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1.Préambule

Ce rapport est la synthése du projet financé par 'ARS lle-de-France dans le cadre de I'appel a projets
« Innovation Organisationnelles s’appuyant sur une solution technologique ou numérique ».

L’ARS a accompagné ce projet durant deux ans (fin 2022 — fin 2024) pour documenter a partir du
retour d’expérience les freins et les leviers de la mise en ceuvre de ce type d’expérimentation.

Les porteurs de projet ont rédigé en fin de projet leur retour d’expérience. Les informations contenues
dans le rapport n’engagent qu’eux.

Rédacteurs :
DROUOT Sylvain Pharmacien Hbpital Bicétre sylvain.drouot@aphp.fr
FERAL Aurélie Pharmacien Hépital Victor Dupouy, Argenteuil Aurelie.feral@ch-argenteuil fr

Francois VERSINI CEO Keenturtle francois.versini@keenturtle.com

1.1.Les objectifs du rapport final

Le rapport final, rédigé de maniere concise par le(s) porteur(s) du projet, est destiné en premiere
intention a ’Agence Régionale de Santé Tle-de-France.

Mais ce rapport final a également vocation a pouvoir étre diffusé en externe auprés d’autres
structures souhaitant mettre en place un projet similaire.

Pour le porteur, ce rapport est une opportunité de présenter une photographie globale de la
progression de son projet et de partager ses réalisations, ses difficultés, son appréciation quant aux
deux années écoulées et les actions post-expérimentation.

1.2.La trame du rapport final

Pour accompagner le porteur dans la rédaction de son rapport final, une trame est proposée.

Chaque projet étant unique et le rapport final relevant de I'entiére responsabilité des porteurs, la
trame est adaptable en fonction du projet.
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2.Présentation du projet
2.1. Fiche d’identité du projet

Titre du projet Projet KTIA-SCORAC : Sécurisation de la prise en charge
médicamenteuse du sujet agé par I’évaluation systématique de scores de

charge anticholinergique via le Systéme d’Aide a la Décision Médicale
PharmaClass®

Porteur(s) Hoépital de Bicétre (AP/HP)
Keenturtle® SAS, éditeur du logiciel PharmaClass®

Partenaire(s) Hopital Victor Dupouy - Argenteuil

Personne contact DROUOT Sylvain Pharmacien Hépital Bicétre sylvain.drouot@aphp.fr

FERAL Aurélie Pharmacien Hopital Victor Dupouy, Argenteuil Aurelie.feral@ch-
argenteuil.fr

Francois VERSINI CEO Keenturtle francois.versini@keenturtle.com

Territoire(s) concerné(s) Val d’oise et Val de Marne
Public cible Patients hospitalisés de >65ans

. , - Le Dr Patrick LEGLISE, pharmacien chef de service de la PUI, a I'Hopital geriatrique
Professionnels de sanie Joffre DUPUYTREN AP/HP (Draveil),

impliqués - Le Dr Christophe TRIVALLE, gériatre, chef de service du SSR-UCC Alzheimer a I'hopital
Paul Brousse AP/HP (Villejuif)

Objet de I’expérimentation Les sujets agés courent un risque accru de présenter des effets indésirables en raison de
la prise de médicaments avec propriétés anticholinergiques. Plusieurs échelles permettant
de mesurer I'effet anticholinergique cumulatif chez les patients ont été élaborées. En
pratique, le projet KTIA-SCORAC vise a installer le score CALS dans le Systeme d’Aide a
la Décision Clinique PharmaClass® (Keenturtle®), et d’en faire une évaluation a
I'admission puis en temps réel a chaque mise a jour des données de prescription pour tous
les patients de plus de 65 ans hospitalisés au CHU Bicétre (AP-HP) et au CH Argenteuil.
L’objectif est de renforcer la sécurisation de la prise en charge médicamenteuse des sujets
ageés par la mise en place d’'une évaluation systématique de la charge anticholinergique et
d’évaluer son impact sur I'organisation de la prise médico-pharmaceutique.

Date de premiére inclusion Avril 2023 (phase observationnelle sur le site de Bicétre)
01/09/2023 (phase observationnelle sur les sites de Bicétre et Argenteuil)

01/10/2024 (phase interventionnelle)

Nombre total de patients inclus | phase observationnelle : 1899 patients

phase interventionnelle : 44 patients

Durée totale du projet 18 mois
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2.2. Description du projet organisationnel et

de la solution numérique

1. Description

A. Les médicaments anticholinergiques et le sujet agé

De nombreuses données de la littérature concluent a la nécessité de diminuer Il'utilisation des
médicaments anticholinergiques chez le sujet agé (1)(2). Néanmoins, un tiers a la moitié des
médicaments couramment prescrits chez le sujets agé ont des propriétés anticholinergiques (3). De
plus, excepté les gériatres, les prescripteurs connaissent peu la notion de charge anticholinergique
et les risques associés quand elle est élevée chez le sujet agé.

Les médicaments anticholinergiques sont indiqués dans diverses pathologies : maladie de
Parkinson, dépression, incontinence urinaire, certaines pathologies obstructives broncho-
pulmonaires, ... (4). lls inhibent la liaison de I'acétylcholine, un neurotransmetteur, a ses
récepteurs muscariniques et nicotiniques (3).

