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Résumé

La fibrillation auriculaire (FA) affecte 1 4 2 % de la population générale et la prévalence
augmente avec le vieillissement de la population. Le risque d’accident vasculaire cérébral est
augmenté¢ d’environ cinq fois pour ces patients. Les lignes directrices recommandent des
anticoagulants oraux pour la majorit¢ d’entre eux afin de prévenir les éveénements
thromboemboliques. Ces médicaments nécessitent un suivi particulier afin d’avoir une
anticoagulation adéquate tout en évitant les saignements. Cependant, un écart thérapeutique
documenté¢ existe entre les recommandations des lignes directrices concernant I’anticoagulation
des patients atteints de FA et la pratique clinique. De plus, peu d’études ont évalué la qualité de

la surveillance de la thérapie anticoagulante par les pharmaciens communautaires.

Une premicre étude, réalisée a I’aide d’un groupe d’experts, a permis d’élaborer une liste
d’indicateurs de qualité (IQ) afin d’évaluer la surveillance de la thérapie anticoagulante orale
(antagoniste de la vitamine K (AVK) et anticoagulant oral direct (ACOD)) des patients atteints
de FA par les pharmaciens communautaires. Une deuxieme étude a permis d’évaluer la
faisabilité d’implanter, via un réseau de recherche basée sur la pratique (le Réseau STAT), un
programme d’amélioration de la qualit¢ dans ce domaine et d’explorer I’impact du programme
sur la qualité¢ de la surveillance de la thérapie et sur les connaissances des pharmaciens. Le
programme incluait un audit avec retour d’information basé sur les IQ préalablement développés
et des activités de formations spécifiques. Les résultats suggerent qu’il est pertinent d’implanter
un programme d’amélioration de la qualit¢ en anticoagulothérapie en pharmacie
communautaire. En effet, bien que le temps dans I’intervalle thérapeutique des rapports
internationaux normalisés (RIN) des patients prenant un AVK et I’adhésion aux ACOD étaient
élevés, la qualité générale de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale et les
connaissances des pharmaciens étaient faibles initialement. Il a été faisable d’effectuer un tel
programme via le Réseau STAT. La participation et la satisfaction envers le programme des
pharmaciens participants étaient relativement ¢élevées. Le manque de temps a ¢€té la principale
barriere relevée. Finalement, une amélioration de la qualité¢ des pratiques cliniques et des

connaissances des pharmaciens a globalement été observée sur une période de 6 mois.



Mots-clés : Anticoagulation, fibrillation auriculaire, pharmacie communautaire, surveillance
de la thérapie, indicateurs de qualité, amélioration de la qualité, réseau de recherche basée sur

la pratique.
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Abstract

About 1%-2% of the general population is affected by atrial fibrillation (AF), with higher
prevalence in the older population. For these patients, the risk of stroke is up to five times greater
than for those without AF. Guidelines recommend oral anticoagulant agents in a majority of AF
patients to prevent thromboembolic events. Close monitoring is needed to achieve adequate
anticoagulation while avoiding bleeding complications. However, a practice gap exists between
guideline recommendations and real world use of oral anticoagulants in patients with AF.
Moreover, very few studies have evaluated the quality of anticoagulant management by

community pharmacists.

A first study, involving an experts group, led to the development of a quality indicators
(QIs) list to evaluate oral anticoagulant (vitamin K antagonist (VKA) and direct oral
anticoagulant (DOAC)) management in AF patients by community pharmacists. A second study
assessed the feasibility of implementing a quality improvement program in this field through a
practice-based research network (Réseau STAT) and explored the impact of the program on the
quality of therapy management and pharmacists’ knowledge. The program included an audit
with feedback based on QIs previously developed and specific training activities. The results
suggest the program is relevant in community pharmacy. Indeed, although the time in the
therapeutic range of international normalized ratios (INRs) for patients on VK As and adherence
to DOACs were initially high, the overall quality of oral anticoagulant management and
pharmacists’ knowledge at baseline were low. The feasibility of providing the program through
the Réseau STAT was demonstrated. Participation and satisfaction rates were relatively high.
Lack of time was the most important reported barrier. Finally, over a six-month period,

improvements in the quality of clinical practices and pharmacists’ knowledge were observed.

Keywords: Anticoagulation, atrial fibrillation, community pharmacy, therapy management,

quality indicator, quality improvement, practice-based research network.
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1. Introduction

Depuis quelques années, il y a eu une augmentation de la création de réseaux étant définis
comme des groupes ou des systémes interconnectés ayant un but commun.' Les réseaux de
recherche basée sur la pratique sont de plus en plus utilisés pour la recherche en soins de santé
primaires, principalement par les médecins.” Un sondage effectué en 2011 sur I’intérét des
pharmaciens communautaires de la province de Québec a participer a un tel réseau a montré
qu’une majorité des répondants (58,9 %) étaient intéressés ou trés intéressés.> Parmi les services
offerts, I’acces a des programmes de formation continue et a des outils cliniques étaient les plus
souhaités. Suite a ce sondage, le Réseau STAT (Soutien Technologique pour I’ Application et le
Transfert des pratiques novatrices en pharmacie) a été développé et lancé en juin 2014. A notre
connaissance, ce réseau est la premicre infrastructure Web de réseautage et de recherche en
pharmacie communautaire au Québec. Il a pour but de soutenir le développement, I’évaluation
et ’implantation a grande échelle de pratiques cliniques novatrices, centrées sur le patient,
efficaces et rentables. Egalement, il veut favoriser la création de communautés de pratique et
I’établissement de partenariats en premicre ligne entre les pharmaciens communautaires et les
autres intervenants tels que les patients, les chercheurs, le milieu universitaire et les décideurs.
Le Programme ACO (Programme d’Amélioration de la qualité¢ en antiCOagulothérapie) de ce

mémoire fait partie d’un des projets pilotes du Réseau STAT.

Le Programme ACO vise plus particulierement les soins pharmaceutiques prodigués aux
patients souffrant de fibrillation auriculaire (FA). La FA est I’arythmie la plus fréquente
affectant 1 a 2 % de la population générale.* Cette prévalence augmente avec le vieillissement
de la population. La FA augmente le risque d’accidents vasculaires cérébraux (AVC) d’environ
cinq fois ce qui augmente le risque de morbidité et de mortalité.’ Les conséquences de cette
maladie sont donc importantes tant au niveau du patient que de la société. Les lignes directrices
de traitement de cette maladie recommandent un anticoagulant oral (antagoniste de la vitamine
K (AVK) ou anticoagulant oral direct (ACOD)) pour prévenir les ¢événements
thromboemboliques chez la majorité de ces patients.®!? Les AVK sont efficaces pour diminuer

le risque d’AVC, mais ils sont associés a un risque de saignement.!"!> Les ACOD, disponibles



au Canada depuis peu, proposent une option de traitement différente des AVK avec une
efficacité et une sécurité non-inférieures ou supérieures.' La généralisation de ces résultats a de
grandes populations en contexte de vie réelle est en cours d’évaluation (études

observationnelles).®!*!3

Un suivi approprié¢ des anticoagulants oraux est donc nécessaire afin de maintenir une
anticoagulation adéquate tout en ¢évitant les complications hémorragiques et
thromboemboliques. Cependant, un écart thérapeutique existe entre les lignes directrices
cliniques concernant I’anticoagulothérapie orale des patients atteints de FA et la pratique
clinique (ex. problématique au niveau de I’adhésion au traitement et du suivi des AVK (RIN))
1622 Des services d’anticoagulation spécialisés (anticoagulation management services
(AMSs)), fournissant un modele de soins systématiques, ciblés et coordonnés, permettent
d’améliorer la qualité des soins.?>** Holbrook et al. ont défini ces services « as having a
designated, trained staff member responsible for patient INR monitoring and follow-up, the use
of a standardized local procedure for VKA management (eg, dosing nomogram), and the
management of regular INR testing ».** La contribution des pharmaciens a ces services offerts
en établissement de santé est bien établie.”> Au Québec, la surveillance de la thérapie
anticoagulante est de plus en plus effectuée par les pharmaciens communautaires. Un sondage
effectué¢ en 2013 au Québec indique que 45 % des pharmacies communautaires offrent ces
services d’anticoagulation spécialisés.?® Cependant, trés peu d’études dans la littérature évaluent
la qualit¢ de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale par les pharmaciens
communautaires, particuliérement au niveau des ACOD.?’3* De plus, a notre connaissance, il
n’existe aucun processus permettant au pharmacien communautaire d’évaluer ses pratiques
cliniques en anticoagulothérapie et de les améliorer au besoin. Les indicateurs de qualité (IQ)
peuvent étre utilisés dans le cadre d’un programme d’amélioration de la qualité. La majorité des
1Q répertoriés concernant les AVK ne sont pas spécifiques a la pharmacie communautaire.®>!
Ceux concernant les ACOD sont associés particulicrement a 1’adhésion au traitement en se

