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DOYENS HONORAIRES :
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1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK
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PROFESSEURS :
Décembre 1967
1. Pr. TOUNSI Abdelkader

Pathologie Chirurgicale

Février, Septembre, Décembre 1973
2. Pr. ARCHANE My Idriss* Pathologie Médicale
3. Pr. BENOMAR Mohammed Cardiologie

4. Pr. CHAOUI Abdellatif
5. Pr. CHKILI Taieb

Janvier et Décembre 1976
6. Pr. HASSAR Mohamed

Février 1977

7. Pr. AGOUMI Abdelaziz

8. Pr. BENKIRANE ép. AGOUMI Najia
9. Pr. EL BIED ép. IMANI Farida

Février Mars et Novembre 1978
10. Pr. ARHARBI Mohamed
11. Pr. SLAOUI Abdelmalek

Mars 1979

12. Pr. LAMDOUAR ép. BOUAZZAOUI Naima

Mars, Avril et Septembre 1980
13. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam
14. Pr. MESBAHI Redouane

Gynécologie Obstétrique
Neuropsychiatrie

Pharmacologie Clinique

Parasitologie
Hématologie
Radiologie

Cardiologie
Anesthésie Réanimation

Pédiatrie

Neurochirurgie
Cardiologie



Mai et Octobre 1981

15. Pr. BENOMAR Said*

16. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid
17. Pr. EL MANOUAR Mohamed

18. Pr. HAMMANI Ahmed*

19. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih
20. Pr. SBIHI Ahmed

21. Pr. TAOBANE Hamid*

Mai et Novembre 1982

22. Pr. ABROUQ Ali*

23. Pr. BENOMAR M’hammed

24. Pr. BENSOUDA Mohamed

25. Pr. BENOSMAN Abdellatif

26. Pr. CHBICHEB Abdelkrim

27. Pr. JIDAL Bouchaib*

28. Pr. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

29. Pr. ALAOUI TAHIRI Kébir*

30. Pr. BALAFREJ Amina

31. Pr. BELLAKHDAR Fouad

32. Pr. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
33. Pr. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

34. Pr. BOUCETTA Mohamed*

35. Pr. EL OUEDDARI Brahim El Khalil
36. Pr. MAAOUNI Abdelaziz

37. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

38. Pr. NAJI M’Barek *

39. Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

40. Pr. BENJELLOUN Halima

41. Pr. BENSAID Younes

42. Pr. EL ALAOUI Faris Moulay EI Mostafa
43. Pr. IHRAI Hssain *

44. Pr. IRAQI Ghali

45, Pr. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

46. Pr. AJANA Ali

47. Pr. AMMAR Fanid

48. Pr. CHAHED OUAZZANI ép.TAOBANE Houria
49. Pr. EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq

50. Pr. EL HAITEM Naima

51. Pr. EL MANSOURI Abdellah*

52. Pr. EL YAACOUBI Moradh

53. Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah

54. Pr. LACHKAR Hassan

Anatomie Pathologique
Cardiologie
Traumatologie-Orthopédie
Cardiologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Thoracique

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie
Chirurgie Thoracique
Biophysique
Chirurgie Maxillo-faciale
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie
Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie
Pathologie Chirurgicale
Neurologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-Faciale

Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie

Médecine Interne



55. Pr. OHAYON Victor*
56. Pr. YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

57. Pr. BENHMAMOUCH Mohamed Najib

58. Pr. DAFIRI Rachida

59. Pr. FAIK Mohamed

60. Pr. FIKRI BEN BRAHIM Noureddine
61. Pr. HERMAS Mohamed

62. Pr. TOULOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990

63. Pr. ABIR ép. KHALIL Saadia

64. Pr. ACHOUR Ahmed*

65. Pr. ADNAOUI Mohamed

66. Pr. AOUNI Mohamed

67. Pr. AZENDOUR BENACEUR*

68. Pr. BENAMEUR Mohamed*

69. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
70. Pr. CHAD Bouziane

71. Pr. CHKOFF Rachid

72. Pr. FARCHADO Fouzia ép.BENABDELLAH

73. Pr. HACHIM Mohammed*

74. Pr. HACHIMI Mohamed

75. Pr. KHARBACH Aicha

76. Pr. MANSOURI Fatima

77. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
78. Pr. SEDRATI Omar*

79. Pr. TAZI Saoud Anas

80. Pr. TERHZAZ Abdellah*

Février Avril Juillet et Décembre 1991
81. Pr. AL HAMANY Zaitounia

82. Pr. ATMANI Mohamed*

83. Pr. AZZOUZI Abderrahim

84. Pr. BAYAHIA ép. HASSAM Rabéa
85. Pr. BELKOUCHI Abdelkader

86. Pr. BENABDELLAH Chahrazad

87. Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdelatif

88. Pr. BENSOUDA Yahia

89. Pr. BERRAHO Amina

90. Pr. BEZZAD Rachid

91. Pr. CHABRAOUI Layachi
92. Pr. CHANA EIl Houssaine*
93. Pr. CHERRAH Yahia

94. Pr. CHOKAIRI Omar

95. Pr. FAJRI Ahmed*

96. Pr. JANATI Idrissi Mohamed*
97. Pr. KHATTAB Mohamed

98. Pr. NEJMI Maati

99. Pr. OUAALINE Mohammed*

Meédecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie
Urologie

Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Cardiologie
Chirurgicale

Médecine Interne
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Pathologie Chirurgicale
Pédiatrique
Meédecine-Interne
Urologie

Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation
Ophtalmologie

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation

Meédecine Préventive, Santé Publique et Hygiene



100. Pr. SOULAYMANI ép.BENCHEIKH Rachida

101. Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

102.
103.
104.
105.
106.
107.
108.
109.
110.
111.
112.
113.
114,
115.
116.
117.
118.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AHALLAT Mohamed
BENOUDA Amina
BENSOUDA Adil

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHAKIR Noureddine
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed

EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

119.
120.
121.
122.
123.
124.
125.
126.
127.
128.
129.
130.
131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.
138.
139.
140.
141.
142.
143.
144.
145.
146.
147.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
. MOSSEDDAQ Rachid*
Pr.
Pr.

Pr

AGNAOU Lahcen

AL BAROUDI Saad

ARJI Moha*
BENCHERIFA Fatiha
BENJAAFAR Noureddine
BENJELLOUN Samir
BENRAIS Nozha
BOUNASSE Mohammed*
CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI ép. AHALLAT Sabah
EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
EL KIRAT Abdelmajid*
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad
HADRI Larbi*

HDA Ali*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*

OULBACHA Said
RHRAB Brahim

Pharmacologie
Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Radiologie

Gynécologie Obstetrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Anesthésie Réanimation
Ophtalmologie
Radiothérapie

Chirurgie Générale
Biophysique

Pédiatrie

Biophysique
Endocrinologie et Maladies Métabolique
Gynécologie Obstétrique
Immunologie

Traumato Orthopédie
Radiologie

Meédecine Interne
Chirurgie Cardio- Vasculaire
Chirurgie Générale
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Neurologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique



148. Pr. SENOUCI ép. BELKHADIR Karima
149. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

150. Pr. ABBAR Mohamed*

151. Pr. ABDELHAK M’barek

152. Pr. BELAIDI Halima

153. Pr. BARHMI Rida Slimane
154. Pr. BENTAHILA Abdelali

155. Pr. BENYAHIA Mohammed Ali
156. Pr. BERRADA Mohamed Saleh
157. Pr. CHAMI llham

158. Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae
159. Pr. EL ABBADI Najia

160. Pr. HANINE Ahmed*

161. Pr. JALIL Abdelouahed

162. Pr. LAKHDAR Amina

163. Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

164. Pr. ABOUQUAL Redouane

165. Pr. AMRAOUI Mohamed

166. Pr. BAIDADA Abdelaziz

167. Pr. BARGACH Samir

168. Pr. BELLAHNECH Zakaria

169. Pr. BEDDOUCHE Amograne*
170. Pr. BENAZZOUZ Mustapha

171. Pr. CHAARI Jilali*

172. Pr. DIMOU M'barek*

173. Pr. DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*
174. Pr. EL MESNAOUI Abbes

175. Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
176. Pr. FERHATI Driss

177. Pr. HASSOUNI Fadil

178. Pr. HDA Abdelhamid*

179. Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
180. Pr. IBRAHIMY Wafaa

182. Pr. BENOMAR ALI

183. Pr. BOUGTAB Abdesslam

184. Pr. ER RIHANI Hassan

185. Pr. EZZAITOUNI Fatima

186. Pr. KABBAJ Najat

187. Pr. LAZRAK Khalid (M)

188. Pr. OUTIFA Mohamed*

Décembre 1996

189. Pr. AMIL Touriya*

190. Pr. BELKACEM Rachid

191. Pr. BELMAHI Amin

192. Pr. BOULANOUAR Abdelkrim

193. Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
194. Pr. EL MELLOUKI Ouafae*

Dermatologie
Chirurgie Cardio-vasculaire

Urologie

Chirurgie - Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie -Obstétrique
Traumatologie -Orthopédie
Radiologie
Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie

Urologie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiene
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie

Chirurgie réparatrice et plastique
Ophtalmologie

Chirurgie Générale

Parasitologie



195. Pr. GAMRA Lamiae

196. Pr. GAOUZI Ahmed

197. Pr. MAHFOUDI M’barek*

198. Pr. MOHAMMADINE EL Hamid
199. Pr. MOHAMMADI Mohamed
200. Pr. MOULINE Soumaya

201. Pr. OUADGHIRI Mohamed

202. Pr. OUZEDDOUN Naima

203. Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

204. Pr. ALAMI Mohamed Hassan
205. Pr. BEN AMAR Abdesselem
206. Pr. BEN SLIMANE Lounis
207. Pr. BIROUK Nazha

208. Pr. BOULAICH Mohamed
209. Pr. CHAOUIR Souad*

210. Pr. DERRAZ Said

211. Pr. ERREIMI Naima

212. Pr. FELLAT Nadia

213. Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
214. Pr. HAIMEUR Charki*

215. Pr. KADDOURI Noureddine
216. Pr. KANOUNI NAWAL

217. Pr. KOUTANI Abdellatif
218. Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
219. Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
220. Pr. NAZZI M’barek*

221. Pr. OUAHABI Hamid*

222. Pr. SAFI Lahcen*

223. Pr. TAOUFIQ Jallal

224. Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

225. Pr. BENKIRANE Majid*
226. Pr. KHATOURI Ali*
227. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Novembre 1998

228. Pr. AFIFI RAJAA

229. Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
230. Pr. ALOUANE Mohammed*
231. Pr. LACHKAR Azouz

232. Pr. LAHLOU Abdou

233. Pr. MAFTAH Mohamed*

234. Pr. MAHASSINI Najat

235. Pr. MDAGHRI ALAOUI Asmae
236. Pr. MANSOURI Abdelaziz*
237. Pr. NASSIH Mohamed*

238. Pr. RIMANI Mouna

239. Pr. ROUIMI Abdelhadi

Anatomie Pathologique
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie — Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie — Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie
Neurochirurgie
Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie — Pédiatrique
Physiologie

Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie

Neurologie

Anesthésie Réanimation
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Gastro - Entérologie
Pneumo-phtisiologie

Oto- Rhino- Laryngologie
Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique
Pédiatrie

Neurochirurgie
Stomatologie Et Chirurgie Maxillo Faciale
Anatomie Pathologique
Neurologie
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240.
241.
242.
243.
244,
245,
246.
247.
248.
249,
250.
251.
252.
253.
254,
255.
256.
257.
258.

