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Pediatrie et geriatrie : des
[secteurs a risques

Nombreuses déclarations de FEI

Arréte RETEX 6 avril 2011:

management de la qualité circuit du
medicament

o Enfants et personnes agees identifiées
comme personnes a risques



Particularites de la prescription et
'administration des médicaments
chez I'enfant

Essais cliniques chez I'enfant et I'adolescent :

O

O
O
O

O

Organes (foie, estomac, reins...) = réactions différentes de
celles d’'un adulte (élimination). Incidence sur la
croissance et le développement.

Certaines maladies ne concernent que I'enfant
[l faut adapter les doses a son age et a son poids

Nécessité de présentations adaptées a I'enfant : age<6
ans difficultés pour avaler les gelules ou comprimés

Adapter gout, saveur des presentations

Enfants et adolescents sont proteges par la loi

Etudes réalisées si bénéfice potentiel,
consentement signé des patients et avis de I'enfant
(selon 'age)



[Réglementation européenne

Mise en place en 2007 d'un reglement

pediatrique europeen

o faciliter le développement et
I'accessibilité de medicaments a usage
pediatrique

o assurer que ces medicaments font I'objet

de recherches cliniques d'une grande
qualité



Nombreux médicaments prescrits chez I'enfant :
pas d’évaluation

Pathologies peu fréquentes (Insuffisance
cardiaque)

Grand nombre de prescriptions médicamenteuses
peédiatriques hors AMM (hopital, ville)

Extrapolation de données adulte a I'enfant

Particularités pharmacocinétiques et
pharmacodynamiques : choix du prescripteur

Risque majeur : apparition d'effets indésirables ou
inefficacité des traitements



Particularités pharmacocinéetiques
[chez I'enfant

o Les enfants ne sont pas des adultes en
miniature

o Categories d'age : pediatrie de 0 a 18
ans
- prémature : <37 SA
- nouveau ne a terme (37 SA) : JO-J30
- nourrisson : 1 mois -24 a 30 mois
-enfant: 2 ans — 12 ans
- adolescent : 12 a 18 ans



m Particularités a la naissance

O

Le foie est immature avec un métabolisme
déficient
Au niveau renal les mécanismes de transport

sont déficients et ’'hémodynamique présente un
debit sanguin rénal faible

La barriere hémato-encéphalique n’'existe pas

Evolution des caracteristiques varie selon les
organes



Résorption des medicaments

O

O

Voie orale :
= N vitesse de résorption intestinale

= N vitesse vidange gastrique chez le nouveau-né. vers 3 ans
(peu d’influence)

= Rappel : les comprimés sont Cl chez les enfants de moins
de 6 ans (fausse route)

Voie rectale : resorption des suppositoires tres variable,
quel que soit I'age, on ne connait donc pas la dose de
medicament qui sera active => préférable d'éviter cette
voie, sauf en cas d'intolérance gastrique ou de refus d'une
forme orale.

m Sauf: Le diazepam (Valium®) rectal, aussi efficace par la
voie rectale que par [.V.



= Voie cutanée :
o  rapport surface corporelle /poids plus élevée chez I'enfant

o Résorption cutanée plus importante chez I'enfant par rapport a
I'adulte du fait de I'épaisseur réduite de la couche cornée et de
I’hydratation importante de la peau

- Augmentation du passage systemique des médicaments
administres sur la peau, risque de surdosage

Ex : pansement occlusifs, pommade avec corticoides,
antiseptiques iodes

o ll'faut toujours préciser a la mere la surface de peau a traiter
pour eviter les surdosages.



= Voie intramusculaire

La vitesse de résorption |.M. des médicaments est tres
diminuée_ chez le nquveau-né et le nourrisson car les masses
musculaires sont faibles.

Risque de Iésion du nerf sciatique (fesse)
Eviter cette voie, sauf pour les vaccins.

