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1. Distribution du médicament:

- Augmentation masse grasse

↑ volume de distribution des médicaments lipophiles

↑ demi-vie: effet clinique retardé (stockage)

ex: paroxétine, quétiapine, diazepam, amiodarone

- Diminution eau corporelle totale

↓volume de distribution des médicaments hydrosolubles

↑ concentration plasmatique

ex: aspirine, lithium, digoxine

- Diminution albumine et  protéines plasmatiques

↑ exposition au médicament (↑ efficacité et toxicité)

ex: a valproique

Eap CB, Sibailly G. Pharmacologie, Vademecum de Psychiatrie Gériatrique 2020

Modifications pharmacocinétiques liées à l’âge
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2. Métabolisme du médicament

- Diminution du  flux sanguin hépatique
↓ clearance des  médicaments (↓ effet 1er passage hépatique)
ex: venlafaxine, sertraline, quiétapine, midazolam, opioïdes, inhibiteurs calciques

- Diminution masse hépatique
ralentissement des réactions d’oxydation par CYP 450 

ex: AD, NL, benzo (sauf lorazepam, oxazepam)

3. Elimination du médicament

- Diminution filtration glomérulaire
↓ élimination du médicament ou du métabolite actif
ex: prégabaline

- Diminution sécrétion tubulaire
- ↑ concentration plamatique

ex: lithium, digoxine

Eap CB, Sibailly G. Pharmacologie, Vademecum de Psychiatrie Gériatrique 2020

Modifications pharmacocinétiques liées à l’âge
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- Augmentation de la sensibilité  des Récepteurs GABA, 

modification structurelle :

sédation, risque confusionnel, ataxie, chute 

- Diminution de la densité des Récepteurs dopaminergiques 

(D1,D2) et serotoninergiques (5HT1A et 2A)

Syndrome extrapyramidal, dyskinésies, acathisie

- Diminution des Récepteurs cholinergiques 

Accentuation des effets II anticholinergiques

Modifications pharmacodynamiques liées à l’âge

Eap CB, Sibailly G. Pharmacologie,  Vademecum de Psychiatrie Gériatrique 2020



Question 1

Quelle affirmation  suivante est  fausse :

 A)  60% des suisses âgés de plus de 65 ans ont plus de deux 
maladies chroniques

 B)  La polypharmacie affecte 40% des suisses de plus de 65 ans

 C)  Le risque d’interactions médicamenteuses est supérieur à  
35% en cas de prise de 4 médicaments différents

 D)  Prescrire 1 à 2cp d’imodium ne comporte aucun risque chez  
le sujet âgé

 E)  Chez une patiente de 78 ans, souffrant à la fois  d’HTA, 
diabète, BPCO, arthrose et ostéoporose, vous devez 
prescrire 12 classes médicamenteuses pour respecter les 
guidelines 
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 Prévalence de la polymorbidité (≥ 2 maladies 
chroniques) augmente avec l’âge en CH

- 60 % >de 65 ans

- 85% >de 85 ans

 Essais précliniques des médicaments incluent 
rarement des «sujets âgés de la vraie vie » 
(polymorbides!)

- Effet prouvé du médicament sur une maladie s’applique-t-il sur un 
patient avec plusieurs comorbidités?

- Essais cliniques sont souvent de durée limitée (quelques mois):  
avantages ou effets indésirables du ttt à long terme?

- Application de guidelines multiples accroît le risque d’interactions 
néfastes entre les maladies et les traitements!

Rodondi N, Nanchen D. Rev Med Suisse, 2016 Muth C, Glasziou PP. BMJ, 2015

Prescription en gériatrie : précautions !
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Application des guidelines : Polypharmacie !

Boyd CM, Darer J, Fried LP. JAMA, 2005
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 Polypharmacie

- ≥ 5 médicaments

- 40 % des plus de 65 ans

- 50 % des plus de 80 ans

- Augmentation du risque d’interactions en fonction du nombre de 
médicaments 

- 2 médicaments = 13 % de risque d’interactions !  