basant sur les répertoires d’1Q tels que le Pharmacy Quality Alliance (PQA).%¥

Dans le cadre de ce mémoire, deux études ont ét€¢ menées. La premiére étude a permis

de développer, a I’aide d’un groupe d’experts, une liste d’IQ spécifique a la surveillance de la



thérapie anticoagulante orale (AVK et ACOD) des patients atteints de FA par les pharmaciens
communautaires. La deuxiéme étude a évalu¢ la faisabilité d’implanter, via le Réseau STAT, un
programme d’amélioration de la qualité dans ce domaine. Egalement, cette étude a exploré
I’impact d’un tel programme sur la qualité de la surveillance de la thérapie anticoagulante, basée

sur les IQ, et sur les connaissances des pharmaciens.



2. Recension des écrits

2.1 Caractéristiques générales de la fibrillation auriculaire

2.1.1 Définition et classification

La FA est une tachycardie supraventriculaire.””!%*%* Cette maladie chronique et
progressive est caractérisée par une activation rapide et anarchique des cellules du myocarde
auriculaire empéchant toute contraction efficace des oreillettes. Les impulsions électriques au
nceud auriculo-ventriculaire deviennent variables résultant en une activation irréguliére des
ventricules. Ces battements du cceur irréguliers peuvent faire stagner le sang plus longtemps et
favoriser la formation de caillots pouvant se disperser dans la circulation sanguine. En général,
la FA peut étre classifiée en trois types cliniques : paroxystique (se terminant spontanément,
d’une durée inférieure a sept jours), persistante (d’une durée de plus de sept jours) et permanente
(constante malgré les divers traitements). En comparaison, le flutter auriculaire est également

une tachycardie supraventriculaire, mais avec une activité auriculaire plus organisée.

2.1.2 Prévalence

La Fondation des maladies du cceur et de I’AVC du Canada estime
qu’approximativement 350 000 Canadiens sont atteints de FA.®* Cette arythmie est la plus
fréquente, affectant environ 1 a 2 % de la population générale et augmentant jusqu’a environ 10
a 15 % chez les personnes de plus de 80 ans.*® De plus, les hommes souffrent davantage de
cette maladie que les femmes.*% La prévalence varie dans les études en fonction notamment de
la population (ex. ethnie, patients hospitalisés vs ambulatoires) et de la définition de FA
utilisée.®*%” Dans une revue systématique de la littérature d’études réalisées entre 1990 et 2010
et menées a I’extérieur de I’Amérique du Nord et de I’Europe, la prévalence variait de 0,1 a 4
% dans la communauté et de 2,8 a 14 % en milieu hospitalier.®’ Il est estimé que la prévalence

doublera au moins dans les 50 prochaines années avec le vieillissement de la population.



2.1.3 Facteurs de risque

La FA est idiopathique, c’est-a-dire sans comorbidité identifiable, dans 15 a 20 % des
cas.? En Amérique du Nord, la majorité des cas de FA sont associés a une cause cardiaque sous-
jacente telle que I’hypertension, I’insuffisance cardiaque, une dysfonction du ventriculaire
gauche et une cardiopathie valvulaire. La majorité des cas de FA sont d’origine non valvulaire,
c’est-a-dire qu’il n’y a pas de sténose mitrale rhumatismale, de prothése valvulaire cardiaque
biologique ou mécanique ou de réparation de la valve mitrale.”*® D’autres facteurs de risque
additionnels non cardiaques tels que 1’age, 1’obésité, I’hyperthyroidie, I’apnée du sommeil et

une consommation excessive d’alcool peuvent étre des causes potentielles.>’-10:62:64

2.2 Conséquences de la fibrillation auriculaire

2.2.1 Pour le patient

Les symptomes associés a la FA peuvent étre trés variables. Certains patients sont
asymptomatiques ou ont des symptomes mineurs, alors que d’autres ont des symptomes
importants.®? Le plus souvent, les symptomes sont des palpitations, de la dyspnée, des
étourdissements, de la fatigue ou des douleurs thoraciques.”%2%* Cette pathologie ainsi que les
traitements associés peuvent affecter la qualité de vie des patients et de leurs proches. Certains
outils validés tels que I’échelle de gravité de la FA (GFA) de la Sociét¢ canadienne de
cardiologie (SCC) peuvent étre utilisés pour mesurer la qualité de vie générale des patients.”?

La FA est associée a une augmentation d’environ deux fois des taux de mortalité.> En 2013, au

Canada, 2 491 décés ont été associés a la FA et au flutter auriculaire.®’

Certaines morbidités sont des conséquences de la FA telles que ’AVC et I’insuffisance
cardiaque.’ La FA est associée a un risque augmenté jusqu’a cinq fois d’AVC ou d’embolie
systémique. Environ 15 a 30 % de tous les AVC sont causés par cette arythmie.>** L’AVC est
une cause majeure de déces et d’invalidité. En effet, environ 60 % des survivants d’un AVC

conservent une perte de fonction (ex. physique, cognitive) et plus de 40 % conservent une



incapacité modérée a grave.”” La prévention des caillots sanguins est donc un des objectifs de

traitement préventif important de la FA.

2.2.2 Pour les services de santé

La FA est associée a un fardeau de santé publique et économique substantiel,
particuliérement avec le vieillissement de la population.>*® Selon une revue et synthése de
littérature, les cofits estimés de la FA seraient supérieurs a 1 % des dépenses reliées a la santé.’
Ce fardeau est occasionné, particuliérement, par les hospitalisations attribuables a la FA.>’! En
effet, une revue systématique de la littérature montre qu’environ 55 % des cofits totaux pour les
patients atteints de FA sont au niveau des soins aigus.”' Les cofits globaux annuels moyens
estimés en dollars canadiens de 2010 par patients atteints de FA sont d’environ 5 450 $ (écart-
type (ET) = 3 624 $).”! Environ le tiers de ces cofits est attribuable a la gestion de
I’anticoagulation. Une étude canadienne estime que les colts hospitaliers de I’année financicre
2007-2008 en lien avec la FA ont été¢ de 815 $ millions (en dollars canadiens constants de
2010).”% La FA était considérée comme une comorbidité (ex. AVC) dans la plupart des cas.
L’AVC seul colite a I’économie canadienne 3,6 milliards de dollars (données de 2000) par année
en services médicaux, services hospitaliers, perte de salaire et diminution de productivité.”* En
concordance avec les données précédentes, les anticoagulants sont une catégorie de

médicaments qui cause fréquemment des hospitalisations chez les personnes agées.”*”

2.3 Traitement : anticoagulothérapie orale

Les objectifs de traitement de la FA selon les lignes directrices de la SCC sont, entre
autres, le soulagement des symptomes par le contrdle de la fréquence et du rythme,
I’amélioration de la qualité de vie, la réduction de la morbidité et de la mortalité associées et la
prévention des AVC et des événements thromboemboliques.® Une anticoagulothérapie orale,
ayant un impact positif démontré sur la morbidité et mortalité, est nécessaire pour la majorité
des patients atteints de FA (voir figure 1).!"13 Les AVK et ACOD sont les médicaments

recommandés dans les différentes lignes directrices.®!°



Figure 1. Recommandations pour le traitement anticoagulant oral en présence de FA

(HADS-65) !