= Voie intraveineuse
o Difficultés techniques chez le nourrisson en raison de
I'épaisseur du panicule adipeux et de la taille des veines.
Trés petits volumes a administrer (risque d’erreur de dilution)

o Volumes peu adaptes au calibre des seringues, des
tubulures (perte d’efficacité)
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= Distribution

o Variation importante de la repartition des
compartiments : eau totale et extracellulaire
augmentéee (Vd modifie)

o Concentration plasmatique d’albumine plus
faible que chez I'adulte : adapter la posologie

o Barriere hemato-encephalique immature chez le
nouveau-né : diffusion des médicaments dans le
SNC, risque accru de toxicité neurologique
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» Métabolisme des médicaments
o Chez le nouveau-né

Foie immature : 72 vie des médicament augmentée
pour tous les médicaments meétabolisés par le foie

Posologies unitaires rapportées au poids < celles de
I'adulte

o Chez le nourrisson

Capacité métabolique plus importante que chez
I'adulte pour certains médicaments : diminution de la
Y2 vie d’élimination, nécessite parfois un
rapprochement des doses unitaires
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m Elimination : rein immature

O

Chez le nouveau-ng, la filtration glomérulaire
equivaut a 30 % de celle de I'adulte. Elle est
normale vers trois mois

Ex : Tous les médicaments a elimination urinaire
s'accumulent dans l'organisme d'ou risque
d'intoxication.

- les aminoglycosides (Gentalline®),

- les céphalosporines,

- la digitaline (digitoxine),

- le furosémide (Lasilix®)
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Particularités
pharmacodynamiques

Chez le prématuré et le nouveau-né les récepteurs sont immatures
au niveau de tous les organes

Les réponses aux meédicaments peuvent étre différentes de celles
d’'un enfant et d’'un adulte

Retentissement chez le nouveau-né de I'administration de
meédicaments en fin de grossesse
o les benzodiazépines (Valium®) peuvent provoquer:
troubles de la succion, apnée, hypotonie
o les bétabloquants provoquent : hypoglycémie, bradycardie

Effets indésirables particuliers a I'enfant :
o  Retard de croissance sous corticoides
o  Hypoplasie ou dyschromie dentaire sous tétracyclines

o Quinolones provoquent des douleurs articulaires, voire des Iésions des
cartilages de croissance,
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Maniement des medicaments
chez I'enfant

L'enfant est plus souvent exposé aux erreurs d'utilisation des
meédicaments

- erreur de calcul des posologies
- absence de formes pédiatriques
- intermédiaires entre le médecin et I'enfant.

Rédaction d’'une prescription : nom, prénom, age, posologie, rythme
d’administration, durée de traitement et si nécessaire sa taille et son poids

Adapter la posologie en fonction de I'age
Posologie : dose/poids ou surface corporelle

Notion de patient a risque (Arrété RETEX du 6 avril 2011) : enfants,
nouveaux-nes

Ex : Perfalgan

15



Exposition particuliere aux
erreurs medicamenteuses

Faibles volumes a perfuser

o Dilutions voire double dilution : erreurs de calcul
Inadéquation de la forme galénique ou du dosage/prescription
o Couper, écraser des comprimeés,

Faire des dilutions (ex : spironolactone 2,5 mg/prise)
Attention a :

Confusion mg-ml (Perfalgan®) : lecture de I'étiquetage

Expression de la posologie : gouttes, mg, ml ... (pipettes)

o [1 Changement de concentration d’'un médicament
o Nifédipine solution buvable => erreur fatale

Intermédiaire entre le prescripteur et le patient : parents ou le
personnel soignant

Connaissance insuffisante de la pharmacologie

o Extrapolations/données de I'adulte
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n INFORMATION IMPORTANTE DE PHARMACOVIGILANCE Paracétamol
PANPHARMA 10 mg/mL,solution pour perfusion (poche de 50 mL et 100mL).*

Risque de surdosage accidentel chez le nouveau-né et le nourrisson

Risque de brdlures ou de douleurs au point d’injection lié a une vitesse de perfusion
non recommandée

=  1° Surdosage accidentel chez le nouveau-né et le nourrisson suite a_
I'administration de dose 10 fois plus importantes que la dose prescrite

Le risque d’erreur est lié a la confusion entre les milligrammes (mg) et les millilitres
(mL) (prescrlptlon de X mg, administration de X mL), donnant lieu en effet a
I'administration d'une dose 10 fois plus importante que la dose prescrite, la
spécialité Paracetamol PANPHARMA étant dosée a 10 mg/mL.

