et modulée par différentes substances dont les
barbituriques et les benzodiazépines. En se fixant sur leur site, les benzodiazépines facilitent
I’action du GABA responsable de I’inhibition pré et post-synaptique par une augmentation de
la perméabilité de la membrane aux ions chlores (hyperpolarisation).

Les effets qui en découlent sont les suivants : anxiolytiques, sédatifs, hypnotiques,
myorelaxants, anticonvulsivants et amnésiants.

Les effets indésirables sont plus présents avec 1’dge et majorés par la dose. On
retrouve principalement : des troubles mnésiques, des troubles du sommeil (somnolence,
insomnie), une irritabilité, de I’agitation, des troubles de la concentration, des tremblements,
des vertiges, des paresthésies...

La plus grande présence d’effets indésirables chez la personne agée serait due a ’apparition
de changements structurels et quantitatifs au sein de la sous-unité GABA formant le récepteur
aux benzodiazépines (53). Ces effets indesirables sont généralement retrouvés en cas
d’absence d’adaptation ou un dépassement de la posologie (55).

Dans de nombreuses études et depuis longtemps, les benzodiazépines sont associées au risque
de chute. La méta-analyse de Leipzig et al. (56) avait déja pointé cette majoration du risque.
Ensuite, I’étude d’Ensrud et al. (57) a trouvé un résultat similaire chez les femmes agées
utilisatrices de benzodiazépines vivant en communauté. De plus Herings et al. (58) a montré
que le risque de chutes augmente lorsque la prise de benzodiazépines est récente ou en
association avec plusieurs benzodiazépines, et surtout lors d’une augmentation rapide des
doses.

Chez le sujet de plus de 65 ans, l’utilisation de ces médicaments va donc nécessiter des
précautions. Ainsi, il est recommandé de diminuer la posologie des benzodiazépines et de
privilégier les molécules a demi-vie courte (alprazolam, oxazépam), pour éviter les risques
d’accumulation et de surdosage Donc chez le sujet 4gé, la dose de médicament devrait

toujours, au moins a I’initiation, &tre divisée par un facteur 2 voire 3 (guide papa).
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Lorsqu’un traite t par b ine est indiqué, I'Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé
recommande de privilégier les sub: d’action intermédiaire et sans métabolite actif (dites & “demi-vie courte”), car
il existe un risque d’accumulation du médicament ou de ses métabolites lors de prises répétées.

= Anprivilégier : benzodiazépines a “demi-vie courte” (< 20 heures)?

Nom _ Demi-vie?* _ Métabolite actif
commercial (heure) cliniquement pertinent
' non

STILNOX® Zolpidem 2h30

IMOVANE® Zopiclone 5 non
NORMISON® Témazépam 5a8 non
HAVLANE® Loprazolam 8 non
NOCTAMIDE® Lormétazépam 10 non
NUCTALON® Estazolam e non
VERATRAN® Clotiazépam 4 non
SERESTA® Oxazépam 8 non
TEMESTA® Lorazépam 10 a 20 non
XANAX® Alprazolam 10 a 20 non

A A éviter : benzodiazépines a “demi-vie longue” (> 20 heures)?

ROHYPNOL® ] Flunitrazépam | 16 a 35 | oui \

MOGADON® | Nitrazépam | 16248 | non |
[ Lexomie Bromazépam 20 non

URBANYL® Clobazam 20 oui

VALIUM® Diazépam 32 a47 oui

VICTAN® Ethyle loflazépate 77 non

LYSANXIA® Prazépam 30a150 oui

NORDAZ® Nordazépam 30 a 150 oui

TRANXENE® Clorazépate N i

NOCTRAN®* dipotasgique 30a 150 oul

Tableau 2 : Choix de la benzodiazépine en fonction de la demi-vie (59)

b) Antidépresseur

Le mécanisme d'action des antidépresseurs le plus fréquemment retrouvé est essentiellement
I'inhibition de la recapture des monoamines, qu'il s'agisse de la noradrénaline, de la
sérotonine, ou encore de la dopamine (imipraminiques, IRSS, IRSNA).

On observe également pour la plupart d'entre eux une diminution de la dégradation de ces
amines (IMAOs), un blocage du rétrocontréle inhibiteur, une action au niveau du second
messager, ainsi qu'une action post-synaptique.

Actuellement d’autres médicaments commercialisés, mettent en avant d'autres mécanismes
d’action. Ces meédicaments peuvent étre non seulement des IRSS mais aussi peuvent agir sur
differents sous types de récepteurs (antagoniste 5-HT2C) ou bien encore des antagonistes des
récepteurs alpha 2 telle la mirtazapine.

Si ces mécanismes d'action modifient la libération des neuromédiateurs, ils ne peuvent pas
expliquer complétement I'effet pharmacodynamique des antidépresseurs en clinique.

Ils possédent différents types d’effets indésirables qui vont favoriser les chutes.
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Les antidépresseurs tricycliques, peuvent étre responsables d’effets anti cholinergiques,
d’hypotensions orthostatiques, de somnolences, d’ataxies ainsi que de troubles du rythme
cardiaque. Les ISRS peuvent, quant a eux, entrainer des troubles d’ordres neuropsychiques
(troubles du sommeil, anxiété, tremblements, sensations vertigineuses, mouvements
anormaux, agitation), des hyponatrémies, des troubles du rythme cardiaque ainsi qu’un
syndrome sérotoninergique. Les Inhibiteurs de la Sérotonine et de la Noradrénaline ont des
conséquences principalement au niveau cardiaque avec une augmentation de la pression
artérielle, des tachycardies, un allongement de 1’espace QT et des troubles du rythme. Les
IMAO sont souvent a I’origine de syndrome sérotoninergique, mais aussi de crise
hypertensive grave par accumulation de noradrenaline ; et d’hallucination. Les
antidépresseurs font donc partie d’une famille médicamenteuse particuliérement a risque (60).
De nombreuses études ont prouvé I’imputabilité des antidépresseurs dans les chutes. Les
résultats restent variables d’une étude & 1’autre et il n’y pas de classe d’antidépresseurs qui
apparait plus a risque qu’une autre. Quelle que soit la classe, les études s’accordent a dire que

le risque est majoré en cas de prescription récente et en cas d’augmentation des doses (61).

c) Antipsychotique

Le point commun entre tous les antipsychotiques est qu’ils sont des antagonistes des
récepteurs dopaminergiques de type D2.

Physiologiquement, la dopamine freine la libération d'acétylcholine. Le blocage de ces
récepteurs dopaminergiques « D », cible principale des antipsychotiques, leve ce frein et
induit une libération excessive d'acétylcholine et un déséquilibre entre les concentrations de
dopamine et d'acétylcholine, a I'origine de mouvements anormaux.

Si un méme médicament posséde a la fois des propriétés antagonistes des récepteurs
dopaminergiques et muscariniques, il permettra a une limitation de la surstimulation
cholinergique et un moindre risque de voir apparaitre des effets extrapyramidaux. Parmi les
antipsychotiques conventionnels, ceux qui possedent des propriétés atropiniques induisent
moins d'effets de ce type que les autres (62).

Un raisonnement similaire se fait avec le systeme sérotonergique. La sérotonine inhibe la
libération de la dopamine, mais le degré de contrdle varie selon les structures.

La fixation conjointe d'un antipsychotique sur les récepteurs D2 et sur les hétérorécepteurs de
type 5-HT2A, localisés sur des neurones dopaminergiques, limite le blocage dopaminergique

dans les structures renfermant une forte densité de récepteurs sérotoninergiques.
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Cette double action rendrait moindre le risque d'effets extrapyramidaux.

Une nouvelle molécule, I'aripiprazole, posséde un mécanisme d’action original, il s’agit d’un
agoniste partiel dopaminergique D2, qui se comporterait comme un antagoniste.

Nous allons distinguer, les effets indésirables provoqués par les antipsychotiques au niveau
central et au niveau péripherique.

Au niveau central, ils peuvent provoquer : sédation, syndrome parkinsonien (bradykinésie,
rigidité, tremblement), dyskinésie ou bien encore un syndrome malin des neuroleptiques.

Au niveau périphérique, ils peuvent provoquer: effets atropiniques (vision floue,
constipation, troubles mictionnels...), hypotension, abaissement du seuil épileptogéne,
allongement de I’espace QT ou bien encore diabéte.

De nombreuses études cherchent a comparer les antipsychotiques typiques des
antipsychotiques atypiques vis a vis du risque de chute. Ces études montrent que le risque de
chuter est le méme quelle que soit la classe d’antipsychotique (63). En revanche, on préconise
davantage les antipsychotiques atypiques car ils ont moins d’effets secondaires de types
extrapyramidaux. Les neuroleptiques sédatifs (phénothiazines) présentent moins d’effets
extrapyramidaux ou de dyskinésies, mais plus d’effets anti cholinergiques, d’hypotension

orthostatique et de troubles cognitifs.

Utiliser des médicaments psychotropes chez la personne agée est donc une cause importante
de chute (64), ces derniers pouvant provoquer entre autres de la sédation, des troubles
cognitifs, des vertiges, ou bien des troubles de la coordination... Pour réduire ce risque de
chute, il doit toujours étre respecté les indications propres a chaque molécule, rechercher les
facteurs de risques de chute avant I’introduction de tout psychotrope chez le sujet agé, et il

doit toujours étre vérifiée la pertinence de continuer ce type de traitement.