Les molécules ayant des propriétés anticholinergiques ne correspondent pas seulement aux
molécules ayant un effet thérapeutique connu comme étant anticholinergique. En effet, certaines
molécules possedent des propriétés anticholinergiques non recherchées (5). Qu’elles soient
thérapeutiques ou non, ces propriétés peuvent entrainer I'apparition d’effets indésirables notamment
chez le sujet agé.

Sécheresse oculaire
CHUTES - (xerophtalr.me] @ Sécheresse buccale (xérostomie)
< Troubles visuels _ﬁ

. . . Iroubles de la mastication, déglutition,
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Figure 1 : lllustration montrant les effets indésirables anticholinergiques centraux (en
orange) et périphériques (en rouge) (6)

Parmi les effets indésirables anticholinergiques (EIAC) on distingue les effets centraux des effets
périphériques. Les EIAC tels que la confusion, les troubles mnésiques ou encore les troubles
cognitifs appartiennent a la catégorie des EIAC centraux. Tandis que la constipation, la sécheresse
oculaire ou buccale ainsi que la rétention urinaire sont quant a eux considérés comme des EIAC
périphériques. Certains de ces EIAC sont susceptibles d’interagir avec les principaux syndromes
gériatriques parmi lesquels on retrouve les chutes et la dénutrition.

e les particularités du sujet dgé

Bien que 'OMS décrit le sujet agé comme tout individu de = 65 ans (7), le risque médicamenteux
iatrogénique est pris en compte a partir de =275 ans ou des 265 ans si polypathologies (8,9).
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Le sujet agé est effectivement plus a risque vis-a-vis des médicaments anticholinergiques (MAC) en
raison d’une fragilité

- d’une part attribuée au vieillement physiologique qui s’accompagne :

e d’'une altération du systéme cholinergique (qui explique certaines alterations cognitives
lies a l'age)

e dune diminution de la fonction hépatorénale entrainant l'accumulation des
médicaments (10)

e d’augmentation de la perméabilité de la BHE amenant a potentiellement plus d’effets
centraux (11)

- d’autre part associée a la polymédication et au cumul de pathologies fréquemment observés
dans cette population (12). La polymédication est définie par TOMS comme la prise d’au moins
5 médicaments. Elle concerne environ 30% de la population agée de = 65 ans dans les pays
développés (13).

e la charge anticholinergique et le score anticholinergique

Le cceur de notre sujet est la charge anticholinergique (ou atropinique) des prescriptions du sujet
agé. Elle se définit comme « le cumul des effets de plusieurs molécules capables d’entrainer des
effets anticholinergiques » (14).

L’effet anticholinergique est quantifié par des échelles d’évaluation du poids anticholinergique des
molécules. Seuls les voies d’administration ayant un impact systémique sont prises en compte, c’est-
a-dire la voie orale et la voie inhalée. Les autres voies d’administration, telles que les voies
ophtalmique ou nasale, sont écartées du fait de leur faible absorption systémique (15).

Basées sur des parameétres différents (activité anticholinergique dans le sérum, avis d’experts,
littérature, ...), les échelles d’évaluation sont nombreuses et ne classent pas toujours les molécules
dans la méme catégorie. Ces différences d’interprétation entre les échelles rendent difficile le calcul
du score anticholinergique d’'une méme prescription.

Créée en 2022, I'échelle CRIDECO Anticholinergic Load Scale (CALS) a pour but de fournir aux
professionnels de santé un outil sur le score AC mis a jour sur les données actuelles de la science
ainsi que d’'uniformiser les différents outils déja existants. Ainsi, cette échelle réunit 217 molécules
et fait la synthése de 7 échelles d’évaluation différentes parmi lesquelles on retrouve les plus
connues et communes : Anticholinergic Drug Scale (ADS), Anticholinergic Risk Scale (ARS),
Anticholinergic Burden Scale (ABS), Duran Scale (DS), Salahudeen Scale (SS), German
Anticholinergic Burden Scale (GABS) et la Korean Anticholinergic Activity Scale (KABS). En fonction
de son effet anticholinergique, chaque molécule est rattachée a une valeur numérique (de 0 a 3).
Les molécules avec un poids AC de 0 n’ont pas de propriétés anticholinergiques connues, celles
avec un poids de 1 ont un faible potentiel anticholinergique tandis que celles de poids 3 ont un
potentiel anticholinergique élevé (15).

En cumulant les poids anticholinergiques de tous les médicaments prescrits, on obtient la charge
(ou fardeau) anticholinergique de la prescription (14). Ainsi, la charge AC d’une prescription peut
étre élevée si plusieurs molécules de petit poids AC sont prescrites mais également si des molécules
de poids élevé le sont (exemple : 6 molécules de poids 1 = score anticholinergique de 6 et 2
molécules de poids 3 = score AC de 6). Un score anticholinergique = 3 est considéré comme
cliniquement pertinent (16).Connaitre la charge anticholinergique globale des patients permet aux
professionnels de santé de guider leurs interventions. Bien que cette échelle soit récente et donc
peu citée dans la littérature, elle a déja prouvé une sensibilité plus importante par rapport a I'échelle
la plus commune (ABS) (15).