Pr
Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. ABID Ahmed*
. AIT OUMAR Hassan
BENCHERIF My Zahid

BOURKADI Jamal-Eddine
CHAOUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EIl Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
EL OTMANYAZzzedine
GHANNAM Rachid
HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.
273.
274.
275.
276.
277.
278.

Pr
Pr
Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. AlDI Saadia

. AIT OURHROUIL Mohamed
. AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
BOUSSELMANE Nabile*
BOUTALEB Najib*

CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOQOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*
MANSOURI Aziz

OUZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

PROFESSEURS AGREGES :

Décembre 2001

279.
280.
281.
282.
283.
284.
285.
286.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane

BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Traumatologie Orthopédie

Neurologie

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Oto-Rhino-Laryngologie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Radiothérapie

Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Génétique

Réanimation Médicale

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie



287.
288.
289.
290.
291.
292.
293.
294,
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.
302.
303.
304.
305.
306.
307.
308.
309.
310.
311.
312.
313.
314.
315.
316.
317.
318.
319.
320.
321.
322.
323.
324.

Pr. BENNANI Rajae

Pr. BENOUACHANE Thami
Pr. BENYOUSSEF Khalil

Pr. BERRADA Rachid

Pr. BEZZA Ahmed*

Pr. BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
Pr. BOUHOUCH Rachida

Pr. BOUMDIN EIl Hassane*
Pr. CHAT Latifa

Pr. CHELLAOUI Mounia

Pr. DAALI Mustapha*

Pr. DRISSI Sidi Mourad*

Pr. EL HAJOUI Ghziel Samira
Pr. EL HIJRI Ahmed

Pr. EL MAAQILI Moulay Rachid
Pr. EL MADHI Tarik

Pr. EL MOUSSAIF Hamid

Pr. EL OUNANI Mohamed

Pr. EL QUESSAR Abdeljlil

Pr. ETTAIR Said

Pr. GAZZAZ Miloudi*

Pr. GOURINDA Hassan

Pr. HRORA Abdelmalek

Pr. KABBAJ Saad

Pr. KABIRI EL Hassane*

Pr. LAMRANI Moulay Omar
Pr. LEKEHAL Brahim

Pr. MAHASSIN Fattouma*

Pr. MEDARHRI Jalil

Pr. MIKDAME Mohammed*
Pr. MOHSINE Raouf

Pr. NABIL Samira

Pr. NOUINI Yassine

Pr. OUALIM Zouhir*

Pr. SABBAH Farid

Pr. SEFIANI Yasser

Pr. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia
Pr. TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

325.
326.
327.
328.
329.
330.
331.
332.
333.
334.
335.
336.
337.
338.

Pr. AL BOUZIDI Abderrahmane*
Pr. AMEUR Ahmed*

Pr. AMRI Rachida

Pr. AOURARH Aziz*

Pr. BAMOU Youssef *

Pr. BELGHITI Laila

Pr. BELMEJDOUB Ghizlene*
Pr. BENBOUAZZA Karima

Pr. BENZEKRI Laila

Pr. BENZZOUBEIR Nadia*

Pr. BERADY Samy*

Pr. BERNOUSSI Zakiya

Pr. BICHRA Mohamed Zakarya
Pr. CHOHO Abdelkrim *

Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie

Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatnique
Chirurgie Genérale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Meédecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie

Néphrologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Gynécologie Obstétrique
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Rhumatologie
Dermatologie

Gastro — Enterologie
Médecine Interne
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INTRODUCTION



La iatrogénie induite par les médicaments est un probleme de santé publique,
tant par ses répercussions en terme de morbi-mortalité, que par son codt. Elle
est définie comme étant toute pathologie liée au médicament prenant naissance

au niveau de la prescription, de la dispensation ou de 1’administration. [1]

Connaitre 1’existence de ces complications et de ces causes est un bon pas vers
la diminution de son impact. Mais évaluer sa prévalence permet de chiffrer le

fruit des efforts qui peuvent étre entrepris dans cette lutte.

L’étude OPONA (Opinion Pharmaceutique sur Ordonnances Nominatives en
Ambulatoire) qui sert de référence a notre etude avait évalué la iatrogénie

médicamenteuse en milieu ambulatoire. [2]

Notre étude s’inscrit dans ce contexte de recherche et prévention de la iatrogénie

médicamenteuse en particulier a I*‘hdpital.

Elle s’est déroulée dans le service de neurologie B de I’hOpital des spécialités de
Rabat et a ciblée des patients souffrant d’accidents vasculaires cérébraux

ischémiques.

La sécurisation de circuit du médicament fait partie des methodes utilisées dans
de nombreux établissements pour réduire la iatrogénie a 1’hopital. Cette derniére
se propose également de valoriser 1’acte pharmaceutique en milieu hospitalier en

favorisant le développement de la pharmacie clinique.



PARTIE THEORIQUE



Toute prescription médicale peut entrainer un accident dans des conditions
normales d’utilisation ou de pratique, I’ensemble de ces accidents, en plus de
ceux induits par un mauvais usage des thérapeutiques, définissent ce qu’on

appelle iatrogénie.

Dans cette partie théorique, apres un rappel sur le circuit du médicament a
I’hopital et I’iatrogénie médicamenteuse, nous allons présenter les moyens
utilisés pour sécuriser ce circuit. Comme moyens utilisés, nous verrons la
politique générale de 1’hopital en matiére de gestion du risque iatrogéne et les
modes d’organisation du circuit du médicament. Nous insisterons sur les

interventions de la pharmacie clinique pour minimiser ce risque a 1’hopital.

Par la suite, nous ferons un rappel sur les accidents vasculaires cérébraux

ischémiques.



1. latrogénie médicamenteuse et circuit du médicament a I’hopital [4]

Le circuit du médicament a I’hopital comporte une série d’étapes successives et

implique différents professionnels:
v' la prescription, un acte médical,
v' la dispensation, un acte pharmaceutique,
v’ et ’administration, un acte infirmier ou médical.

Chaque etape de ce circuit est source d’erreurs potentielles qui peuvent

engendrer des risques pour la santé du patient.

Secteur d’activité clinique Pharmacie
Prescription < Dispensation
Surveillance Transport
thérapeutique - .
du patient 44— Administration o
Education thérapeutique Gestion des dotations

Figure 1 : Schéma général du circuit du médicament a 1’hopital

Différentes études montrent une répartition des erreurs médicamenteuses a tous
les niveaux du circuit du médicament, qu’il s’agisse de la prescription
représentant 37 % a 56 % des erreurs, de la transcription de 1’ordonnance 6 % a
18 % , de la delivrance des médicaments 4% a 22 % ou encore de

I’administration du traitement qui constitue 23 a 34 % de ces erreurs.[5]



Dans le méme registre, I’étude OPONA (Opinion Pharmaceutique sur
Ordonnances Nominatives en Ambulatoire), portant sur 1500 prescriptions

médicales des secteurs publics et privés soulignait que :

-23% des ordonnances étaient non conformes sur leur forme avec un taux

d’ordonnances conformes plus important dans le secteur privé (81%).

-43% des ordonnances étaient non conformes sur leur fond avec un taux

d’ordonnances conformes plus important dans le secteur public (63%)

-10,2% des ordonnances non conformes 1’étaient a cause d’interférence avec un

médicament pris en automédication.

Le tableau | présente les parametres utilisés dans I’étude OPONA pour juger de

la conformité des ordonnances sur leur fond et sur leur forme. (annexe 2)

Pour rappel, ces prescriptions médicales provenaient de différentes spécialités y

compris de la médecine dentaire.

Tableau I : Parametres de conformités des ordonnances - étude OPONA

Sur la forme des ordonnances Sur le fond des ordonnances
Présence ou non de l'identité du médecin Présence ou pas de contre-indication
Présence ou non de l'identité du malade Présence ou pas d’une association
Ordonnance signée ou cachetée par le déconseillée
médecin Présence ou pas d’une précaution d’emploi
Ordonnance est datée Présence ou pas d’anomalie de posologie
Autres : posologie, poids (si nouveau né, Présence ou pas d’une association a
nourrisson ou enfant) surveiller
Autres : une méme ordonnance pour deux
patients par exemple

Ces données prouvent que ces non conformités existent (secteur public et

secteur priveé) et sont a 1’origine d’évenements indesirables graves. [6,7]
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Sécuriser le circuit du médicament a 1’hopital devient essentiel pour prévenir la

iatrogénie médicamenteuse, véritable probleme de santé publique.

2. Sécurisation du circuit du médicament a I’hdpital

Sécuriser, selon le Larousse, consiste a réduire ou diminuer le risque ou le
danger. Dans notre cas, ce risque est représenté par la iatrogénie

médicamenteuse.

Dans cette partie, nous verrons la politique générale de 1’hopital en matiére de
gestion du risque iatrogene, les modes d’organisation du circuit du médicament

et les interventions de la pharmacie clinique pour minimiser ce risque.

2.1Politique générale de I’hopital en matiere de qgestion du risque

latrogene

La réduction du risque iatrogene a 1’hopital nécessite une réflexion globale, a
travers des comités multidisciplinaires sur I’ensemble du processus allant de

I’approvisionnement en médicament a 1’administration au patient [8].