2. Antihypertenseurs

Les antihypertenseurs sont une classe médicamenteuse considérée comme facteur de risques
de chute (56). Cela est di aux vertiges, a la fatigue et bien sir a I’hypotension orthostatique
induits par ces molécules. Cela est également dd a la modification physiologique du systeme

cardio-vasculaire liée a I’age.
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a) Antihypertenseurs centraux

C’est une classe habituellement déconseillée chez la personne agée car elle est trés sensible
aux pics d'action hypotensive ce qui augmente particulierement le risque d'hypotension
notamment celle orthostatique et de chutes (65).

IIs ont une action agoniste présynaptique quasi-sélective de type alpha-2 diminuant le
maintien de la tension artérielle du patient en inhibant la libération des neurotransmetteurs
catécholaminergiques de ces voies et noyaux bulbaires.

Une down-regulation des récepteurs cibles et une up-regulation des récepteurs post-
synaptiques exposent a un risque de rebond en cas de sevrage brusque. Cet échappement est
souvent suivi par une augmentation de la dose en cours de traitement.

D’autres voies catécholaminergiques de contrdle de la vigilance sont aussi touchées, induisant

somnolence et dépression, parfois majeures.

b) Diurétiques

Cette classe médicamenteuse induit une perte hydrique, elle est la méme chez les individus
jeunes et agés. Mais en vieillissant, le volume d’eau corporel s’amoindrit. La conséquence est
une déshydratation plus rapide et plus importante. De plus, le sujet &gé présente une
diminution de la sensation de soif, donc ses apports hydriques sont moins importants. Les
organes vitaux, notamment au niveau cérébral, sont moins bien perfusés.
Pour le mécanisme d’action :
- Les diurétiques thiazidiques agissent par blocage du cotransport Na+/Cl-, au niveau du
segment de dilution (segment proximal du tube contourné distal).

- Les diurétiques de 1’Anse agissent dans la branche ascendante de I'anse de Henlé en
bloquant le cotransporteur Na+-K+/2Cl-. Ils induisent une forte augmentation de la
diurese, de I’excrétion du sodium et du potassium.

- Les diurétiques anti-aldostérone et leurs apparentés agissent dans la fin du tube

contourné distal et le tube collecteur. Les anti-aldostérone sont des antagonistes du
récepteur de 1’aldostérone (hormone minéralocorticoide) qui diminuent I’expression
du transporteur luminal de sodium sensible a I’amiloride (ENaC). Les apparentés
agissent directement en inhibant I’ENaC.

Ils induisent une augmentation de I’excrétion du sodium (natriurétiques) et par un
mécanisme indirect une réabsorption de potassium (diurétiques dits « épargneurs de

potassium » ou « hyperkaliémiants »).
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Les effets indésirables pouvant potentiellement augmenter le risque de chute et qui sont
imputables aux diurétiques sont donc nombreux : hypo/hyperkaliémie, hyponatrémie,
hypovolémie (potentialisant les effets indésirables, dont la néphrotoxicité en cas de
déshydratation), hypotension, augmentation de la sécrétion urinaire (majorant les mictions et
les levers nocturne).

Il est a noter que les diurétiques de 1’Anse et les anti-aldostérones qui sont, dans les
recommandations, surtout des traitements de I’insuffisance cardiaque, sont régulierement

prescrits pour de I’hypertension artérielle.

c) Béta-bloquants

Le blocage des récepteurs R1-adrénergiques cardiaques induit une diminution de la
contractilité (effet inotrope négatif), et une diminution de la fréquence cardiaque au repos,
mais surtout a I’effort (effet chronotrope négatif). Il en résulte une diminution du débit
cardiaque, et par consequent une diminution de la pression artérielle et une diminution de
I'excitabilité cardiaque (effet bathmotrope négatif).

L’inhibition de la stimulation 32-adrénergique du muscle lisse vasculaire augmente le tonus
vasculaire, car il n'est plus contr6lé que par le tonus alphal-adrénergique. Cet effet est
également soutenu par une hyperstimulation sympathique en réponse a la diminution du débit
cardiaque. C’est pourquoi les résistances vasculaires augmentent en début de traitement par R-
bloquants, ce qui peut entrainer une vasoconstriction ressentie par les patients qui peuvent se
plaindre de "mains froides" et de fatigue musculaire. Cet effet est généralement transitoire.
L’utilisation de B-bloguants possédant une activité sympathomimétique intrinséque, par
maintien d’une stimulation B2-adrénergique, permet de réduire cette augmentation des
résistances périphériques. Par ailleurs, plus un agent B-bloquant est cardiosélectif, plus ses
effets vasculaires diminuent.

Le sujet age est sensible aux agonistes comme aux antagonistes et, par conséquent, la réponse
adrénergique se fait moins bien. Les bétabloquants non sélectifs seraient les plus a risque car
ils générent une bradycardie, une vasoconstriction périphérique et une diminution du débit

cardiaque. L’apparition de malaise en résultant favorise donc les chutes.
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d) IEC et ARAII

Angiotensinogene Kininogéene
Rénine l l
Angiotensine | Bradykinine
l Enzyme.de 3 l
conversion
Angiotensine Il | Peptides inactifs
:1’ Inhibiteurs de I’enzyme de
(o conversion

Antagonistes des
récepteurs de |
I’angiotensine Il AT1
Figure 2 : Systéme angiotensine/rénine (66)

Les inhibiteurs de I’enzyme de conversion de ’angiotensine (IEC) ont deux actions :

IIs inhibent la conversion de I’angiotensine I en angiotensine II. Leur effet est donc d’inhiber
les effets liés a la synthese d’angiotensine II. Ils augmentent les concentrations de
bradykinine.

Leur effet hypotenseur est réel mais modeste chez le sujet sain a apport sodique normal.
Inversement, en cas d’activité rénine plasmatique ¢€levée, I’effet hypotenseur est immédiat et
soutenu.

Les antagonistes des récepteurs AT1 de ’angiotensine (ARA)

Ces médicaments sont 10 000 fois plus sélectifs pour le récepteur AT1 que le récepteur AT2.
Il s’agit d’inhibiteurs compétitifs, cependant leur antagonisme est souvent insurmontable
(irréversible en présence d’angiotensine II) du fait de leur lente dissociation du récepteur.
Ceci est un avantage en cas d’activation du systéme rénine angiotensine et permet une relative
tolérance pour les oublis de dose.

Les deux classes vont donc permettre une vasodilatation artérielle et veineuse.

Les IEC provoquent peu d’hypotension mais ce risque est majoré en cas de déplétion
hydrosodée ou en cas d’association avec un diurétique et aussi en début de traitement si le

systéme rénine-angiotensine est activé préalablement.
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e) Inhibiteur calcique

Les inhibiteurs calciques se lient tous aux canaux calciques de type L (qui sont présent au
niveau des cellules musculaires lisses artérielles, des cardiomyocytes ainsi que des cellules
nodales sino-auriculaires et auriculo-ventriculaire). Ceux utilisés pour 1’hypertension
artérielle, de la famille des dihydropyridines, vont préférentiellement bloquer les canaux
calciques présent au niveau des cellules musculaires lisses ce qui va provoquer une
vasodilatation marquée.

IIs peuvent provoquer des céphalées, des cedémes périphériques et de ’hypotension. Ceux a

visée cardiaque comme le vérapamil ou le diltiazem sont également bradycardisante.

f) Conclusion

Il faut retenir que tous les traitements antihypertenseurs peuvent occasionner des effets
indésirables tels que I’hypotension orthostatique. L hypotension orthostatique est une des
causes iatrogénes les plus fréquentes de chute. Elle reste facile a diagnostiquer mais les
conséquences peuvent parfois étre séveres et peut étre prévenue (65). De nombreuses
recommandations soulignent que les bénéfices d’un contréle de 1I’hypertension d’un sujet agé
doivent étre considérés en regard des effets indésirables potentiels et notamment du risque de
chute et d’hypotension orthostatique (67). Lors de I’introduction d’un traitement hypotenseur,
la prévention des chutes chez les personnes agées s’appuie sur le suivi des recommandations
notamment celle du guide PAPA pour la personne agée et celle de la HAS pour la personne
adulte en général (68). Le risque de chute et de fracture semble particulierement éleveé lors de
I’initiation du traitement de 1’hypertension (69). Ces données confirment I’importance d’un
maniement prudent de ces médicaments chez les sujets agés et d’une vigilance toute
particuliére, notamment lors de I’introduction du traitement antihypertenseur. L’effet de
classe thérapeutique sur le risque de chute reste un sujet de débat. Peu de données sont
actuellement disponibles pour juger d’un risque supérieur de chute lors du recours a certaines
classes thérapeutiques d’antihypertenseurs comparativement a d’autres. Dans une étude
observationnelle menée au Royaume-Uni de 2003 a 2006 aupres de plusieurs dizaines de
milliers de patients, une association modeste (OR=1,25 ; IC 95 % [1,15-1,36]) mais

significative était retrouvée entre le risque de chute et ’utilisation d’un diurétique thiazidique.
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Ce risque était maximal au cours des trois premieres semaines de traitement et n’était pas
significatif au-dela. Les autres classes d’antihypertenseurs n’apparaissaient pas comme des
facteurs de risque indépendants de chute (70). Aprés quelques semaines de traitement,
I’adaptation de certaines fonctions physiologiques (71) et I’adaptation du patient, qui met en
place des stratégies d’évitement de la chute, semblent expliquer la réduction du risque de
chute. Cet effet spécifique des diurétiques thiazidiques sur le risque de chute, également
retrouve dans les deux méta-analyses de (56) et de (72), n’est pas observé pour les autres

classes d’antihypertenseurs.