- 4 médicaments =  38 % de risque d’interactions ! 

- Augmentation du risque d’effets indésirables (8.6 % pour chaque 
médicament additionnel)

- Effet indésirable mal reconnu  

- Pris à tort comme nouveau symptôme ou nouvelle maladie…..

- Cascade de prescription!

Blozik E, et al. Drugs Aging, 2013                 Odden MC. JAMA Internal Medicine, 2015

Prescription en gériatrie : polypharmacie
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Médicament initial Effet indésirable Médicament rajouté

Antipsychotique Syndrome 

extrapyramidal

Antiparkinsonien

Thiazidique Hyperuricémie Allopurinol

AINS HTA Anti-hypertenseur

Anticalcique Oedèmes

périphériques

Diurétiques de l’anse

Cascade médicamenteuse: quelques exemples

Gill SS, et al. Arch Intern Med, 2005



|Savage RD, et al. JAMA Intern Med ,2020

Evaluation of a Common Prescribing Cascade of Calcium Channel 

Blockers and Diuretics in Older Adults With Hypertension



Question 2

Parmi ces classes médicamenteuses, quelle est la réponse la 

plus appropriée comme cause d’hospitalisation en urgence ?

 A) Anticoagulants oraux 

 B) Anti-plaquettaires

 C) Opioïdes analgésiques

 D) Antidiabétiques 

 E) Les 4 classes médicamenteuses décrites ci-dessus.
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|Budnitz DS, et al. N Engl J Med, 2011



|Budnitz DS, et al. N Engl J Med, 2011



|Shehab N, et al. JAMA 2016



|Shehab N, et al. JAMA 2016



|

 In a population of 20 153 hospitalized patients aged ≥65 years:

ADR prevalence of 16% (95%CI 12–22%) 

 Almost 48.3% of all ADRs involved five presentations: 

- fluid/electrolyte disturbances (17.3%) 

- gastrointestinal motility/defaecation disorders (13.3%)

- renal disorders (8.2%) 

- hypotension/blood pressure dysregulation (5.5%)

- delirium (4.1%).

In-hospital adverse drug reactions in older adults;

a systematic review and meta-analysis

Jennings ELM, et al. Age and Ageing,  2020
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 Four drug classes accounted for 57.8% of 

causative medications:

- diuretics (19.8%)

- anti-bacterials (14.8%)

- antithrombotic agents (12.2%)

- analgesics (10.9%)

In-hospital adverse drug reactions in older adults;

a systematic review and meta-analysis

Jennings ELM, et al. Age and Ageing,  2020
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 Prospective cohort study
- 2402 patients from internal medicine, cardiac, and thoracic 

surgery, aged 65 years and older (median age 76 years)

- eight discharge medications were prescribed

 Results
- A total of 1576 (66%) patients were prescribed at least one 

PIM at discharge

- 1176 (49%) continued a PIM from prior to admission

- 755 (31%) were prescribed at least one new PIM.

Both New and Chronic Potentially Inappropriate Medications Continued at 

Hospital Discharge Are Associated With Increased Risk of Adverse Events

Weir DL et al. J Am Geriatr Soc,  2020



|Weir DL et al. J Am Geriatr Soc,  2020

Both New and Chronic Potentially Inappropriate Medications Continued at 

Hospital Discharge Are Associated With Increased Risk of Adverse Events
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 In the 30 days after discharge:

- 36% (n=862) visited the emergency department (ED), were 
rehospitalized, or died

 After adjustment: 

- each continued community PIM was associated 

- with a 10% higher risk for an adverse drug event within 30 days of 
discharge

- With 5% higher risk for an ED visit

- each additional new PIM was associated 

- with a 21% higher risk for an adverse drug event within 30 days of 
discharge

- With 13 % higher risk for an ED visit

Both New and Chronic Potentially Inappropriate Medications Continued at 

Hospital Discharge Are Associated With Increased Risk of Adverse Events

Weir DL et al. J Am Geriatr Soc,  2020
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Polypharmacie:  Modèle de prise de décision