e Ladéprescription/rationalisation de la prescription des médicaments anticholinergiques chez le sujet dgé

En raison de la fragilité accrue des sujets agés aux médicaments en général et plus particulierement
aux médicaments anticholinergiques (MAC), de nombreuses recommandations concernent les
médicaments potentiellement inappropriés chez cette tranche d’age :
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e Les criteres de BEERS récemment mis a jour (8) et les criteres STOPP-START (17)
pour les = 65 ans

e Laliste de LAROCHE, récemment renommée REMEDI[e]S (REvue des prescriptions
MEDIcamenteuses potentiellement inapproprié[e]s chez les Séniors) pour les = 75
ans (18)

Chez ces sujets particulierement sensibles, ces recommandations ont pour but d’aider les
professionnels de santé au bon usage des médicaments et a la rationalisation des prescriptions chez
le sujet agé.

Il n’existe aucune recommandation spécifique a la prise en charge du risque anticholinergique. En
effet, aucune liste n’est consacrée qu’aux médicaments anticholinergiques. Les recommandations
au bon usage de ces derniers sont réparties dans ces différents outils.

Le risque anticholinergique constitue un réel enjeu chez le sujet agé, certaines preuves suggerent
que 20 & 50% des personnes prennent des médicaments anticholinergiques (3). Or, ce dernier n’est
pas seulement plus a risque de développer des effets indésirables anticholinergiques. En effet, la
littérature fait état des nombreux impacts de la prescription de médicaments anticholinergiques chez
le sujet &gé. Une charge anticholinergique élevée est associé a un déclin cognitif et a un risque accru
de chutes (19) mais aussi a un risque plus important d’hospitalisations et in fine de décés chez le
sujet agé (20). Certains articles évoquent méme le fait qu’'une charge anticholinergique élevée est
un facteur de risque de démence (21) et d’événements cardiovasculaires aigus (22).

e Description du projet

Le projet KTIA-SCORAC fait suite a I'appel d’offre de 'ARS visant a évaluer I'impact de I'outil
numérique PharmaClass® sur la sécurisation de la prise en charge médicamenteuse du sujet agé
par I'évaluation systémique des scores anticholinergiques, chez les patients hospitalisés.

Les objectifs du projet sont les suivants :

-Créer dans PharmaClass® les outils capables de mesurer la charge AC des prescriptions en temps
réel et de suivre ces données

- Evaluer les pratiques hospitaliéres de prescription des MAC chez le sujet 4gé = 65 ans sur 2
établissements différents : un CHU et un CH

- Identifier des critéres de sélection de patients, les plus impactés par les MAC au cours de leur
hospitalisation, qui soient compatibles avec les ressources humaines de pharmaciens cliniciens

- Sensibiliser les prescripteurs au risque AC chez le sujet 4gé = 65 ans

- Fournir des supports d’aide aux prescripteurs (fiche de sensibilisation) et aux pharmaciens (tableau
d’équivalence) pour faciliter le bon usage des MAC chez le sujet 4gé

L’outil numérique fondamental de cette étude est le Systeme d’Aide a la Désicion Clinique
PharmaClass®. En intégrant les flux de données provenant de différents logiciels et grace au codage
d’alertes ce systéme identifie les patients concernés par la régle utilisée.
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-Figure 2 : Fonctionnement du logiciel PharmaClass® : intégration des données et activation de laregle
CALS entrainant une alerte a chaque changement de prescription avec calcul automatique du score AC

2. Avancement du projet

Le projet KTIA-SCORAC était constitué de 3 grandes phases :

Phase 1
technique : Mise Phase 2 : Phase 3 :

en place de Observationnelle Interventionnelle
I'outil/qualification

e Une phase technique

En premieur lieu, I'éditeur du SADP a concu un module d’intégration des données de prescription
issues des logiciels d’aide a la prescription des 2 sites (EASYLI pour le CH argenteuil et ORBIS
medication pour le CHU Bicétre).

Ensuite, I'éditeur a concu l'outi nécessaire a la création de régles capables de produire un ou des
scores dans une alerte a partir des données de prescriptions médicamenteuses du patient. D’autres
fonctionnalités (cinetique des scores, filtre sur le score, sur I'écart de score a 'admission,...) ont été
ajoutés en cours de projet et sont détaillés en 3.1.

® Une phase observationnelle :

Elle se base sur la capacité des outils développés dans la premiere phase a effectuer un suivi
« épidémiologique » des prescriptions a potentiel anticholinergique.

1. L’analyse observationnelle a été réalisée sur 2 sites : le site du Kremlin-Bicétre (BCT) et
le site du Centre Hospitalier d’Argenteuil (CHA) entre le 05/09/2023 et le 01/11/2023,
soit une période de 58 jours. Elle a concerné les données des scores anticholinergiques
des patients de =65 ans hospitalisés sur ces 2 sites durant tout le parcours
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d’hospitalisation des patients pour les services monitorés sur ces sites par
PharmaClass® (cf. liste des services en annexe 4).