2.1.1 Comités multidisciplinaires




De nombreux hopitaux se sont dotés d’un systéme de veille sanitaire au travers
de la mise en place de comités multidisciplinaires d’analyse des événements
indésirables. Plusieurs autres commissions s’intéressent a un risque spécifique.
Le Comité de lutte contre les infections nosocomiales (CLIN) organise la lutte
contre les infections nosocomiales. Les commissions du médicament et des
dispositifs médicaux (COMEDIMS), définies comme « un lieu de concertation
entre les médecins prescripteurs et les pharmaciens hospitaliers » sont des lieux

de decision multidisciplinaires autour du médicament [9].

Ces commissions permettant d’assurer 1’évaluation de [’utilisation des
médicaments ont un role en expansion dans la s€curisation d’utilisation des

médicaments et des dispositifs médicaux.

Parmi les responsabilités de ces commissions figure 1’achat et le référencement

des médicaments utilisés au sein de I’hopital.

2.1.2 Achats et référencements des médicaments

Dans le cadre de cette mission, la sélection des médicaments se fait en fonction
de différents critéres allant de I’intérét clinique a la qualité de la présentation du
médicament. Au travers des procédures d’achat des médicaments, les
pharmaciens font intervenir la sécurité d’utilisation du médicament et donc la

qualité du conditionnement parmi les critéres de sélection principaux.

La problématique du conditionnement individuel est régulierement discutée : de

nombreux médicaments ne disposent pas de conditionnement sécurisé,



notamment avec 1’augmentation de la part des génériques dont la plupart ne
proposent pas de conditionnement adapté a 1’usage hospitalier. Les médicaments
au sein des services cliniques sont sortis de leur boite et les infirmieres
manipulent directement les blisters. Elles sont parfois amenées a découper celui-
ci pour préparer des doses unitaires, perdant ainsi une partie de 1’information
mentionnée sur le blister (hom du médicament, dosage, date de péremption. . .).
Afin de permettre 1’identification du médicament jusqu’au lit du malade par
I’infirmicre et limiter 1’iatrogénie médicamenteuse a 1’é¢tape d’administration, il

est indispensable de disposer d’un conditionnement unitaire adapté. [24,25]

Différents modes d’organisation sont alors envisagés pour sécuriser le circuit du

médicament a I’hopital.

2.2Modes d’organisation du circuit du médicament

Parmi ces modes d’organisation on peut citer l’informatisation de la
prescription, la délivrance nominative des médicaments, les automates de
distribution, les armoires a pharmacie sécurisées, le développement de la

pharmacotechnie et 1’utilisation des codes-barres.

2.2.1 Prescription informatisée




La prescription informatisee est de plus en plus utilisée au profit de la

prescription manuscrite classique.

Les logiciels de prescription informatisée integrent, I’ensemble du circuit du
médicament. Ces logiciels comportent des modules de prescription, d’analyse

pharmaceutique, de préparation des médicaments et d’administration au patient.

L’intérét de ce systeme réside dans le fait que le médecin saisit lui-méme la

prescription médicamenteuse, évitant ainsi toute retranscription en aval.

Cet outil propose au prescripteur une assistance concernant le choix des
médicaments, de la dose, de la voie d’administration, le calcul de la vitesse de
perfusion, le suivi thérapeutique, la détection des interactions et des
incompatibilités médicamenteuses. De nombreuses études ont mis en évidence
une réduction des erreurs médicamenteuses dans le cas d’une prescription

informatisée. [10-14]

La prescription informatisée apporte incontestablement une sécurisation du
circuit du médicament, mais il convient d’étre vigilant dans le choix du systéme
et dans sa mise en ceuvre. Par ailleurs, il est indispensable d’accompagner le
déploiement de la prescription informatisée en se concentrant sur les facteurs

humains et organisationnels [15,16].

2.2.2 Délivrance nominative des médicaments [17]
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La pharmacie de 1’hopital doit assurer la dispensation des médicaments pour les
malades hospitalisés, comprenant la délivrance nominative des médicaments,
associée a I’analyse pharmaceutique de la prescription. Toutefois, la délivrance
des médicaments par la pharmacie aux services cliniques est encore
majoritairement organisée selon un mode global : commande globale de 1’unité
de soins a la pharmacie puis approvisionnement de la réserve en médicaments

du service par la pharmacie.

Le principal avantage de la délivrance nominative, outre [’analyse
pharmaceutique des prescriptions, est de fournir les médicaments identifiés au
nom de chaque malade ; on limite ainsi la manipulation des médicaments par le
personnel infirmier. Le r6le du personnel infirmier est alors la distribution et
I’administration du médicament au malade ; ce dernier peut libérer du temps et

se recentrer sur des taches de soins.

2.2.3 Automates de distribution

Les automates de distribution des medicaments (globale ou individuelle)

permettent la préparation des médicaments a partir de la pharmacie.

Ils permettent ainsi une réduction des erreurs de délivrance de 50 % [18] par la
pharmacie et un gain de temps. Ces systémes se développent aux Etats-Unis, ou

15 % des hoépitaux en étaient équipés en 2005 [19].

2.2.4 Armoires a pharmacie sécurisées (APS)
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Il est possible de remplacer les armoires a pharmacie classiques des unités de
soins par des automates de distribution de médicaments, plus couramment
appelés armoires a pharmacie sécurisées (APS). Ces dispositifs commandés par
un ordinateur, sont directement réapprovisionnés depuis la pharmacie et
sécurisent le stockage des médicaments dans 1’unité de soins. lls facilitent et

guident la sélection des médicaments par les infirmieres pour chaque

patient, assurant ainsi une delivrance nominative. Cette aide a la cueillette des
médicaments limite le risque de confusion entre deux dosages et assure une

tracabilité totale de 1’accés aux médicaments.

Borel et Rascati [20] ont mis en évidence avec ce systeme une réduction de 16,9
a 10,4 % des erreurs médicamenteuses dans un service de medecine. Les erreurs
restantes concernaient essentiellement des erreurs d’horaire d’administration.
Ces erreurs pourraient étre réduites par interfacage des APS avec un logiciel de
prescription [21]. L’enquéte nationale de la societé américaine de pharmacie
hospitaliere [19] révele que 72 % des hOpitaux americains utilisaient ces
dispositifs en 2005. Ces armoires commencent a étre déployées dans les

hopitaux européens.

Outre une réduction de I’iatrogénie, la mise en place des APS s’accompagne
d’un gain de temps pour les infirmiéres et d’une réduction des cofits par

I’optimisation de la gestion des médicaments [22].
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2.2.5 La pharmacotechnie[23]

La problématique de la présentation des médicaments ne concerne pas
uniquement le conditionnement. Dans un certain nombre de situations, la
présentation du médicament n’est pas adaptée a son utilisation et la pharmacie, a

travers la pharmacotechnie, peut apporter des solutions.

Pour rappel, la pharmacotechnie est la science pharmaceutique qui traite de
I'extraction, de la synthese et de la purification des médicaments. Dans notre cas,

elle s’intéresse a la préparation et la mise en forme des médicaments.

En pédiatrie, par exemple, il est fréquent que la pharmacie prépare des formes

galéniques et des dosages spécifiguement adaptés a chaque enfant.

Les autres secteurs particulierement concernés par la pharmacotechnie sont la

nutrition parentérale et la cancéerologie.

En effet, la préparation des anticancéreux et des mélanges nutritifs destinés a
I’alimentation par voie parentérale nécessite un niveau d’asepsie et un systeme
d’assurance qualité difficilement réalisable en unités de soins. En Amérique du
Nord et en Europe, la plupart des hépitaux ont mis en place des unités
centralisées de preparation des anticancéreux (ou cytotoxiques) et de nutrition

parentérale sous la responsabilité des pharmaciens.

2.2.6 Codes-barres
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L’identification des médicaments au moment de I’administration au patient est
primordiale ; une fois que I’erreur d’administration s’est produite, il est
impossible de faire machine arriére. L’identification par code-barres permet de
sécuriser cette étape, en permettant un lien direct entre le logiciel de

prescription, le patient et le médicament.

Les codes-barres peuvent étre présents sur le conditionnement primaire des
médicaments fournis par I’industrie pharmaceutique ou sur les sachets produits
par les dispositifs de reconditionnement unitaire et les automates de délivrance
individuelle. Ces systemes permettent d’¢viter la plupart des erreurs
d’administration avec un taux d’erreur de 1’ordre d’un sur dix millions [24]. Les
codes-barres seront certainement a I’avenir en concurrence avec une autre
approche similaire appelée la radio identification (radio frequency identification
ou RFID). [25]

Toutes ces possibilités technologiques participent a la rationalisation et
I’efficience de la mise a disposition du medicament. Elles doivent évidemment
étre accompagnées par le pharmacien hospitalier et lui permettre de libérer du
temps pour se rapprocher de ’activité de soins, lieu idéal pour une sécurisation

adaptée et proactive du patient.

2.3 Développement de la pharmacie clinigue en vue de sécuriser le circuit

du médicament

14



Dans ce contexte de sécurisation du circuit du médicament a I’hopital, I’impact

de la pharmacie clinique peut étre déterminant.

2.3.1 Pharmacie clinique : définition et historigue

Walton, en 1961, définit la pharmacie clinique comme « 1’utilisation optimale
du jugement et des connaissances pharmaceutiques et biomédicales du
pharmacien, dans le but d’améliorer I’efficacité, la sécurité, 1’économie et la
précision selon lesquelles les médicaments doivent étre utilisés dans le

traitement des patients ». [26]

Cette pratique pharmaceutique centrée sur le patient s’est developpée a partir de

1960 en Amérique du Nord et au Royaume-Uni.

2.3.2 Raison du développement [41]

Parmi les raisons du développement de la pharmacie clinique on peut noter, tout
d’abord, le taux ¢levé des pathologies iatrogénes dans les hopitaux. Ces
pathologies sont responsables de déces ou d’incapacités majeures et engendrent
des surcolts de dépenses de santé. Ensuite, ces pathologies sont majoritairement
evitables (surdosage en médicaments, contre indications, erreurs
d’administration, erreurs patients). Enfin, on note une augmentation du nombre

de proceés a I’encontre des médecins du fait d’erreurs thérapeutiques.
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Par ailleurs, le développement de la pharmacie clinique a été basé sur 1’idée de
mieux utiliser les compétences du pharmacien a 1’hopital, spécialiste du

médicament.

En effet, le pharmacien peut effectuer différentes activités ayant des

répercussions sur les colts mais surtout sur la qualité des soins.

Il peut s’agir d’actions globales et centralisées comme la rédaction de
protocoles et de recommandations, la recherche clinique ou la formation des

autres professionnels de santé sur le médicament.