Holmes HM, et al. Arch Int Med, 2006



Evaluation gériatrique multidimensionnelle 

Assessment Tools

Activities of daily living ADL score (Katz)

Instrumental activities of

daily living

IADL score (Lawton)

Nutrition Mini Nutritional Assessment

(MNA)

Cognition Mini Mental Status (MMS)

Depression Geriatric Depression Scale

(GDS)

Gait ,Balance Time up and go, Gait speed, 

Tinetti

Polypharmacy Stopp/Start

Social support Standard questionnary

Life expectancy www.eprognosis.org/

 Approche multidimensionnelle
et interdisciplinaire, visant 
dans une démarche structurée 
à identifier les problèmes 
médicaux, psychologiques, 
fonctionnels et sociaux et 
permettant de générer un plan 
de prise en charge  global

 dépistage des «syndromes 
gériatriques fréquents» : 
troubles cognitifs, état 
confusionnel, dépression, 
atteinte autonomie (AVQ et 
AIVQ), dénutrition, risques de 
chute, polymédication

 Distinction en 3 catégories de 
patients: robustes, vulnérables, 
dépendants
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Büla C. Comorbidités, Vademecum de Psychiatrie Gériatrique 2020

Evaluation Gériatrique Standardisée

50 à 60 % 

20 à 40 %

15 à 20 %



|

Time until Benefit

Yourman LC, et al. JAMA, 2012
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Aides à la prescription : les outils

 Tools to help prescribers to avoid

Potentially Inapropriate Medications(PIM) or            

Prescriptions(PIP) in older

 BEERS criteria

- 1991

- Updated in 2019 (6e) – American Geriatrics Society

 STOPP/START criteria

- 2008 - 2015 -…..

 FORTA , PRISMUS

O’Mahony D. Expert Review of Clinical Pharmacology, 2020
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 Avoid the concurrent use of opioids with either benzodiazepines or 

gabapentinoids, due to the increased risk of overdose and severe sedation-

related adverse events such as respiratory depression and death

 Use caution when prescribing trimethoprim-sulfamethoxazole in patients 

who are taking an angiotensin-converting enzyme (ACE) inhibitor or 

angiotensin II receptor blocker (ARB), and who have decreased creatinine 

clearance, to avoid hyperkalemia

 Use caution when recommending aspirin for primary prevention of 

cardiovascular disease or colorectal cancer in patients age 70 or older (down 

from previous threshold of 80 years or older), due to increased risk of 

bleeding

 Avoid the use of serotonin-norepinephrine reuptake inhibitors (SNRIs) in 

patients with a history of falls or fractures

Selected changes in the 2019 update’Beers criteria
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 STOPP: Screening Tool of Olders Persons

Prescriptions

 START: Screening Tool to Alert to Right Treatment

 Permet la détection 

- Médicaments identifiés comme inappropriés chez la personne 

âgée

- Principales interactions

- médicament-médicament 

- médicament- comorbidités

- effets indésirables liés à leur prescription

- Omission des prescriptions considérées comme appropriées

CRITERES STOPP / START 

O`Mahoni D et al. Age and Ageing, 2015                       Lang O, et al. Rev Med Suisse 2015
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Le vérapamil ou le diltiazem en cas de décompensation cardiaque st. III ou IV

(risque d’aggravation de l’insuffisance cardiaque)

Un diurétique de l’anse pour œdèmes MI d’origine périphérique (si aucun 

d’argument pour une insuff cardiaque, hépatique, rénale ou syndr néphrotique) 

(surélévation des jambes et port de bas de contention plus appropriés)

Un inhibiteur de l’enzyme de conversion (IEC) ou un antagoniste des 

récepteurs de l’angiotensine II (ARA II) en présence d’antécédent 

d’hyperkaliémie 

(risque de récidive)

STOPP/  et système cardiovasculaire (Section B)



Vignette clinique: Madame C, 1938

- Chute en sortant de la Coop (glissade sur 
verglas) un samedi, consulte les urgences