2. Dans l'analyse des données de cette phase, des arbitrages ont été réalisés par I'équipe
d’experts :

a. l'admission a été est définie comme l'image de la prescription a +23h59 suivant
I’heure d’admission du patient afin de tenir compte des aléas rencontrés par les
prescripteurs le premier jour d’hopsitalisation.

b. La fin d’hospitalisation a été définie comme la derniere alerte calculée par
PharmaClass® pour chaque patient. Cette prescription de fin d’hospitalisation
n’est donc pas I'ordonnance de sortie du patient et ne peut étre assimilée a un
traitement suivi par le patient lors de son retour a domicile.

® Une phase interventionnelle :

Sur la base des données recueilles et analysée lors la phase observationnelle, la phase
interventionnelle visait & évaluer les 1°" impacts organisationnels des interventions pharmaceutiques
en vie réelle sur la prise en charge médicale des patients hospitalisés dans des services monitorés
par le SADP PharmacClass (cf. liste des services en annexe 4) et eligibles aux criteres de la regle
CALS.

= Les résultats sont présentés dans la section 4 (evaluation).

Direction de I'lnnovation, de la Recherche et de la Transformation Numérique - ARS lle-de-France



2.4. Sché

matisation du ou des parcours expérimentés

Admission d’un patient dans un service monitoré par

le svstémewe a la décision

Score CALS = 3 ET patient = 75 ans

¥

Analyses des prescriptions par un pharmacien

en priorisant les alertes dont I'écart entre le score AC
et le score a 'admssion sont les plus élévés.

¥

Identifier les MAC dans la prescription informatisée

Sensibilisation des prescritpeurs au score de chaque
médicaments anticholinergique et au score total
cumulé des la prescriptions

¥

A l'aide du tableau d’équivalence, proposer une

molécule de ioids AC inferieur

Intervention

Arrét du MAC

Substitution/Echange avec
un médicament pas ou

moins AC

Substitution/Echange

Surveillance des effets
indésirables AC +/- des El
spécifiqgues de la molécule
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2.5. Gouvernance et pilotage du projet

- Les copilotes : Le projet est piloté par deux pharmaciens cliniciens :
Dr Sylvain DROUOT, praticien hospitalier, Hopital Bicétre :
approvisionnement, pilote du projet

Dr Aurélie FERAL, Praticien hospitalier Pharmacien, Hopital Victor DUPOUY, copilote du projet

- Le groupe d’experts :
Mr Eric ADNET, Directeur technique de la direction des systémes d’informations sytémes, Hopital

Bicétre

Mr Eric PAOLI, Administrateur systéme et base de données, Hbpital Bicétre AP-HP
Mr Pierre PILVEN, CTO Keenturtle
Dr Laurence SAMELSON Directrice Médicale Keenturtle
Le Dr Patrick LEGLISE, pharmacien Chef de service de la PUIl, a I'Hopital gériatrique Joffre
DUPUYTREN AP/HP (Draveil AP-HP).
Le Dr Christophe TRIVALLE, praticien hospitalier gériatre, Chef de service du SSR-UCC Alzheimer a
I'hopital Paul Brousse AP/HP (Villejuif).

2.5. Calendrier de déploiement du projet

Pharmacien responsable gestion et

Décembre Janvier-Mars .
Janvier 2023 Février 2023 Mars —juin2023 Juillet/Aout Sept-nov 2023 Juin-Novembre 2024
2022 2024
Contrats  Bicétre/
Contrat " |
Contractualisation | ARs/Bicatre feeAnturt e ) et
Bicétre/Argenteuil
kinalisation des Interfacage  LAP Ajustement des Nouvelles
| I I
X L, ORBIS & PhC extractions par fonctionnalités a
Lo fonctionnalités R L . 5 f
Développement Création de (Bicétre) Finalisation des | Keenturtle suite développer suite
L, (Phase 1) e . sl A 4
d I'opérateur i . | Finalisation  des | fonctionnalités Phase 1 (Bicétre) aux résultats de la
 seore score nstallation score a fonctionnalités + Interf LAP hase 2 (pour
i i nter u
(Phase 1) BCT et CH.ARG nteriacage phase 2 {p A
Du score Easily&PhC critéres de selection

(Profil Ph testeur)

(Argenteuil)

des patients)

Phase de test du
score
(Phase 2)

Formation
Pharmacien testeur

Transcription du
score. Codage du
score.

Test et validation
du score

Mise en service de la
régle CALS2 O sur le
site  de  Bicétre
uniqguement

Mise en service de la
régle CALS 20
(+nouvelles
extractions) sur les 2
sites et collecte des
données (phase
observationnelle)

Analyse et choix
des seuils d'alerte
pour Phase 2

Phase d'utilisation

Utilisation du score en

du score en routine (Phase 3
routine interventionnelle)
(Phase 3)
2éme analyse Phase

Récupération des 2 (Bicétre et

données de Bicétre Argenteuil Récupération des

et 1% analyse de Rédaction du données

Récupération des
L Phase 2 (Bicétre) p rapport

Analyse des Récupération donneés de phase 2) intermédiaire. Analyses
résultats des données Communication :'e:rz::te:u(”?metre et + Fiche de Phase 3

affichée EAHP sensibilisation Rédaction du rapport

définitif

Abstract number
4CPS-197 (annexe 7)

prescripteur
+ Tableau
d’équivalence
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Le démarrage de la phase 3 (interventionnelle) a démarré seulement en octobre 2024 et non pas
en mai 2024 comme prévu pour 2 principales raisons :

L’organisation des jeux olympiques en lle de France, qui a entrainé un surplus d’activités lié
a la réorganisation de nombreux plans de gestion de crises sur les produits de santé (revue
des stocks, plans spécifigues ORSAN AMAVI, ORSAN NRBC,..) ainsi que de nombreuses
absences en fin de périodes olympiques liés a des reports de congés.