3. Antalgiques

La douleur est une manifestation courante chez la personne agée. Il leur est donc couramment

prescrit différents types d’antalgiques.

a) Palierl

Pour le palier 1, les anti-inflammatoires non-stéroidiens (AINS) sont a I’origine de fréquents
effets indésirables, notamment chez les personnes agées (73). Parmi les effets indésirables les
plus souvent rapportés se trouvent les sensations vertigineuses, les modifications de 1’humeur
et la confusion (74). Le rdle des AINS dans le risque de chute a donc été évoqué de longue
date (75). Dans la méta-analyse de Leipzig (56), les AINS ont un Odd ratio de 1.16. Dans la
méta-analyse de Woolcott et al. (72), 1’Odd ratio est de 1.65. Ces effets sont plus fréquents
avec les dérivés arylacétiques (Diclofénac) et indoliques (Indométacine).

Actuellement, les données sont tres limitées et contradictoires, ne permettant pas de conclure.

b) Palier 2

Le tramadol peut entrainer, surtout en début de traitement, des vertiges. Il est donc
recommandé de privilégier les formes a libération prolongee et de limiter le dosage a 300 mg
par 24 heures.

Peu d’études rapportent le risque de chute associé a ces médicaments, malgré les effets

indésirables qu’ils peuvent provoquer.
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c) Palier3

Les opiacés provoquent somnolence, confusion et vertige, beaucoup d’effets néfastes pour le
risque de chute. Il y a eu longtemps peu de données sur le risque de chute lors de 1’utilisation
des opiacés. Leur association avec la survenue de chutes était rapportée par une étude (76),
mais ce résultat n’était pas confirmé dans une autre (77).

Mais une étude récente au Québec (78), a montré une association entre la prise d’opiacés et le
risque de chute chez le sujet agé. Dans cette étude, environ 5 % des patients hospitalisés pour
chute avaient pris récemment des opiacés, contre 1,5 % si le traumatisme n'était pas lié a une
chute.

Une autre étude (79) montre que la plus la prise est récente et plus le surrisque de chute

augmente.

4, Anticholinergiques

De nombreuses prescriptions chez la personne ageée comportent des médicaments aux
propriétés anticholinergiques. Ces molécules bloquent I’action de 1’acétylcholine, inhibant
aussi de maniére compétitive les récepteurs muscariniques et /ou nicotiniques.

Les effets sont d’action périphérique avec la sécheresse buccale, les troubles de
I’accommodation avec une mydriase, une rétention urinaire, le ralentissement du péristaltisme
provoquant des constipations. Mais aussi d’action centrale, ce qui provoque sédation, troubles
de la mémoire, désorientation spatio-temporelle ou encore hallucinations. La chute peut donc
étre favorisée par leur utilisation notamment lorsqu’ils sont associés entre eux.

Une analyse du risque iatrogénique des anticholinergiques (80) montre que parmi 1379
patients sous anticholinergiques, prés d’un tiers présente un épisode de chute. Cet effet
indésirable est le plus fréquent.

Il peut donc étre intéressant de calculer la charge anticholinergique des traitements pris par les
patients dans le domaine de la geriatrie. Différentes echelles existent pour I’évaluer
I’Anticholinergic Drug Scale (ADS), I’Anticholinergic Cognitive Burden (ACB) et
I’ Anticholinergic Risk Scale (ARS) mais ayant toute certaines limites, elles ne peuvent
remplacer le jugement clinique et il faut principalement éviter 1’utilisation des médicaments
du groupe 3.

Le tableau ci-dessous regroupe les principales molécules responsables d’effets indésirables

selon leur potentiel anticholinergique.
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Tableau 3 : Echelle des médicaments anticholinergiques « Anticholinergic Risk Scale » (81)

Drugs with ACB Score of 1

Theralen™

Drugs with ACB Score of 2

Cyproheptadine
Cimetidine _ Tagamet™
| Clidinius ibrax™_
Clorazepate Tranxene
Cod [ Contin™
Colchicine Colerys™

Desloratadine Clarine>

Categorical Scoring:

Possible anticholinergics include those listed with a
score of 1; Definite anticholinergics include those
listed with a score of 2 or 3

* Addthe seore- to each

in each scoring category
* Add the number of ible or definite Anticholi
Notes:

Each definite anticholinergic may increase the risk of

—
[Coratadine __Claritin™

[Morphine M5 Contin™  Avinza™
[Nifedipine | Adalat”
[Paliporidone |

Quinidine inaglute”
Risperidone Risperdal ™

gl by 46% over 6 years. *

For each on point increase in the ACB total score, a
decline in MMSE score of 0.33 points over 2 years has
been suggested. ¢

Additionally, each one point increase in the ACB total
score has been correlated with a 26% increase in the
risk of death. *

[Theophylline  [Theodur™. Uniphy!

Trazodone

Warfarin

Aging Brain Care

www.agingbraincare.org

Drugs with ACB Score of 3

Amitriptyline Elavil™
Atropine

Benztropine_

Brompheniramine

Carbinoxam is  Carbihist
Chlorpheniramine Chlor-Trimeton ™
[ Chlorpromazine

Clemastine [Tavist™
[Clomipramine.
Clozapine Clozaril™
Darifenac Enablex ™
Desipramine Norpramin™

Dicyclom Bentyl ™
Dimenhydrinate Dramamine™, others

nine
Sinequan ™
[Doxylamine  |Unisom ™, others
i Toviaz™
YT
Atarax™ , Vistaril ™
Anaspaz™, Levsin™
Tofranil ™
‘Meclizin h
Methocarbamol Robaxin™
Nortriptyli Pamelor™
Olanzapine Zyprexa™
Ditropan™
henazine Trilafon™
Propanthline —[Pro-Banthing™
Propiverine_ [Detrunorm ™
Quetiapine Seroquel™

Solifenacin Vesicare ™
oridazine il
Tolterodine Detrol™
telazi
Trihexyphenidyl Artane™
Trimipramine Surmontil’
Trospium Sanctura™

Tableau 4: Echelle des meédicaments anticholinergiques « Anticholinergic

Burden » (82)

Cognitive
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C. Evénement iatrogéene induit par les médicaments

1. Hypoglycémie

Chez les personnes agées diabétiques, les hypoglycémies sont fréquentes (83). 1l est facile de
les détecter en cas de diabéte traité par insuline, sulfamides hypoglycémiants ou glinides mais
d’autres médicaments peuvent aussi induire une hypoglycémie (tableau 3). Les signes de
neuroglucopénies sont multiples, mais restent les mémes d’un épisode a I’autre chez un méme
patient. On recense parmi ceux-ci des troubles de concentration, une asthénie, des troubles
moteurs ou de la coordination des mouvements, des tremblements et bien sdr celui nous
intéressant le plus, 1’apparition de chute. Les raisons les plus fréquentes conduisant & des
hypoglycémies sévéres sont :

- Une insuffisance des apports glucidiques alimentaires ;

- L’absence de modification des doses d’insuline ;

- Une absence de resucrage immédiat malgré perception de symptdmes d’alerte ;

- Une intoxication alcoolique;

- Une présence d’un ou plusieurs médicaments intervenants sur le métabolisme

glucidique.
Classes médica- Médicaments Actlons
menteuses
Antidiabétiques oraux | Sulfamides + Insulino-sécrétion
Glinides
Anti-inflammatoires | Aspirine + Interactions médicamen-
Indom éthacine teuses par liaison aux

Acétaminophéne | protéines
+ Diminution de la résistance

a l'insuline
Antiarythmiques Flécaine + Insulino-sécrétion
Quinine
Dysopyrapide
Anti-infectieux Sulfaméthoxazole | + Insulino-sécrétion
Pentamidine
Tétracyclines
Antihypertenseurs Bétabloquant + Interaction avec la
gluconéogenése hépatique
IEC + Sensibilité & l'insuline
Hypolipémiant Fibrate + Sensibilité a l'insuline
Antidépresseur Fluoxétine + Stimulation des cellules B

Tableau 5 : Médicaments potentiellement hypoglycémiants (84)
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2. Neuropathie périphérique

L’atteinte dans les neuropathies est diffuse et symétrique. Les troubles sensitivomoteurs
débutent généralement au niveau des pieds.

Tout d’abord, concernant 1’aspect sensitif, on note 1’apparition de paresthésies permanentes,
de dysesthésies et de brilures. Ensuite, au niveau moteur, le patient rapporte des difficultés a
la marche et une fatigabilité anormale. Les troubles végétatifs peuvent se manifester par une
hypotension orthostatique, des troubles vésico-sphinctériens ou visuels. Les neuropathies
médicamenteuses sont parfois antalgiques. Les principes actifs les plus souvent incriminés
sont la chloroquine, le métronidazole, 1’amiodarone, la nitrofurantoine, le thalidomide,

I’isoniazide et certains cytotoxiques (notamment la vincristine et les platines).