- Diag: Contusion simple MIG

- Rp : Ibuprofen 3x 400/j pdt 3 j

- + à la demande de la patiente «qui dit avoir un 
peu la crève» : Rp néocitran + makatussin
sirop
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- 2001: ulcus gastrique

- 2006: cholécystectomie  

- 2011: malaise orthostatique 

+ fracture poignet II

- Diabète  II

- HTA  

- Etat anxio-dépressif

- Vessie hyperactive  

Antécédents

Comorbidités

Vignette clinique: Madame C, 1938
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 Amené à votre consultation par sa fille 10 jours 

plus tard pour prise en charge

 Selon anamnèse: chutes fréquentes depuis 

environ 12 mois, baisse mémoire depuis la 

dernière chute, sa fille la trouve parfois un peu 

confuse

 Dernière consultation médicale : 6 mois (retraite 

du médecin de famille) 

 Examen clinique : sp pour l’âge

Vignette clinique: Madame C, 1938
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 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0 

 DETRUSITOL R 4mg : 1-0-0

 BRUFEN 400 mg  1-0-0

 NEOCITRAN stoppé

 MAKATUSSIN sirop : 10 ml au 

coucher  

 Habite seule, autonome, 
femme de ménage 1x/15 j, 
pas de CMS, 

 4 marches pour arriver à 
l’ascenseur; marche avec 1 
canne à l’extérieur

 Pas aide du CMS

 Veuve depuis 2 ans; 2 
enfants, bonne entente

Médication
Anamnèse sociale

Vignette clinique: Madame C, 1938
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 Labo :

- résultats alignés, avec cependant :

Cl creat 40 ml/min

Hb A1c : 6.3 %

 Problèmes: 

- Chutes

- confusion

Vignette clinique: Madame C, 1938
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Chutes, confusion de Madame C:

Implication médicamenteuse  ?



Question 3

Après une chute, quelle classe de médicament doit être 

impérativement réévaluée (diminuée ou stoppée) ?

 A) Sédatifs, hypnotiques, antidépresseurs

 B) Benzodiazépines

 C) Neuroleptiques

 D) Antihypertenseurs

 E) Tous 
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 Méta-analyse  de  22 études entre 1996 et 2007 

portant sur 79 081 patients âgés de plus de 60 ans

Classe de médicaments Risque relatif de chute

antidépresseurs 1,68  (1,47-1,91)

neuroleptiques et 

antipsychotiques

1,59 (1,37-1,83)

benzodiazepines 1,57 (1,43-1,72)

sedatifs et hypnotiques 1,47 (1,35-1,62)

antihypertenseurs 1,24 (1.01-1,50)

ains 1,21(1,01-1,44)

diurétiques 1,07 (1,01-1,14)

bbloquant 1,01 (0,86-1,17)

Woolcoot JC et al, Arch Intern Med 2009

Médicaments et chutes



Risk factors for falls that are commonly evaluated

in randomized trials of multifactorial interventions

Ganz DA, Latham NK. N Engl J Med 2020
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 Benzodiazépine dans tous les cas 

(effet sédatif, trouble de proprioception et d’équilibre)

 Neuroleptique dans tous les cas 

(effet sédatif, dyspraxie marche, symptômes extrapyramidaux)

 Vasodilatateur (alpha1-bloquant, inhibiteur calcique, 

dérivé nitré de longue durée d’action, IEC, ARA II) en 

présence d’une hypotension orthostatique persistante

(risque de syncopes, de chutes)

 Hypnotique Z (zopiclone, zolpidem, zaleplon) 

(risque de sédation, d’ataxie)

STOPP/ et  risques de chute (Section K)



Meta-analysis of 14 studies

 Increased for falls :  OR 2,40  (95 % CI : 0,92-6,27 ; n= 19 505)    NS

 Increased risk of injuries: OR 2,05 (95% CI: 1,95-2,15; n=160 502 ; 

only for zolpidem)

 Increased risk for fractures: OR 1,63 (95 % CI : 1,42-1,87 ; n= 830 877)

Treeves N et al, Age and Ageing 2018
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Révision médicamenteuse ?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1   !