L’extension de PharmaClass a partir de mai 2024 sur une nouvelle base multi-
etablissements incluant les 3 sites APHP : Bicétre, Ambroise Paré et Joffre Dupytren. Cette
extension a impliqué une requalification chronophage des flux sources de PharmaClass
avec la DSN APHP et I'éditeur Keenturtle .

3.Capitalisation

3.1. Faits marquants

Elaborations d’outils de suivi du score anticholinergique dans le SADP PharmaClass ®

Ce projet nécessitait une approche guantitative de la détermination du risque iatrogéne dans le
systeme d’aide a la décision :

al/ Ce projet a permis de financer et réaliser I'interfacage de PharmaClass® aux nouveaux
logiciels d’aide a la prescription (LAP) en cours de déploiement sur les 2 sites (EASYLI &
I'hopital d’Argenteuil et le logiciel ORBIS medication a I'hépital Bicétre). La qualification du flux
de prescription s’est déroulée de janvier a mars 2023 sur Bicétre et de juin a Aout 2023 pour
I’hépital d’Argenteuil.

b/ Ce projet a permis de financer et réaliser la création d’un systéme d’opérateur de scores
calculés personnalisables dans le SADP PharmClass® qui permet d’associer un score a
chaque code ATC ou UCD et de calculer ainsi automatiquement un score cumulé au regard
des médicaments composant la prescription. La création de ce score cumulé a fait I'objet
d’arbitrage avec I'équipe d’experts

¢/ Ce projet a permis la transposition de la regle CALS (15) , initiallement une liste de 217
médicaments (cf annexe 1) en une liste détaillée de 382 codes UCD commercialisées
(cf.annexe 2), préte a étre diffusée a d’autres établissement de santé souhaitant appliquer en
pratique I'echelle CALS.

d/ Ce projet a permis la création de larégle CALS dans le SADP (cf. annexe 3). Cette dérniére
génére une alerte de score pour tous les patients de 75 ans et plus et de score total
anticholinergique cumulé =3. Cette régle peut étre partagée avec d’autres sites utilisateurs de
la solution PharmaClass

d/ Ce projet a permis la création de différents outils de suivi du score dans le SADP :
o la création d’'un indicateur de I'évolution du score calculé par rapport au score
calculé a 'admission
o un module de génération de script contextualisé détaillant la nature des
changements de médicaments dans le score entre le moment de l'alerte et la
prescription a ladmission (cf. figure 6)
o un module de suivi de la cinétique du score depuis I'admission.
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Revue des pratiques de prescription des médicaments anticholinergiques en milieur hospitalier.

Lors de la phase observationnelle de ce projet, le SADP a permis de réaliser un bilan des pratiques
de prescriptions des médicaments anticholinergiques chez les sujets agés sur 2 sites pour une
période de 2 mois.

Cette revue a mis en évidence que :

80% des patients hospitalisés étaient concernés par les médicaments a potentiel
anticholinergique bien que ces derniers ne représentent que 8 a 10% des livrets
thérapeutiques.

Al'admission, les patients ont majoritairement (~70%) avec une charge anticholinergique nulle
et c’est au cours de I'hospitalisation que le fardeau anticholinergique augmente. Une
intervention a 'admission (bilan de médication) semble donc peu pertinent pour réduire le
fardeau anticholinergique et il faut privilégier I'étape d’analyse pharmaceutique au cours de
I'hospitalisation et a la sortie du patient.

En secteur « hospitalier » le vieillissement n’était pas un facteur de risque d’élévation du
fardeau anticholinergique contrairement -a priori- au secteur de « ville ». On note en revanche
une évolution plus importante du score chez les patients entre 70 et 80 ans, qui sont par
ailleurs la population cible des outils de déprescription (cf. point 2.2.1 D).

Bien que sur les 25 MAC les plus prescrits, 80% soient de faible poids anticholinergique (1),
la prise en compte des molécules de poids moyen (2) ou élevé (3) doit étre prioritaire car ils
participent en fait a prés d’'un tiers (28%) de I'exposition anticholinergique de score 23. La
prescription prépondérante de médicaments de faible potentiel anticholinergique -souvent
méconnu des cliniciens- souligne la difficulté de prendre en charge ce risque.

Création d’un support de présentation du projet pour sensibilser les prescripteurs au risque
anticholinergique associé a la prescription

Le projet a été relabelisé ‘SAGES’ pour « Sécurisation des prescriptions a potentiel
Anticholinergiques chez les sujets agés 2 75 ans ». Une fiche d’'information (cf. annexe 6) a été
élaborée a partir des données de la phase 2 « observationnelle » et diffusée aux prescripteurs des
2 sites lors du démarrage de la phase 3 « interventionnelle » en octobre 2024.