Mais le cceur de la pharmacie clinique concerne des activités ciblées sur le
patient telles que la recherche de I’historique médicamenteux du patient par un
entretien a son arrivée dans le service, 1’analyse des prescriptions, la
surveillance et la gestion des effets indésirables ou 1’éducation thérapeutique

aupres des patients.

Le tableau Il résume les différentes activités de pharmacie clinique a 1’hopital.
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Type d’activité de pharmacie clinique Description

Evaluation de l'utilisation des Evaluation par le pharmacien des pratiques

médicaments® de prescription de certains médicaments
avec un rendu des résultats au niveau de
I’hépital( commission du meédicaments et
des dispositifs médicaux stériles,
commission médicale d’établissement)

Information sur le médicament*® Le pharmacien assure de facon formalisée
un service d’'information sur le médicament
pour les autres professionnels de santé

Formation des personnels de santé* Le pharmacien assure des séances de
formation continue réguliéres aupreés des
autres professionnels de santé( médecins,
infirmiéeres...)

Recherche clinique* Le pharmacien participe en tant
qgu’investigateur principal ou co-
investigateur et participe a la rédaction
d’articles scientifiques.

Pharmacovigilance/Centre Anti-Poison* Le pharmacien est capable de répondre a
des questionsrelatives a la toxicité et au
surdosage des médicaments en routine

Historique médicamenteux a I'admission® Le pharmacien réalise un historique des
traitements médicamenteuxcourant du
patient a I'admission

Participation aux visites des médecins™® Le pharmacien participe aux visites de
services des médecins

Management des protocoles Le pharmacien, sur demande du médecin,

thérapeutiques fait les demandes de biologie si nécessaire

et initie les traitements médicamenteuxou
ajuste les dosages afin d’obtenir I'effet
clinique recherché

Consultation pharmacocinétique Le pharmacien assure le suivi thérapeutique
des médicaments a surveillance
particuliere(exclutle suivi
pharmacocinétique)

Gestion des effets indésirables Le pharmacien évalue les effets indésirables
médicamenteux potentiels au cours de I"hospitalisation du
patient et en assure le suivi avec le médecin

Conseil au patient (éducation) Le pharmacien assure un conseil aux
patients pendant I’hospitalisation ou au
moment de la sortie

Participation a I’'équipe de nutrition Le pharmacien participe au suivi des
parentérale patients sous nutrition parentérale
Participation a I’équipe de réanimation Le pharmacien est un membre actif de

I'équipe de réanimation

* Activité mise en ceuvre a I’"Hépital des Spécialités de Rabat



2.3.3 Impact des activités de pharmacie clinique

De nombreuses études ont mis en évidence I’impact des activités de pharmacie

clinique sur I’iatrogénie médicamenteuse.

La réduction de la mortalité liée au médicament est le critere le plus pertinent
pour évaluer leur impact. Toutefois, il est intéressant d’examiner d’autres
criteres tels que la réduction des événements iatrogenes, la réduction des durées
d’hospitalisation, I’évolution du recours aux soins ou 1’adhésion des médecins a
I’activité de pharmacie clinique, évaluée par la mesure de 1’acceptation des

interventions pharmaceutiques.

Nous présentons une synthése sur I’impact des activités de pharmacie clinique
en abordant les trois critéres suivants : la réduction de la morbi-mortalité, la

réduction des colts, I’acceptation des interventions par les prescripteurs.

2.3.3.1 Réduction de la morbi-mortalité

Le pharmacien en unité de soins peut intervenir a differents niveaux de la prise

en charge de la thérapeutique médicamenteuse.

2.3.3.1.1 Analyse pharmaceutiqgue des prescriptions et

interventions pharmaceutiques
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L’analyse pharmaceutique des ordonnances représente 1’activité quotidienne
principale du pharmacien clinicien. Lors de cette analyse, il doit vérifier les
contre-indications en fonction de la physiopathologie du patient, gérer les
interactions médicamenteuses, s’assurer des bonnes posologies et des rythmes
ou vitesses d’administration et, faire des propositions argumentées dans le cadre

des « interventions pharmaceutiques » [29].

Dans 1’étude OPONA, sur le plan pharmacologique 8% des non conformités
observées dans les ordonnances étaient des contre indications ; 42% étaient des

anomalies de posologie et 22% des précautions d’emploi.

Dans de nombreux établissements hospitaliers, 1’analyse pharmaceutique des
ordonnances s’effectue dans le cadre d’une stratégie d’intervention plus globale
incluant la participation du pharmacien clinicien a la visite de service des
médecins, 1’établissement d’un historique médicamenteux et 1’éducation

thérapeutique.

2.3.3.1.2 Participation du pharmacien clinicien a la visite de

service des médecins

Dans ce mode d’organisation, le pharmacien clinicien joue un véritable role de «
copilote » dans la mise en place et le suivi de la stratégie therapeutique
médicamenteuse, car il peut aider le médecin (« le pilote ») au moment de la

prise de décision.
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Leape et al. [30] ont mis en évidence que la participation d’un pharmacien
clinicien a la visite médicale dans une unité de soins intensifs permettait de
réduire le taux d’erreurs médicamenteuses de 66 % en le faisant passer de 10,4
erreurs médicamenteuses pour 1000 journées d’hospitalisation a 3,5 erreurs
médicamenteuses pour 1000 journées d’hospitalisation. Dans cette étude, le

pharmacien était présent a mi-temps dans 1’unité de soins.

Plusieurs ¢tudes ont également montré que I’intégration d’un pharmacien
clinicien au sein de I’équipe médicale permet de réduire la durée

d’hospitalisation des malades (réduction de 1,3 jours en moyenne) [31,32]

2.3.3.1.3 Etablissement de I’historique médicamenteux

L’historique médicamenteux ou [’analyse détaillée des habitudes de
consommation meédicamenteuse avant 1’hospitalisation assurée par un
pharmacien clinicien permet une détection précoce des erreurs médicamenteuses

et une prise en charge plus rapide des patients. [32-34]

2.3.3.1.4 Conseil au patient et éducation thérapeutique

L’activité du pharmacien clinicien ne se limite pas aux interactions avec le
personnel médical et soignant. Ainsi, les activités en lien direct avec le malade
sont primordiales, dans le but de limiter I’1atrogénie en assurant une bonne

observance et une bonne compréhension du traitement. Plusieurs travaux ont
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mis en ¢évidence I’impact des conseils pharmaceutiques au patient et plus

particuliérement de 1’éducation thérapeutique [35,36].

Schnipper et al. [37] ont analysé I’impact du conseil pharmaceutique a la sortie
d’hospitalisation. 1ls ont montré que, a 30 jours de la sortie, cette intervention
permettait une réduction des erreurs médicamenteuses de 11 a 1 % et une

réduction des visites aux urgences et des réadmissions de 8 a 1 %.

2.3.3.2 Réduction des codts

Dans le contexte actuel de maitrise des cofits de santg, il est primordial d’évaluer
I’impact économique de 1’amélioration de la qualité des soins. La pharmacie
clinique permet une réduction de I’iatrogénie médicamenteuse, mais a quel prix?
Le surco(t induit par la création de postes de pharmaciens cliniciens peut-il étre
« amorti » par des bénéfices en matiere de recours aux soins, de reduction de
durée d’hospitalisation ou de coft social ? Encore une fois, les Nord-Américains
ont été les premiers a apporter des réponses a cette question. Il est probable que
les modalités de financement et la forte judiciarisation du systeme nord-
américain ont facilite la réalisation de ces études. En effet, les établissements de
soins et les cliniciens, assumant les conséquences judiciaires et donc
économiques colossales liées a la recrudescence des procés pour événement
iatrogéne, ont largement favorisé le développement de la pharmacie clinique sur

des critéres d’abord économiques.
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Au Maroc, la prise de conscience générale actuelle de I'importance de la
latrogénie médicamenteuse ainsi que le projet «Plan des Etablissements
Hospitaliers (PEH) 2010-2014 » devraient favoriser un développement
important de [Dactivit¢é de pharmacie clinique. Dans ce cadre, Ia
contractualisation de postes de pharmaciens cliniciens est déja une réalité dans

certains établissements hospitaliers.

Trois études majeures réalisées dans les hopitaux ameéricains [32, 38,39]

concernaient les activités pharmacie clinique et leur impact économique.

Dans la premiére étude, ils ont démontré [’association statistiquement
significative entre quatre activités de pharmacie clinique et une réduction de la
mortalité : recherche clinique, information sur le médicament, historique

médicamenteux a 1’admission et participation a 1’équipe de réanimation. Le

colt de chacun de ces services variait de 28,92 $ (recherche clinique) a 196,58 $

(information sur le médicament) par déces évite.

La deuxieme étude a montré une association entre les activités de pharmacie

clinique (formation des personnels de santé, information sur le médicament,

management des protocoles thérapeutiques et historiques médicamenteux a
I’admission) et la réduction des colts de médicaments par séjour hospitalier.

Chaque dollar investi dans le salaire d’un pharmacien était ainsi associé a une
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réduction des codts de médicament de 23,80 $ (historiqgue médicamenteux a

I’admission) a 83,23 $ (management des protocoles thérapeutiques).

Enfin, la troisiéme étude a mis en évidence I’association entre six activités de
pharmacie clinique (évaluation de I’utilisation des médicaments, information sur
le médicament, gestion des effets indésirables médicamenteux, management des
protocoles thérapeutiques, participation aux visites médicales et historiques
médicamenteux a 1’admission) et la réduction des colits d’hospitalisation.
Chaque dollar investi dans le salaire d’un pharmacien était associé a une
réduction des colits d’hospitalisation de 31,92 $ (évaluation de 1’utilisation des

médicaments) a 2988,57 $ (gestion des effets indésirables médicamenteux).

D’autres études ont plus particuliecrement mis en €vidence 1I’impact économique
des interventions pharmaceutiques. Une étude a mis en évidence que les
interventions d’un pharmacien clinicien intégré dans un service de chirurgie

viscérale permettaient d’économiser 1,19 a 2,31 euro par euro investi.

2.3.3.3 Acceptation des interventions pharmaceutiques par les

médecins

L’acceptabilité des activités de pharmacie clinique par les médecins est un
critere particulierement important car il met en évidence, d’une part, la

pertinence cliniqgue des interventions pharmaceutiques et, d’autre part,
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I’évolution de la relation médecin-pharmacien. Barber et al. [40] ont mis en
¢vidence un taux global d’acceptation des interventions pharmaceutiques de 96
%, lorsque les pharmaciens participaient aux visites de service des médecins. Ils
ont ¢galement identifi¢ plusieurs facteurs associé€s a un taux d’acceptation élevé.
Ainsi, le type de service, I’ancienneté du pharmacien et le temps passé par le

pharmacien dans le service étaient associés a des taux d’acceptation élevés.