» Dans ce contexte, nous souhaitons vous rappeler que:

[ La concentration de la solution pour perfusion Paracétamol PANPHARMA est de
10 mg de paracétamol pour 1 mL.

[ La présentation réservée a I'enfant pesant moins de 33kgs est la poche de
50mL de Paracétamol PANPHARMA.

) Le professionnel de santé doit étre vigilant lors de la prescription et
I'administration aux nouveau-nés et aux nourrissons de Paracétamol
PANPHARMA 10 mg/mL solution pour perfusion (poche de 50 ml).
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Nous vous rappelons que la posologie indiquée dans le resumé de

caractéristiques du produit

(RCP) est la suivante.

Nouveau-nés a terme, nourrissons et enfants de moins de 10kgs

7.5 mg/kg de paracétamol par dose, soit 0.75 mL de solution par kg,
up jusqu’a 4 fois par jour. Respecter un intervalle d’au moins 4h entre
deux administrations. La dose maximale journaliére ne doit pas
excéder 30mg/kg. Il n'y a pas de donnée d’efficacité et de tolérance
disponibleschez les nouveau-nés prématureés.

Enfants de plus de 10 kgs (environ lan) et de moins de 33 kgs:

15 mg/kg de paracetamol par administration, soit 1.5 mL de solution
par kg, jusqu’a 4 fois par jour. Respecter un intervalle d’au moins 4h
entre deux administrations. La dose maximale journaliére ne doit pas
excéder 60 mg/kg (sans dépasser 2g).
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Ex d'erreurs
[médicamenteuses en pédiatrie

Erreur de dose et volume administré
VO ou V inj
o Morphine : erreur de debit

o Cordarone : erreur de voie (IV au lieu de
VO)

o Ciclosporine buv : double dose
o KCI / concentrations
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Particularités de la prescription et
I'administration des medicaments chez
la personne agee

Avec l'age, I'exposition au risque de la iatrogénie
medicamenteuse est plus grande, notamment chez les
personnes consommant plusieurs médicaments.

A partir de 65 ans, si la consommation importante de
medicaments est souvent justifieée, I'élimination de ces
medicaments est plus lente, I'organisme est plus sensible, et
les effets indésirables sont deux fois plus fréquents et plus
graves : 10 % a 20 % entrainent une hospitalisation.

Campagne de I'Assurance Maladie et des médecins traitants :

prevention active des risques liés aux medicaments pour les
personnes de plus de 65 ans.
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Elle est plus frequente

o Vielllissement physiologique les risques

Retentit sur la pharmacocinetique des
medicaments

O Augmentation relative de la masse grasse par rapport a
la masse maigre

_~ du Vd pour les médicaments liposolubles

~a du Vd pour les médicaments hydrosolubles (C°
sanguine max importante et atteinte rapidement)

O Baisg de l'albuminémie
de la fraction libre active des médicaments

o Diminution de la clairance rénale : nécessite un
ajustement de la posologie d’un certain nombre de
médicaments éliminés par voie rénale. Clairance rénale
<60ml/min
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= Fragilise certains organes

O Le cerveau : altération de la barriere hémato-
encephalique =>  vulnérabilité vis-a-vis de
certains médicaments

O La pression artérielle : altération de barorécepteurs

=> Risque d’hypotension orthostatique

= Modifications du systeme nerveux
vegetatif et du systeme endocrinien

O Plus sensibles et moins efficaces a mettre en
place les contre-réegulations : augmentation
des effets indésirables (troubles tensionnels
ou glycémiques)
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Elle est plus frequente

Le sujet age malade est plus vulnérable

Il cumule les risques

Risques dus a la polypathologie

O Le nombre de pathologies traitées

O La sevérité des pathologies traitees

O Nombre de médicament recus

O Nombre de prescripteurs et d’'ordonnances simultanés

Risques dus aux altérations physiques
O Deglutition => fausses routes
Tremblements

