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I) INTRODUCTION
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Nous allons essayer de définir la iatrogénie.

Etymologiquement, le terme vient du grec ancien « iatros » qui signifie médecin et du
suffixe « genes» qui signifie engendrer. Ceci conforte la définition trouvée dans le
dictionnaire Flammarion (1994) : « Tout ce qui est provoqué par le médecin et ses

thérapeutiques.

Selon le dictionnaire médical Dorland (1994), elle est le résultat de l'activité médicale
initialement appliquée aux troubles induits chez le malade par I'autosuggestion induite par le
contact avec le médecin, Le terme est maintenant appliqué a tout effet indésirable,
conséquence dun traitement par un médecin ou un chirurgien, en particulier les infections

acquises durant le traitement, appelées infections nosocomiaies ».

Ces derniéres ont d'ailleurs été largement médiatisées ces derniéres années notamment
le SAMR avec des exemples célebres comme le fils de Gérard Depardieu, amputé d'une

jambe pour un staphylocoque aureus dans son genou.

D'autres moins « célébres » le sont également comme par exemple I'Entérocoque
résistant a la Vancomycine, l'existence de ces deux germes étant vraisemblablement li¢e a une

surconsommation d'antibiotiques.

Selon la Conférence Nationale de Santé¢ de juin 1998, elle correspond & « toute
TETINEI 1 i g s ;
pathogénie d'origine médicale au sens large, compte tenu de 1'état de l'art & un moment donné
qui ne préjuge en rien d'une erreur, d'une faute ou d'une négligence elle recouvre aussi bien
«la ville » que les «¢tablissements de soin » Par conséquent, elle inclue explicitement

l'ensemble des effets néfastes des traitements pour les malades, qu'ils soient évitables ou non.

Enfin, le dictionnaire Larousse évoque « toute pathologie d'origine médicale » (1988).
Cette derniére définition, plus générale semble la plus appropriée. En effet, la iatrogénie ne
recouvre pas la seule intervention du médecin mais tout ce qui est du domaine de l'action
médicale (thérapeutique ou diagnostique) y compris, par extension l'automédication qui elle
méme procéde d'une sorte de « démarque » d'une action de type médical. De plus, cette

conception ne préjuge en aucune fagon d'une erreur, faute ou négligence du corps médical (1).
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Toute prescription médicamenteuse est susceptible de provoquer des effets iatrogénes

plus ou moins graves. Schématiquement deux types d'effets indésirables sont décrits :

- ceux qui sont totalement imprévisibles et inévitables, ils sont & l'origine de l'aléa

thérapeutique.

- ceux qui sont prévisibles et généralement liés aux propriétés secondaires de la
molécule : le réle du médecin est d'estimer le risque lié 4 la prescription du

médicament par rapport au bénéfice escompté de cette thérapeutique.

Ces deux types d'effets sont donc a l'origine d'un surcroit de mortalité dans la
population et d'un surcolit pour notre systéme de santé. C'est pourquoi I'Affsaps et les centres
de pharmacovigilance ont réalisé¢ plusieurs études permettant d'évaluer, de prévenir et de gérer

les risques iatrogénes médicamenteux évitables.

La réduction des accidents iatrogénes médicamenteux ou non a ¢té considérée comme

prioritaire dans les recommandations de la Conférence Nationale de Santé de juin 1998.

Notre étude a été réalisée sur une population de patients admis en cardiologie du ler

décembre 2008 au 28 février 2009 pour connaitre I’évolution de ce probléme.

Le but de Pétude a été d'évaluer lincidence actuelle, l'origine et les causes favorisantes
des accidents iatrogéniques nécessitant une hospitalisation et ceux provoqués par

'hospitalisation et ceci en milieu cardiologique.
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I1) RAPPELS
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Les effets secondaires liés aux traitements font ’objet de nombreuses références qui
concernent une complication ou un médicament ou un geste diagnostique ou thérapeutique. Ils

ne seront done pas rappelés.

Le traitement et les investigations sont actuellement guidés par des recommandations
nationales et internationales. Ces recommandations concernent des sujets adultes sans
polypathologies associées. Elles sont exprimées selon plusieurs degrés d’importance et de

niveaux de preuve selon les classifications suivantes :

Les classes de recommandations

- classe I: preuve et/ou consensus général sur 'utilité, le bénéfice et I'efficacité d’un

traitement ou d’une procédure diagnostique.

- classe I : différence d’opinion ou preuves scientifiques divergentes sur 1'utilité, le bénéfice

et ’efficacité d’un traitement ou d’une procédure diagnostique.
- classe la : la balance pése en faveur de 'utilit¢ et/ou de I’efficacité.
- classe IIb : I"utilité et/ou I’efficacité sont moins bien établies.

- classe III : preuve ou consensus sur le fait qu’un traitement ou une procédure diagnostique

n’est pas utile/efficace et peut dans certains cas étre délétere.

Les niveaux de preuves

- niveau A : données issues de plusieurs études randomisées ou de méta-analyses.

- niveau B : données issues d’un seul essai clinique randomisé ou d’importantes études non

randomisées.
- niveau C : consensus d’experts et/ou petites études, études rétrospectives ou registres.

Les principales recommandations utilisées en cardiologie sont les suivantes:
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A) TRAITEMENT PHARMACOLOGIQUE DE LA FIBRILLATION
AURICULAIRE (FA) (6)

1) Conduite a tenir devant un diagnostic initial et de récidives de fibrillation
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PREMIER DIAGNOSTIC DE FA

FA PAROXYSTIQUE

y

FA PERSISTANTE

AUCUN TRAITEMENT
NECESSAIRE SAUF SI
SYMPTOMES
SIGNIFICATIFS (hypotension
artérielle, insuffisance
cardiaaue. angor)

—

v

FA PERMANENTE

h 4

ANTICOAGULATION
+CONTROLE DE LA
FREQUENCE

ANTICOAGULATION
+CONTROLE DE LA

Y

FREQUENCE

ANTICOAGULATION

RECIDIVES DE FA PAROXYSTIQUES

v

ENVISAGER LES
ANTIARYTHMIQUES

v

CARDIOVERSION

A

ANTIARYTHMIQUES A
LONG TERME NON
NECESSAIRES

PEU OU NON
SYMPTOMATIQUES

SYMPTOME

SINVALIDANTS

h 4

A

ANTICOAGULATION +
CONTROLE DE LA

FREQUENCE SI NECESSAIRE

ANTICOAGULATION +
CONTROLE DE LA
FREQUENCE SI NECESSAIRE

h 4

PAS DE TRAITEMENT POUR LA

FA

ANTIARYTHMIQUES

ABLATION S1 ECHEC DES
ANTIARYTHMIQUES
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2) Arbre décisionnel pour le maintien en rythme sinusal (RS)

MAINTIEN EN RS
CARDIOPATHIE HYPERTENSION CORONAROPATHIE INSUFFISANCE
MINIME OU CARDIAQUE
ABSENTE
¢ Y Y v
HYPERTROPHIE DOFETILIDE pyteem
FLECAINIDE VENTRICULE GAUCHE SOTALOL AMIODA
PROPAFENONE SIGNIFICATIVE DOFETILIDE
SOTALOL
| |
\ 4 4 AMIODARONE ABLATION ABLATION
AMIODARONE ABLATION NON QUI
Y Y
FLECAINIDE AMIODARONE
PROPAFENONE DOFETILIDE
SOTALCL
Y
ABLATION
y Y
AMIODARONE ABLATION
DOFETILIDE
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B) Traitement pharmacologique de I’angor stable

1) Médicaments améliorant le pronostic
- Aspirine 75 4 150mg
- Statines (dosage en fonction du niveau de cholestérol cible)
- Inhibiteurs de I’enzyme de conversion

Antithrombotiques

I.’aspirine & faible dose est le médicament de référence (classe 1) 4 une dose de 75 a

150mg par jour assurant un effet protecteur optimal et minimisant le risque digestif.