Cette étude mettait également en évidence I’importance des modalités de
communication avec le médecin, puisque le taux d’acceptation était plus élevé
en cas de transmission verbale des interventions pharmaceutiques par rapport a
la simple transmission informatique. Dans des unités de soins ou les
pharmaciens participaient a la visite des medecins, D’acceptation des
interventions pharmaceutiques par les médecins était de 99 % lorsqu’elles
étaient formulées par le pharmacien clinicien au cours de la visite contre 85 %

en cas de transmission en dehors de la visite.

Avant d’aborder notre €étude, il nous semble intéressant de faire un rappel sur la
maladie étudiée.

3. Rappel sur les accidents vasculaires cérébraux (AVC)

3.1 Définition
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Un AVC est un déficit neurologique soudain d’origine vasculaire. Un AVC
implique a la fois une atteinte du parenchyme cérébral qui s’exprime
cliniguement de fagcon transitoire ou permanente et une lésion vasculaire plus
fréguemment artérielle que veineuse [42]. On distingue deux groupes

d’accidents vasculaires cérébraux [43] :
v les accidents ischémiques cérébraux (AIC) : 80% de I’ensemble des AVC

v" les accidents hémorragiques cérébraux (AHC) : 20%

3.2Facteurs de risque [44,45]

Il existe des facteurs de risque non modifiables et des facteurs de risque

modifiables.

3.2.1 Les facteurs non modifiables

Les facteurs de risque non modifiables sont :
- I’age : facteur de risque le plus important.
- le sexe : incidence multipliée chez I’homme par rapport a la femme.

- la génétique : les formes familiales d’AVC ; le géne de 1’apolipoprotéine E4

favorise I’athérome.

3.2.2 Les facteurs de risque modifiables

Les facteurs de risque modifiables sont :
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- L’hypertension artérielle : il s’agit du facteur de risque modifiable le plus

important ;

- Les maladies cardiaques : I’arythmie cardiaque par fibrillation auriculaire
(ACFA) est la premiere cause cardiaque controlable d’AVC ; les valvulopathies
calcifiées sont associées a un risque d’AVC. La présence d’une cardiopathie
ischémique (infarctus ou angine de poitrine), d’une insuffisance cardiaque
congestive ou d’une hypertrophie ventriculaire gauche s’accompagne d’un

risque accru d’AVC. Il en est de méme pour les cardiomyopathies dilatées.
- Le diabete : est un facteur de risque aggravant des AVC ischémiques.
-L’hypercholestérolémie : bien qu’il soit un facteur important de maladie
coronaire, il constitue un facteur de risque pour les AlC.

- Le tabagisme : le tabagisme chronique augmente le risque d’AIC. La
prévention de I’intoxication tabagique est pour les AVC comme pour d’autres

pathologies, des cibles privilégiées de santé publique.

- Alcool : il existe une association entre la quantité d’alcool absorbée et le risque
d’AVC ; a petite dose il a un réle protecteur et a forte dose un réle deélétere avec

une augmentation particuliere d’AHC.
- Contraception orale : trés dosée en cestrogene.

- La migraine est un facteur de risque d’AIC surtout les migraines avec aura ou

associées avec I’HTA ou la prise d’oestroprogestatifs.
- Troubles de [’hémostase revélent un déficit en anti thrombine 111, protéine C et

S, facteur V de Leyden, qui sont source d’AIC a répétition, en particulier

Vveineux.
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- L’Accident ischémique transitoire (AIT) : il reste un facteur de risque

significativement indépendant avec un risque moyen de survenue d’AVC de 4%.
- Le facteurs inflammatoires : 1’élévation des concentrations sériques de
fibrinogéne chez I’homme de plus de 54 ans augmente le risque d’AVC.

- L’homocysteine : il existe une corrélation entre la survenue des AIC,

I’hyperhomocystéinémie et un déficit en vitamine B6, B12 et en acide folique.

-Sténose de la carotide athéromateuse : les sténoses de la carotide supérieure a
70% ont un risque d’AVC de 11% a 2 ans.

3.3Sémiologie et diagnostic

Le diagnostic des AVC repose avant tout sur la clinigue. L’examen des
capacités motrices et de la sensibilité de tout le corps orientent vers le siege des
lésions. La confirmation des lésions et leur siége sera obtenu grace a la
réalisation d’examens complémentaires.

Les principaux symptémes cliniques sont:

troubles de la parole,

. déficits neuropsychologiques = apraxies, perturbations de la notion de

I'espace,
« troubles du champ visuel,
. paralysies et troubles de la sensibilité,

« troubles de la motricité oculaire,
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« anomalie des pupilles,
« troubles de la coordination, ataxie des extrémités et a la marche,

« atteintes des nerfs craniens.

Les probléemes diagnostiques se posent pour les patients comateux, aphasiques
ou amnésiques. Pour les accidents transitoires le diagnostic repose sur

I'interrogatoire.

3.3.1 Imagerie
Pour décider du traitement et mener I'enquéte étiologique la distinction entre

accidents ischémique et hémorragique est indispensable. Pour cela, le scanner
cerébral sans injection et I'imagerie par résonance magneétique (IRM) sont les

deux examens primordiaux du diagnostic différentiel.

3.3.2 Echelles d’évaluation

Une évaluation de 1’état de conscience (score de Glasgow), du déficit
neurologique (échelle du national Institutes of Health NIH) et de [I’état
hémodynamique est un élément de base dans la surveillance d’un patient atteint

d’un AVC a la phase aigue.

3.4Prise en charge

La prise en charge doit étre précoce. Elle comporte des mesures générales et des

mesures specifiques.

3.4.1 Mesures générales
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Les mesures générales sont le traitement de I’hyperthermie, I’hyperglycémie
réflexe, I’hypertension artérielle et de 1’cedéme cérébral.

3.4.1.1 Fievre et hyperglycémie réflexe

L’¢lévation de la température aprés un infarctus cérébral constitue un facteur
aggravant. Il est recommandé de traiter immédiatement les patients par
paracétamol des que la température dépasse 37,5 C°. L hyperglycémie réflexe
semble associée a un mauvais pronostic fonctionnel et a une mortalité accrue. Il
est recommandé de traiter immédiatement par insuline les patients qui ont une

glycémie supérieure a 1.8 g/l. [46]

3.4.1.2 Tension artérielle

Durant les deux premiers jours de I’AVC ischémique, 80 % des patients,
présentent une élévation souvent transitoire des chiffres tensionnels [47]. Cette
hypertension artérielle (HTA) réactionnelle tend a se normaliser spontanément
sans recours aux traitements antihypertenseurs [48]. Un traitement peut étre
envisagé en cas de défaillance ventriculaire gauche menagante,
d’encéphalopathie hypertensive, de dissection artérielle ou si une thrombolyse

est envisagée [49,50].

L’HTA est en fait bénéfique car elle permet de maintenir un débit cérébral
supérieur a 10ml/100g/minute autour de I’infarctus, limitant ainsi la lésion
neuronale définitive [51]. Il est recommandé de respecter [I'hypertension

artérielle contemporaine de la phase aigué d'un AVC ischémique.

3.4.1.3 &Edéme cérébral
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Environ 10 a 20 % des patients développent un cedéme cérébral qui atteint son
maximum 3 a 5 jours aprés ’AVC et peut étre responsable d’une détérioration

clinique, voire un déces par engagement cérébral [52]. Plusieurs mesures

géneérales et modalités thérapeutiques ont été utilisées afin de diminuer la

pression intracranienne : mise de la téte en position surélévation de 30° par

rapport a 1’horizontale, restriction hydrique modérée, traitement des facteurs
pouvant augmenter la pression intracranienne (hypoxie, hypercapnie,
hyperthermie), respect de 1’¢lévation de la pression artérielle. Les patients dont

I’¢tat s’aggrave sont le plus souvent traités par du mannitol en intraveineux.

La dose est de 0,25 a 0,5 g/kg a passer en 20 minutes toutes les 6 heures; la dose
quotidienne maximale est de 2 g/kg. Vu Dleffet diurétique du mannitol, une
hémoconcentration s’installe progressivement d’ou la durée de traitement est

limitée (quelques jours).

3.4.2 Prévention des complications générales

La prévention des complications générales va s’intéresser aux troubles de la
déglutition, a la pneumopathie d’inhalation, a la thrombose veineuse des
membres inférieurs, a 1’embolie pulmonaire, aux crises épileptiques, a la

rééducation motrice et orthophonique et au soutien psychologique.

3.4.2.1 Troubles de la déglutition et pneumopathie d’inhalation

Les patients qui ont un trouble de la déglutition doivent étre nourris initialement

par sonde gastrique ou par voie intraveineuse. La pneumopathie d’inhalation est
30



une des grandes causes de déces. Toute fievre survenant aprés un infarctus
cérébral doit faire chercher une pneumopathie d’inhalation. Le traitement
antibiotique doit étre debuté immédiatement, par voie veineuse associé a une

kinésithérapie respiratoire efficace.

3.4.2.2 Thrombose veineuse des membres inférieurs et embolie

pulmonaire

Le lever précoce est recommande, sauf en cas de situation hémodynamique
cérébrale précaire se manifestant par une aggravation neurologique a
I'orthostatisme. Tout patient alité doit recevoir un traitement par héparine de bas
poids moléculaire a dose préventive. La compression intermittente des membres
inférieurs est une bonne alternative en cas de contre indication aux

anticoagulants.

3.4.2.3 Les crises épileptiques

En cas de crise a la phase aigué, un traitement antiepileptique est recommandé

pour prévenir les récidives de crises.

3.4.2.4 Rééducation motrice et orthophonique

31



La rééducation physique précoce est conseillée afin d’éviter les complications de
décubitus, elle aide a I’amélioration du pronostic fonctionnel du malade son

bénéfice dépend de I'intensité, de la précocité et de la durée du traitement [53]

3.4.2.5 Prise en charge psychologique

Le soutien psychologique est primordial dans cette prise en charge visant a

assurer une reintégration sociale et familiale le plus rapidement possible méme

si I'handicap moteur est lourd. Il faut dépister les signes d’une dépression et la

traiter parce qu’elle majore la déficience, 1’incapacité et le handicap [54].