Mauvaise vue

Mémoire défaillante

Troubles cognitifs

O O O O
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Elle est plus frequente

Risques dus aux facteurs de co-morbidité
présents

O

O
O
O
O

Immunodépression

Insuffisances hépatique, cardiaque respiratoire
Dénutrition (poids <45kg)

Alitement

Hypoalbuminémie =< augmentation de la fraction libre
des médicaments (dénutrition, IR, syndrome
inflammmatoire)

Risques dus aux eévenements intercurrents

O

O

Déshydratation (modifie le Vd des médicaments
hydrosolubles)

Infections, fievre
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Diagnostic difficile et retarde

o Symptémes cliniques peu specifiques

o Symptémes perdus dans des plaintes
somatiques nombreuses

o Sous déclaration des effets indésirables
mineurs, mis sur le compte du vielllissement

2/3 des effets indésirables ne sont pas signalés par
les personnes agées

o Le médecin qui seme l'effet indésirable n’est pas
celui qui le recolte !
Ex : AVK

O Hématurie : urologue

O Hématémese : gastro-enterologue
27



Des effets plus graves

Nombre d’hospitalisations

o Données CNAMTS 2003

12% des PA qui se rendent aux urgences le font
pour un effet indésirable

20% des hospitalisations des + de 80 ans sont
dues a un accident iatrogene

o Les services d’'urgences classiques = peu
adaptés pour les + de 75 ans

Nombre de déces

o Le risque d’accident mortel est multiplié par
2.65 entre 65 et 79 ans
4.2 au dela de 80 ans 28



Survenue des effets
latrogenes

Lors d’'un changement dans la vie de la personne
agee

o Maladie aigue

o Déménagement

O Séparation, deuil

O Perte de poids

O Forte chaleur

Lors d’'un changement dans le traitement
medicamenteux

O  Ajout d'un nouveau médicament

o Changement d'un médicament

O Augmentation du dosage

O Prise d’'un médicament sans prescription

Médicaments les plus fréquents : AINS, antalgiques,
laxatifs ... 29



Décompensation fonctionnelle =
théoriedu 1 +2 + 3

Schema 1+2+3

Farformances
de I'organs

Szuil de

. s
\ft dafaillancs

et [

i

Analysa des parformances d'un argane chez un sujet ag&, sous 'effet cu
vigillissament (1], des pathadogies de 'organes (20 et des affections
imErcurrentes (), avec ol sans traitemant spacifique (7). (Bouchon 1984)




Décompensation fonctionnelle =
théoriedu 1 +2 + 3

1 = vieillissement physiologique diminuant les réserves
fonctionnelles, le fonctionnement de I'organe

2 = affections chroniques, pathologie de I'organe
3 = facteur de décompensation, affection intercurrente.

Syndrome confusionnel : vieillissement cérebral + syndrome
déementiel + fievre et/ou globe urinaire et/ou fécalome et/ou
medicament.

Chute : vieillissement vue, articulations, systeme nerveux +
coxarthrose, cataracte, maladie de Parkinson + tapis et/ou
medicaments.
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Fiche 3. Administration en gériatrie
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preaiabiement un inouble cogniE ou wn Syndrome depressET gul Las outills
=rirass Fobssryance, ou un iroubds sensorks] ol mmodsur Brirareant
= rraniErenk des meaclcaments,

E Foomer b personcel & Ia
= L'nyglane porte sur L] smecTich: o= 2 prrzonne Sges
o Les msins.