Age > 65 ans ot

NON

AVC/ischémie cérébrale
transitoire/embolie périphérique ou

Hypertension . ou OUI
Insuffisance cardiaque ou
Diabete

(Facteurs de risque CHADS,)

NON

Maladie coronarienne ou
maladie vasculaire OUIL
(coronarienne, aortique,
périphérique)

NON

Aucun traitement
antithrombotique

' Adapté de 8. Macle L, Cairns J, Leblanc K, et al. 2016 focused update of the Canadian Cardiovascular Society

Anticoagulant
oral

Anticoagulant
oral

Aspirine

Prendre en compte et
modifier (si possible) tous
les facteurs qui peuvent
influencer le risque
d’hémorragie pendant un
traitement anticoagulant
oral (hypertension,
antiplaquettaires, anti-
inflammatoires non
stéroidiens (AINS),
corticostéroides,
consommation excessive
d’alcool, rapport
international normalisé
(RIN) labile) et les facteurs
de risque d’hémorragie
particuliers associés aux
anticoagulants oraux
directs (ACOD) (faible
clairance a la créatinine,
age > 75 ans, faible poids
corporel)*

* Une dose plus faible
pourrait étre nécessaire.

Guidelines for the management of atrial fibrillation. Can J Cardiol. 2016;32(10):1170-85.



2.3.1 Antagonistes de la vitamine K

Les AVK comprennent la warfarine (Coumadin™) et le nicoumalone (Sintrom™C). Ce
sont des inhibiteurs de la synthése des facteurs de coagulation II, VII, IX et X dépendant de la
vitamine K et des protéines de coagulation C et S.!%7%77 Depuis plus de 60 ans, la warfarine est
le traitement anticoagulant de choix pour la prévention des AVC et des événements
thromboemboliques associés a la FA. En 2015, la warfarine demeure dans les 20 médicaments

les plus prescrits au Canada.”®

L'efficacité et I’innocuité a long terme de ce médicament pour la FA non valvulaire sont
bien connues. La warfarine diminue le risque d’AVC d’approximativement 60 % chez ces
patients comparativement a aucun traitement avec un nombre de patients a traiter de 37 pour
prévenir un AVC en prévention primaire.'! Une revue systématique avec méta-analyse d’études
allant jusqu’en 2012 rapporte une incidence médiane globale de saignement majeur de 2,1
(allant de 0,9 a 3,4) pour 100 patients-années dans les études cliniques et de 2,0 (allant de 0,2 a

7,6) pour 100 patients-années dans les études observationnelles.'?

Les AVK ont un index thérapeutique étroit, c’est-a-dire que 1’écart entre la dose toxique
et la dose efficace est faible. IIs nécessitent une gestion serrée afin de maintenir un niveau de
coagulabilité suffisamment élevé pour prévenir efficacement les thromboses sans causer de
saignement ou d’hémorragie. Un suivi de 1’activité anticoagulante grace a la mesure du rapport
international normalisé (RIN) est nécessaire afin de maintenir ces mesures a I’intérieur d’un
intervalle thérapeutique acceptable tout en minimisant les variations.** Un ajustement fréquent
des doses est donc inévitable. Une variation de 5 a 10 % du temps dans I’intervalle thérapeutique
(TIT) des RIN pourrait engendrer des effets cliniques significatifs.”*° Bien qu’il y ait un effet
pharmacologique résiduel lors d’omissions de dose d’AVK, 1’adhésion est un facteur clé dans
Iatteinte d’un RIN thérapeutique stable.®! Il existe cependant une variabilité interindividuelle
importante au niveau du métabolisme en fonction des variantes génétiques (polymorphisme de
I’isoforme 2C9 du cytochrome P450 (CYP2C9) et de la sous-unité C1 de la vitamine K époxyde
réductase (VKORC1)).”” De plus, de par leur métabolisme hépatique via le cytochrome P450,

les AVK occasionnent plusieurs interactions avec des médicaments, des produits de santé



naturelle et des aliments. Lors d’anticoagulation excessive, un antidote, la vitamine K, est

disponible afin de renverser 1’effet.5”

Différentes méthodes existent pour calculer le TIT : la fraction des RIN dans I’intervalle
thérapeutique (nombre de RIN dans I’intervalle thérapeutique divisé par nombre total de
résultats de RIN), la méthodologie « cross-section of the files » (fraction des patients ayant un
RIN dans I’intervalle thérapeutique a un moment précis comparativement au total du nombre de
patients ayant un résultat de RIN a ce moment) et la méthode d’interpolation linéaire de
Rosendaal (extrapolation linéaire entre deux résultats de RIN associant un RIN spécifique a
chaque jour pour chaque patient).”’#? Cette derniére méthode, bien que plus compliquée a
calculer que les deux autres, est fréquemment utilisée. Contrairement a la méthode de fraction
des RIN dans I’intervalle thérapeutique pouvant étre affectée par 1’augmentation de la fréquence
des RIN lors de périodes instables, la méthode de Rosendaal n’a pas cet inconvénient. Les
valeurs extrémes de RIN peuvent toutefois affecter les résultats globaux. En plus de la méthode
de calcul, le TIT des RIN peut varier d’une étude a 1’autre selon, entre autres, le devis de 1’étude
(randomisé ou non), le modé¢le de pratique clinique, I’intervalle utilisé (ex. RIN visé exact, RIN

visé £ 0,3) et I’inclusion des patients débutant un anticoagulant oral.”’-33-86

2.3.2 Anticoagulants oraux directs

Plus récemment, quatre ACOD sont approuvés par Santé Canada pour les patients
présentant une FA non valvulaire et nécessitant une anticoagulothérapie, soit le dabigatran
(PradaxaM©), le rivaroxaban (Xarelto™®), I’apixaban (EliquisM®) et I’édoxaban (Lixiana™¢).
Contrairement aux AVK, ces nouveaux anticoagulants ont un effet direct sur les facteurs de la
cascade de coagulation déja activés. Le dabigatran est un inhibiteur direct et spécifique du
facteur Ila (thrombine) alors que le rivaroxaban, 1’apixaban et I’édoxaban sont des inhibiteurs

directs et spécifiques du facteur Xa.’-1%76.77

Selon les études cliniques en FA, leur profil d’efficacité serait non inférieur ou supérieur
a la warfarine avec un profil d’innocuité au moins similaire.!>7#70479% Cependant, des revues

systématiques et des méta-analyses en réseau suggerent une réduction additionnelle modeste



des risques absolus d’AVC et de saignements majeurs avec les ACOD comparativement aux
AVK.?'¥? Trés peu de données concernant la comparaison directe entre les différents ACOD
existent.”> Les études observationnelles, permettant de clarifier la généralisation des études
cliniques concernant les effets des ACOD, sont en cours afin de confirmer le bénéfice-risque de

ces médicaments en situation réelle.® 1413

Contrairement aux AVK, les ACOD ne nécessitent pas d’analyse de laboratoire de
routine pour quantifier 1’effet anticoagulant puisque leurs profils pharmacodynamiques et
pharmacocinétiques sont prévisibles.”®’” Bien qu’ils soient moins susceptibles que les AVK
d’interagir avec d’autres médicaments (ex. interaction avec les antiplaquettaires, les
médicaments interagissant avec le CYP3A4 et la glycoprotéine P (P-gp)) ou aliments vu leur
métabolisme, la prudence est de mise.’®”” En effet, leur efficacité et innocuité a long terme est
moins bien connue. De plus, I’adhésion au traitement doit étre optimale. En effet, il y a perte
rapide de I’effet anticoagulant lors d’oubli de dose vu la courte demi-vie.”® Puisque les ACOD
sont éliminés au niveau rénal, un ajustement des doses est requise en insuffisance rénale.”® Ces
médicaments ont été ajouté aux critéres de Beers mis a jour en 2015 en tant que médicament
potentiellement inapproprié chez les personnes agées selon la fonction rénale vu le risque de
saignement augmenté.”* En cas d’intoxication, seul le dabigatran a nouvellement un antidote,
soit I’idarucizumab (Praxbind™®), un fragment d’anticorps monoclonal humanisé.”® Il est
disponible au Canada depuis mai 2016. Egalement, les ACOD sont contre-indiqués dans
certaines situations telles que la grossesse et chez les porteurs d’une valve mécanique.® Le colit
de ces médicaments est supérieur a celui des AVK et certaines assurances médicaments ne les
remboursent que pour des raisons particulieres. L’Institut national d'excellence en santé et en
services sociaux (INESSS) rapporte en 2014 un colit mensuel estimé pour le régime public
d’assurance médicaments plus élevé avec les ACOD (édoxaban non compris), soit 85,00 $ et
96,00 $, comparativement a 34,80$ (incluant les cofits de mesure du RIN) pour la warfarine.”®
I1 est aussi important de tenir compte des caractéristiques propres a chacun des ACOD. Par
exemple, le dabigatran etexilate est un promédicament, c’est-a-dire qu’il doit étre converti en
dabigatran par des enzymes afin d’avoir une activité anticoagulante efficace. Les capsules ne
doivent pas étre écrasées ou croquées puisqu’il y aurait une exposition accrue de 75 %.”° Pour

ce qui est du rivaroxaban, il y a un impact dose-dépendant de la nourriture au niveau de la

10



biodisponibilit¢ du médicament.’® Il est donc important de toujours le prendre avec de la
nourriture. Un suivi serré demeure donc essentiel pour les ACOD. Le tableau 1 résume les

différentes caractéristiques des anticoagulants oraux.