Création d’un tableau d’aide a la substitution des médicaments anticholinergiques élaboré lors du projet

Ce projet a permis la réalisation d’un tableau d’aide a la substitution des médicaments
anticholinergiques sur la base des livrets médicaments des 2 sites participants. Le document XLS
est joint en rapport (4 onglets) est également disponible de fagon partielle en Annexe 7.

Applications du suivi du score anticholinergique en routine (phase 3 « interventionnelle» )

Les résultats de cette étude sont abordés en point 4.) Evaluation
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3.2. Mise en ceuvre et facteurs clés
1. Pré-requis a la réussite du projet

o |l faut disposer d’'un systéme d’aide a la décision pharmaceutique capable de gérer des
algorithmes.

o L’agilité de I'éditeur KEENTURTLE qui a modifié a plusieurs reprises I'outil de scoring pour
en optimiser 'usage (modalités de filtre, relevé des alertes, ...)

e L’abord pluriprofessionnel du projet: la collaboraion des équipes pharmaceutiques et
gériatriques a été déterminante.

2. Capitalisation des réussites notables

e L’opérateur de score (et son systeme de suivi) fait partie intégrante du module de création
de régles du SADP et sera donc disponible désormais pour tous les utilisateurs de cette
solution numérique.

e Les codes ATC rattachés a I'echelle CALS peuvent étre diffusés pour éviter a d’autres
équipes de reproduire ce travalil.

e Larégle CALS (annexes 2et 3) a été codée en code ATC. Elle est totalement extrapolable
sur tous les établissements (quel que soit leur livret de médicaments). Pour mémoire, la
régle est exportable du SADP et peut étre importée ensuite sur tous les établissemets
utilisateurs de cette solution. Il faudrait solliciter I'éditeur pour assurer la diffusion de cette
régle a tous ses clients.

e Le tableau des équivalences de médicament a moindre charge anticholinergique.

3. Pratiques a améliorer et difficultés rencontrées

Ce qui a marché Ce qui a moins bien marcheé

v' Linformation des prescripteurs: les équipes
pharmaceutiques n’ont pas pu communiquer sur le
projet en CME, ni dans les staffs de chaque service
de soins (I'information des cliniciens a été réalisée
par mail au début de la phase interventionnelle).

v' L’apprentissage des prescripteurs sur le risque
iatrogénique liés a laugmentation du score
anticholinergique par I'addition de médicaments a
faible charge AC

v Le recours insuffisant au second score
EIAC : « Effets indesirables Anticholinergiques »
qui listait le nombre de classes médicamenteuses
prescrites pour attenuer les effets indésirables
anticholinergiques.

v/ Certains prescripteurs auraient souhaité que
d’autres caractéristiques soient prises en compte
pour prioriser les patients (le poids ou I'alteration de
la fonction rénale) ou pour calculer le score (prise en
compte des formes locales ou non prise en compte
des traitements conditionnels bien que ces points
soient discutables).

v" Loutil de scoring développé par I'éditeur
dans le SADP.

v' La transposition de I'échelle CALS en
situation de vie réelle dans le SADP.

v' L’analyse de I'exposition au
médicaments anticholiergiques (phase
observationnelle).

v/ La priorisation des patients sur I'écart de
score a 'admission.

v Lintérét des professionnels de santé
informés du projet ou associés a la
démarche.
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Facteurs de réussite

Freins rencontrés

v' Lagilité de I'éditeur.

v/ Collaboration avec les équipes de
gériatrie.

v' La rédaction d’un tableau de propositions
de médicaments a moindre score
anticholinergique.

v' Absence d'accés du SADP aux prescriptions issues

de la ville (ex : via le DP ou le DMP) ce qui a contraint
I’équipe a recontréler les traitements d’entrées lors de
la phase interventionnelle. En effet, les traitements
d'entrées n’étaient pas tous encore repris par les
prescripteurs dans les 24 premiéres heures (ce qui
risquait de sous-estimer le score a I'admission).
Probléme d’ergonomie du volet pharmaceutique des
logiciels d’aide a la prescription (EASILY et ORBIS)
qui imposent de renseigner une intervention
pharmaceutique par ligne de prescription.

La sensibilisation des prescripteurs au risque
médicamenteux anticholinergique

La complexité de faire déprescrire des spécialités
sans alternative de moindre score (prednisone,
morphine, furosemide,...).

L’analyse a posteriori du risque de chute associé a un
score anticholinergique elevé : 'analyse n’a pu étre
conduite en raison de limpossibilité d'extraire de
fagon exhaustive les diagnostics PMSI (CIM-10).

Les interruptions du service d’alimentation en
ordonnances du logiciel PharmaClass (défaut du
LAP).
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Freins et leviers au déploiement du projet

Forces

Faiblesses

VRN NN

AN

Réduction du score anticholinergique
suite a une intervention pharmaceutique
(=» étude interventionnelle a poursuivre).
Calcul du score CALS automatisé.

Calcul du score CALS en temps réel.
Suivi de la cinétique du score.
Proposition de texte automatisé décrivant
le détail des médicaments et leur poids
respectif dans le score.

Puissance de traitement (2000 patients
suivis pour 25000 alertes en phase
observationnelle.

Opportunités

Utiliser I'opérateur de score pour d’autres
problématiques de santé (ex: score de
risque de réhospitalisation).

Proposition de Conception,
Développement et Déploiement d’un
Module d’Envoi et de Suivi d’Alerte
PharmaClass® par eMail (devis de
21 384¢€).