3.4.3 Mesures spécifiques

Les mesures sont principalement ’hospitalisation du patient dans une unité de
neurovasculaire, ’utilisation de  thrombolytique,  d’antiplaquettaires,
d’anticoagulants et de neuro-protecteurs. Le traitement chirugical est préconisé

en cas de complication.

3.4.3.1 Hospitalisation dans une unité neuro-vasculaire

La prise en charge des AVC doit se faire dans une unité neuro-vasculaire (ou
stroke unit) car cette derniere a montré son efficacité par rapport a une
hospitalisation dans un service de neurologie classique, en réduisant le taux de

mortalité et en améliorant le pronostic vital et fonctionnel. [57]
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3.4.3.2 Thrombolytiques[56]

Le traitement de I’accident ischémique cérébral par un thrombolytigue comme
I’altéplase, moins de 3 heures apres le début des symptémes, accroit les chances
des malades de regagner leur indépendance. Ce traitement ne doit pas étre
administré si 1’heure de début des symptomes ne peut €tre déterminée avec
certitude. La posologie est de 0,9 mg/kg, sans dépasser la dose totale de 90 mg.
Le traitement est administré par voie intraveineuse, 10 % de la dose totale en

bolus, 90% en perfusion d’une heure en tenant compte des contre indications.
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Figure 2 : Mécanisme d’action des thrombolytiques
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- INR > 1.7 ou héparine administrée dans les derniers 24 h,
- plaquettes < 100 000/mm3,

- AVC ou traumatisme cranien < 3 mois,
-PA>185/110,

- déficit neurologique régressif ou mineur,

- glycémie < 0.5 g/l ou > 4g/],

- crise épileptique symptomatique aigué,

- hémorragie digestive ou urinaire ou IDM < 21 jours,
- femmes enceintes ou malades < 18 ans.

La thrombolyse est déconseillée en présence de :

- signes précoces d’AVCI sur le scanner cérébral,

- déficit neurologique sévere ou coma (NIHSS>22),

- age supérieur a 80 ans.

3.4.4 Antiagrégants plaquettaires [65,66]

Les antiagrégants plaquettaires visent & minimiser le volume de l'infarctus, a
limiter I'extension du thrombus et a éviter une récurrence précoce de I'AVC.

L'aspirine 160 mg a 300 mg par jour est la plus utilisee.
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3.4.5 Anticoagulants [55]

L'utilisation de I'héparine vise a inhiber la propagation du thrombus dans les

arteres de grand et petit calibre et de prévenir la ré-embolisation.

3.4.6 Neuro-protecteurs [58]

IIs sont en cours d’évaluation. Les résultats encourageants chez 1’animal

contrastent avec le manque d’efficacité chez I’homme.

O
NH,

OmN
Figure 3 : Exemple de neuro-protecteur le piracétam

3.4.7 Traitement chirurgical

Utilisé en cas de complication (hématome ou ischémie du cervelet,

hydrocéphalie aigué, hématome lobaire).
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PARTIE PRATIQUE



Introduction

Notre étude s’inscrit donc dans ce contexte général de sécurisation du circuit du
médicament a I’hopital.

Dans le service de neurologie B de I’Hopital des Spécialités de Rabat, nous nous
sommes proposé de rechercher et de prévenir la iatrogénie suite a ’analyse des

prescriptions de patients souffrant d’accidents vasculaires cerébraux

ischémiques.
Nous avons considérée le lieu de 1’étude et les patients comme matériels.

Quant aux méthodes, nous parlerons du type de 1’¢tude, la collecte des données

et I’analyse des prescriptions.

Les paramétres retenus pour 1’analyse étaient :

e Les données cliniques et démographiques (age, sexe, antécédents ou
facteurs de risque, délai d’hospitalisation, durée de séjour)

e Le traitement durant 1’hospitalisation (mesures générales, les mesures
spécifiques)

e Les effets secondaires et les interactions médicamenteuses
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MATERIELS ET
METHODES



1. Lieu de |’étude

Cette étude a été réalisée dans le service de neurologie B de 1I’Hopital des

Spécialités de Rabat. Ce service comprend 28 lits d’hospitalisations.

2. Patients

La fréquence élevee des accidents vasculaires cérébraux ischémiques dans le

lieu de I’¢tude justifie notre choix.

2.1Critéres d’inclusion

Les patients hospitalisés présentant des accidents vasculaires cérébraux
ischemiques.

2.2 Critéres d’exclusion

Les patients présentant des accidents vasculaires cérébraux ischémiques décedés
au cours de ’hospitalisation.

La nature ischémique de l'accident vasculaire cérébral est établie par les
médecins du service sur un faisceau d'arguments cliniques, biologiques, et

radiologiques.
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Par ailleurs, le bilan biologique comprenait : la numération-formule-sanguine et
la numération plaquettaire, I’'INR, la TCA, ionogramme sanguin, glycémie,
CRP, vitesse de sédimentation, bilan rénal et hépatique, une sérologie
syphilitique (TPHA et VDRL), une électrophorese des protéines sériques et une

sérologie du virus de I’immunodéficience humaine (VIH).

En fonction du contexte clinique, d’autres examens ont été réalisés: protéine C,
S, résistance a la protéine C activée, Anticorps anti-cardiolipine, Homocystéine,

Bilan de vascularite (AAN, anticorps anti-lupique), le liquide cephalorachidien.
3. Méthodes

3.1 Type d’étude

Il s’agit d’une étude prospective sur 6 mois, allant du 4 novembre 2009 au 5
avril 2010 portant sur 46 patients.

3.2 Collecte des données

Du lundi au vendredi, nous avons participé aux visites quotidiennes et aux staffs
bihebdomadaires des médecins (mardi et vendredi). Cette présence dans le
service nous a permis de discuter avec les infirmiers et les médecins du service,
de consulter les dossiers médicaux et les fiches médicales des patients et de

suivre au quotidien les patients au cours de leur traitement.

3.3 Traitement des données

Apres collecte des données, une fiche d’inclusion est remplie. (annexe 1)

3.4 Analyse des prescriptions
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3.4.1 Outils pour ’analyse

Pour chaque patient, toute prescription ou ligne de prescription a été analysée a
I’aide du Thériaque® (base de données sur les médicaments) [59] et du Vidal
edition 2008.

3.4.2 Critéres d’analyse

Les critéres retenus étaient :

e Les données cliniques et démographiques (&ge, sexe, délai
d’hospitalisation, durée de séjour, antécedents ou facteurs de risque)
Pour le délai d’hospitalisation, selon le National Institute of Neurological
Disorders and Stroke (NINDS) [56], nous avons défini 2 groupes de patients:
v Les patients hospitalisés dans les 3 heures suivant leurs symptdmes
d’AVC

v’ Les patients hospitalisés dans un délai supérieur aux 3heures

Les facteurs de risque connus a I’admission étaient : I’hypertension artérielle, le
diabete, le tabagisme, 1’arythmie compleéte par fibrillation auriculaire, les

valvulopathies, I’hyperlipidémie, 1’éthylisme.

e Le traitement durant I’hospitalisation
Nous avons distingué les mesures générales thérapeutiques et les mesures
specifiques.
Les mesures genérales ont été limitées au traitement par paracétamol, a

I’équilibre glycémique par I’insuline, au traitement de I’hyperlipidémie, a la
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protection gastrique par inhibiteur de la pompe a proton, au rééquilibre hydro-

électrolytique et au traitement par héparine.

o Les effets secondaires et les interactions médicamenteuses (association
contre-indiquée, association déconseillée, précaution d’emploi, a prendre
en compte)

Apres analyse, des commentaires sur traitement sont notés sur la fiche

d’inclusion. (annexe 2)

4. Analyse statistique

Les données ont été saisies sur le logiciel XLSTAT version 2010.3.04
Les variables quantitatives ont été exprimées en moyenne (écart type). Les

variables qualitatives ont été exprimées en fréquence et en pourcentage.
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RESULTATS



1. Données cliniques et démographiques

Sur 46 patients, 39 patients ont été retenus dont une femme allaitante et une
femme enceinte (3°™ trimestre). Les patients exclus (n=7) sont décédés au cours
de leur hospitalisation.

1.1Age

L’age moyen des patients ayant présenté un accident vasculaire cérébral
ischémique était de 59,9 +18,8 ans (extrémes : 26 — 90)

[25,34] [35,44] [45,54] [55,64[ [6574[ [75,84] [85,94]

o [ 1 R ¥ S R i (% B o W
1

Figure 4 : Répartition des patients par age
La figure 4 montre que 54% des patients de notre série ont plus de 65 ans.

1.2Sexe

Parmi les 39 patients, 23 étaient de sexe masculin (60%) et 16 de sexe féminin
(40%). le sex-ratio H/F était de 1,43.
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Figure 5 : Répartition des patients par sexe

1.3 Antécédents ou Facteurs de risque

Dans notre série, 80% des patients présentaient des facteurs de risques seuls ou

associeés.

Tableau IV : répartition des patients selon le nombre de facteurs de risque

Nombre de facteurs de Effectif (n) %
risque

Aucun 8 20
Un 13 33
Deux 14 36
Trois 3 8
Quatre 1 3
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Les principaux facteurs de risque retrouvés chez nos patients étaient
I’hypertension artérielle (51%), le diabete (30%) et le tabagisme (15%). On
notait que 7% des patients avaient une dyslipidémie et 2,5% étaient éthyliques.
Le tableau V montre les principaux facteurs de risque rencontres chez les

patients de 1’étude.

Tableau V : Principaux facteurs de risque

Facteur de risque Effectif patient (n) %
HTA 20 51
Diabete 12 30
Tabagisme 6 15
ACFA 6 15
Valvulopathie 4 10
Dyslipidémie 3 7
AVCI 2 5
Ethylisme 1 2,5

HTA : hypertension artérielle ; ACFA : arythmie compléte par fibrillation auriculaire

1.4Délai d’hospitalisation

28% des patients sont hospitalisés dans le service,dans les 3heures suivants les
symptomes de I’AVC. 72% des patients sont hospitalisés apres les 3heures.
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Figure 6 : Répartition des patients selon le délai d’hospitalisation

1.5Récidive d’AVC

95% des patients présentaient leur premier AVC et 5% patients qui presentaient
une récidive d’AVC. Un patient sur les deux présentant une récidive d’AVC

était hypertendu.