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0      !

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0

 DETRUSITOL R MG 1-0-0

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Cl creat : 40 ml/min 

MédicamentsLabo
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Révision médicamenteuse et Ttt antidiabétique ?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0

 DETRUSITOL R 4MG 1-0-0 

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Clcreat 40 ml/min 

Traitement prescritLabo
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 Sulphonylurée à longue durée d’action 

(glibenclamide, glimépiride, gliclazide à libération 

prolongée) pour un diabète de type 2 

(risque d’hypoglycémies prolongées)

 Thiazolidinédione (pioglitazone) en présence d’une 

décompensation cardiaque 

(risque de majoration de la décompensation cardiaque)

 Bêtabloquant en présence d’un diabète avec 

fréquents épisodes hypoglycémiques –

(risque de masquer les symptômes d’hypoglycémie)

STOPP/ et diabète (Section J)
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Treatment goals for glycemia, blood pressure,

and dyslipidemia in older adults with diabetes

ADA, Diabetes Care 2020



|
Coutaz M. Arch Gerontol Geriatr Res 2019  

Hypoglycemia and overtreatment of diabetes in elderly subjects: 

observations from 3 studies over a period of 12 years.
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Révision médicamenteuse et Ttt antidiabétique ?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0  ?

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0 !!!

 DETRUSITOL R 4 MG 0-0-1-0

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Clcreat : 40 ml/min 

Traitement prescritLabo
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Révision médicamenteuse et insuffisance rénale?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0 

 DETRUSITOL R 4 MG 0-0-1-0

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Cl creat : 40 ml/min 

MédicamentsLabo
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Révision médicamenteuse et état confusionnel?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0 

 DETRUSITOL R 4 MG 0-0-1-0

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Cl creat : 40 ml/min 

MédicamentsLabo
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 Une utilisation concomitante de plusieurs (≥ 2) 

médicaments à effets anticholinergiques 

(antispasmodique vésical ou intestinal, antidépresseurs 

tricycliques, antihistaminique de première génération…) 

(risque de toxicité anticholinergique)

STOPP/  et charge anticholinergique (Section N)



|Kalisch Ellett LM, et al. J Am Geriatr Soc 2014
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 twenty-six studies (including 621,548 participants) published between 

January 2002 and April 2018 with ≥12 weeks follow-up

Anticholinergic drugs and incident dementia, mild cognitive 

impairment and cognitive decline: a meta-analysis

Pieper NT, et al. Age and Ageing, 2020
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Echelle  de risque anticholinergique

www.uptodate.com/contents/drug, accessed January 22, 2021

=Claritine

=Zyprexa

=Zyrtec

=Primperam

=Deroxat

=Seroquel

=Leponex

=Imodium

=Neocitran, Pretuval

Ditropan=

Saroten=

Atarax=

Makatussin=

Rhinathiol=

=Detrusitol
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Révision médicamenteuse et état confusionnel?

 ZOLDORM  10 mg 0-0-0-1

 CIPRALEX  10 mg 1-0-0

 TENORMIN 50 mg   1-0-0-0

 APROVEL 300 MG 1-0-0 

 GLUCOPHAGE 500 MG 1-0-1

 AMARYL 3 mg 1-0-0 

 DETRUSITOL R 4 MG 1-0-0-0

 Brufen 400 mg  1-0-0

 Neocitran stoppé

 Makatussin sirop : 10 ml au 

coucher  

 HBA1C 6,3 % (4,8-5,9);

Cl creat : 40 ml/min 

MédicamentsLabo
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 Une révision médicamenteuse est nécessaire chez 

le patient âgé, en tout temps, et à chaque nouvelle 

prescription

 Les cibles thérapeutiques doivent tenir compte de 

l’espérance de vie et du temps nécessaire pour 

qu’un médicament développe ses effets 

 Les critères STOPP/START sont une aide à la prise 

de décision et permettent de réduire les 

médicaments inappropriés.

Take Home Message