Le Clopidogrel peut étre proposé comme alternative chez les intolérants a I’aspirine, le

risque de complications digestives est un peu plus faible (classe Ila).

Le Dipyridamole n’est pas indiqué en raison de son activité modeste et du risque

de vol coronaire.

Les anticoagulants oraux ne sont pas indiqués sauf dans des situations a risque, en
association avec |’aspirine et chez les patients ayant des indications spécifiques telles que

I’ACTA.

Traitements hypolipémiants

[Is doivent étre envisagés chez tout patient angineux a dose efficace (démontrées dans

les essais randomisés : Simvastatine 40mg, Pravastatine 40 mg, Atorvastatine 10 mg classe I).

Si la cible n’est pas atteinte, il est licite d’augmenter les doses et/ou d’ajouter

I’Ezétimibe qui inhibe ’absorption du cholestérol.

Inhibiteurs de ’enzyme de conversion (IEC)

Il y a une recommandation de classe I chez ceux pour lesquels existe une autre
incitation a les prescrire (diabéte, hypertension artérielle, dysfonction ventriculaire gauche,

antécédent d’infarctus du myocarde, insuffisance cardiaque).
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Il y a une recommandation de classe Ila pour ’ensemble des coronariens. Parmi les
1EC seuls le Périndopril et le Ramipril ont une efficacité démontrée en prévention secondaire
chez les coronariens. Ils doivent étre utilisés aux doses évaluées dans les ¢études (10 mg pour

le Ramipril, 8 mg pour le Périndopril).

A noter que les inhibiteurs des récepteurs de I’angiotensine II n’ont pas montré de

bénéfices identiques jusqu’a présent.

Bétabloquants

1Is réduisent le risque de mortalité cardiovasculaire et de récidive de 30% apres un
premier infarctus mais il n’y a pas de preuve d’efficacité sur la morbimortalité en dehors du
post infarctus et de ’insuffisance cardiaque. Donc, ils paraissent spécifiquement intéressants

dans le post infarctus ou I’insuffisance cardiaque (classe II).
Traitement antiangineux de premiére ligne s’il n’y a pas de contre indication.

Antagonistes calcigues

Il n’y a pas de preuve d’efficacité sur la morbimortalité des patients coronariens. Les
antagonistes bradycardisants constituent une alternative aux bétabloquants  en cas

d’intolérance chez les patients en post infarctus sans insuffisance cardiaque.

2) Médicaments destinés a améliorer les symptomes et & réduire I’ischémie

Dérivés nitrés d’action immeédiate

C’est un bon traitement de la crise, peuvent étre utilisés de maniére « préventive »

avant un effort.

Dérivés nitrés retard

Ce sont de bons antiangineux, mais il existe un risque d’accoutumarnce nécessitant de
a

respecter des fenétres thérapeutiques.
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Bétabloquants

Ils ont une activité anti ischémique bien documentée. Les médicaments béta 1 sélectifs

doivent étre préférés en raison de leur tolérance.

Antagonistes calciques

Il s’agit d’une classe thérapeutique hétérogéne dont I’efficacité anti angineuse est bien
démontrée surtout pour les formes retard ou libération prolongée. lis sont particuliérement

utiles dans 1’angor spastique.

Activateurs des canaux potassiques

Le Nicorandil réduit les événements coronaires chez les angineux stables. 11 peut

exister une accoutumance au traitement.

Autres antiangineux

Les inhibiteurs sélectifs du neeud sinusal (Ivabradine) ont un effet chronotrope négatif
au repos comme a |’effort et une activité anti ischémique et anti angineuse bien documentée.
Ils peuvent étre utilisés comme alternative aux bétabloquants en cas d’intolérance ou de

contre indication.

Les agents métaboliques (Trimétazidine ou Ranolazine) ont une action anti ischémique
et anti angineuse démontrée sans effet hémodynamique. Ils peuvent étre utilisés en

complément des autres traitements.

La Molsidomine a une action semblable a celle des dérivés nitrés et, a une dose

appropriée, a un effet anti angineux prouvé.
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ARBRE DECISIONNEL THERAPEUTIQUE DE LA MALADIE CORONAIRE STABLE (7)

Prise en
charge de NIVEAU DE
TRAITEMENT Dérivés nitrés de courte | I’angor stable PREUVES
SYMPTOMATIQUE durée d’action en
AIGU sublingual ou buccal
pronostic symptdme
4
Aspirine 75-130 mg/j A
Contre-indication
. ¢x : allergie aspirine » Clopidogrel 75 mg/j B
TRAITEMENT Statine +/- augmentation A
DESTINE A des doses pour atteindre Intolérance ou -
AMELIORER LE valeurs cibles de o .| Changer de statine
contre-in 10n » L
PRONOSTIC cholestérol e-indicatio ou I’associer a plus B
faible dose avec
¢ Ezétimibe ou
IEC en cas de maladie remplacer par un A/B
cardiovasculaire autre agent
documentée hypolipéniant
B-bloquant en post-1DM Intolérance {fatigue) A
=
B_bloquam sans DM ou contre-indication
A 4
v Inhibiteur calcique ou
Persistance des symptémes aprés den've mtré. de longue
optimisation des posologies durée d’action ou B
activateur des canaux
potassiques ou inhibiteur
du canal If
TRAITEMENT
SYMPTOMATIQUE —Y —
Association 4 un inhibiteur I
Zalqutle 01:1 un, d?;we .nltl'e A A Persistance des symptames
¢ longue durce a’action Intolérance aprés optimisation des
posologies
v Association d’un dérivé
A 4 Substitution par nitré et d’un inhibiteur
Persistance des symptomes une autre souz calcique ou activateur des
aprés optimisation des classe ou parun | AU potassiques ou s
posologies inhibiteur du canal If

v

Evaluer une procédure de
revascularisation

dérivé nitré de
longue durée
d’action

v

Persistance des symptémes
sous bithérapie malgré
optimisation des posologies
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() Traitement pharmacologique de [’hypertension artérielle

L’hypertension artérielle est traitée par plusieurs classes médicamenteuses avec des

indications préférentielles en fonction de son étiologie et/ou de signes cliniques associés

Les Diurétiques thiazidiques sont indiqués dans I’hypertension artérielle systolique

isolée, I’insuffisance cardiaque, 1’hypertension artérielle chez les personnes de couleur.

Les diurétiques anti aldostérone sont indiqués en cas d’insuffisance cardiaque, ou

apres un infarctus du myocarde.

Les diurétiques de I'anse sont indiqués en cas d’insuffisance rénale terminale et

d’insuffisance cardiaque.

Les bétabloquants sont indiqués en cas d’association a de ’angine de poifrine, une

histoire d’infarctus, d’insuffisance cardiaque, de troubles du rythme, de glaucome et en cas

de grossesse.