Possibilité de réaliser un suivi de type
« épidémiologique » des pratiques de
prescription.

Sensibilisation des prescripteurs au
risque anticholinergique médicamenteux
Présentation des résultats au congrés
européen de Pharmacie Hospitaliere et
deux publications en cours de rédaction.
Poursuivre les points du projet non
évaluer (lien PMSl/chute, saisies dans le
CRH pour informer le médecin traitant,..),

L'enveloppe de lappel a projet ne
permettait pas de financer un pharmacien
suffisement longtemps pour mener la
phase observationnelle sur un temps long.
Il n’y a pas d’intégration du SADP dans le
LAP. Les prescripteurs ne sont informés
du risque anticholinergique que via les
interventions pharmaceutiques dans le
LAP.

L’absence d’analyse de I'ordonnance de
sortie n'aura pas permi d’évaluer le score
a la sortie (nous n’avions accés qu’au
score en fin d’hopsitalisation)

L’absence de communication sur le risque
anticholinergique vers le médecin de ville
(via le CRH comme initiallement prévu).

Menaces

Pas de levier de financement des SADP :
Les établissements de santé peinent a
identifier des leviers de financement pour
ces nouveaux types d’outil bien qu’ils
permettent de répondre aux attentes de
'arrété du 06 avril 2011 (qui précise que
les médicaments et patients a risque
doivent étre priorisés). On peut également
regretter qu'il n’y ait plus d’incitation a faire
valider la stratégie d’analyse
pharmaceutique des prescriptions en
Commission Meédicale d’Etablissement
(CME) tel que le proposait I'ancien CBUS
ce qui réduit 'appui des responsables
SMQPECM aux difficultés rencontrées par
les pharmaciens.
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4.Evaluation

Présentation de la méthodologie et des outils d’évaluation

L’analyse a été réalisée sur les 41 premiéres alertes traitées de la réegle CALS entre le 14/10/2024
et le 22/11/2024 (40 jours) sur les 2 sites. La regle CALS s’appliquait aux patients 275 ans dont le
score anticholinergergique était 23. L'étude a concerné uniquement les services monitorés par
PharmaClass (cf. liste des services en annexe 4).

A I'admission, les patients bénéficiaient d'une moyenne de 14,3 médicaments dont 3,9 d’entre eux
avaient des propriétés anticholinergiques et le score AC moyen était de 1,8 [0-7].

Concernant les alertes sur le SADP PharmaClass®,

Elles ont impliqué 160 lignes de prescriptions de médicaments AC réparties en 47
médicaments AC (15% avec un poids de 3, 13% avec un poids de 2 et 72% avec un poids
de 1).

Le score moyen était de 5,4 [3-12] soit un écart moyen de 3,9 [0-11] avec I'admission
Les médicaments AC étaient présents dans 52% des cas dans le traitement personnel du

patient (au domicile).

Tous les patients ont fait I'objet d’'une intervention pharmaceutique via le logiciel d’aide a

la prescription.

Une surveillance des effets indésirables anticholinergiqguse a été proposée par le
pharmacien dans 83,8%, une alternative thérapeutique proposée dans 13,8% et un arrét

dans 3% des cas.

Concernant les interventions pharmaceutiques, on constate que les IP sont :

Non lues par I'équipe médicale (38%),
Lues sans étre prises en compte (9%) ou déclarées « refusées » (9%)
Acceptées dans 43% des cas par le médecin et le traitement AC :
- A été arrété dans 81% (dont la moitié concerne du nefopam)
- Avu sa posologie diminuée dans 8%

- A été substitué par un traitement de moindre score (5%)

Aprés I'Intervention Pharmaceutigue, on reléve que :

Le score moyen est de 4,2 [1 - 12] : on observe donc une diminution du score AC moyen
chez les patients aprés intervention bien qu'il reste encore supérieur au score a I'admission
(1.,8).

Le nombre moyen de médicaments AC est de 3,3 et est Iégérement inférieure au nombre

en début d’hospitalisation (3.9).
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Au global, malgré 38% d’interventions non lues par les prescripteurs, on reléve une baisse
du score anticholinergique de 1,2 points aprés intervention pharmaceutique. Il s’agit
majoritairement d’arrét de traitement.

Certaines difficultés ont été rencontrées lors de cette période de suivi :

- Les traitements d'entrés n’étaient pas tous encore represcrits par les prescripteurs dans les
24 premiéres heures (sous-estimation du score a I'admission) ce qui a nécessité de recalculer
manuellement ce score d'entrée dans de nombreux cas. Il faudrait pouvoir connecter le SADP
au dossier pharmaceutique (DP) ou au dossier médical (DMP) des patients pour obtenir des
données fiables a 'entrée.

- La saisie des IP a été réalisée dans les LAP sur une seule des lignes de prescription pour
éviter da redondance auprés des prescripteurs : ceci souleve un probléme ergonomie sur les
2 LAP concernés vis-a-vis de la démarche de score anticholinergique qui impacte
systématiguement plusieurs lignes de la prescription. Il faudrait pouvoir y laisser des
messages indépendamment d’une ligne de prescription, sous la forme d’'un « mémo » général.
Ceci se traduit par des IP peu lisibles sur les 2 LAP concernés avec 38% d’IP non lues par les
prescripteurs.