Afin de mesurer 1’adhésion des patients a leur thérapie, il existe différentes méthodes
telles que D’entrevue directe avec le patient, le décompte des pilules, les marqueurs
biochimiques, les contenants avec puces électroniques et les bases de données de la pharmacie
via les banques de données administratives par exemple.”® Bien que cette derniére méthode
comporte certaines limites telles que I’incapacité de détecter si le patient prend réellement le
médicament dispensé, elle a I’avantage d’étre efficace pour de grandes populations dans un
contexte réel d’utilisation. Il existe souvent, entre les études, des différences au niveau des
mesures et des définitions utilisées. Les deux mesures les plus communes associées a cette
méthode sont le medication possession ratio (MPR) (somme des jours d’approvisionnement
selon les renouvellements dans un intervalle de temps) et le proportion of days covered (PDC)
(basée sur les dates de renouvellements et les jours d’approvisionnement de chaque
renouvellement d’une prescription).”®®’ La population a I’étude (ex. nouvel utilisateur ou non),
la durée du suivi et I’évaluation du temps exposé au traitement peuvent étre des facteurs de

variation des résultats d’adhésion au traitement.”®

Puisque les patients peuvent devancer ou
retarder un renouvellement de médicament pour des raisons pratiques, une durée d’au moins 3

renouvellements est généralement suggérée afin d’obtenir un estimé appropri€.
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Tableau 1 : Anticoagulants oraux

Antagonistes de la vitamine K Anticoagulants oraux directs
Warfarine Nicoumalone Dabigatran etexilate Rivaroxaban Apixaban Edoxaban
(Coumadin™©) (Sintrom™©) (Pradaxa™©) (XareltoM©) (Eliquis™M©) (Lixiana™©)
. Facteurs de coagulation II, VII, Thrombine
Cible IX et X et protéines C et S (facteur Ila) Facteur Xa
Biodisponibilit | “:Psorption 60 % 3347 % 66 a 100 % 50 % 62 %
compléte
Pic de I'effet 435 jours 36448 h 1a3h 244h 3a4h 1a2h
anticoagulant
Demi-vie 20260 h 8allh 12a17h 5al13h 8al5Sh 10a14h
f L L , Rénale (33 %) , .
0 o, o
Elimination Hépatique Rénale (80 %) Hépatique (66 %) Rénale (27 %) Rénale (50 %)
CYP2C9 CYP2C9 Glucuronidation CYP3A4 CYP3A4
. . CYP1A2 L CYP3A5 CYP3A4
Métabolisme CYP1A2 hépatique Hydrolyse
CYP3A4 CYP2C19 P CYP2J2 P-gp P
CYP2C19 “8p P-gp -gp
Administration 1 fois par jour 2 fois par jour 1 fois par jour 2 fois par jour 1 fois par jour
-Antidote disponible -Promédicament —Irflpact dose-
. ., \ . C e -Antidote disponible dépendant de la
Particularités -Nécessite un suivi périodique . - -
(RIN) -Garder dans nourriture sur la
I’emballage d’origine | biodisponibilité
2 Adapté de 76. Institut national d'excellence en santé et en services sociaux (INESSS). Médicament anticoagulothérapie chez l'adulte fibrillation auriculaire.
2014. Available at: https://www.inesss.qc.ca/fileadmin/doc/INESSS/Rapports/Medicaments/INESSS outil choix_anticoagulotherapie.pdf.
Accessed June 6, 2016.
et 98. Lexicomp Online, Oral anticoagulant comparison chart Lexi-Drugs Online, Hudson, Ohio: Wolters Kluwer Clinical Drug Information, Inc.

2017. https://online.lexi.com/lco/action/doc/retrieve/docid/patch _f/3891003. Accessed March 29, 2017.
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2.3.3 Evaluation du bénéfice-risque

Afin d’obtenir un bénéfice-risque adéquat de 1’usage des anticoagulants oraux, une
évaluation des risques thromboemboliques et de saignements est recommandée.® Le score
CHADS: évalue le risque annuel d’AVC d’un patient atteint de FA a partir des facteurs
suivants : insuffisance cardiaque, hypertension controlée ou non controlée, age > 75 ans, diabéte
et histoire d’AVC ou d’accident ischémique transitoire.”” Chaque facteur donne un point sauf le
dernier donnant deux points résultant en un score variant de 0 a 6 points. Un taux d’incidence
ajusté d’AVC peut en étre déduit. Il varie de 1,9 (intervalle de confiance (IC) 295 % : 1,2 - 3,0)
(score de 0) a 18,2 (IC 95 % : 10,5 - 27,4) (score de 6) pour 100 patients-années en supposant
que I’aspirine n’a pas été prise. Une personne ayant un score de 0 est considérée a faible risque
d’AVC, un score de 1 équivaut a un risque modéré et un score de 2 et plus équivaut a un risque
¢levé. Le score CHA2DS,-VASc précise le score CHADS: avec ’ajout des facteurs de risque
suivants (un point chacun) : maladie vasculaire, age entre 65 et 74 ans (deux points si > 75 ans)
et sexe féminin.!® Un score de 0 a 9 permet d’estimer le taux d’incidence ajusté d’AVC allant
de 0,0 (score de 0) a 15,2 (score de 9). Une personne ayant un score de 0 est considérée a faible
risque d’AVC, un score de 1 équivaut a un risque intermédiaire et un score de 2 et plus équivaut
a un risque €levé. Le CHA2DS>-VASc permet de stratifier plus précisément les patients
réellement a faible risque.'®! Par exemple, certains patients ayant un score CHADS, de 0 ou 1

pourraient bénéficier d’un traitement selon le CHA>DS>-VASc.

D’autre part, le risque hémorragique peut étre affecté par plusieurs facteurs tels que
I’intensité du traitement, les caractéristiques du patient, [’utilisation concomitante de
médicaments interférant avec 1’hémostase et la durée du traitement anticoagulant.!®? Des
méthodes standardisées permettent d’évaluer le risque hémorragique d’un patient atteint de FA,
principalement étudié chez les patients prenant un AVK. Plusieurs scores (ex. HAS-BLED,
HEMORR;HAGES, ATRIA) ont été développés pour évaluer ce risque.”*!° Le HAS-BLED,
recommandé par les lignes directrices de la SCC® et souvent utilisé pour sa validité et son coté
pratique, comprend les facteurs de risque suivants : hypertension non contrdlée (pression
systolique > 160 mmHg) (un point), fonction rénale/hépatique anormale (un ou deux points),

antécédent d’AVC ou d’accident ischémique transitoire (un point), prédisposition ou histoire de
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saignement (un point), RIN Ilabile (un point), age > 65 ans (un point), usage de
médicaments/alcool concomitant (un ou deux points).'®® Un taux d’incidence d’hémorragie
majeure avec la warfarine (pour 100 patients-années) peut en étre déduit allant de 1,13 (score 0)
a 12,50 (score > 5). Une personne ayant un score de 3 ou plus est considérée a risque élevé

d’hémorragie.

La mise a jour 2016 des lignes directrices canadiennes utilise un algorithme de la SCC
(CHADS-65) simplifié¢ pour la décision d’entreprendre un traitement avec un anticoagulant oral
chez les patients atteints de FA (voir figure 1).8 Les recommandations des différentes lignes
directrices (ex. canadienne, américaine et européenne) différent quant au choix de
I’anticoagulant oral (AVK ou ACOD) a privilégier dans le traitement de la FA.!® Le score
SAMe-TT2R; a été récemment établi pour prédire le contrdle du RIN.!% I peut aussi faciliter la
prise de décision quant a I’option thérapeutique a retenir entre un AVK ou un ACOD. Si le score
est supérieur ou égal a 2, il y a alors un risque d’avoir un contrdle sous-optimal de

I’anticoagulothérapie par un AVK et un ACOD serait a privilégier.