Les antagonistes des récepteurs de 'angiotensine 2 (ARA2) sont indiqués en cas

d’association avec une insuffisance cardiaque, aprés un infarctus du myocarde, en cas
néphropathie diabétique, de protéinurie / microalbuminurie, de fibrillation auriculaire, de

e métaboliqu n cas de toux aux inhibiteurs de zyme de conversion.
syndron tabolique et e det aux inhibit de I'en d ersion

Les inhibiteurs calciques (dihydropiridines) sont indiqués en cas d’hypertension

artérielle systolique isolée, d’association avec une angine de poitrine, une hypertrophie
ventriculaire gauche, une athéromatose carotide / coronaire, en cas de grossesse et

d’hypertension chez les personnes noires.

Les inhibiteurs calciques (ICA) (Vérapamil, Diltiazen) sont indiqués en cas d’angine

de poitrine, d’athérome carotidien et de tachycardie supraventriculaire.

Les inhibiteurs de ’enzyme de conversion (IEC) sont indiqués en cas d’insuffisance

cardiaque, d’atteinte de la fonction ventriculaire gauche, aprés un infarctus du myocarde, en
cas de néphropathie diabétique, d’athérome carotidien, de protéinurie / microalbuminurie, de

fibrillation auriculaire ou de syndrome métabolique.
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Les contre indications d’utilisation sont les suivantes :

Les thiazidiques sont contre indiqués en cas de goutte.

Les bétabloquants sont contre indiqués en cas d’asthme ou de bloc auriculo-ventriculaire

(BAV).

Les inhibiteurs calciques (ICA) type Vérapamil, Diltiazem sont contre indiqués en cas de

BAV, ou d’insuffisance cardiaque.

Les IEC sont contre indiqués en cas de grossesse, d’cedéme angioneurotique ou de sténose

bilatérale des artéres rénales.

Les ARA 2 sont contre indiqués en cas de grossesse, d’hyperkaliémie ou de sténose bilatérale

des artéres rénales.

lurétiques anti éroniqu I ntre indigués en cas d’insu rét
Les diurét s antialdost es sont cont d en d’insuffisance rénale et

hyperkaliémie.

Stratégies thérapeutiques

MONOTHERAPIE VERSUS COMBINAISONS STRATEGIQUES

HTA modérée / faible

Peu ou pas de risque

cardio-vasculaire

Monothérapie 4 dose faible

r

y

HTA sévére et haut risque
cardiovasculaire

Combinaison de 2 médicaments a
faible dose

4

Monothérapie & Changement pour SIHTA CIBLE Combinaison a Ajout d’un 3°"
pleine dose autre classe NON ATTEINTE pleine dose traitement faible
dose

e

Combinaison de 2 ou 3
antihypertenseurs a
pleine dose

Monothérapie a
pleine dose

SIHTA CIBLE
NON ATTEINTE

/

Combinaison de 2
ou 3 classes a
pleine dose
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ASSOCIATION DE CLASSES FAVORISANT LA BAISSE TENSIONNELLE (8)

BBL ARA2 IEC
THIAZIDIQUES ICA

D) Recommandations du traitement médical a long terme aprés un syndrome

coronarien avec sus-décalage du segment ST (9)

Anticoagulants et antiagrégants plaquettaires :
- Aspirine a vie (75 a 100 mg par jour) chez les patients sans allergie (I/A)

- Clopidogrel (75 mg par jour) pendant 12 mois chez les patients ne supportant pas le

traitement (I1a/C).

- Clopidogrel (75 mg par jour) chez les patients avec contre-indications a 1’aspirine

(I/B).

- AVK avec INR cible a 2-3 pour les patients qui ne supportent pas 1’Aspirine et le
Clopidogrel (11a/B).

- AVK avec INR a 2-3 recommandé quand il existe une indication (FA, thrombus du

ventricule gauche, valve mécanique) (I/A).

- AVK avec INR a 2-3 en association avec faible dose d’Aspirine (75-100 mg) pour

les patients & haut risque thromboembolique (11a/B).

- AVK en association avec I"Aspirine et le Clopidogrel (Stent récent et indication

d’anticoagulation) (Ilb/C).

- AVK en association avec 1’Aspirine ou Clopidogrel (Stent récent et indication

d’anticoagulation et risque aceru hémorragique (ITb/C).
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Bétabloquants :

IIs sont indiqués chez tous les patients tolérant ce traitement et sans contre indication,

en fonction de la pression artérielle et de la fonction ventriculaire gauche (I/A).

Inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC) et Antagonistes des récepteurs de I’ Angiotensine

IT (ARA 1) :

- Les IEC doivent étre proposés chez tous les patients sans conire indication en

fonction de Ia pression artérielle et de la fonction ventriculaire gauche (Ila/A).

- Les ARA II pour les patients sans contre indication qui ne supportent pas les IEC en

fonction de la pression artérielle et de la fonction ventriculaire gauche (11a/C).

Statines :

Les statines sont indiquées chez tous les patients sans contre indication en débutant le

plus tét possible pour obtenir un LDL cholestérol < 1g/dl (I/A).

Vaccination antigrippale chez tous les patients (I/B).

E) Recommandations du traitement médical a long terme aprés un syndrome

coronarien sans sus décalage du segment ST (10)

Statines

- Elles sont indiquées chez tous les patients sans contre indication en débutant le plus

tot possible avec LDL cholestérol cible < 1g/dl (I/B).

- Un traitement hypocholestérolémiant intensif avec LDL cible < 0.7g/d] est initié

durant dix jours aprés ['admission (Ila/B).
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Bétabloquants

lls sont indiqués chez tous les patients avec altération de la fonction ventriculaire

gauche (I/A).

Inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC)

- lis sont indiqués chez tous les patients avec fraction d’éjection inférieur ou égal a

40 % et chez les patients diabétiques, hypertendus ou sans contre indication (I/A).

- lls sont indiqués pour tous les autres patients pour la prévention des accidents

ischémiques (ITa/B).

Antagonistes des réceptewrs de "angiotensine Il (ARA ID

lls sont indiqués chez tous les patients ne supportant pas les [EC et/ou les insuffisants

cardiaques ou antécédent d’infarctus avec fraction d’éjection inférieure ou égale a 40 % (I/B).

Antagonistes des récepteurs a 1’ Aldostérone

Ils sont indiqués chez tous les patients aprés infarctus du myocarde traités par IEC et
Bétabloquants et avec fraction d’éjection < 40 % et chez les diabétiques ou insuffisants

cardiaques sans insuffisance rénale ou hyperkaliémie (I/B).

Antiagrépants plaquettaires et anticoaculants oraux

- Aspirine (75-100 mg par jour) a vie pour tous les patients sans contre indication

(VA).

- Clopidogrel (75 mg par jour) pendant 12 mois sauf en cas de risque hémorragique

majeur (I/A).
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- Clopidogrel (75 mg par jour) pour tous les patients avec contre indication a |’aspirine

(I/B).

Ces recommandations appartes essenticllement a partir des années 2000 ont pour but
d’indiquer le traitement le plus slir au patient et & I'inverse d’éviter certains traitements
potentiellement dangereux. Elles peuvent permettre d’espérer une diminution des accidents
liés aux traitements. C’est donc une population de patients récemment admis en cardiologie

qui fait I'objet de Pétude pour connaitre I’incidence actuelle des accidents liés aux

traitements.
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1HI) ETUDE PERSONNELLE
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A) POPULATION D’ETUDE

Elle concerne les patients consécutivement admis dans un secteur de cardiologie
générale du centre hospitalier universitaire de Nancy entre le 1% Décembre 2008 et le 28

Février 2009 (le secteur 3) et elle représente un total de 385 patients.