1.6 Durée de séjour

La durée moyenne de séjour était de 8,5 +5,4 jours. (extrémes : 1-31)

2. Traitement durant 1’hospitalisation

2.1Nombre de médicament par patient

Nous avons analysées 240 lignes de prescriptions. Le nombre moyen de
médicament durant 1’hospitalisation était de 6,1 £1,5.

2.2Mesures générales

Les mesures thérapeutiques générales sont détaillées dans le tableau V1.
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Tableau VI : Mesures générales appliquées

Traitement effectif patient %
Protection gastrique par IPP 39 100
Rééquilibre hydroélectrique 39 100
Traitement par héparine 37 94
Traitement de I'hypertension 20 51
Equilibre glycémique 12 30
Traitement de la dépression 7 18
Traitement de la fievre 4 10
Traitement de la dyslipidémie 3 7

IPP : inhibiteur de la pompe a proton

2.3Mesures spécifiques

Les mesures spécifiques sont détaillées dans le tableau VII. Aucun des patients

n’a été traité par un thrombolytique.
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Tableau VII: Mesures spécifiques

Classes thérapeutiques Molécules Dosage Effectif %

Thrombolytique Altéplase NR 0 0

Antiplaquettaire Acide acétylsalicylique 160-300 mg 39 100

Neuroprotecteur Piracétam 4g en 8h puis 39 100
800mgX6/jour

Anticoagulant Enoxaparine sodique 0,4 ml 37 94

NR : non renseigné

Le piracétam est administré sous la forme injectable 4g en 8h pendant 5 jours.

Le relais se fait avec 2 comprimés de 800mg 3 fois par jour.

2.4Tolérance au traitement

Le traitement a ¢€té bien toléré chez I’ensemble des patients. L’effet indésirable

le plus rapporté était I’insomnie.

2.5Interactions médicamenteuses

Les principales interactions dans le traitement des patients étaient les
associations a prendre en compte et les précautions d’emploi. Par ailleurs,
I’utilisation du piracétam était déconseillée chez la femme enceinte et la femme

allaitante. (Tableau VIII)
Aucune association contre-indiquée n’a été noté.

2.6 Commentaires sur traitement

Apres analyse, les commentaires ont principalement porté sur le renforcement
de la surveillance de la glycemie, de la kaliémie, de la natrémie et le dosage de
I’INR.
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Tableau VIII: Principales interactions dans le traitement des patients

e A prendre en compte

Enoxaparine sodique+ acide acétylsalicylique chez le sujet de moins de 65 ans : risque de
majoration de I’'hémorragie

e Précaution d’emploi

enoxaparine sodique+ ( fluoxétine ou enalapril ou supplément en potassium ou ramipril) :
risque d’augmentation de la kaliémie

acide acétylsalicylique+fluoxétine : augmentation du risque hémorragique

insuline+ (ramipril ou enalapril) : risque de renforcer I’hypoglycémie

e Médicaments déconseillés

Chez la femme allaitante : piracétam, oméprazole, acide acétylsalicylique

Chez la femme enceinte : piracétam
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DISCUSSION




Pour I'analyse des prescriptions, la stratégie globale était la participation aux
visites et aux staffs des medecins. Cette présence dans le service donne acces a
des informations plus completes sur les patients (données cliniques et

démographiques, traitement durant I’hospitalisation).

La prise en compte de ces données permet un meilleur suivi des patients et une

analyse des prescriptions plus pertinente.

1. Données cliniques et démographiques

1.1Age et sexe

Les ages extrémes (26-90) montrent que les AVC ischémiques se rencontrent
aussi bien chez le sujet jeune que chez le sujet 4gé. Damorou et al avaient

retrouve des résultats similaires. [60]

Dans notre série, on retrouve une prédominance masculine (60%).Une
prédominance masculine chez les patients présentant des AVC a été également
retrouvée en Cote d’Ivoire et en Suisse : 60 % d’hommes et 40 % de femmes.

[61,62]

Cependant, une étude réalisee au Sénégal avait trouvé une prédominance
féminine [63].Cette différence pourrait s’expliquer par le fait que cette étude
portait sur les sujets jeunes. La femme jeune est plus exposée aux risques
oestrogéniques. En effet, le taux élevé des cestrogenes chez les jeunes femmes
fait augmenter les facteurs de la coagulation majorant ainsi le risque de

thrombose et d’embolie.

1.2 Antécédents ou facteurs de risques
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Dans notre étude, les principaux facteurs de risque étaient 1’hypertension
artérielle, le diabéte, le tabagisme, D’arythmie complete par fibrillation
auriculaire, les valvulopathies, la dyslipidémie, 1’accident vasculaire cérébral
ischémique et 1’éthylisme. On retrouvait ces facteurs de risque dans I’é¢tude de
SRAIRI et al. [64] Nous détaillerons par la suite ces facteurs de risque et leurs

traitements utilisés dans notre étude.

1.2.1 Hypertension artérielle

L’hypertension artérielle (51% de patients dans notre étude) est considéree
comme un puissant facteur de risque et de récidive d’AVC. (50% patients
hospitalisés pour récidive dans notre étude avaient I’hypertension artérielle).Les
médicaments utilisés pour son traitement permettent de réduire ce risque de
récidive [65,66]. Dans notre série, les médicaments antihypertenseurs étaient
respectivement les inhibiteurs de I’enzyme de conversion, les bétablogquants, les

diurétiques et les inhibiteurs calciques.

1.2.2 Diabéte

Lorsqu’un diabétique subit un accident vasculaire cérébral, (30 % de patients
diabétiques dans notre seérie) le risque d’en décéder est augmenté par rapport a
un non diabétique [67]. Un contrble de la glycémie a un effet favorable sur ce
risque. Tous les patients diabétiques ont bénéficié du rééquilibre glycémique par
insuline. Toutefois, aucune étude n’a pu montrer une association positive entre
un meilleur contrdle de la glycémie et une réduction du risque d’AVC

ischémique ou des autres complications. [68]
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1.2.3 Dyslipidémie

Dans notre étude, on retrouvait une dyslipidémie chez 7 % patients. Ces patients
ont été traités par la simvastatine a la dose de 20mg par jour. Cependant, le
Heart Protection Study a montré que le risque de récidive serait réduit du tiers

par administration de 40mg de simvastatine. [69]

1.2.4 Tabagisme

Dans notre série, le tabagisme était retrouvé chez 15% des patients. Une étude
réalisée a 1’Hopital Militaire d’Instruction Mohammed V de Rabat rapportait
33,65% de patients tabagiques [70]. Le faible effectif de notre étude peut

expliquer cette différence.

1.2.5 Ethylisme

Dans notre étude, on retrouvait 2,5 % de patients éthyliques. La série de
Damorou et al rapportait 31,8% de patients éthyliques. [60]Cette différence est
due au contexte socio culturel et surtout religieux au Maroc. Cependant, une
consommation légére & moderée d’alcool (920 g/j) a un effet protecteur pour

I’ischémie cérébrale. [71]

2. Traitement durant 1’hospitalisation
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2.1 Mesures générales

Pour faciliter notre analyse, nous avons limité les mesures genérales a celles
présentées dans le tableau Ill. En pratique, cette liste est plus exhaustive. Le

Tableau IX présente les mesures génerales appliquées dans le lieu de 1’étude.
Tableau IX : Mesures générales appliquées dans le service de neurologie B
Kinésithérapie précoce

Prévention des escarres

Oxygénothérapie

Utilisation de sonde nasogastrique

Utilisation de sonde vésicale

Protection gastrique par IPP

Rééquilibre hydroélectrique

Traitement par héparine

Traitement de I'hypertension

Equilibre glycémique

Traitement de la dépression

Traitement de la fiévre

Traitement de la dyslipidémie

Ces mesures sont conformes aux recommandations internationales sur la prise
en charge de ces patients. [49,50]
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2.2 Mesures spécifigues

2.2.1 Thrombolytique

La thrombolyse est le traitement indiqué dans les premiéres heures de I’AVC
(moins de 3h). [56]. Aucun patient de notre série n’a bénéficié de ce traitement.
En effet, 28% des patients hospitalisés dans les delais requis n’ont pu

bénéficier de ce traitement.

Le besoin en ce produit n’est habituellement pas exprimé a la pharmacie de
I’hopital. Cela est du au fait que les thrombolytiques ne peuvent étre utilisés que
si on dispose au préalable d’un stroke unit ou unité de neurovasculaire. En plus,
I’unité de neurovasculaire est exigeante en moyens humains (nombre importants

de médecins) et financiers (budget important).

En raison de I’importance de cette maladie et de ses conséquences pour la sante

des patients ces facteurs devraient étre reconsidéreés.

Par ailleurs, une sensibilisation de la population sur les symptomes, les facteurs
de risque de ’AVC et la nécessité de se rendre rapidement (72% des patients de
notre étude sont hospitalisés dans un délai supérieur aux 3 heures) dans une

structure de soins est indispensable pour ameliorer la prise en charge.

2.2.2 Antiagrégants plaquettaires
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Tous les patients dans notre enquéte ont regu 1’acide acétylsalicylique a la phase
aigué. Les études [65,66] ont montré que 1’acide acétylsalicylique prescrit

précocement, reduit les risques de récidive et de dépendance.

2.2.3 Neuro-protecteurs

Dans notre série, tous les patients ont recu le piracétam. Les études de Kessler et
de Szelies soulignent son effet bénéfique dans le traitement de I’AVC. [72,73]
Cependant, I’efficacité du piracétam et des neuro-protecteurs en genéral dans le
traitement de I’AVC reste contestable. Ricci et al ont montré que le risque de
décés peut étre augmenté par 1’administration précoce du piracétam. [74] Cette
¢tude souligne, par ailleurs, que ce risque est augmenté en cas d’accident

vasculaire cérébral hémorragique.

2.2.4 Anticoaqulant

Le bénéfice du traitement anticoagulant dans la prise en charge thérapeutique
des accidents ischémiques a la phase aigué n’a pas été démontré [55]. Son
utilisation reste néanmoins fréguente en pratiqgue, comme en témoigne notre
etude (94% des patients).Toutefois, en cas d’accident ischémique transitoire il
est possible de débuter le traitement assez t6t car le risque de transformation

hémorragique de la lésion ischémique est faible. [75]

2.2.5 Interactions et commentaires
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Aprés analyse, les principales interactions médicamenteuses sur le traitement
¢taient les associations a prendre en compte et les précautions d’emploi. Nous

n’avions noté aucune association contre indiquée.