3. Bradycardie

La bradycardie peut conduire a I’apparition d’une modification sur I’intervalle QT. Dans ses
bradycardies, nous retrouvons donc principalement les anti-arythmiques mais aussi la
digoxine, les bétabloquants, les antiangoreux (ivabradine), les inhibiteurs calciques
bradycardisants (diltiazem, vérapamil) et les antihypertenseurs centraux.

Une attention particuliere doit étre portée sur ’utilisation de la digoxine car en plus il s’agit
d’un médicament a marge thérapeutique étroite dont 1I’€limination est altérée par la diminution
de la clairance rénale. A doses toxiques, elle va provoquer 1’apparition de troubles du rythme
et de la conduction ainsi que des troubles neurosensoriels (céphalée, vertiges) et de la vision

favorisant les chutes.

4, Hypotension orthostatique

Une diminution de pression dans les zones carotidiennes ou aortiques sensibles aux
changements de tension s’accompagne de 1’activation de nerfs afférents au niveau des centres
cardiovasculaires bulbaires. En retour, une réponse adaptée du systeme nerveux autonome
(parasympathique et sympathique) réajuste la pression artérielle, en réglant la fréquence
cardiaque et le tonus artériel. C’est le baroréflexe, qui fait que la pression artérielle est censée
rester stable autour d’une certaine valeur. Cependant de nombreux médicaments, par leur
action sur le systéme cardio-vasculaire, mais aussi sur le systeme nerveux autonome, peuvent

déréguler ce baroréflexe et provoquer une hypotension.
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C’est notamment le cas des neuroleptiques, des antihypertenseurs centraux, des agonistes
dopaminergiques et des alphabloquants. Ces hypotensions peuvent étre a 1’origine de chutes.
Pour tous les médicaments de la famille des antihypertenseurs centraux, une hypotension par
inhibition du tonus sympathique a lieu. Elle peut étre parfois brutale. Les autres inconvénients
sont la sédation, la diminution des sécrétions salivaires et les propriétés anti-nociceptives. Ces
derniers effets sont moins presents pour la rilménidine.

Les agonistes dopaminergiques induisant des chutes sont la bromocriptine, I’amantadine et la
L-DOPA. Au niveau cortico-hippocampique, la dopamine et ses agonistes provoquent
confusion et hallucination. Au niveau périphérique, on observe une action sur les récepteurs
dopaminergiques mais également sur les sous-unités a et B adrénergiques a des concentrations
plus élevées. C’est cette derniére qui est responsable d’une hypotension orthostatique et de
troubles du rythme. Cependant, concernant la L-DOPA, 1’association a des inhibiteurs de la
décarboxylase permet de diminuer la quantité nécessaire et donc les effets indésirables. Enfin,
il faut également prendre en compte le fait que la concentration plasmatique de L-DOPA est
fortement augmentée par un ralentissement gastrique. L’utilisation concomitante
d’anticholinergiques est donc a proscrire.

Les alphas bloquants agissent en blogquant les récepteurs al-postsynaptiques empéchant ainsi
I’effet vasoconstricteur de la noradrénaline. Il s’agit donc de vasodilatateurs veineux et
artériels. Ils sont utilisés dans le traitement de I’hypertension artérielle (action centrale) et de
I’hypertrophie bénigne de la prostate (action sur le trigone vésical, ['urétre et la prostate). La
vasodilatation provoquée par ces médicaments induit une baisse de la pression artérielle et
plus particulierement une hypotension orthostatique. Cette derniére est particuliérement

observée en début de traitement ou lors d’une augmentation de dosage.

5. Polymédication

Le patient &ge étant par nature souvent polypathologique (85), les traitements médicamenteux
y occupent une place importante. Il y a déja, comme vu précédemment, un lien entre les
chutes et certains médicaments pris seuls. Mais ce lien est renforcé par 1’association
médicamenteuse qui augmente le risque global d’apparition de chute. Aujourd’hui, il est
admis que la consommation de plus de quatre médicaments est un risque en lui-méme (86).
Les donnees épidémiologiques concernant la consommation de médicaments chez la personne

agée renforcent cet argumentaire (87).
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Les spécialités qui dominent en nombre et en pourcentage sur les ordonnances prescrites par
le médecin de famille sont ceux de la sphere cardio-vasculaire (51%) et centrale (21%). Ces
données attestent bien que polypathologie rime souvent avec polymédication.
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Figure 3 : Evolution dans le temps du nombre de boites acquises par personne et par an pour

les femmes (88)
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Figure 4 : Répartition des lignes de prescriptions chez les plus de 65 ans selon les classes

thérapeutiques (89)

Si les traitements prescrits s’averent souvent justifiés, il subsiste néanmoins des
« indésirables » dans les thérapeutiques choisies. Ainsi, le rapport Legrain admet qu’au sein
des 30 médicaments les plus prescrits chez les plus de 65 ans, 8 ont un Service Médical
Rendu (SMR) insuffisant et que 40% des plus de 80 ans ont recours a ce méme type de
médicaments. En téte, on retrouve les veinotoniques mais surtout les vasodilatateurs.

L’incidence d’éveénements indésirables, dont la chute, est forte chez les sujets agés. Une étude
(90) a révélé que les médicaments cardio-vasculaires et psychotropes étaient retrouvés dans

43,7% et 31,1% des hospitalisations pour des évenements indésirables liés au médicament.
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6. Conduite a tenir

L’OMEDIT centre val de Loire a élaboré une fiche sur la iatrogénie et les chutes chez le sujet
agé.

Cette fiche contient la liste des classes médicamenteuses inductrices de chute et indique le
pourcentage de risque induit sur les chutes (91) (5) (92).

Diurétiques : risque augmenté par 7 %
Anti-inflammatoires : risque augmenté par 21 %
_ Médicaments pour la haute pression :
risque augmenté par 24%
risque augmenté par 47-57 %

Antipsychotiques : risque augmenté par 59 %

Antidépresseurs : risque augmenté par 68 %

Opioides analgésiques : risque augmenté par 68 %

Figure 5 : Médicaments augmentant le risque de chute chez le sujet 4gé (93)

Cette liste contient également les conduites a tenir en cas de chute d’un patient agé :
- Lister les médicaments pourvoyeurs de chute
- Réaliser plusieurs tests d’hypotension orthostatique
- Effectuer un cycle glycémique
- Effectuer un bilan nutritionnel

- Connaitre la consommation d’alcool

Et également les conseils de base sur le sujet en matiere de prescription :
- Evaluer réguliécrement 1’observance, la pertinence des prescriptions et

I’automédication du patient
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- Privilégier les molécules a demi-vie courte

- Privilégier la plus faible dose efficace

- Privilégier les courtes durées d’utilisation

- Eviter I’association de 2 molécules de méme classe pharmaceutique (notamment les
psychotropes)

- Eviter I’association de plusieurs molécules a effet anticholinergique

- Lors de I’instauration d’un traitement débuter par de faibles doses et augmenter la
posologie progressivement

- Si possible, diminuer ou arréter une seule molécule a la fois, selon la priorité

En conclusion, nous pouvons donc dire que la majorité des personnes agees utilisent des
médicaments en nombre important. Malheureusement, 1’augmentation de cette consommation
évolue parallelement a celle des effets indésirables. De plus, I’attachement du patient a son
traitement peut également favoriser le mésusage. Les bénéfices et les risques de chaque
traitement devraient donc faire 1’objet d’une discussion entre médecin, pharmacien et patient
et la révision de celui-ci la plus fréquente possible. C’est le rdle principal que doivent avoir

les bilans de médication.

51



I11. Réalisation des Bilans Partagés de Médications (BPM)

A. Matériels et Méthodes

1. Schéma de recherche

La période sur laquelle les BPM ont été réalisés s’étale sur une durée de 5 mois d’avril 2019 a

aoQt 2019. lls se sont déroulés dans deux pharmacies différentes.

2. Criteres d’inclusion

Les patients choisis pour les BPM sont ceux rentrant dans les critéres d’adhésion de
I’assurance maladie :

- &ge supérieur a 65 ans avec une affection de longue durée (ALD)

- &ge supérieur a 75 ans sans ALD avec au moins 5 traitements chroniques

(polymédication).

Les BPM des patients présentant au moins un médicament pourvoyeur de chute (cf « critéres
de recherche ») dans leurs prescriptions des 3 derniers mois ont été sélectionnés pour cette
étude.

3. Déroulement du BPM

Un BPM a été réalisé avec les patients sélectionnés et ayant acceptés.
Le BPM a suivi la trame demandée par la Sécurité Sociale avec un entretien de recueil dans
lequel sont recherchés :
- Les informations générales du patient (age, sexe, poids, coordonnées du médecin
traitant...)
- Les antécédents médicaux du patient
- Ses habitudes de vie
- Son état physiologique (Insuffisance rénale, Insuffisance hépatique, probléme de
déglutition, vision altérée...)
- Recueil des médicaments pris par le patient
- La connaissance du patient sur ces medicaments
- L’analyse des prises de médicaments (Problémes liés a la forme galénique, effets
indésirables, nécessité d’une aide a la prise de médicaments...).
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L’analyse des traitements consiste a :

- Vérifier la pertinence de chaque traitement.