La population est composée de 63.6% d’hommes et 36.4 % de femmes, (245 femmes

pour 140 hommes (Tableau 1 ; 1a).

I.’age moyen de la population est de 64.1 ans, allant de 15 ans a 99 ans (Tableau 1 ;

Ib).

La durée moyenne de s¢jour a ét¢ de 6.8 jours allant de 1 jour a 70 jours

d’hospitalisation (Tableau 1 ; 1¢).

B) METHODES

Notre étude a été réalisée a partir du cahier des entrées et en notant tous les patients
admis en secteur de cardiologie (secteur 3) durant la période allant du premier décembre 2008

au 28 février 2009.

Le recueil des données a été fait d’apres les courriers de sortie des patients. Ceci a
permis d’établir un fichier concernant le motif d’hospitalisation des patients, la durée
d’hospitalisation ainsi que des données cliniques de chaque patient. Enfin certains courriers
ont dévoilé les accidents imputables & un traitement ou & une investigation réalisée avant ou

pendant leur sé¢jour hospitalier.

Nous avons classé les patients selon leur motit d”admission, admission réglée pour la
réalisation d’un ou de plusieurs examens complémentaires, admission en urgence pour une
pathologie cardiovasculaire (trouble du rythme, syndrome coronarien aigu, décompensation

cardiaque, syncope), admission en urgence pour un accident lié a un traitement.

Ensuite nous avons noté les accidents liés a un traitement médical ou non

médicamenteux, apparus en cours d’hospitalisation.
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Les données concernant ’age, le sexe, la durée de séjour et I'évolution ont été

recueillies.
Statistique :

Les données sont exprimées sous forme de moyennes. Leurs comparaisons ont €té
faites grice aux tests de Khi 2 et de Student. Les différences ont ét¢ considérées comme

sighificatives en cas de p <0 .05,

C) RESULTATS

1) Nombre d’accidents liés & un traitement avant et en cours d’hospitalisation (tableau 1):

Le nombre total d’hospitalisations associées a un effet indésirable (accident) avant

hospitalisation est de 80 (20.8 %) (Tableau 1; td).

Le nombre total d’effets indésirables en cours d’hospitalisation est de 42 (10.9 %)

(Tableau 1; 1¢).

Il y a eu un nombre total de 108 cas (28.1 %) ayant eu un accident avant ou pendant
I’hospitalisation ou les 2 avec 94 accidents uniques (24.4 %) et 14 cas présentant un accident

avant et pendant I’hospitalisation (3.6 %) (Tableau 1; 1g).

On recense également 66 accidents uniquement avant 1’hospitalisation et pas aprés
{17.8 %) (Tableau 1; 1h) et 28 cas d’accidents en cours d’hospitalisation sans accident avant

hospitalisation (7.5 %) (Tableau 1 ; 11).

Ce descriptif met donc en avant 14 cas ou les patients ont présenté un accident avant et un
accident pendant leur hospitalisation. Pour vérifier leur influence ou non dans nos résultats,

les études seront réalisées d’abord avec ces patients puis sans eux.
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Tableau 1 descriptif de la population

Total
N=385
la) Sexe
Homme 245 (63,6 %)
Femme 140 (36,4 %)
1b) Age
N 385
mean {std} 64.1 (15.7)
Median 65.0
__min / max 13198
1¢) Durée
N 385
mean (std) 6.8 (7.5)
Median 4.0
min / max 1/70

1d) Accident avant I'hospitalisation
Non 305 (79.2)

Té) Accident en cours d'hospitalisation
Non 343 (89,1)
Oui 42 (10,9)

1) Nombre d'accidents

0 277 (71,9)
1 94 (24.4)
2 14 (3,6)

1g) Accident avant ou pendant 'hospitalisation
0 277 (71,9
1 108 (28,1)

_ih) Accident uniquemenf avant l'hospitaliééﬁéh et pas apres
Non 305 (82,2)
Oui 66 (17,8)
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N=385
1i) Accident en cours d'hosi;i”t—;ﬂ;;t—i(_)-n sans égcident avant
Non 343 (92,5)
Oui 28 (7.5)

2) Nature des accidents observés ayant motivés 1’hospitalisation:

Le détail est présenté a la fin de notre travail. Les accidents iatrogéniques causes

d’hospitalisation sont représentés pour les principaux par :

- Une insuffisance rénale aigue pouwr 7 cas soit 8.7 %. Elle est causée par les
diurétiques, par les inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC), les antagonistes des

récepteurs de I’angiotensine 1I et par I’iode (scanner).

- Une anémie mal tolérée responsable d’un angor fonctionnel ou de I’aggravation d’une
insuffisance cardiaque pour 10 cas soit 13.75 %. Les agents responsables sont ici les
antithrombotiques (Aspirine, Plavix et/ou surtout leur association) et les Antivitamines

K (AVK).

- Des complications post opératoires pour 9 cas soit 11.2 % soit multiples soit & type de

troubles du rythme.

- Des troubles du rythme pour 12 cas soit 15 % (en-dehors de ceux causés par la
chirurgie). 11 s’agit ici essentiellement de bradycardies dues aux Bétabloquants ou de

troubles du rythme liés au Vérapamil {(bloc sino auriculaire avec syncope).

- D’une hypotension artérielle responsable d’un malaise ou d’une syncope ou de chutes

pour 4 cas soit 5 % due a des associations médicamenteuses.
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3) Analyse des facteurs cliniques associés aux accidents, cause de I’admission:(Tableau 2)

Rappelons tout d’abord que cette population représente 80 cas soit 20.8 % de la

population générale.

L’¢étude de ces cas révele une proportion plus importante de femmes que d’hommes

présentant un événement (41 femmes / 140 versus 39 hommes / 245) ceci avec (p = 0.002).

Ces personnes sont globalement plus 4gées que celles ne présentant pas d’accident.
Leur 4ge moyen est de 70.3 ans contre 62.5 ans pour ceux sans accident. La différence est

significative (p< 0.001).

Leur durée moyenne d’hospitalisation est plus longue : 10.3 jours contre 5.9 jours.

Ceci ¢tant également significatif (p < 0.0001).

Dans ces 80 cas, il demeure les 14 patients ayant présenté un accident avant et un

accident aprés.

La population ayant présenté uniquement un accident avant hospitalisation est donc de

66 cas soit 82.5 % de la population « accident avant hospitalisation ».

80 % de cette population a été hospitalisée de maniére non programmée. Le caractére

urgent favorise donc ici de maniére significative la survenue d’accident (p < 0.0001).
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Tableau 2 Analyse des accidents iatrogéniques cause d’hospitalisation

Accident avant total Test
Thospitalisation
Non oul
N=305 N=80 N=385
Sexe 0.002

Homme 206 (67,5) 39 (48,8) 245 (63,6)
JFemme 99 (25 4l (513) 140(364)
Age 0.000006

N 305 80 385

mean (std) 62.5 (15.8) 70.3(13.9)  64.1(15.7)

Median 63.0 72.5 65.0

min / max 15799 35798 15799 o
Durée 0.00002

N 305 80 385

mean (std) 59(5.7) 103 (11.4) 6.8(7.5)

Median 4.0 7.0 4.0

min / max 1740 1/70 1/70 B
Accident en cours d'hospitalisation 0.034

Non 277 (90,8) 66 (82,5) 343 (89,1)

Oui 28 (9.2) 14 (17,5) 42 (10,9
Hospitalisation en urgence ou non 0.00006
programmee

Non 124 (40,7) 16 (20,0) 140 (36,4)

Oui 181 (59.3) 64 (80,0) 245 (63,6)
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Nous avons ensutte étudié les facteurs favorisant dans cette population en soustrayant

les patients ayant présentés un accident avant et pendant 1’hospitalisation (Tableau 3).