W Les ocauyx {la chamitered. @ ImEplkoer Nertooage

| Les squipermenis. AzsomEr  une  suresllance
o L& t=nue professionnels, ] cinique =t blolcgique

-

[ |

Frotocoles bhérapsutiques

—
Indiquer sur la feulle de prescriodion k= polds =t ia clalancs estimss éﬁ médicamenmisux
de B ocrdstinine,

- Lisr=t the 1
Adnpler [a posokoghs, Q TapesastigLe=
Chaolzir la forms galsnigues '@ mi=sux adaphée au patent o Lizt= c=1 comprrmes nen
Reeyaboes ragulinerent fes iralb=ments au kong oours. =1 |stcanies =t non broyabies

Education du patlert

S apparyEr sur les aldants

Erepdre e saren CEplquEr = modsibEs de pros des madicamarss,

Chague fois que possHble, i=nkr comple de Pasls du pabdsnt concernant les dificulgs les plus pfnanies dans sa
we guotdi=nnes ldes § la orize redcamesnbEyne.

Survelllancs

E‘l"E afenif aux prises de madicamenbs.

Zraszurer gus e ddicament a bleEn &b pros, mEme sl e patent sst aubonore

Repérer =z roublke=s e la déglulfiom

Azsurer un= surs=llances socrus de Ffapparfon des =fteis Inddoiranies,

Emccurager l=s oatl=nts Sgds = Pentourage & sipgnaker bout skpoes mno el ow iowt symphEme Inhablusl

Ir'I-IIIIIIU EEED BEE W
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Préeconisations des preparations

= Brovage, Tactionnement des comprimes et ouvertune des geules

Les probklamsas

O mresd Meation g la Eicdissanbdlbe ou peodul. Uévin, 3ophle Lorent,
LCinrfsbiRe des vol=s o ingssSion = T

- i SLE. HpHal Erasme
= mimbEriels mis & = disposiHdon =n oS non confonmes.
LCinhalation mossibls par k=35 professlonnels.
Cees IniEractions meadicamenbeuses ampifses
Lécrasemment des médicaments peut ére la seuwle soluton pour un fAaflement su lomg cowurs, maks pewoi
afbrer e =effcscibe
Il =yxpose & des rzgueE pour =z malsdes etsractons chimigques, dissarbdon D= formes g bguss
spEcHiguss, hoxicHe, suordosage, sous-dosage, afdmion des proprididés pharmacologiques par k= vehlouls
wHlise, =bo_} =t pour k=S sokpnants Clodoibs cinechs, alerghe, =8c )

Lits & FhyglEne. 'ﬁ_!" Broyeur secuiss
Do mod Flcation de la poscloghs. i ' Sourca : Whlans

Les preconlsathons

Sazsursr gue la vwole per o st la misux acaptss,

B Tracer sur la feuille ds prescription les dificultés de 'administration per o=
WeErifler systiematipeermean =l = mddicament =5t brosable, sScable ou pEul 2fre ouvert,
k- Lisbe des medicaments nen broyables non sécables

b En cas de douts appelsr l& pharmacian

Me mdlanger deux medicaments qu'apres avis du pharmacien,

LAl er des maddri=ls sdrurisés Aomseurs-Droyeurs.,

Fespecter Ies negies dhyeg e apnéks Chague mEdicament {mabérkel, mains saarfac=§,
il la preparathon ou phes prochs de Fadmin s rathce,

Uitillser une subshance wankculs nedlne o= type sau ou =au Qe

= La sonde enbsSrale
Les prablesmes

IC EEENg

Li= poemimere: Important de medicsmmenis

Sz mrened Mication o= e Edodlsm-oanidibe

Cinb=racHon enire les médicamesnis =f les foomulies enlérales.

=z complicatons o= ki csnke anidrale.

= la pofendallsadon du rfsque d'ereurs enfre vole enbéErale =€ Inbreve imeuse (T

es preconlsatlons

Adminisirer =s médicaments sEparément a&fin dE@vlier M'obsinecHon de 3 sonde =% les Inbesachons

reacicameni=uses,

m- Formaliser I"'administration entérale : «n particulisr 'adminisoration séparés des maedicamanbs
administrés < realisaticon des ringages intermadiaires

Fareoris=r =3 formes Iguldes,

Cilluer bowbes. les fomes Bouides visgueus=s ayvant adminksirathon,

e rdddner & = lisie des comprimés non secables =t non brosables,

Daans Ia mesune dis Eoss bie Talne prsparss en P L,

EHgueter les woiss dabord.
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E?;HU de Nan:_es .
livret d’'information

om.. i

ADMINISTRATION
MEDICAMEMTEUEE CHEZ LE SUJET AGE
» Pathologies multiples

Hombrews: madicaments & Augmentation des effets indésirables
Surveillance aeerue de l'apparition d'événemant ind ésirable (EN