2.4 Problématique du traitement anticoagulant oral en fibrillation
auriculaire

Un écart thérapeutique bien documenté existe entre les lignes directrices cliniques
concernant I’anticoagulothérapie orale en FA et la pratique clinique.?! Plusieurs études
indiquent un usage sous-optimal de ces médicaments antithrombotiques chez les patients atteints
de FA en ce qui a trait a la prescription, a ’adhésion au traitement ou au suivi (ex. TIT des RIN).
Une étude a été menée entre 2003 et 2007 a partir du Registre du Réseau canadien contre les
accidents cérébrovasculaires sur 597 patients atteints de FA, a risque ¢levé d’événements
thromboemboliques et hospitalisés pour un AVC.!® Seulement 40 % de ces patients, candidats
a la warfarine en prévention primaire, prenaient ce médicament lors de la préadmission. Environ
le trois quarts des patients qui prenaient de la warfarine avait un RIN sous-thérapeutique a
I’admission. En tout, seulement 10 % des 597 patients étaient anticoagulés adéquatement a

I’admission. La difficulté d’adhésion a la warfarine est rapportée dans la littérature et a un
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impact significatif sur le contrdle de I’anticoagulation (i.e. TIT des RIN).®! Selon une autre étude
canadienne menée en 2014 a I’aide de questionnaires complétés par 735 médecins de premiére
ligne pour 7 019 patients atteints de FA, 30,9 % des patients prenant de la warfarine n’avaient
pas un TIT des RIN > 65 %.!% Une revue systématique d’études réalisées entre 1997 et 2008
démontre la sous-utilisation des anticoagulants oraux chez les patients atteints de FA ayant un
risque élevé d’AVC.!° Une étude américaine utilisant les données de 2009 a 2014 d’une enquéte
nationale aupres de médecins concernant leur pratique clinique en milieu ambulatoire montre
une tendance a 1’augmentation de I’utilisation des anticoagulants oraux avec les ACOD.!*” Une
revue systématique de la littérature publiée en 2016 suggére cependant que 1’usage sous-optimal
des anticoagulants oraux chez les patients atteints de FA et la faible conformité aux lignes
directrices est un défi persistant malgré I’arrivée des ACOD dans I’arsenal thérapeutique.'® La
plupart des patients recevant un AVK avaient un TIT des RIN d’environ 50 a 65 %.'®!” Selon
les études observationnelles, 1’adhésion aux ACOD est trés variable, soit entre 38,0 % et 99,7
%.20:108.109 Selon une étude menée dans un centre hospitalier de la province de Québec a partir
des données de 2011 a 2014, 70,4 % (IC 95 % : 66,4 - 74,1) des 500 patients hospitalisés ont eu
une prescriptions d’ACOD approprié¢e conformément a tous les critéres basés principalement
sur les lignes directrices de la SCC et les monographies des produits.?? Environ le quart des

patients recevait une dose inappropriée d’apixaban, de dabigatran ou de rivaroxaban.

Des services d’anticoagulation spécialisés fournissent un modele de soins systématiques,
ciblés et coordonnés.?>** En général, pour les patients ambulatoires, ces services sont offerts par
une clinique d’anticoagulation d’un établissement de santé, dans une clinique médicale (ex.
groupe de médecine de famille (GMF)), dans une pharmacie communautaire ou par le patient
lui-méme (autosurveillance et autogestion).>* Les pharmaciens, les médecins, les infirmiéres et
le patient lui-méme peuvent étre impliqués dans la gestion des anticoagulants oraux. Les
cliniques d’anticoagulothérapie sont bien établies en Amérique du Nord.''” Il est bien
documenté dans la littérature que ces cliniques d’anticoagulothérapie permettent d’augmenter
le pourcentage de TIT des RIN des patients prenant la warfarine comparativement au suivi usuel

offert par le médecin dans un contexte ou il traite également d’autres problémes de santé, 7232486
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2.5 Services d’anticoagulation par le pharmacien

Ces services d’anticoagulation spécialisés sont axés sur les AVK. Le suivi par le
pharmacien est donc particuliérement important concernant, entre autres, les ACOD. Au
Québec, I’Ordre des pharmaciens du Québec (OPQ) et le College des médecins du Québec ont
offert un programme d’éducation spécifique en anticoagulothérapie de 2005 a 2008 soit, «
L’anticoagulothérapie en milieu ambulatoire, nous I’avons dans le sang ».5 Au total,
3 150 pharmaciens 1’ont complété. Récemment, une nouvelle formation dans ce domaine a été
lancée en 2016 par ’OPQ « De la surveillance a ’intervention : Tout ce qu’il faut savoir sur
I’anticoagulothérapie en milieu ambulatoire ». Des changements législatifs concernant la
pratique de la pharmacie ont également été adoptés au Québec dans les dernieres années. Depuis
2002, avec I’adoption par 1’Assemblée nationale du Québec du projet de Loi 90'!!) les
pharmaciens peuvent initier, ajuster et surveiller la thérapie médicamenteuse selon une
ordonnance individuelle ou collective. La Loi 41, entrée en vigueur en juin 2015''!, permet
actuellement aux pharmaciens de prolonger et d’ajuster une ordonnance en adaptant la forme
pharmaceutique, la dose, la quantité ou la posologie. Ils peuvent aussi substituer un médicament
prescrit en cas de rupture compléte d’approvisionnement au Québec, administrer un médicament
par voie orale, topique, sous-cutanée, intradermique ou intramusculaire, ou par inhalation afin
d’en démontrer 1’usage approprié, prescrire certaines analyses de laboratoire pour des fins de
surveillance, prescrire un médicament lorsqu’aucun diagnostic n’est requis et prescrire des
médicaments pour certaines conditions mineures dont le diagnostic et le traitement sont déja
connus.''> Ceci permet d’élargir le champ de pratique des pharmaciens communautaires au

Québec.

Les services d’anticoagulation spécialisés gérés par des pharmaciens sont bien
documentés dans la littérature. Une revue de la littérature concernant les roles et retombées du
pharmacien en anticoagulation a été effectuée en 2013 et mise a jour en 2016.'"* De facon
générale, il existe plusieurs données de I’impact positif du pharmacien en anticoagulothérapie
au niveau d’indicateurs de retombées de I’activité¢ pharmaceutique tels que les cotts, les effets
indésirables, la morbidité, la mortalité, I’observance et la satisfaction. Une revue systématique

de la littérature incluant des études allant jusqu’en janvier 2014 compare le modéele de gestion
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de la warfarine par des pharmaciens (ex. clinique d’anticoagulothérapie, pharmacie

communautaire) au suivi médical usuel.?®

Les études observationnelles montrent une supériorité
de ces services d’anticoagulothérapie gérés par le pharmacien par rapport au suivi médical usuel
au niveau du TIT des RIN (72,1 % vs 56,7 %, respectivement; p < 0,013), des saignements
majeurs (0,6 % vs 1,7 %, respectivement; p < 0,001), des évenements thromboemboliques (0,6
% vs 2,9 %, respectivement; p < 0,001), des hospitalisations (3 % vs 10 %, respectivement; p <
0,001) et des visites a ’'urgence (7,9 % vs 23,9 %, respectivement; p < 0,0001). Un nombre
limité d’études rapporte 1’effet sur la mortalité. Dans cette méme étude, les études randomisées
incluses montrent un effet comparable de ces services d’anticoagulothérapie gérés par les
pharmaciens au suivi médical usuel. Le TIT des RIN dans le cadre de ces services
d’anticoagulothérapie gérés par les pharmaciens est cependant supérieur a 60 % dans les études
randomisés et non randomisés, malgré les valeurs trés variables (allant de 63,5 % a 93,0 %). La
satisfaction des patients semblent positive face aux services d’anticoagulation spécialisés gérés
par les pharmaciens.?>!'* Une revue de la littérature avec méta-analyse d’études allant jusqu’en
juillet 2015 compare les services d’anticoagulation spécialisés concernant la warfarine gérés par
des pharmaciens aux autres mod¢les (ex. services d’anticoagulothérapie gérés par un médecin,
une infirmiére ou un autre professionnel de la santé, suivi médical usuel).!'* Les conclusions de
I’étude sont que les avantages des services d’anticoagulothérapie gérés par des pharmaciens
restent a étre démontrés au niveau du TIT des RIN, des événements thromboemboliques et
hémorragiques et de la mortalité. Cette revue incluait seulement des études cliniques

randomisées.