- Analyser les posologies et détecter les possibles interactions médicamenteuses

- Evaluer I’observance avec le score de Girerd et 1’historique des délivrances.

- Faire une synthése de cette analyse pour I’envoyer au médecin traitant avec les

différentes propositions d’interventions pharmaceutiques.

Il faut valider avec le patient la réalisation d’un entretien conseil, aprés concertation avec le
médecin traitant.
Les interventions pharmaceutiques acceptées par le prescripteur sont reprises lors de cet
entretien et expliquées au patient. De plus, des conseils hygiéno-diététiques sont prodigués et
un plan de posologie est remis.
Un suivi de 1’observance réalisé 6 mois apres avec le patient est comparé avec les résultats du

premier entretien.

4, Criteres de recherche

Ce travail porte sur les BPM de patients chuteurs. L’analyse des résultats est donc ciblée sur
les médicaments pourvoyeurs de chute.
Comme dit précédemment, les patients ayant un antécédent de chute lors des 3 derniers mois
ont été privilégiés pour le recrutement.
Lors des résultats, une attention particuliere a été portée sur :
- Les médicaments pourvoyeurs de chute (le nombre pris par les patients, les classes
utilisées), dont
- Les médicaments antihypertenseurs (le nombre pris par les patients, les classes
utilisees)
- Les médicaments anticholinergiques (le nombre pris par les patients, leur potentiel
anticholinergique)
Les classes médicamenteuses considérées comme inducteurs de chute dans cette étude

sont les suivantes :
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Antihypertenseur (beta-bloquant, IEC/Sartan, inhibiteur calcique, alpha-bloquant), antalgique,
antiepileptique, antidiabétique (insuline, inhibiteur glpl, sulfamide, gliptine, glinide),
traitement de la sphére prostatique (alpha-bloguant), antispasmodique urinaire,
benzodiazépine (anxiolytique et hypnotique), antidépresseur, antipsychotique, autre
anxiolytique, antiépileptique, anti-angoreux, antiparkinsonien.

Des interventions pharmaceutiques ont été proposées aux différents prescripteurs, pour
optimiser le traitement des patients d’une maniére globale, incluant des interventions

pharmaceutiques visant a diminuer le risque de chute.

Lors de I’entretien post-analyse, le but a notamment été de prodiguer des conseils sur les
risques de chutes pour en éviter de nouvelles.
Ces conseils ont porté sur :

- L’alimentation et I’hydratation pour éviter une dénutrition et une fonte musculaire.
Les repas doivent étre riches en calcium, en protéines, en glucides, en vitamines sans
oublier de boire suffisamment.

- Le maintien d’une activit¢é physique adapté a la condition, ce qui peut étre
accompagné avec ’aide d’un kinésithérapeute.

- L’aménagement de I’habitat pour faciliter les déplacements en toute sécurité (ce qui
peut faire lieu d’une prise de rendez-vous avec les prestataires spécialistes du matériel
médical rentrant dans le cadre du maintien a domicile).

o Ne pas laisser d’objets au sol, surtout dans les licux de passage (couloir, entrée
d’une piece, escalier).

o Fixer les fils du téléphone, des luminaires, de la télévision, de I’ordinateur pour
ne pas se prendre les pieds dedans.

o Faire en sorte que 1’éclairage soit suffisamment fort pour qu’il n’existe pas de
zones d’ombre sur les trajets.

o Ne pas se précipiter si le téléphone, la sonnette, I’interphone ne sonnet ou si
des coups sont donnés a la porte.

o Stabiliser les appuis (dans la chambre, la salle de bain), présence de barres
d’aides, et I’accés aux moyens d’appel ; équiper les escaliers d’une rampe.

o Prendre garde aux sols glissants, aux bords de tapis et aux animaux
domestiques.

o Prévoir des douches adaptées et sécurisées.

o Porter de préférence des chaussures équipées de semelles antidérapantes.
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- Se lever lentement du lit ou de la chaise, afin d’éviter les étourdissements et vertiges.

- Si malgré tout il y a une chute, voici une méthode pour se relever s’il n’y a pas de

blessure grave :

©)

©)

(@]

o

©)

Plier une jambe pour rouler sur le coté

Se retourner sur le ventre

Se mettre en position de « chevalier », un genou a terre, I’autre jambe tendue
Puis se mettre a 4 pattes

Se relever en prenant appui sur une chaise ou a une rampe.

Tests statistiques :

Le test exact de Fisher a été réalisé pour déterminer si une différence significative existe entre

le groupe des chuteurs et celui des non-chuteurs selon la prise des différentes classes

d’antihypertenseurs (Béta-bloquant, IEC/sartan, diurétique, inhibiteur calcique) et selon le

nombre de médicament inducteur de chute prescrit.

Seuil de significativité : p > 0,05
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B. Résultats
1. Population

48 BPM ont été réalisés d’avril 2019 a aolt 2019.

L’age moyen des patients était de 85 ans (avec 5 de moins de 75 ans), et la population était
composée de 54% de femmes.

Parmi les patients inclus, 68% ont un antécédent de chute dans les 3 derniers mois.

Dans 85% des BPM, I’observance, selon les critéres d’évaluation (Score de Girerd, historique

des délivrances), était jugée satisfaisante.

Moyenne (+/- Ecart-type)

Age 85 (+/- 6)
Age effectif chuteur (n=35) 88
Age effectif non-chuteur (n=13) 82.5
Ratio homme/femme 0.85
Ratio homme/femme
Effectif chuteur 065
Ratio homme/femme
Effectif non-chuteur Lo
Bonne observance 85%
Chute (3 derniers mois) 68%
Aide a la marche (canne, déambulateur) 33%

Tableau 6 : Caractéristiques de la population incluse dans I’étude (n=48)

2. Bilan des BPMs

Classes médicamenteuses inductrices de chutes prescrites :

La figure 5 detaille le nombre de patients chez qui les différentes classes médicamenteuses

inductrices de chutes sont retrouvées.
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Les antihypertenseurs sont principalement retrouvés avec notamment les IEC/Sartan (73%) et
ensuite les béta-bloquants (58%) avec les diurétiques (54%). Dans cette famille de
médicaments, les alpha-bloguants sont beaucoup moins présent (6%) avec également dans
une moindre mesure les inhibiteurs calciques (35%).

Apres, ce sont les antalgiques de palier 1 qui sont les plus prescrits (67%) bien plus que les
paliers 2 (13%) alors qu’aucun palier 3 n’est retrouvé sur les prescriptions.

Une petite partie de la population avait des traitements pour le diabéte pouvant impliquer des
hypoglycémies (avec entre autres 17% sous insuline).

Il 'y a également des patients sous psychotropes avec des benzodiazépines anxiolytiques

(22%) ou hypnotiques (10%) ou bien encore des antidépresseurs (22%).
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Figure 6 : Classes médicamenteuses inductrices de chutes prescrites a la population

Autres classes médicamenteuses prescrites :

La figure 6 détaille les autres classes médicamenteuses prescrites.
On note la forte présence d’anticoagulants (40%) et d’antiagrégants plaquettaires (35%). Du

coté des hypocholestérolémiants, il y a 35% des patients sous statines et 10% sous fibrates.
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On a des troubles du rythme cardiaque et de la thyroide dans respectivement 18 et 12 % des
cas. Pour le diabete, on retrouve dans 16% des prescriptions des biguanides qui ne provoquent
pas d’hypoglycémies. Il y a une supplémentation en calcium ou/et en vitamine D chez 40%

des patients. 40% des patients sont sous inhibiteurs de la pompe a proton.
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Figure 7 : Autres classes médicamenteuses prescrites

Présence des classes médicamenteuses selon 1’antécédent ou l’absence de chute chez les
patients :

Du c6té des antihypertenseurs, 57% des patients qui ont chuté sont sous béta-bloquants contre
60% pour ceux qui n’ont pas chuté. Chez les patients chuteurs, 66% sont sous diurétiques,
79% sous IEC/sartan et 39% sous inhibiteurs calciques contre respectivement pour les
patients non chuteurs 26 % sous diurétiques, 60 % sous IEC/sartan et 26% sous inhibiteur
calciques. Les patients sous alpha-bloquants ont tous un antécédent de chute. Il en est de
méme pour les patients antidiabétiques ou 1’échantillon est également faible mais il y a
toujours un antécédent de chute.

Pour les antalgiques, 80% des patients non chuteurs prennent des paliers 1 et 13% des paliers

2 alors que chez les patients chuteurs 61% prennent des paliers 1 et 12% des paliers 2.
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Avec les psychotropes, les résultats sont variables et la population reste relativement faible

mais plutot en faveur d’une plus grande présence chez les patients ayant chuté.
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* Antécédent de chute ® absence de chute

Figure 8 : Présence des classes médicamenteuses selon I’antécédent ou 1’absence de chute

chez les patients

Nombre de médicaments inducteurs de chutes prescrits par patient :

En moyenne, les patients de notre étude prennent 3,75 médicaments inducteurs de chute. Un
des patients n’en prend aucun et un en prend 8. En cas d’antécédent de chute, la moyenne
monte a 4,6 alors qu’en I’absence d’antécédent elle descend a 2,3 médicaments.