- Surle SADP, il n’était pas possible d’ordonner les alertes par écarts de score a 'admission. Il
a été nécessaire de sélectionner manuellement les écarts de score a I'admission pour prioriser

les patients.

Principaux résultats et mesure d'impact

Bien que de courte durée, les résultats de I'étude interventionnelle confirme les résultats de la phase
observationnelle :
- Limpact élevée des prescriptions hospitaliéres sur la charge anticholinergique (+3,9 points
par rapport a 'admission).
- Une majorité de molécules de faible poids (1) sont prescrits en hospitalisation.

Les 41 alertes analysées par les pharmaciens (160 lignes) ont permis de réduire le score moyen de
1,2 points et de réduire de 16% le nombre de patients de score = 3.

Ces résultats sont encourageants au regard du taux élevé d’alertes non lues (38%) ou refusées
(18%). Les alertes non lues sont a rattacher a un défaut d’ergonomie des LAP tandis les motifs de
refus n’ont pas été investigués faute de temps (traitement sans alternative ? traitement initié par un
autre spécialiste ? prescripteur non sensibilisé au MAC ?)

Bien que les interventions aient proposé majoritairement une surveillance spécifique des effets
anticholinergiques, les prescripteurs -qui ont accepté l'intervention- ont majoraiterement arrété un
des traitements (81%).

Direction de I'lnnovation, de la Recherche et de la Transformation Numérique - ARS lle-de-France
18



- indicateurs de résultat et d’impact ;

refus
anticholinergique

Nombre de encodés  dans

PharmaClass®

score

Nombre de scores émis par PharmaClass®
et analysées par un pharmacien

Nombre d'Interventions pharmaceutiques
(IP)  transmises  consécutivement a
I'analyse  des scores calculés par
PharmacClass®

Acception médicale des IP transmises

L’évolution ~moyenne de la charge
anticholinergique avant/apreés intervention
pharmaceutique

L’évolution moyenne du nombre de
médicament anticholinergique

Nombre de lignes de traitements dont
I'analyse manuelle a été épargnée par le
calcul automatique de Pharmaclass.

N Score

N alertes traitées/N alertes
totales émises

N IP/N mois

Nb IP  acceptées/Nb d’IP
transmises

Avant/apres intervention
pharmaceutique

Admission/Intervention
pharmaceutique

Nb de ligne de MAC

Nombre de patient avec un score >3 N avant/Naprés sur Nombre

avant/aprés intervention pharamceutique

% d’ATCD de chute chez les patients de
>75ans avec/sans medicament
anticholinergique

de réduction de la  charge

Détail des interventions pharmaceutiques
proposées

Nombre de pharmaciens utilisant le
module de score de PharmaClass® dans la
pratique

patients total

Données PMSI chute chez les
patients score>3 versus
score<3

Alertes non lues

Alertes refusées

Arret de traitement
Substitution thérapeutique
Suivi thérapeutique

Extraction des données de
connexion de PharmaClass /
Nb de pharmaciens cliniciens

41 alertes traitées
(phase interventionnelle)

160 lignes traitées
(1 mois)

43%

-1.2 points

-0,6 medicaments
(3,9 ->3,3)

160 lignes

indicateurs de satisfaction et « expérience patients » (et/ou de leurs aidants) ;

-7 (16%)

Non évalué

38%

18%

2,.5%
13,75%
83.75%

50%
( 5 pharmaciens /

10 pharmaciens
cliniciens)

100%

Sans objet

Sans objet

Nombre de
MAC de
I'admission

Sans objet

indicateurs de processus : ils permettront de suivre le déploiement du projet d’expérimentation ;

0%

0%
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5.Conclusion

Le travail conduit a permis de mettre en ceuvre un outil de calcul simplifié et automatisé du score
anticholinergique, en mesure de prioriser les patients a analyser (selon I'age des patients, la valeur
de leur fardeau anticholinergique et selon I'écart de score de ce dernier avec 'admission) afin de
tenir compte du niveau de risque patient mais aussi des contraintes d’efficience pharmaceutique.

Les résultats décrits seraient bien sir perfectibles (accés aux prescriptions d’entrée, meilleure prise
en considération des interventions pharmaceutiques dans les LAP, période d’étude plus importante,.
..) mais I'élan a été donné et la preuve de concept a été réalisée : le projet a permis d’initier une
démarche de sensibilisation des cliniciens a la prise en charge du risque anticholinergique et a leurs
effets indésirables (chute, confusion,..) et d'imaginer désormais la création d’autres scores cliniques
par tous les utilisateurs de cette solution numérique....

6.Communications

Les résultats de la phase 2 « observationnelle » ont fait 'objet d'une communication affichée au
congrés européen de pharmacie hospitaliére (EAHP) & Bordeaux les 22 et 23 mars 2024 (cf. annexe
5) et d’'une soutenance de thése d’exercice le 21 octobre 2024 (23). L’équipe projet envisage de
soumettre deux articles dans les meilleurs délais en deux temps : (i) dans les revues dans NPG :
Neurologie-Psychiatrie-Gériatrie puis (ii) dans le Journal de Pharmacie Clinique.
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