» Altération des fonctions cogritives

Evaluaf Mautonomie du patient ¥ia-&-vis de son traitement
Prendre e temps d'expliguer les modalités de prise

»Troubles de déglutition et/ ow du comportement
Fepérer ces troubles ot cheisir la forme galénigue la plus adaptés

ENCOURAGER les patients Agés ot l'entourage &
gignaler tout signe anarmal ou tout symptéma Inhabitual

L

-

Pour en sovoir plus :

alutiis da sdcuriaation of o'awts -dveluatian de Nadminiatration des médicaments =
HAUTE AUTORITE DE BANTE {julilat 2011]

Teléohargeable sur le site de |a Haute autarité an santi
kv has-sante fr/portailjoms/o_ 945211 /note-de-cadrage-outiis

CHU de Nantes
www.chu-nantes.fr

Cantre Hospitalier Univeraitaire

qn-ﬁ'; HOS BITALIER 5 allée de Mg Gloriette — 44083 Nantes Cedex 1

UMIVERSITAIRE DE NANTES  Pile dirsction gindrale - Sernes comirunication — fin 2014

C!ﬂU de Nantt.as .
livret d’information

Sécuriser
ladministration
medicamenteuse
pourquoi? comment”?

Inspiré du guide de la Hawte Autorité de Sonté « Outils de séourisation
et d'outo-évaluation de odministrotion des médicoments »

Réseau
Comrmission de séclrisation
b | Qualisai'lté du eireuit gu madiogma
A § ahE L

UMNBENCIUAE OF SANTER v i ppeeens Bugm, Paberne O CHU de Nentas
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Documents généraux

Sécuriser I'administration médicamenteuse (livret)

Securiser I'administration medicamenteuse (poster)

Reqgle des 5 B / Harmonisation étiguetage des médicaments injectables

Chariot de distribution

Documents specifiques

Fiches de bonnes pratiques d'administration par voie d'administration (CHU d’An

Meédicaments ecrasables

Médicaments injectables

Stabilité des médicaments

Chimiothérapie

Meédicaments a risgues / hever events




Ecraser les comprimes /ouvrir
les gelules ?

BROYAGE
ALTERMATIVE
MEDICAMENT DT FORME ERTURE REMARQUES SQOURCE
3.4 diaminopyridine | 3.4 diaminopyridine gélule X
ABILIFY® aripiprazole e P cf. fax BMS
PP P y orodispersible '
R ’ cf. fax
i ) c ro
ACADIONE® tiopronine P gas >< SANOFT
résistant
- AVEMTIS
luti
ACTCLOVIR o : sb" Y ;‘Im of . fax
c
SANDOZ Ao P wvable SANDOZ
- FZOVIRAXE
Me 3
< pas acm?ar BCP -
. . se-iud les granulés.
ACTISKEMNAME sulfate de morphine geélule s ) ORMEDTIMS -
dans aliments
3 ) WIDAL
semi-solides
cf fax
ACTOSE i i
pioglitazone cp 3 TAKEDA
ADALATE®R nifédipine cp LP X PA photosensible RCP
capsule
ADALATE® nifédipine capsule >< gventuellement REP - HAS
ouvrable PA
photosensible
. Me pas dissoudre
ADAMCORE nicorandil cp dans |'eau, ctf. fax MERCK
- écraser
Coiit =alution
it amer, peu
ADVILE ibuproféne cp pe buvable ORMEDIMS
soluble dans |'eau
- ADVILE




Ex d'erreurs
[médicamenteuses en geériatrie

Erreur d'identité

Erreur d’administration : Haldol mis
dans compote = refus. Propose dilué
dans de I'eau = OK . Oubli compote
sur table => pris par patient

Erreur de débit
Erreur formes Morphine LP et LI