Les femmes sont plus touchées que les hommes (34 contre 32) dc maniére

significative (p=0.003).

L’dge est également un facteur favorisant de maniére significative (p=0.002). L’age
moyen des personnes présentant un accident uniquement avant I"hospitalisation étant de 68.9

ans contre 62.5 ans pour les cas sans accident.

La durée d’hospitalisation est également en cause dans la survenue d’accident, ceci de

maniére significative (p= 0.002).

La durée moyenne d’hospitalisation est de 9.7 jours pour les personnes ayant eu un

accident contre 5.9 jours pour celles sans accident.

Ici la population représente 66 personnes (80 personnes de I’étude 2.1 moins les 14

personnes ayant eu un accident avant et pendant leur hospitalisation).

Le caractére non programmé de I’hospitalisation favorise [ui aussi la survenue

d’accidents de manieére significative (p= 0.006).

En effet 77.3 % (soit 51 personnes) de cette population avait été hospitalisée de

manic¢re non programmee.

Les quatorze patients ayant eu un accident avant et pendant I’hospitalisation n’ont

donc pas ici modifié les résultats de 1’analyse.

L’age, le sexe féminin, la durée d’hospitalisation et le caractére non programmeé de

I’hospitalisation sont tous des facteurs favorisant la survenue d’accidents iatrogéniques.
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Tableau 3 : Comparaison des données des patients ayant uniquement présenté un accident
avant hospitalisation et en excluant les patients ayant eu un accident avant et en

cours d’hospitalisation

Accident avant total Test
Thospitalisation
Non oui
| - N=305 N=66  N=371
Sexe 0.003

Homme 206 (67,5) 32 (48,5) 238 (64,2)

Femme 99 (32,5) 34 (51,5) 133 (35.8)
Age 0.002

N 305 66 371

mean (std) 62.5(15.8) 68.9 (14.1) 63.6 (15.7)

Median 63.0 72.0 65.0

min/max ~ 15799 35798 15/99
Durée 0.002

N 305 66 371

mean (std) 59(5.7) 9.7(11.9) 6.6 (7.3)

Median 4.0 5.5 4.0

min / max 1/40 1/70 1770 *
Accident en cours d'hospitalisation

Non 277 (90,8) 66 (100,0) 343 (92,5)

Qui 28 (9.2) 0 (0,0) 28 (7,5)
Hospitalisation urgence non 0.006
programmeée

Non 124 (40,7) 15 (22,7) 139 (37,5)

Qui 181 (59,3) 51 (77.3) 232 (62,5)
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4) Nature des accidents survenus pendant ’hospitalisation :
Ces accidents survenus pendant I’hospitalisation sont essentiellement représentés par :

- Hématome / saignement pour 3 cas soit 3.7 % essentiellement dus a des gestes invasifs

(coronarographie / angioplastie).
- Allergie pour 5 cas soit 6.25 %, 4 dues a I’iode et une au Plavix.

- Syndrome infectieux pour 13 cas soit 16.25 % représentés par des pneumopathies et

des infections urinaires essentiellement.

5) Analyse des facteurs associés aux accidents en cours d’hospitalisation (tableau 4)

La population étudiée représente 42 cas en tout soit 10.9 % de la population totale.

Le sexe ne semble pas influencer la survenue d’événements iatrogéniques, cependant

ce test n’est pas significatif (p = 0.052) 21 hommes pour 21 femmes.

Par contre, I’dge est ici encore un facteur favorisant la survenue d’effets indésirables.
En effet la moyenne d’age des personnes présentant une iatrogénie est de 70.4 ans contre 63.3

ans pour ’autre groupe.

La durée moyenne d’hospitalisation est 11 jours pour le groupe présentant un effet
indé¢sirable contre 6.3 jours pour celui sans accident. Donc plus on reste hospitalisé plus le

risque de survenue d’accidents iatrogéniques augmente (p < 0.0001),

La population comprend ici aussi les 14 patients ayant présenté un accident avant et
pendant I’hospitalisation. Le nombre de patients ayant eu un accident uniquement pendant

’hospitalisation est de 28.

Sur les 42 personnes ayant eu un accident pendant I*hospitalisation, 32 étaient entrées
de maniére non programmee contre 10 en hospitalisation réglée. Le caractére urgent ou non
réglé de I’hospitalisation semble étre favorisant cependant le test n’est pas significatif (p =

0.073).
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Tableau 4 Analyse des accidents iatrogéniques survenus pendant I"hospitalisation

Homme
Femme

Age
N
mean (std)
Median
min / max

Durée
N
mean (std)
Median
min / max

Accident en cours d'hospitalisation

Non
QOui

Hospitalisation en urgence ou non

programmée
Non
Oui

Accident pendant Total Test

Thospitalisation

Non Oui

N=343  N=42 O N
0.052

224 (65,3 21 (50.0) 245 (63,0)

19 (47 21 (50.0) | 140 (36.4)
0.006

343 42 385

63.3 (15.7) 704 (15.1y  64.1(15.7)

64.0 72.0 65.0

15799  32/98 15799
0.00000001

343 42 385

6.3 (7.2) 11.0(8.3) 6.8 (7.5}

4.0 85 4.0

1/70 L2733 170 S
0.034

277 (80,8) 28 (66,7 305 (79,2)

66  (19,2) 14 (33,3) 80 (20,8)
0.073

130 (37,9) 10 (23,8) 140 (36,4)

213 (62,1y 32 (76,2) 245 (63,6)

Enfin, nous avons étudié les facteurs favorisant la survenue d’effets indésirables en

soustrayant les quatorze patients ayant eu un accident avant et pendant 1’hospitalisation

(Tableau 5).

Le sexe est un facteur indifférent pour la survenue d’événements. Cependant ce test

n’est pas significatif (p = 0.104).
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L’dge semble étre un facteur favorisant la survenue d’événements iatrogéniques. En
effet, I’'dge moyen des personnes ayant présenté un effet indésirable est de 67.2 ans conftre
63.3 ans pour les gens sans effet indésirable. Cependant le test n’est pas significatif

(p=0211).

La durée de séjour influe toujours dans le méme sens ; plus on reste hospitalisé, plus le
risque de survenue d’effets indésirables augmente. La durée moyenne est de 9.9 jours pour le
groupe ayant eu un accident contre 6.3 jours pour le groupe n’ayant pas cu d’accident

(p < 0.0001).

On recense bien ici 28 cas ayant présenté un accident uniquement pendant

I’hospitalisation.

Enfin, le caractére urgent semble favoriser la survenue d’accidents 19 cas entrés de

maniere non programmeée contre 9 cas entrés en hospitalisation réglée.