Peu d’études existent concernant la qualité des services d’anticoagulation spécialisés par
des pharmaciens offerts aux patients prenant un ACOD. Une ¢étude américaine de petite taille
avait comme objectif d’évaluer les retombés de la surveillance de la thérapie par le pharmacien
dans une clinique d’anticoagulation (n = 20) en comparaison avec un suivi usuel (n = 48) au
niveau de ’adhésion au dabigatran a trois mois d’utilisation et la survenue d’éveénement
thromboembolique et de saignement.!!® Les patients suivis par la clinique d’anticoagulation
avaient plus fréquemment des mesures de laboratoire de base (ex. créatinine sérique, formule

sanguine compléte) avant I’initiation du traitement que ceux avec le suivi usuel. Aucune
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différence significative n’a été détectée en ce qui concerne I’adhésion au traitement et la
survenue d’événement thromboembolique et de saignement. L’adhésion moyenne (MPR) a trois
mois était de 93,1 % pour les patients suivis a la clinique d’anticoagulation et de 88,3 % pour
les patients ayant le suivi usuel. Une étude américaine menée a partir des données qualitatives
de 2010 a 2012 colligées dans 41 sites évalue, entre autres, I’association entre les différentes
pratiques cliniques en fonction du site et 1’adhésion au dabigatran.'” Parmi les 2 985 patients
évalués, la proportion de patients adhérents (proportion de jours couverts par le dabigatran > 80
%) était plus élevée (77,7 %) dans les cliniques d’anticoagulothérapie gérées par des
pharmaciens comparativement aux sites n’offrant pas de suivi (65,2 %). La probabilité d’étre
adhérent était de 1,26 (IC 95 % : 1,12 - 1,42) pour les patients suivis par les cliniques

d’anticoagulothérapie comparativement a aucun suivi.

2.5.1 Pharmacie communautaire

Depuis quelques années, des services d’anticoagulation spécialisés en pharmacie
communautaire sont offerts pour la surveillance et I’ajustement des anticoagulants oraux. Une
récente enquéte dans la province de Québec indique que 45 % des pharmacies communautaires
offrent des services de surveillance de la thérapie anticoagulante.?® Ces services incluent des
activités telles que I’ajustement de la posologie d’un AVK et le remplacement d’un AVK par
un ACOD. La participation des pharmaciens communautaires a ces services d’anticoagulation
spécialisés est importante. Selon les résultats d’une étude menée en 2000 portant sur les
cliniques d’anticoagulothérapie en Amérique du Nord, la majorité des cliniques fonctionne a
pleine capacité ou prés de la capacité maximale.!!? Les appareils de mesure du RIN au point de
service ont permis d’offrir une alternative aux tests en laboratoire dans la surveillance de
I’anticoagulothérapie par un AVK assurant une augmentation de 1’accessibilité.!'®!!” Plus
récemment, I’implication des pharmaciens communautaires peut €galement se faire par le
dépistage de la FA a1’aide, entre autres, d’un ¢lectrocardiogramme mesuré a 1’aide d’un appareil

portatif.!!8
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Jusqu’a ce jour, trés peu d’¢études dans la littérature documentent 1’efficacité et la sécurité
de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale par les pharmaciens communautaires. La
plupart sont des études pilotes de petite taille concernant les AVK, menées a I’extérieur de la
province de Québec. Plusieurs de ces études rapportent le pourcentage de RIN dans I’intervalle
thérapeutique.?’**3234 Ces résultats ne peuvent pas étre comparés directement aux études
rapportant le TIT des RIN a I’aide de la méthode de Rosendaal.””*? Une étude pilote de cohorte
prospective canadienne de 19 patients d’une durée de trois mois rapporte un pourcentage de TIT
des RIN de 84 % (IC 95 % : 75 - 93) (RIN visé £ 0,2) et 67 % (IC 95 % : 55 - 79) (RIN visé

exact).®

Une étude pilote conduite en Nouvelle-Zélande, incluant 671 patients suivis pour une
durée médiane de 197 jours, rapporte un pourcentage de TIT moyen des RIN de 78,6 % (IC 95
% : 49,3 - 100,0) (RIN visé + 0,5).% Toutes les pharmacies avaient un TIT des RIN > 60 %. Par
la suite, une étude de plus grande envergure incluant 5 866 patients rapporte un niveau constant
¢levé de soins anticoagulants (changement dans le TIT des RIN de 76,4 a 74,0 % au cours d’une
période d’audit clinique de deux ans).?® Dans cette étude, 75,4 % des patients avaient un TIT
des RIN > 60 %. Les saignements et événements thromboemboliques sont également rapportés
par certaines études en pharmacie communautaire.?’2%31*3 Une étude a été menée au Japon a
partir des données de 2011 a 2014 afin d’évaluer I’impact de I’audit du pharmacien (incluant les
pharmaciens communautaires) lors de la premiere prescription de dabigatran sur I’amélioration
de la qualité de la prescription.'!” Sur 131 patients ambulatoires, 33 % des prescriptions étaient

inappropriées comparativement a 11 % pour les 97 patients hospitalisés. Nous ne savons

cependant pas si les résultats de ces ¢tudes sont généralisables au contexte québécois.

2.6 Programme d’amélioration de la qualité

Une littérature abondante et complexe existe concernant la qualité des soins dans le
domaine de la santé. La qualité des soins est définie par I’Institute of Medicine comme « the
degree to which health care services for individuals and populations increase the likelihood of
desired outcomes and are consistent with current professional knowledge ».'*° Six dimensions
de soins de qualité sont décrites, soit : sécuritaires (évitent les dommages aux patients), efficaces

(fondés sur les connaissances scientifiques), centrés sur le patient (respectueux et a 1I’écoute des
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préférences, besoins et valeurs du patient dans les décisions cliniques), accessibles en temps
opportun, efficients (évitent le gaspillage des ressources financieres, matérielles et humaines) et
équitables (la qualité des soins ne varie pas en fonction des caractéristiques des patients).!2%!2!
La qualité des services de santé aupres du patient peut étre vue en termes d’acces et d’efficacité
(structure, procédure et résultats).!?> Dans un contexte de soins de santé au niveau de la

population, les notions d’équité et d’efficience peuvent étre introduites.

Puisque le projet de ce mémoire concerne spécifiquement la qualité des services offerts
en pharmacie communautaire, voici en parallele a cette définition des soins de santé, celle de la
surveillance de la thérapie médicamenteuse. La surveillance de la thérapie médicamenteuse fait
partie intégrante des soins pharmaceutiques selon les Standards de pratique de I’OPQ. 11 s’agit
de : «Tout acte effectu¢ par un pharmacien dans le but de s’assurer que la thérapie
médicamenteuse de son patient est appropriée, c’est-a-dire qu’elle est efficace, sécuritaire,
qu’elle répond aux objectifs thérapeutiques visés et est conforme aux données actuelles de la
science ».'2* Afin de vérifier I’efficacité, la sécurité et I’adhésion au traitement, le pharmacien
doit déterminer les parameétres de suivi nécessaires. Au Québec, la surveillance de la thérapie
médicamenteuse fait partie des activités réservées de la profession de pharmacien.
L’amélioration des soins de santé est définie par le Standards for QUality Improvement
Reporting Excellence (SQUIRE) 2.0 comme étant tout effort systématique visant a améliorer la

qualité, la sécurité et la valeur des services de santé.!**

Comparativement a plusieurs pays ayant un historique quant a I’¢laboration de politiques
d’amélioration de la qualité des soins en premiére ligne (ex. Royaume-Uni, Etats-Unis), le
Canada en est a ses débuts.!?!'?> Un sondage mené en 2006 par le Fonds du Commonwealth
aupres des médecins de soins de premicre ligne de sept pays révele qu’au cours des deux
derniéres années, moins de médecins canadiens ont participé a des efforts de collaboration visant
a améliorer la qualité (48 %) ou ont regu une formation sur les méthodes d'amélioration de la

qualité (44 %) comparativement aux médecins des six autres pays.'?°
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2.6.1 Indicateurs de qualité

Les 1Q sont utiles dans le cadre de programmes d’amélioration de la qualité puisqu’il s’ agit
d’éléments explicitement définis et mesurables permettant 1’évaluation des soins.'?"'?” En plus
de I’évaluation des soins dans laquelle les IQ inférent un jugement sur la qualité des soins
prodigués, ces derniers peuvent étre utilisés dans un contexte d’évaluation externe de la
performance tel que pour des fins d’incitatifs financiers (ex. paiement a la performance) ou
d’étalonnage (benchmarking).'*"'2” Un 1Q peut étre défini comme « a measurable element of
practice performance for which there is evidence or consensus that it can be used to assess the
quality, and hence change in the quality, of care provided ».'*" 1l existe des 1Q spécifiques a
une maladie (ex. FA) et génériques (ex. a la prise en charge des maladies chroniques).'?!"1?8

Dans la littérature, quatre types d’1Q sont répertoriés :

1. 1Q lié a la structure : Donne des indications sur les caractéristiques de 1’organisation des
services ou des lieux de dispensation de soins.!?!"'?”132 Ce sont des informations concrétes
et faciles d’acces. Cependant, les évidences sont souvent limitées quant au lien entre la
structure et le résultat clinique.'?”!?13% Une bonne structure augmente cependant les

chances d’un bon processus, et un bon processus augmente les chances d’un bon résultat.