Le Test de Fisher réalisé n’a pas mis en évidence de différence significative de répartition du
nombre de médicaments entre patients chuteurs et non chuteurs (p=0,09) mais par contre a
mis en évidence une différence entre les patients prenant moins de 5 médicaments inducteurs
de chutes par rapport a ceux en prenant plus de 5 (p=0,04). (Le chiffre 5 choisi car étant celui

le plus proche de la moyenne de médicament prescrit retrouve)
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Figure 9 : Nombre de médicaments inducteurs de chute prescrits par patient

Nombre de médicaments antihypertenseurs prescrits par patient :

En moyenne, les patients ont, dans leur prescription habituelle, 2,35 traitements contre
I’hypertension.

Iy a 95% de patients prenant au moins un traitement contre 1’hypertension.

Deux patients n’en prennent aucun alors qu’il y a un patient qui en prend 5. En majorité, ils en
prennent 2 ou 3 (71%).

En cas d’antécédent de chute, la moyenne monte a 2,6 alors qu’en 1’absence d’antécédent elle

descend a 1,6 traitement contre I’hypertension.
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Figure 10 : Nombre de médicaments antihypertenseurs prescrits par patient
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Classe d antihypertenseur et chute :

Un test de Fisher a été réalis€ pour chaque classe d’antihypertenseur, hormis les alpha-

bloquants et les antihypertenseurs centraux pour lesquelles les effectifs ne sont pas assez

important.

Il n’y aucune différence significative pour les IEC/sartan, les inhibiteurs calciques et les béta-

bloguants (p=0,5) mais pour les diurétiques le résultat est trés proche d’étre significatif

(p=0,07).
IEC/sartan Diurétique Inhibiteur Béta- Nombre de
calcique bloquant patient
Patient 25 21 13 18 35
chuteur
Patient non 10 5 4 10 13

chuteur
Test de 0,51 0,07 0,52 0,53

Fisher (p=...

Tableau 7 : Test de Fisher entre le groupe chuteur et celui non-chuteur sur les différentes

classes anti-hypertensives
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Médicament anticholinergique et chute :
Seuls les medicaments avec un potentiel anticholinergique élevé selon I’« anticholinergic
cognitive burden scale» (ACB) ont été recueillis. 7 patients (15%) ont dans leurs traitements

un médicament a potentiel anticholinergique élevé.

Traitement a propriété anticholinergique
forte

|

* Patient avec ™ Patient sans

Figure 11 : Patient prenant un traitement a propriété anticholinergique forte

Parmi ces patients tous ont chuté dans les 3 derniers mois.
La charge anticholinergique a été déterminée selon les traitements pris par chaque patient
encore selon I’ACB.
De ce score, il ressort que :
- 19 patients (40%) ont un score de 0,
- 14 (29%) ont un score de 1,

- 3 Patients (6%) ont un score de 4 et de 5.
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score de charge anticholinergique

8 10 12
NOMBRE DE PATIENT

Figure 12 : Score de charge anticholinergique par patient

La moyenne du score anticholinergique des personnes ayant un antécédent de chute est de 1.7

et celui sans antécédent de chute est de 0.45.

Interventions pharmaceutiques :
27 interventions pharmaceutiques (IP) ont fait suite a 1’analyse des traitements chez 18
patients.

Parmi ces 27 IP, 19 ont été acceptées.

Intervention pharmaceutique

* BPM avec I[P = BPM sans IP

Figure 13 : BPM avec ou sans intervention pharmaceutique

Le taux d’intervention dans notre étude est de 37,5% (Figure 12).
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Intervention pharmaceutique

gy

/

* |P acceptée ™ IP refusée

Figure 14 : Nombre d’Intervention pharmaceutique acceptée ou refusée

Le taux d’acceptation des IP dans notre étude est de 70,4% (Figure 13)

Liste des IP refusées :

Proposition d’arrét ou de changement de traitement pour les molécules suivantes

-> Tramadol, Zopiclone, Eupressyl, Alfusozine, Oméprazole, Esoméprazole.
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Liste des IP acceptées :

Contexte

Proposition d’IP

Réponse du prescripteur

Plainte de douleur musculaire

Baisse ou de diminution de la

Pravastatine 40mg

Diminution de la

Pravastatine a 20mg

Chute et présence

d’Oxybutynine  dans les

traitements

Changement de la molécule
par un autre antispasmodique

urinaire provoquant moins de

confusion comme du
Trospium ou de la
Solifénacine

Changement pour de la

Solifénacine 5mg

Chute et prescription d’un
alpha-bloquant (Urapidil 30mg
matin et soir) comme seul

antihypertenseur

Changement de  classe

d’antihypertenseur

Urapidil
Lercanidipine 20mg

remplacé  par

Chute et présence de Tramadol

Arrét du Tramadol

Arrét du tramadol

Chute avec prescription de 4

antihypertenseurs

Diminution de posologie ou

arrét d’une molécule

Diminution du nébivolol de

5mg a 2.5mg

Chute et prise de | Changement par du | Changement par Lorazépam

Lormétazepam 2mg Lorazépam 1mg 25mg et ajout de
Mélatonine 2mg

Chute et présence d’Urapidil | Remplacer par un autre | Remplacé par de la

60mg antihypertenseur Lercanidipine 20mg le soir

Chute et prescription d’un | Changer de classe | Changé par du Dutastéride

alpha-bloquant urinaire
(Tamsulosine) en plus de
I’alpha-bloquant ~ pour la

tension (Urapidil)

médicamenteuse
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Chute et prise de Zopiclone

Remplacer le Zopiclone par

une benzodiazépine  plus

recommandée et & demi-dose

Remplacé par du Seresta 50
de %2 al le soir
(Dose ¢levé qui s’explique

par un contexte d’agitation

du patient  notamment
nocturne)

Chute et Prescription de | Sipossible, arrét du Tramadol | Arrét du Tramadol mais

Tramadol progressif — sur  plusieurs
mois

Chute et prise de 4 | Discussion pour modifier la | Diminution du Ramipril et

antihypertenseurs (Bisoprolol

stratégie thérapeutique pour

de I’Amlodipine a Smg

5mg, Furosémide  40mg, | éviter les hypotensions

Ramipril 10mg, Amlodipine

10mg)

Chute et prise de 4 | Discussion pour modifier la | Arrét de I’Amlodipine

antihypertenseurs  (Bisoprolol

2,5mg, Furosémide 40mg,
Périndopril 10mg, Amlodipine

10mg)

stratégie thérapeutique pour
éviter les hypotensions

Chute et présence

d’Hydroxyzine a une

posologie de 50 mg

Remplacer par une autre
molécule moins a risque de

chute

Remplacé par du Seresta

50mg % comprimé

Chute et la Tamsulosine est

prescrite le matin

Modifier le moment de prise

de la Tamsulosine

Tamsulosine a prendre le
soir au lieu du matin

De plus, Apres discussion
avec le médecin traitant du
cas du patient, un constat
est fait sur la présence
d’une glycémie importante

au cours de la journée (entre
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2 et 3 g/L) et une glycémie
basse le matin (entre 0.7 et
0.8g/L).

Il a donc été décidé de
diminuer la posologie du
Répaglinide de 2mg a 1mg
pour éliminer une possible

hyperglycémie réactionnelle

Chute et présence de plusieurs

Bilan avec le prescripteur

Diminution du Furosémide

médicaments  pouvant  les | pour réévaluer les traitements | 40 mg 2/jour a 1/jour et

induire du patient Bisoprolol 5 mg 2/jour a
1/jour
Diminution Zopiclone de
1/jour a %2 /jour

Chute et prise de Zolpidem Remplacer le Zolpidem Remplacé par du
Lorazépam 2,5mg

Patiente de 89 ans sans | Diminution ou arrét de | Diminution de

probléme particulier & part des | 1’ Atorvastatine I’Atorvastatine de 40mg a

problémes de douleur
articulaire et dans les muscles

avec bilan biologique bon

10mg

Patient prenant 4 molécules
contre I’hypertension arterielle
(Acebutolol  200mg, Hctz
25mg, Enalapril 20mg et
Lercanidipine 20mg) qui se
plaint d’impuissance et avec
une tension artérielle un peu

basse.