Ces données montrent que la iatrogénie médicamenteuse n’est pas toujours

facile a déeceler.

Cependant, 1’étude OPONA réalisée sur 1500 prescriptions révele que parmi les
prescriptions médicales issues de la neurologie seulement 35% des prescriptions
sont conformes sur le fond et sur la forme ; 36% le sont uniquement sur le fond ;

83% le sont uniquement sur la forme.
Dans notre série, le faible effectif de patients (n=46) peut expliquer ces résultats.

L’utilisation du piracétam était déconseillée chez la femme enceinte ou chez la
femme allaitante. Chez ces patientes, le piracétam a été utilisée en 1’absence
d’une autre molécule pour le traitement de I’AVC a la phase aigue. De plus, on a

noté une bonne tolérance au traitement.

Les principaux commentaires étaient le renforcement du suivi biologique
(kaliémie, glycemie, natrémie, INR).Dans notre étude, tous les patients ont
bénéficié d’un bilan biologique incluant le suivi de la kaliémie, la glycémie, la

natrémie et le dosage de I’INR.
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CONCLUSION



La sécurisation du circuit du médicament a I’hopital, qui a pour objectif la
prévention de la iatrogénie, nécessite une démarche multidisciplinaire dans
laguelle le pharmacien occupe un réle majeur en matiére d’organisation de la
politique générale du circuit du médicament et par son implication dans le

service clinique.

Cette étude avait pour objectif de rechercher et de prévenir la iatrogénie suite a
I’analyse des ordonnances de patients souffrant d’accidents vasculaires
cerébraux ischemiques dans le service de neurologic B de I’Hopital des

Spécialités de Rabat.

L’absence d’une wunite de neurovasculaire ne permet [utilisation de
thrombolytique chez les patients de 1’étude, medicament indispensable dans la

prise en charge des AVC.

Cette situation ne doit pas faire oublier les efforts des médecins du service pour
assurer aux patients une prise en charge de qualité. L’absence de contre

indications dans les traitements confirme cet état.

Toutefois, le faible effectif de patients peut limiter nos conclusions.

Cette démarche de sécurisation dans le service clinique doit étre élargie a
d'autres pathologies de ce service ou a d’autres services cliniques notamment la

ou le risque iatrogénique médicamenteux est élevé.
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Annexe 1 : Fiche d’inclusion de 1’étude

Université Mohammed V Souissi L3 Lol

) , . . k.3
Faculté de Médecine et Pharmacie Rabat * 4

Voo gl _pllidia 7] 3m
Centre Hospitalier bn Sina

Laboratoire de Pharmacie Galénique

Pr Yahya Bensouda Hopital des Spécialités de Rabat

Formulaire d’étude sur ’accident vasculaire cérébral ischémique

dans le service de neurologie B

1-ldentité Patient :

Numéro d’entrée : Lit :
Nom et prénoms : Tel :
Age: sexe: M F [ sifemme enceinte [] ouallaitante [

Antécédents pathologiques personnels ou familiaux :

2-Traitement proposé :

Médicament(DCl) Dosage Posologie Forme Début Arrét
galénique traitement traitement

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

8)

9)

10)
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3-Evénements indésirables

Date Moment d’apparition

Description de I’effet indésirable

4-Interactions médicamenteuses :

Nature du probleme

Médicaments concernés

Nature du risque

Association contre indiquée

Association déconseillée

Précaution d’emploi

A prendre en compte
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5- Mécanisme de l'interaction :

6-Commentaires sur traitement :

Nature du commentaire

Médicaments concernés

Arrét de médicament

Ajout de médicament

Substitution

Adaptation posologie

Adaptation dosage

Modification voie d’administration

Autres
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Annexe 2 : Formulaire de 1’étude OPONA

Univérsité Mohammed V

Faculté de médecine et de phanmacie Analyse des prescriptions médicales par I'établissement
Laboratoire de pharmacie galénique d'une Opinion Pharmaceutique sur Ordonnances
Rabat Nominatives en Ambulatoire (OPONA)

Pr. Yahya Bensouda

R s L e e e e e o

1. Médecin :

S'agit il d'un médecin généraliste 1 ou spécialiste O :.................. du secteur privé ou public O '

Quel est, & votre avis son intention thérapeulique © ........................ceevereernnnn

2. Patient :

Sujet de sexe Masculin I ou Féminin [ Indiquer si femme enceinte I ou allaitante &1
Age ........ (mois/ans) poids ........ Ka

Quel est le motif de consuttation - .......ccceceeiiereeeenrninnenninnene.
Quels sont les antécédents pathologiques personnels ou familiaux
Quels sont les médicamens pris sous préscriptions, conseilés par le pharmacien ou par automédication

Quel est son jugement concernant la durée et la qualité de la consultation : salisfaisan| non OO
A-t-il eu, de la part du médecin, des explications concemant l'utilisation de son traitement : oui [1 ounon [I
Reégime alimentaire : hypocalorique [ normocalorique 1 hypercalorique I
hyposodé [1 normosodé O hypersodé L1
Habitudes toxiques : tabagisme LI nombre de cigarettes ... /j, alcool [I

3. Autres :

4. Prescrigtion 2

Id Médecin O Id Malade 0 Date O Signature [ Désignation médicaments [ Posologie LI
S'agit il donc d'une ordonnance conforme [ ou non-conforme 1
S'agit il d'un nouveau traitement El ou d'un renouvellement =]

Nom du médicament |dosage Forme galénique! P&B-l'og_igi Durée (jours) Prix

1)

2

3)

4)

)]

6)

7

5. Analyse approfondie de Iaggcﬁgﬁon 2

Nature du pre Médi: 1S nés

O Inobservance

O Interaction médicameteuse

Assaciation contre indiquée [ ou déconseillée £

i Anomalie de posologie

01 _Effets indésirables

K1 Indication hors AMM

O Autres

Fipure 1 : Formulaire utilisé pour la réalisation de I’étude
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Titre : Sécurisation du circuit du médicament en milieu hospitalier : expérience dans les
accidents vasculaires cérébraux ischémiques
Auteur : N’DRIN Achille-Yannick Amessan

Année : 2010

Mots clés : Neurologie — Circuit du medicament — latrogénie médicamenteuse- Pharmacie
cliniqgue — AVC

Résumé

La iatrogénie médicamenteuse est un probleme de santé publique tant par ses répercussions en
terme de morbi-mortalité que par son colt. La recherche des causes et leur prévention en
milieu hospitalier est aujourd'hui une préoccupation majeure de la pharmacie clinique dans de
nombreux établissements.

Une étude globale intitulée OPONA (Opinion Pharmaceutique sur Ordonnances Nominatives
en Ambulatoire) avait été menée par notre service de Pharmacie et avait porté sur l'analyse de
1500 prescriptions relevées dans les officines de Rabat. Elle avait fait ressortir les différentes
responsabilités (public, privé, généralistes, spécialistes, spécialités) des non conformités les
plus fréquentes.

L'actuelle étude est plus ciblée. Elle est effectuée dans le service de neurologie B de 1’hopital
des spécialités de Rabat, et a pour but de rechercher et prévenir la iatrogénie médicamenteuse
suite a ’analyse des prescriptions de patients souffrant d’accidents vasculaires cérébraux
ischémiques.

Cette étude prospective, sur 6 mois, chez 46 patients a permis d’analyser 240 lignes de
prescriptions. L'étude n'a révélé aucune non conformité thérapeutique majeure, hormis
I’absence d’une unité neurovasculaire n’autorisant pas la prise en charge trombolytique de
28% des patients hospitalises dans les délais requis (moins de 3 heures). La polymédication
observée (6,1+1,5 médicament par patient) fait craindre le risque iatrogénique notamment
chez les patients ageés de plus de 65 ans (54% dans notre série) et appelle donc a la vigilance.

Afin d'amplifier I'apport de la pharmacie clinique a la lutte contre les risques iatrogéniques,
cette étude devrait étre prolongée dans le temps, étendue a d'autres pathologies du service
avant d'étre élargie a d'autres services de notre hdpital. Le renforcement des équipes
pharmaceutiques et 1’instauration de stages pour les étudiants en pharmacie dans les services
cliniques faciliteraient cette mise en oeuvre.
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Title: Drug supply chain safety in hospitals: Current data and experience in ischemic stroke
Author: N’DRIN Achille-Yannick Amessan
Year: 2010

Key words: Neurology- Drug supply chain- Drug related problem-Clinical Pharmacy- Stroke

Summary

The drug related problem has become a priority for public health because of its impact on
mortality and costs.

Actually, the search for causes and prevention in hospital is a major concern of the clinical
pharmacy.

An earlier study called OPONA (Pharmacist’s intervention in ambulatory) was carried out by
our Pharmacy and had focused on the analysis of 1500 prescriptions collected in Rabat
pharmacies.

This study revealed the different responsibilities (public, private, general practioners,
specialists, speciality) of the most common non compliances.

The current study is more focused. It is made in the neurology B specialty hospital in Rabat,
and aims to investigate and prevent adverse drug after drug prescriptions analysis of patients
with ischemic stroke.

This prospective study over 6 months in 46 patients was used to analyse 240 lines of
prescriptions. The study revealed no major therapeutic non compliance, except the lack of
stroke unit not allowing the thrombolytic management of 28% of patients hospitalised in a
timely manner (less than 3 hours). Polypharmacy observed (6.1 £ 1.5 drugs per patient) fear
the drug related problem, particularly in patients aged over 65 (54% in our series) and
therefore calls for vigilance.

To increase the impact of clinical pharmacy in reduction of drug related problem, this study
should be extended in time, be extended to other diseases of this department before it
expanded to other departments of our hospital. The team building and the establishment of
pharmaceutical internships for pharmacy students in clinical services that facilitate
implementation.
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D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes
de mon art et de leur témoigner ma reconnaisse en
restant fidele a leur renseignement.

D’exercer ma profession avec conscience, dans
I'intérét de la santé public, sans jamais oublier ma
responsabilité et mes devoirs envers le malade et
sa dignité humain.

D'étre fidele dans l'exercice de la pharmacie a
|égislation en vigueur aux regles de I'honneur, de la
probité et du désintéressement.

De ne pas dévoiler a personne les secrets qui
m’auraient été confies ou dont jaurais eu
connaissance dans I'exercice de ma profession, de
ne jamais consentir a utiliser mes connaissances et
mon état pour corrompre les meeurs et favoriser les
actes criminels.
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fidele a mes promesses, que je sois méprisé de
mes confreres si je mangquais a mes engagements.
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