Ici, le test est moins significatif dans les deux analyses et d’autant plus si on retire de
ce sous-groupe des quatorze patients ayant présenté un accident avant et pendant
I’hospitalisation. Ceci est directement lié a la population d’étude ici trop petite et donc non

représentative de la population générale.
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Tableau 5 : Analyse des accidents iatrogéniques survenus pendant 1’hospitalisation (sans les

patients ayant eu un accident avant et en cours d’hospitalisation)”

Accident pendant Total Test
Thospitalisation
Non oui

o N=3 N=28 N=371 .

Sexe 0.104

Home 224 (65,3) 14 (50,0) 238 (64,2)
~ Femme o 119 (34,7 14 (50,0) 133 (35,8)

Age 0.211

N 343 28 371

mean (std) 63.3 (15.7) 67.2 (15.9) 63.6 (15.7)

Median 64.0 67.5 65.0

min / max - 15/99 32792 15/99 B
Durée 0.000009

N 343 28 371

mean (std) 6.3(7.2) 9.9(7.8) 6.6 (7.3)

Median 4.0 8.0 40

min / max 1/70 2/31 1/70
Accident en cours d'hospitalisation

Non 277 (80,8) 28 (100,0)  305(82)2)

Oui 66 (192) 0 (0,0) 66 (17,8)
Hospitalisation en urgence ou non 0.545
programmee

Non 130 (37,9 9 (32,1) 139 (37,5)

Oui 213 (62,1) 19 (67,9) 232 (62,5)
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6) Evolution,

Tous ces accidents ont été résolutifs sauf un qui a conduit au décés d’une patiente de
82 ans admise pour bradycardic due & une intoxication due a [’association amiodarone
diltiazem, donnée pour ralentir une ACFA et elle-méme provoquée par une msuffisance
rénale sous ARA 2. L évolution a été initialement favorable avec amélioration de la fonction

rénale mais la patiente a développé un encombrement bronchique pour aboutir 4 son décés 7

jours apres.
Durant la méme période, il n’y a pas eu d’autres décés parmi les patients hospitalisés.

De plus I’existence d’un effet indésirable d’un médicament a favorisé le risque de

survenue d’un autre accident durant I’hospitalisation (14/80 vs 14/305) (p < 0.001).
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[V) DISCUSSION
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Cette étude montre que durant trois mois d’hospitalisation du 17 décembre 2008 a fin

février 2009, 108 personnes ont présenté un accident 1ié 4 un effet iatrogénique.

Cecl représente une incidence de 27.9 % avec un intervalle de confiance de

(19.4 - 36.6).

Parmi ces cas, 66 ont présenté un accident uniquement avant I’hospitalisation soit une

incidence de 17.1 % avec un intervalle de confiance de (13.3 - 20.9).

28 personnes ont présenté un accident uniquement pendant I’hospitalisation soit une

incidence de 7.3 % avec un intervalle de confiance de (4.7 —9.9).

14 personnes ont présenté un accident avant et pendant I’hospitalisation soit une
incidence de 3.6 %, montrant le réle favorisant de [’accident initial dans la survenue d’un

autre effet iatrogéne avec un intervalle de confiance de (3.2 — 4).

L’évolution a été favorable a [’exception d’un cas qui correspond au seul décés

survenu dans ce secteur durant la période étudiée.

En comparant ces résultats avec ceux de I"enquéte des centres de pharmacovigilance et
des différentes enquétes nationales menées par les instances de santé pour lutter contre la
iatrogénie depuis 1997 on s’apergoit que 1'incidence des hospitalisations dues a un effet
indésirable de médicament ou d’investigation reste comprise dans les pourcentages retrouves

au niveau national, a savoir entre 10 et 20% des hospitalisations.

Une premicre étude transversale (2) a été menée en 1997 par le Réseau des Centres
Régionaux de Pharmacovigilance. Elle a montré que les effets indésirables médicamenteux
étaient a l'origine de 10,3 % des hospitalisations, un jour donné, dans les services de
médecine, de chirurgie et de long séjour des hopitaux publics. Dans 1/3 des cas, les effets
indésirables étaient considérés comme graves. Dans 31 % des cas, l'effet indésirable est

survenu a la suite d'un traitement non conforme a l'autorisation de mise sur le marché (AMM).

Une deuxiéme enquéte (3) a été réalisée en 1998 par le Réseau des Centres Régionaux
de Pharmacovigilance sur un échantillon représentatif de services de médecine et spécialités
médicales des hopitaux publics. Les hospitalisations liées a un effet indésirable d'un

médicament représentaient 3,19 % des cas. Cette étude a également montré que les accidents
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hémeorragiques des médicaments anticoagulants de la classe des antivitamines K (AVK)

arrivaient au premier rang des accidents iatrogénes.

Ces données ont été complétées par les résultats de 1'étude ENEIS (Etude Nationale
sur les Evénements Indésirables graves liés aux Soins) (4). Cette étude nationale, menée entre
avril et juin 2004 auprés d'un échantillon représentatif national de 292 unités de soins
(publiques ou privées, de médecine et de chirurgie), avait pour objectif d'analyser les
événements indésirables graves a l'origine de l'hospitalisation ou identifiés au cours de

I'hospitalisation.

Cette étude a montré qu'un tiers des EIG (événements indésirables graves) liés aux
médicaments (soit 42 cas) implique un anticoagulant, généralement de la classe des AVK.
L'analyse approfondie des EIG liés aux anticoagulants met en avant les problémes dus a
I'absence de traitement préventif ou a l'inadaptation du traitement (sous dosage ou surdosage).
En effet, la moiti¢ des EIG liés aux anticoagulants est due a un probléme de pratique, l'autre
moitié est lide aux effets indésirables de l'anticoagulant dans des conditions normales

d'emploi.

L'é¢tude EMIR (5) est la plus récente. 1] s'agit d'une étude prospective menée en 2007
par le Réseau des Centres Régionaux de Pharmacovigilance (CRPV) sur un échantillon
représentatif des services de spécialités médicales (court séjour) tiré au sort dans l'ensemble
des CHU et CH. Son objectif était de disposer de données actualisées de l'incidence des
hospitalisations motivées par la survenue d'un effet indésirable médicamenteux et d'évaluer la

proportion d'effets qui peuvent étre évités.

63 services ont participé a I'étude et ont permis d'inclure 2692 malades dont 51,4 %

d'hommes et 48,6 % de femmes, la moyenne d'age était de 52,3 ans.
L'analyse a permis de retenir 97 cas d'effets indésirables :

e 53 % des cas concernaient des femmes. L'dge moyen était de 62 ans. Les malades
hospitalisés pour effet indésirable étaient plus dgés en moyenne que ceux hospitalisés
pour un autre motif;

+ 70 % des cas concernaient des effets indésirables proprement dits et 30 % des

interactions médicamenteuses. Les affections vasculaires {(dont les hémorragies)
53



représentaient 20,6 % des cas, suivies des affections neurologiques (11,3 %), des
atteintes gastro-intestinales (9,3 %) et des (roubles généraux (9,3 %).

« Au total, 167 médicaments ont été considérés comme cause possible des 97 cas
d'effets indésirables, soit un nombre moyen de 1,7 médicaments par cas d'effet
indésirable. Les médicaments du systéme nerveux central étaient les plus fréquemment
en cause (26 %) suivis des médicaments cardiovasculaires (21,6 %) puis des

antinéoplasiques et immunomodulateurs (16,8 %).