Possibilité d’arréter ou de
diminuer la posologie d’un
traitement  antihypertenseur
comme le béta-bloguant ou

en diminuer la posologie

Arrét de 1’ Acébutolol
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1VV. Discussion

L’objectif principal de notre travail était d’aborder le role possible des BPM dans la détection
des risques de chutes médicamenteuses avec la possibilité de les prévenir ou les corriger par
I’intermédiaire d’interventions pharmaceutiques. A I’issue de I'étude, 48 BPM ont pu étre
réalisés avec des patients agés en moyenne de 85 ans ce qui représente une moyenne d’age
élevée et un nombre Iégerement plus important de femme ce qui peut s’expliquer par leur
espérance de vie plus longue. La population ayant un antécédent de chute(s) a une moyenne
d’age plus ¢élevée que celle sans chute et elle posséde une proportion de femmes plus
importante. Un état des lieux de leur traitement a pu étre effectué, notamment sur la liste de
médicaments inducteurs de chute qui a été établie, pour faire une comparaison entre les
patients chuteurs et non chuteurs. En premier lieu et plutot logiquement, on retrouve en
traitements les plus prescrits ceux de I’hypertension, ce qui correspond a ce qui est observé
habituellement chez le sujet agé (94). Chez 95% des patients, au moins une molécule
antihypertensive est retrouvée. Méme si I’hypertension est un des facteurs de risque
principaux sur le plan cardiovasculaire, I’hypotension chez une personne agée induit un risque
important de chute et peut avoir de lourdes conséquences. Les IEC/Sartans sont les plus
prescrits devant les diurétiques, mais ce sont avec ces derniers que I’on constate le plus grand
écart de fréquence de prescription entre les chuteurs (66%) et les non-chuteurs (26%). Les
tests de Fisher pratiqués pour chaque classe ne fait rien apparaitre de significatif concernant la
majoration du risque de chute mais une forte tendance apparait pour les diurétiques justement
(p=0,07). Dans les différentes études sur le sujet, ce sont eux qui apparaissent comme les plus
a risques par rapport aux chutes. Leur indication principale n’est pas seulement de traiter
I’hypertension (notamment pour les diurétiques de 1’anse, qui sont les plus puissants
diurétiques, indiqué dans I’hypertension seulement chez les patients ayant une clairance en
dessous de 30ml/min dans le cas du furosémide, et dans 1’urgence hypertensive pour le
bumeétanide) mais il arrive réguliérement qu’ils soient prescrits I’HTA. Les urgentistes ont
tendance a les déprescrire apres un épisode de chute chez la personne agée (95) a cause des
risques iatrogenes de chutes liées a la déshydratation, et les hyponatrémies (effet indésirable
des thiazidiques et apparentés, diurétiques de I’anse et antagonistes de 1’aldostérone)
conduisant a la confusion. Concernant les alphas-bloquants, il y a trop peu de prescription
pour établir un jugement mais il y a présence d’un antécédent de chute pour chaque patient

qui s’en est vu en prescrire un. Malgré tout, ce faible taux de prescription est un point positif
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du fait qu’ils sont déconseillés chez les patients agés car pourvoyeurs d’hypotension et
d’hypotension orthostatique. Si la majorité des sujets de 1’étude ; avait entre 2 et 3 molécules
prescrites contre 1I’hypertension, ceux qui ont chuté ont une moyenne de 3.6 molécules contre
la tension alors que ceux qui n’ont pas chuté ont une moyenne qui tombe a 2.6 molécules.
Cette donnée concorde avec ce que 1’on retrouve dans la littérature sur le sujet (96). Etaler les
prises sur la journée entre le matin et le soir permet d’éviter les effets hypotenseurs de ces
traitements (97). Une surveillance accrue de la tension peut également étre une autre
proposition, surveillance qui peut étre réalisée a 1’officine. Beaucoup de patients ont des
antalgiques de palier 1 prescrits, ce qui n’est pas surprenant vu ’apparition avec 1’age de
douleurs liées a I’arthrose par exemple. Sur la population étudiée, plus de patients sans
antécédents de chute en prenaient de maniere chronique. Ce résultat peut étre nuancé par le
fait que dans la population étudiée, seul le paracétamol était pris de maniere chronique et
qu’aucun anti-inflammatoire ne 1’était. Il y a beaucoup moins d’antalgiques de palier 2 pris de
maniere chronique et donc pas assez pour en tirer de conclusion mais il est quand méme
déconseillé d’utiliser ces traitements de maniére chronique chez le sujet gé. Peu de patients
dans 1’étude sont sous traitements anti-diabétiques pouvant potentiellement provoquer des
chutes, par I’intermédiaire principalement d’hypoglycémies. Malgré tout, la quasi-totalité
présente un antécédent de chute. Si les résultats ne permettent pas de tirer de conclusions,
plusieurs pistes peuvent aider a en comprendre la raison. Premierement, le diabéte des patients
agés peut étre difficile a équilibrer, avec par exemple, des hypoglycémies contre balancées par
des hyperglycémies réactionnelles qui conduisent a augmenter a tort les traitements. Pour ces
sujets un contréle plus soutenu de la glycémie sur une période donnée avec le soutien des
infirmiers a domicile pourrait permettre de mieux adapter le traitement dans la journée.
Deuxiemement, I’alimentation des personnes agées n’est parfois pas suffisante alors que la
plupart des traitements contre le diabéete nécessitent un certain apport calorique pour éviter
I’apparition d’hypoglycémie. Sur ce point, ’'HAS recommande des cibles d’HbAlc plus
élevées dans certain cas pour les éviter justement (98). Pour cela une surveillance de leur
alimentation et si nécessaire une prescription de compléments nutritionnels oraux peuvent étre
la solution. Derniérement, la maitrise des traitements n’est pas toujours parfaite et peut
conduire a I’iatrogénie. L’éducation du patient, adaptée a son niveau de compréhension,
réalisée en pharmacie pourrait aider a éviter ces problémes. Pour les psychotropes, alors qu’ils
ont tendance a étre surprescrits chez le sujet agé, ici leur prescription est a un taux correct
comparé aux données de la HAS qui estime qu’une personne &gée de plus de 70 ans sur deux

en consomme (99). Si encore une fois, la faible population ne permet pas d’extraire de
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possibles affirmations, de précédentes études ont déja prouveé le risque de chute associé a ces
traitements (64). C’est pour cela qu’il faut tout de méme les surveiller en cas de prescription,
notamment les hypnotiques qui sont a éviter au maximum en privilégiant des mesures
hygiéno-diététiques. Pour les anxiolytiques, le suivi des recommandations qui encouragent a
privilégier les molécules a demi-vie courte, telle que 1’oxazépam ou 1’alprazolam, a demi-
dose au moins en initiation, est primordial, tout comme 1’association des benzodiazépines et
dérivées entres eux. Pour les autres psychotropes (antidépresseur, antipsychotique), il faut
juger de la balance bénéfice/risque et surveiller la présence d’effets qui pourraient étre trop
nocifs. L’un des effets indésirables des benzodiazépines et dérivés est 1’accoutumance pour
laquelle il est difficile de se détacher, notamment avec les hypnotiques, les patients devenant
trés réticents a 1’arrét ou la modification de ces traitements qu’ils pergoivent comme
indispensables. Les substituer, par une benzodiazépine anxiolytiqgue a demi-vie courte
(comme celles mentionnées ci-dessus) est une solution qui peut étre envisagé pour éviter un
arrét complet ce qui pourrait entrainer une plus forte réticence du patient ou bien une
réduction de posologie progressive associé a des regles hygiéno-diététiques ou/et I’utilisation
de molécules comme la mélatonine, ou encore la phytothérapie favorisant une meilleure
qualité de sommeil, dans le but de rétablir le rythme circadien. Chez les patients avec des
problémes urinaires ou des troubles prostatiques, des antécédents de chutes sont présents. Les
alphas-bloquants urinaires peuvent provoquer des hypotensions orthostatiques alors que les
antispasmodiques urinaires ont des effets anticholinergiques importants. Chacune des classes
présentant des effets indésirables en rapport avec un risque de chutes, 1’adaptation dépendra
donc du cas de chaque patient. Par ailleurs un intérét a été porté également aux
anticholinergiques. Différentes échelles existent pour les catégoriser avec chacune leurs
défauts et leurs qualités. Néanmoins ici il a été choisi d’utiliser 1’échelle « ACB » qui se
concentre plus sur les effets cognitifs que I’échelle « ARS » (et '« ADS » se limite a
seulement 49 médicaments). Le score de charge cholinergique pour chaque patient a ete
calculé. La majorité des patients ont un score de 0 ce qui signifie que tous ces patients n’ont
aucun traitement avec des effets anticholinergiques. Pour les patients avec antécédent de
chute, la moyenne du score anticholinergique est de 1,7 alors que les patients sans antécédent
de chute ont un score moyen de 0,45. Il semblerait que la charge anticholinergique est un
élément qui est bien a prendre compte dans le cadre d’un BPM méme s’il faut le nuancer car
il existe une différence d’impact sur les effets que la molécule engendre selon si elle a un
score de 1, 2 ou 3 et ce sont surtout ces derniers qui sont les plus a risques avec leurs hautes
activités anticholinergiques démontrées a dose usuelle (tandis que les score 1 a 2 concernent
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des effets constatés in vitro ou supposés...). Sept patients prennent des traitements qui ont un
score anticholinergique de 3 selon 1’échelle « ACB » et ces 7 patients ont des antécédents de
chute. Les effets anticholinergiques, dont les troubles visuels et la confusion, ont un impact
indéniable sur les problemes de chute surtout pour les médicaments ayant un score important.
IIs sont donc, dans I’analyse des traitements, a repérer en priorité. De plus, il faut vérifier la
pertinence de leur prescription, notamment la justification d’une indication avérée, et qu’il
n’existe pas d’alternative thérapeutique pouvant permettre de le remplacer, le cas échéant. De
maniere plus générale, le nombre de médicaments considérés comme inducteurs de chute par
patient a été étudié pour analyser I’impact de ce facteur sur les chutes. Des écarts importants
existent entre les patients, d’aucun a 8 médicaments inducteurs de chute. En moyenne, les
patients avec un antécédent de chute ont 4,6 médicaments inducteurs de chute dans leur
traitement contre 2,3 pour ceux sans antécédent de chute. Méme si cette donnée seule ne peut
suffire pour I’affirmer, elle doit quand méme nécessiter une certaine attention. Le test de
Fisher a d’ailleurs montré une significativité (p = 0,04) sur le risque de chute selon si le
patient prend moins ou plus de 5 médicaments inducteurs de chute. Une accumulation de ces
traitements peut donc entrainer une augmentation du risque de chute, par la majoration de
plusieurs effets indésirables pouvant entrainer une chute et par la possible interaction entre ces
différents traitements. En cas de BPM, I’analyse des médicaments inducteurs de chute semble
indispensable pour essayer d’en diminuer au maximum le nombre. Parmi les autres
traitements prescrits chez ces patients, qui ne sont pas connus comme inducteurs de chute, on
constate qu’une supplémentation en calcium et vitamine D est prescrite chez 40% des
patients. Les sujets agés ayant une moins bonne absorption du calcium, cette supplémentation
peut permettre de prévenir la fragilité des os et les conséquences de 1’ostéoporose (le calcium
fait d’ailleurs partie de la liste des «underuse» de la liste START&STOPP). Cette
supplémentation peut prévenir les fractures provoquées par une chute, ce qui entrainerait une
perte de mobilité et d’autonomie. A contrario, il y a beaucoup de prescriptions de statine et
d’IPP. La prescription de statine chez le sujet agé doit se faire avec précaution, si des effets
néfastes aux niveaux musculaires apparaissent, la question doit se poser de maintenir la
prescription ou non. Pour celle d’IPP, la pertinence de sa prescription n’est pas toujours
justifiée, il faut donc la vérifier et également faire attention a sa délivrance en OTC. Les IPP
peuvent entrainer un certain nombre d’effets indésirables sur le long terme dont le risque
d’augmentation de fracture (100). Ces traitements n’ont pas été évalués lors de cette étude.
Malgre tout ils ne doivent pas étre négligés comme potentielle source d’IP lors du BPM car