2. 1Q li¢ au processus : Décrit les soins ou les moyens utilisés pour recevoir et administrer
les soins de santé.!?1127-133 [l permettent d’évaluer ce qu’a fait le professionnel et
comment il I’a fait, donnant ainsi des informations pertinentes pour 1’évaluation de la
qualité. Ces IQ peuvent étre interprétés sur une courte période et sont plus sensibles au
changement que les IQ liés aux résultats.'?133 11 est cependant important de s’assurer au

préalable que le processus est li€ (habileté a prédire) aux résultats.

3. 1IQ lié aux résultats : Mesure les effets d’un soin sur la santé d’un patient ou d’une

121,127-133 (oq

population. IQ ne donnent aucune indication sur ce qui doit étre fait pour

ameéliorer les résultats bien que ces derniers soient importants. Les 1Q liés aux résultats
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sont le reflet de I’ensemble des soins, incluant les soins prodigués par le patient lui-méme.
De longues périodes sont souvent nécessaires avant la manifestation des résultats. Il est
possible d’inclure des IQ reliés a un résultat intermédiaire (ex. TIT des RIN) reflétant les
changements dans 1’état biologique qui affectent les résultats subséquents.'?® Aussi, selon
la perspective (patient, professionnel, payeur) de 1’utilisateur des IQ, le résultat de soin
voulu peut étre différent. Il n’est pas unanime dans la littérature a savoir quel aspect des
soins de santé devrait &tre évalué entre les 1Q liés aux processus ou aux résultats. Il peut

donc étre intéressant d’inclure plusieurs types d’1Q.

4. 1Q lié aux incidents critiques ou a la sécurité!?! : S’assure que des structures, des processus

et des résultats non souhaitables ne surviennent pas. Par conséquent, la norme théorique

attendue est de 0 % contrairement aux autres types d’1Q.

2.6.1.1 Développement

Les IQ sont développés a partir de méthode de recherche non-systématique (en fonction de
la disponibilité des données et des incidents critiques de la pratique clinique) ou systématique.'?’

Cette dernicre méthode peut étre basée sur :

= Les données scientifiques (ex. essais cliniques randomisés)

= Les données scientifiques en association avec un consensus (opinion d’experts) tel que
le Delphi technique ou le RAND (research and development) appropriateness method.
L’opinion d’experts peut faciliter 1’élaboration d’IQ lorsque les données scientifiques

seules sont insuffisantes.

= Les lignes directrices. Les 1Q différent des recommandations des lignes directrices de
pratique. Ces derni¢res guident les décisions en lien avec les bonnes pratiques, sont
flexibles et nécessitent un jugement clinique au cas par cas alors que les 1Q sont des

outils quantitatifs se résumant en un chiffre ou une statistique.'?"'?” Toutes les
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recommandations des lignes directrices ne peuvent donc pas se traduire en 1Q, bien

qu’elles soient pertinentes cliniquement.

Afin d’évaluer les IQ développés, certaines caractéristiques sont utilisées telles que
I’acceptabilité, la faisabilité (capacité de collecter les données), la fiabilité (capacité de mesurer
un concept de fagon reproductible et précise, erreur de mesure minimale), la sensibilité au
changement (capacité de détecter des changements dans le temps, responsiveness) et la validité
(capacité d’un test de mesurer ce qu’il est censé mesurer, soutenu par les données
scientifiques/consensus, capacité de prédire les résultats de qualité des soins).'?” Les
caractéristiques d’un bon IQ sont donc: 1) fondé sur les meilleures données scientifiques
disponibles, 2) reconnu pertinent et représentant les pratiques exemplaires par ceux qui les
utilisent et 3) mesurable et produisant une information précise et valide, idéalement sensible au

changement,>!:121:128

2.6.1.2 En anticoagulothérapie en pharmacie communautaire

A notre connaissance, il n’existe pas de liste d’IQ validés pour la surveillance de la
thérapie anticoagulante orale (AVK et ACOD) par les pharmaciens communautaires. Plusieurs
IQ ont été répertoriés dans le domaine de 1’anticoagulothérapie tant au niveau régional, national,
qu’international >>¢! Les IQ répertoriés sont peu spécifiques a la pratique des pharmaciens
communautaires et concernent surtout les AVK. Un exemple d’IQ bien documenté est le TIT
des RIN. Un faible TIT (< 60 %) des RIN est associé¢ a une augmentation des saignements et
d’événements thromboemboliques, représentant un résultat intermédiaire.”* Ce lien a été
observé dans les études avec des populations différentes, des RIN visés différents, différentes
échelles de mesures d’intensité de I’anticoagulation (ex. RIN), différentes méthodes de mesure
du TIT et différents modeles de gestion de doses.”’” Certaines lignes directrices et documents
d’orientations suggerent que le TIT des RIN soit > 66 % et méme > 70 % pour une
anticoagulation adéquate.”’* Egalement, le peu d’IQ répertoriés concernant les ACOD sont
principalement en lien avec I’adhésion au traitement en se basant sur les répertoires d’1Q tels

que le PQA.* La définition d’adhésion adéquate spécifie souvent une proportion de jours
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couverts d’au moins 80 %.°%!3* Récemment, d’autres mesures concernant la prescription
appropriée des ACOD ont été répertoriées pour un usage en milieu hospitalier et
ambulatoire.??!1%135 Certaines initiatives de développement d’IQ en pharmacie communautaire
ont été répertoriées. Elles permettent d’évaluer la qualité des soins pharmaceutiques en général
ou lors de transitions entre les soins, mais ne sont pas spécifiques au domaine de
’anticoagulation.!**1* Dans le cadre de ce mémoire, il a donc été essentiel de partir des
initiatives ¢laborées, de les adapter au milieu de la pharmacie communautaire et de les compléter

afin d’obtenir des 1Q spécifiques aux AVK et aux ACOD.

2.6.2 Méthodologie générale

L’application des connaissances est définie par les Instituts de recherche en santé du
Canada (IRSC) comme étant « un processus dynamique et itératif qui englobe la synthese, la
dissémination, 1'échange et l'application conforme a 1'éthique des connaissances dans le but
d'améliorer la santé des canadiens, d'offrir de meilleurs produits et services de santé, et de
renforcer le systéme de santé ».!*! Afin de diminuer 1’écart documenté entre les pratiques
recommandées et actuelles, différentes méthodologies d’amélioration de la qualité existent telles
que Six sigma, Lean thinking, Malcolm Baldrige Model for Performance Excellence et Plan-
Do-Study-Act (PDSA).'*? Ce dernier est probablement le plus utilisé dans le domaine de la santé.
Il s’agit de cycles rapides d’apprentissage par essai et erreur pour tester un changement.
L’évaluation des pratiques peut donc étre fait a I’aide d’IQ permettant de préciser les objectifs
a atteindre (planification), d’orienter les actions a poser (action), d’évaluer les effets des
changements entrepris (vérification), de réajuster les actions selon les résultats obtenus

(rétroaction) et de suivre le progrés a travers le temps (amélioration).'?!