Ces résultats ont permis de faire une estimation globale du nombre d'hospitalisations dues
4 des effets indésirables de médicaments. Ainsi, on estime le nombre annvel d'hospitalisations
dues a des effets indésirables de médicaments en France a 143 915, ce qui représente un taux
d'incidence de 3,60 %. Le nombre annuel moyen de journées d'hospitalisation dues & un effet

indésirable médicamenteux est ainsi estimé a 1 480 885.

Ces résultats sont trés proches de ceux de la précédente étude, menée en 1998, ou le
pourcentage d'hospitalisations dues a des effets indésirables de médicaments s'¢levait a
3,19 %. Par conséquent, il faut mener des actions pour prévenir les effets indésirables, en
particulier chez les personnes &gées, et promouvoir le bon usage des médicaments et

I'éducation thérapeutique.

La comparaison des données des études précédentes avec cette étude concernant une
population de sujet admis fin 2008, début 2009 confirme que les facteurs favorisants n’ont

toujours pas changé.
De cette étude, il ressort clairement trois facteurs de risque principaux.
a) [ ’4ge

On s’apergoit ici que 1’age est donc un facteur prédisposant & la survenue d’événements

iatrogéniques. Plus on vieillit, plus le risque est important.
Ceci est du a plusieurs parametres,

- Il y a une réduction de la fonction rénale nécessitant une adaptation des doses des

médicaments au débit de filtration glomérulaire.
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La polymédicamentation est habituelle avec augmentation exponentielle du risque
d’interaction. En 2001 les plus de 65 ans représentaient 16 % dec la population et

consommaient 39 % des médicaments présents en ville (11).

Il y a un risque d’hypoprotidémie et d’hémoconcentration chez les patients dénutris

avec risque potentiel de surdosage des médicaments fixés aux protéines plasmatiques.

Ces sujets ont une perte ostéo-musculaire et un gain adipeux avec modification des
volumes de distribution et risque de stockage puis relarguage des médicaments

lipophiles.

Il y a une modification de la perméabilité de la barriére hémato-encéphalique
entrainant une plus grande sensibilité aux médicaments agissant au niveau du systeme

nerveux central.

Par rapport a la pharmacodynamie des médicaments, il y a un vieillissement du coeur
et une perte du contingent des cellules nodales avec risque de troubles voire de blocs
conductifs. Il y a une fragilité osseuse et risque de fractures ou chutes en relation avec

d’éventuelles hypotensions artérielles orthostatiques.

Par contre, il ne semble pas & ce jour y avoir de traduction clinique patente d’une

moindre métabolisation hépatique des médicaments qui serait due a I’4ge.

Des facteurs sociologiques sont en cause avec une diminution de I’observance en
fonction du nombre de médicaments prescrit avec surdosage, interactions ou arréts

inadaptés (12).

Des pathologies associées expliquent une augmentation du risque d’inobservance ou
de surdosage avec I’apparition de pathologies neurologiques comme les syndromes

démentiels en augmentation ces derni¢res années.

b) Le sexe féminin

Les femmes dgées sont plus sensibles & certains facteurs du vieillissement

55



Il y a des modifications hormonales li¢es a la ménopause avec une modification du
rapport masse grasse / ostéo-musculaire et différence de diffusion notamment des

médicaments lipophiles.

La polymédicamentation est fréquente: les femmes ont vu ces dernieres années
augmenter le nombre de médicaments qui leur ont ét¢ prescrits jusqu’a dépasser le
nombre de médicaments prescrits aux hommes. En 1991 a 50 ans 40 boites par an

pour les femmes contre 25 boites pour les hommes (13).

Les femmes ont une espérance de vie supérieure et donc augmentation du risque de

iatrogénie dans le temps.

¢) La durée d’hospitalisation

I ressort ici que plus on reste a ’hopital, plus le risque d’accidents iatrogéniques

augmente. Ceci peut étre li¢ a plusieurs facteurs :

Il y a une exposition a des germes hospitaliers plus longue et augmentation du risque
de survenue d’infections nosocomiales (ex : ERV). Ceci est d’autant plus vrai chez la
personne agée polypathologique qui voit ses défenses s’amenuiser avec le temps,

Cependant, ici un seul cas a ¢té relevé.

Il y a une augmentation du nombre de traitements et/ou d’examens complémentaires

avec par conséquent augmentation du risque de survenue d’événements indésirables.

L’isolement social est plus long avec une probable action psychosomatique.

d) le caractére urgent de I’hospitalisation est un facteur de risque par rapport & une

hospitalisation programmée

Les traitements sont introduits et les examens sont réalisés de maniére plus rapide

sans prendre en compte tous les paramétres du patient.

La comparaison des complications iatrogéniques avec des études anciennes fait

apparaitre une augmentation des risques hémorragiques li€s aux traitements antiagrégants
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et des insuffisances rénales dues aux médicaments et aux examens complémentaires
comportant une injection d’iode. Par contre, on note ’absence de torsade de pointe et

I’absence d’effets proarythmiques des antiarythmiques.

Les recommandations ont limité la survenue de certains accidents mais peuvent étre fa

cause d’un excés de traitement avec un risque de survenue d’effets iatrogéniques majoré.

Les hypotensions responsables d’admission en urgence pour malaise, syncope, chute
étaient dues a des traitements excessifs d’une HTA ou d’une atteinte de la fonction

ventriculaire,

Limitations de I’étude

L’incidence des effets iatrogénes semble élevée, mais nous les avons tous retenus,
méme si la plupart ont ¢té rapidement résolutifs. Nous avons considéré les eftets
secondaires liés a une prise de médicaments mais également les effets secondaires a un

examen diagnostique et 4 un traitement non médicamenteux.

Cette étude a été réalisée en utilisant les courriers de sortie des patients, permetiant
ainsi de retrouver les données utilisées. Or, les effets les plus graves sont
vraisemblablement méconnus notamment lors des transferts en réanimation ou secteur de
soins intensifs car le courrier de sortie de secteur ne mentionnait pas 1’évolution des

patients les plus sérieux avec la possibilité de décés.

Les lettres de sortie ne font pas toujours apparaitre ou tout au moins sous-estiment le
rdle des traitements notamment pré-hospitalisations pour une simple raison de déontologie

médicale.

Enfin la population d’étude contribue également a limiter la pertinence des résultats de
cette étude. Une période d’analyse plus longue et une population plus importante
augmenterait la significativité des résultats et permettrait vraisemblablement de retrouver
tous les effets indésirables connus des médicaments utilisés dans un secteur

d’hospitalisation traditionnel de cardiologie,
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V) CONCLUSIONS
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Malgré les efforts de prévention et Iattention portés ces derniéres années a la iatrogénie,
on s’aper¢oit que celle-ci reste encore dans des proportions importantes. En 2004, apres
65ans, 10% des motifs d’hospitalisation sont liés 4 une pathologie médicamenteuse, plus de
20% apres 80 ans. Elle est restée de 20.7 % dans notre série récente. Devant I'ampleur de ce
phénoméne la prévention de la iatrogénése est devenue une des priorités de la nouvelle Loi de
Santé Publique. L’enjeu est énorme, tant en terme de santé publique que de cofit de notre
systéme de soins (14). Les recommandations ont permis de diminuer ou supprimer certains
accidents dus a ['usage inapproprié d’un médicament comme I’effet proarythmique de
certains antiarythmiques. Par contre, elles pourraient €tre la cause d’effets indésirables par
utilisation chez des personnes fragiles et /ou dgées souvent exclues des analyses utilisées pour

leur rédaction.