tres fréequemment prescrits. Un certain nombre de patients de 1’étude est sous anticoagulant ou
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sous antiagrégant plaquettaire. 1l faut donc faire attention aux risques hémorragiques que
peuvent entrainer les chutes lorsque le patient est sous un de ces traitements surtout lorsqu’ils
ne semblent pas justifiés. C’est pour cela que 1’éducation thérapeutique du patient doit étre
une priorité pour le pharmacien lors de la délivrance mais également avec la réalisation
d’entretiens AVK/AOD. Ce dernier doit aussi surveiller le bon usage de ces traitements (dose
des AVK et INR, adaptation des doses d’AOD selon 1’age, le poids et la clairance rénale du
patient, pertinence des doubles anti-agrégations...). A la suite de I’analyse des traitements, 27
IP ont été proposées aux prescripteurs qui concernaient 18 patients, dix-neuf ont été
acceptées. Majoritairement, elles avaient pour but de modifier ou d’arréter un ou des
traitements augmentant le risque de chute (des antihypertenseurs inadaptés ou en trop grand
nombre, des hypnotiques, des antalgiques de pallier 2, des anticholinergiques...) en proposant
une alternative adaptée au patient, en adéquation avec les recommandations. Les raisons du
refus des IP sont dans cette étude expliquées plus souvent par une opposition du patient a
cause de la difficulté de le défaire de son habitude de consommer certains traitements et le
prescripteur ne voulant pas le « contrarier » plutét qu’un intérét thérapeutique qui en empéche
I’application. L’acceptation de chacun nécessite une forme de diplomatie dans la formulation
de I'IP. C’est cela qui va grandement influencer son résultat. Par ailleurs, les IPs ayant été
acceptées 1’ont ¢ét€¢ par un faible nombre de prescripteur avec lesquels un lien
interprofessionnel existait. Pour permettre une meilleure efficacité des BPMs, il est important
d’établir un bon contact avec le prescripteur pour engager un dialogue constructif et ouvert.
Le but est d’arriver a ce que ce soit ce dernier qui propose a seS patients de venir a la
pharmacie pour la réalisation d’'un BPM, complémentaire de la consultation médicale. Pour
certains patients, 1’adhésion a ces bilans est difficile. Il est compliqué de leur faire
comprendre les aboutissements et I’intérét qu’ils peuvent procurer. Pourtant, pour les patients
de cette étude, il ressortait, en ressenti, une certaine satisfaction a la fin du processus. Cela
leur a notamment permis de pouvoir aborder des points qu’il n’est pas toujours possible
d’évoquer au cabinet médical et donc de détecter des soucis d’un point de vue
médicamenteux, mais pas seulement, pouvant étre facilement corrigés.

Une évaluation de cette satisfaction ainsi que de celle des professionnels de santé en regard de
ces BPM serait une piste intéressante pour en évaluer leur intérét. Le plus ces bilans peuvent
permettre de détecter plus précocement des troubles cognitifs, qui pourraient avoir un impact
sur la gestion des traitements, et donc d’intervenir avec la participation des infirmiers pour
suivre 1’observance ou d’adapter les traitements. La santé des personnes agées est un équilibre

fragile.
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C’est une population régulierement polypathologique et polymédiquée. La balance
bénéfice/risque doit étre toujours la notion essentielle pour chaque traitement prescrit. Suite a
notre étude, on constate que les BPMs peuvent avoir un role, a différentes échelles, sur la
détection et la prévention des chutes chez les patients agés. En analysant les traitements du
patient, et en essayant de les réévaluer en collaboration avec les prescripteurs, mais aussi en
organisant une prise en charge globale et en étant a 1’écoute de ses problémes, il pourra étre
possible d’éviter D’apparition ou la récidive de chutes qui peuvent avoir de lourdes

conséquences sur I’autonomie et I’état général des patients.
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Conclusion

Les chutes sont des évenements délétéres qui touchent fréquemment les sujets agés et qui de
par leurs conséquences sont un vrai enjeu de santé publique. L’avancée en age, est source
d’augmentation du nombre de pathologies ainsi que du nombre de médicaments pris par le
patient, qui sont tous deux des facteurs intrinseques et extrinseéques du risque de chute. C’est
sur le paramétre médicamenteux qu’a porté le sujet de ce travail, notamment par le réle du
pharmacien par I’intermédiaire des bilans partagés de médication pour évaluer et éviter les
risques de chute liés aux medicaments.

Dans cette étude, en moyenne 3,8 médicaments considérés comme pourvoyeurs de chute
étaient prescrits. L’écart entre les patients chuteurs (4,6 médicaments) et non-chuteurs (2,3)
montre que c’est une valeur a prendre en compte au moment de I’analyse médicamenteuse.
On retrouve le méme cas de figure avec le nombre de médicaments antihypertenseurs
prescrits et avec la charge anticholinergique de chaque patient. L’accumulation de ces
traitements augmente le risque de chute par la majoration et I’addition de leurs effets
indésirables.

Les bilans partagés de médication avaient pour but de détecter et d’agir sur les risques de
chutes liés aux médicaments. Sur 48 BPM, 27 interventions pharmaceutiques ont été
proposées et 19 ont été acceptées. Ils ont permis soit de retirer un médicament augmentant le
risque de chute soit de proposer une substitution plus adaptée au contexte patient. Le
pharmacien, par le biais des BPM, peut ainsi avoir un impact sur ’optimisation des
traitements du patient chuteur ou a risque de chute, a I’officine, par I’émission d’interventions
pharmaceutiques, mais aussi par la sensibilisation du patient lors de ce moment de partage

privilégié.
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RESUME :

La chute chez la personne agée est un réel probleme de santé publique aux conségquences
potentielles graves. Plusieurs facteurs de risques peuvent étre impliqués. Ce travail étudie en
particulier ceux liés aux médicaments. Le sujet agé est souvent polymédiqué, régulierement
par des classes médicamenteuses inductrices de chutes et subit des évolutions
physiopathologiques le rendant plus sensible aux risques de chute. Dans notre étude, on
retrouve 4,6 médicaments inducteurs de chute dans les traitements chroniques des patients
avec un antécédent de chute contre 2,3 pour ceux sans antécédent de chute. Le pharmacien
d’officine peut tenter d’intervenir sur ces risques de chute par le biais de bilans partagés de
médication (BPM). Quarante-huit patients sélectionnés, chuteurs (n=33) et non-chuteurs
(n=15), ont bénéficié d’un BPM. Vingt-sept interventions pharmaceutiques ont été proposées
aux prescripteurs pour tenter de diminuer le risque de chute lié aux médicaments, dont dix-
neuf ont été acceptées, entrainant une modification de la prescription. Les BPM peuvent aussi
servir & sensibiliser le patient et/ou son entourage sur les risques de chutes, qu’ils soient
médicamenteux ou liés a son environnement, et doivent permettre de renforcer les liens entre

les différentes professions de sante.
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