Les facteurs favorisants sont donc ’dge (le taux d’événements iatrogénes est deux fois
plus fréquent aprés 65 ans qu'avant 45 ans(15), le sexe féminin, la durée d’hospitalisation et
le caractére non programmé de cette hospitalisation. Ces facteurs devraient apparaitre plus

clairement dans les recommandations.

L’existence d’un effet indésirable lié a un médicament apparait aussi comme un tacteur de

risque de survenue d’autres effets indésirables durant 1" hospitalisation.
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VI) RESUME

60



La iatrogénie est un probléme de santé publique. Les efforts pour essayer de la réduire
sont nombreux : recommandations de traitement et d’investigation, prise en charge globale du
malade, maitrise des médications. Notre étude s’est déroulée dans un secteur de cardiologie
générale durant une période de trois mois en recensant les effets indésirables médicamenteux
a l’aide des courriers de sortie d’hospitalisation. Son but était de déterminer I’incidence
actuelle de la iatrogénie et d’en retrouver les facteurs favorisants.

Population d’étude : Elle regroupait 385 patients, consécutivement admis entre le 1%
décembre 2008 et le 28 février 2009. Le motif d’admission et les événements durant
Ihospitalisation ont ¢t¢ analysés.

Résultats : Nous avons dénombré 108 cas de iatrogénie dont 66 cas avant
hospitalisation, 28 pendant [’hospitalisation et 14 avant et pendant |’hospitalisation.
L’incidence globale est donc de 27.9%. L’analyse déuaillée a permis de conclure a
’imputabilité de I’Age avancé (70+13 vs 62.5+16 ans, p < 0.001), du sexe féminin (41/140 vs
39/245, p < 0.002), de la durée d’hospitalisation (10+11 jours vs 66, p <0.0001), de la
survenue d’un accident iatrogénique antérieur & 1’hospitalisation (14/80 vs 14/305) (p <
0.001) et du caractére urgent de cette hospitalisation dans la survenue d’accident (19/28 vs
9/28, p< 0.006). L’évolution de ces accidents a été bonne pour I’ensemble des malades sauf
pour un cas qui est le seul décés noté durant cette période.

Conclusion: Malgré des efforts importants pour limiter la iatrogénie et malgré son
importante médiatisation, I’incidence des accidents iatrogéniques demeure stable. Elle reste
un probléme majeur de santé publique, de surcott de notre systéme de soins et donc un enjeu
primordial des prochaines années.
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Liste exhaustive des principales iatrogénies
- Bétabloquants :

Syndrome de Raynaud (un cas)
Bradycardie (5 cas)

Dyspnée (un cas)

Hypotension artérielle (un cas)

Insuftfisance cardiaque (un cas)

Bloc auriculo-ventriculaire {un cas)

Perte de connaissance (un cas)

- Anti-vitamine K ;

Anémie (quatre cas dont une sévére)
Surdosage (deux cas)

- Plavix/Aspirine :

Anémie {quatre cas)

Allergie (deux cas)

Saignement {quatre cas dont une hématémese)
Ulcére (un cas au Plavix)

- lode :

Allergie (trois cas)

Insuffisance rénale (deux cas)

- Cordarone :
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Bloc trifasciculaire (un cas)

Hypothyroidie (un cas)

Hyperthyroidie (deux cas)

Bradycardie {(association aux bétabloquants)

- Digoxine :

Bloc auriculo-ventriculaire du 3" degré (un cas)
Surdosage (un cas)

- Inhibiteurs calciques :

Insuffisance rénale aigue (un cas)

Bloc sino-auriculaire (un cas au Vérapamil)
Extra systole ventriculaire (un cas au Vérapamil)
- Antagonistes des récepteurs de I'angiotensine 11 :
Insuffisance rénale aigue (un cas)

Hyperkaliémie (un cas)

Hypotension artérielle (un cas)

- Inhibiteurs de I’enzyme de conversion :
Insuffisance rénale {(un cas)

Hypotension artérielle (deux cas)

Hypokaliémie (deux cas en association aux diurétiques)
- Statines :

Pancréatite {un cas)

Augmentation des CPK (un cas)



- Diurétiques :

Hypokaliémie (un cas)

Déshydratation (un cas)

Insuffisance rénale (quatre cas)

- Chirurgie cardiaque :

Entérocoque résistant a la Vancomycine {(un cas)
Fibwillation auriculaire (un cas)
Tachycardie ventriculaire (un cas)
Complications multiples (trois cas)

Flutter (un cas)

Tachycardie supra ventriculaire post chirurgie
Insuffisance rénale aigue {deux cas)
Désunion sternale (un cas)

- Pacemaker :

Déplacement sonde (un cas)
Désorientation {un cas)

Endocardite {deux cas)

Insuffisance cardiaque (un cas)

Bloc auriculo-ventriculaire (un cas)

- Coronarographie/angioplastie :
Hématome paroi ventricule gauche (un cas)

Thrombose Stent (un cas)
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Thrombopénie au reopro (un cas)

(Edéme aigu pulmonaire (un cas)

- Antiarythmique :

Rythmodan : un cas de tachyarythmie par fibrillation auriculaire
- Ablation par radiofréquence d’une TRIN :

Bloe auriculo-ventriculaire du deuxiéme degré

Pause + Perte de connaissance
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RESUME DE THESE

La iatrogénie est un probléme de santé publique. Les efforts pour essayer de la réduire sont
nombreux : recommandations de traitement et d’investigation, prise en charge globale du
malade, maitrise des médications. Notre étude s’est déroulée dans un secteur de cardiologie
générale durant une période de trois mois en recensant les effets indésirables médicamenteux
a I’aide des courriers de sortie d’hospitalisation. Son but était de déterminer I’incidence
actuelle de la iatrogénie et d’en retrouver les facteurs favorisants.

Population d’étude : Elle regroupait 385 patients, consécutivement admis entre le 1%
décembre 2008 et le 28 février 2009. Le motif d’admission et les événements durant
I’hospitalisation ont été analysés.

Résultats : Nous avons dénombré 108 cas de iatrogénie dont 66 cas avant hospitalisation, 28
pendant 1hospitalisation et 14 avant et pendant I’hospitalisation. L’incidence globale est donc
de 27.9%. L’ analyse détaillée a permis de conclure a I'imputabilité de 1’age avancé (70£13 vs
62.5+16 ans, p < 0.001), du sexe féminin (41/140 vs 39/245, p < 0.002), de la durée
d’hospitalisation (10+11 jours vs 6+6, p <0.0001), de la survenue d’un accident iatrogénique
antérieur a 1"hospitalisation (14/80 vs 14/305) (p < 0.001) et du caractere urgent de cette
hospitalisation dans la survenue d’accident (19/28 vs 9/28, p< 0.006). L’évolution de ces
accidents a ¢té bonne pour I’ensemble des malades sauf pour un cas qui est le seul déces noté
durant cette période.

Conclusion: Malgré des efforts importants pour limiter la iatrogénie et malgré son importante
médiatisation, I’incidence des accidents iatrogéniques demeure stable. Elle reste un probléme
majeur de santé publique, de surcofit de notre systéme de soins et donc un enjeu primordial
des prochaines années.
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