2.6.3 Interventions spécifiques

Selon la classification du groupe Cochrane Effective Practice and Organisation of Care
(EPOC), les interventions sur le systeéme de santé peuvent étre divisées en quatre domaines :

«delivery arrangements », «financial arrangements », « governance arrangements» et
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« implementation strategies ».'*> Ce dernier domaine peut étre divisé en trois catégories selon
que les interventions visent des changements au niveau de 1’organisation des soins de santé, des
professionnels de la santé ou des types de pratique/conditions de santé/lieu de travail
spécifiques. Parmi les interventions d’amélioration de la qualité qui visent les professionnels de
la santé, il y a, entre autres, 1’éducation, les rappels, ’audit avec retour d’information,
I’amélioration continue de la qualité (processus itératif d’évaluation et d’amélioration des soins)
et la diffusion publique des données de performance.!*'"'** Une revue systématique des revues
existantes publiées jusqu’en 2013 a été effectuée afin d’évaluer les données concernant
I’efficacité de différentes interventions pour optimiser les soins primaires.!** Les interventions
d’amélioration ont procuré de modestes changements positifs (entre 2 et 9 %) de la pratique
professionnelle ou des comportements professionnels comparativement a aucune intervention,
avec une variabilité considérable des effets observés. Des visites éducatives sur place, des
réunions éducatives et I’audit avec retour d’information sont les interventions ayant les
meilleures données probantes incluant plusieurs études randomisées avec un faible risque de
biais. Peu d’études concernent la comparaison directe entre les différentes interventions. Les
effets d’'une combinaison de plusieurs interventions sont variables et pas nécessairement plus
efficaces qu’une intervention seulement. Cette étude conclut qu’il demeure incertain quelle
intervention est plus susceptible d’étre efficace que les autres et dans quelles circonstances. Un
apercu des revues systématiques publiées jusqu’en 2015 et basé sur la normalisation process
theory avait pour objectif d’établir les caractéristiques des interventions efficaces a promouvoir
les changements de comportements des professionnels de la santé.!*> Cette étude suggére que
les interventions basées sur 1’action (ex. audit avec retour d’information, rappels) et les types
variés d’éducation semblent plus efficaces que celles basées sur la persuasion (ex. opinions des
dirigeants). Contrairement a 1’é¢tude précédente, celle-ci suggere qu’une combinaison
d’interventions semblerait plus efficace qu’une intervention seule. L’American College of
Cardiology/American Heart Association a publié un rapport concernant les interventions de
mise en application des lignes directrices de pratique clinique.'*® Un résumé de revues
systématiques existantes allant jusqu’en 2015 révele que I’audit avec rétroaction et les visites
¢ducatives sur place sont généralement efficaces afin d’améliorer les processus de soins et les
résultats cliniques. Les rappels et les incitatifs (ex. financier) ont une efficacité variée ou

généralement non efficace. Telle que I’étude précédente, celle-ci conclut que les interventions
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multi-facettes ont plus de chance d’étre efficaces que les interventions ayant une seule
composante. Cette méme €étude mentionne certaines barrieres a I’adoption et 1’adhésion aux
lignes directrices par les professionnels de la santé telles que des contraintes de temps, des
ressources limitées en personnel ainsi que des barriéres en lien avec les connaissances, les
attitudes et les croyances du professionnel. D’un autre coté, certains ¢léments facilitant ont été
mentionnés tels que I'implication de dirigeants et une faible adhésion initiale aux lignes

directrices.

Particuliérement, D’intervention audit avec retour d’information est un type
d’intervention au niveau du professionnel dans laquelle les pratiques cliniques sont mesurées et
comparées aux standards professionnels ou aux cibles désirées sur une période de temps
spécifique.!*>147:198 Cette approche est fréquemment utilisée pour changer la pratique des
professionnels de la santé, bien que des incertitudes persistent quant a son efficacité et ses
caractéristiques afin d’avoir le meilleur impact. Bien qu’une trés grande variation dans
I’efficacité de cette intervention soit présente dans les études, I’audit avec retour d’information
peut généralement étre efficace pour améliorer la pratique professionnelle.'?!147:148 Une revue
systématique avec méta-analyse publiée en 2012 rapporte une meédiane pondérée ajustée
d’amélioration absolue des pratiques professionnelles en santé de 4,3 % (€cart interquartile de
0,5 a 16,0 %) pour les études avec un résultat dichotomique (ex. proportion de la conformité
aux lignes directrices, proportion de patients avec une surveillance appropriée) et une médiane
pondérée ajustée de changement par rapport au groupe de comparaison de 1,3 % (écart
interquartile de 1,3 a 28,9 %) pour les études avec un résultat continu (ex. colits, nombre de tests
de laboratoire).!*” L’efficacité est généralement faible ou modérée et dépend de la facon dont
I’intervention est congue et effectué¢e. Certaines caractéristiques seraient associées a de
meilleurs résultats : lorsque la performance professionnelle est faible au départ, lorsque 1’audit
avec retour d’information est fait par un superviseur ou un collégue, est fait plus d'une fois, est
fait verbalement et par écrit, et lorsqu’il comprend a la fois des objectifs clairs et un plan
d'action.'”” Les éléments clés de la conception de I’intervention audit avec retour d’information
ne sont pas bien connus.'* Les 1Q peuvent étre utilisés a des fins d’audit avec rétroaction. En

effet, ils peuvent fournir, selon la perspective utilisée, la rétroaction sur la pratique permettant
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d’évaluer la qualité des soins de santé¢ donnés et de juger de I’impact des actions entreprises

pour améliorer cette qualité.'?!

2.6.4 En anticoagulothérapie en pharmacie communautaire

Diverses initiatives d’amélioration de la qualité ont été menées en anticoagulation, mais
aucune ne semble étre recensée en pharmacie communautaire. Voici quelques exemples : le
programme FA-CILITER (Fibrillation Auriculaire dans une Clinique Intégrée pour LImiTer les
évenEments thRombo-emboliques) qui est un programme structuré et multidisciplinaire de
soins pour les patients atteints de FA au Québec dont plusieurs centres hospitaliers
participent!*, le Get With The Guidelines-AFIB qui est une initiative nationale d’amélioration
de la qualité en centres hospitaliers basée sur des IQ concernant la FA!®!, le programme
PINNACLE (Practice Innovation And Clinical Excellence Program) qui est un programme
national d’amélioration de la qualité bas¢ sur des IQ concernant les maladies coronariennes,
I’insuffisance cardiaque et la FA pour les patients ambulatoires!>?> et le Michigan

anticoagulation quality improvement initiative (MAQI?)>.

Bien qu’a notre connaissance aucun programme d’amélioration de la qualité n’ait été
développé jusqu’a ce jour pour la surveillance de la thérapie anticoagulante orale en pharmacie
communautaire, voici quelques exemples de programme d’amélioration de la qualité basé sur
I’audit avec retour d’information mis de I’avant en pharmacie communautaire. En Nouvelle-
Ecosse, Canada, le programme SafetyNET-Rx, a été congu pour améliorer les événements liés
a la qualité (i.e. erreurs de médication).!>3 Ce programme propose, entre autres, I’utilisation d’un
formulaire ¢électronique (web-based reporting) et un outil analytique qui permettent aux
pharmacies communautaires de signaler anonymement des événements liés a la qualité. De plus,
le programme leur donne acces a un répertoire commun d’événements qui se produisent dans
tout le Canada. Un deuxiéme exemple est une étude controlée et randomisée qui a évalué
I’impact d’un audit (effectué a partir des informations des bases de données administratives)
avec rétroaction en pharmacie communautaire.!>* L’étude montre une augmentation

significative de la prestation des services pharmaceutiques au niveau de 1’asthme, mais aucune
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amélioration significative au niveau de ’hypertension. Aucune différence significative n’a été
détectée au niveau de la mesure de qualité¢ de I'usage de la médication. Un autre exemple est
I’étude, The Pennsylvania Project, dans laquelle les pharmaciens étaient soutenus par une
combinaison de formations, de rapports de performance via un nuage informatique, de visites et
d’appels téléphoniques de soutien.!>® Cette étude conclut que les interventions prodiguées par
les pharmaciens sont des outils colt-efficaces pour améliorer 1’adhésion au traitement
concernant cing classes de médicaments, soit les inhibiteurs des canaux calciques, les
antidiabétiques oraux, les bétabloquants, les statines et les antagonistes du systéme rénine
angiotensine. L’évaluation de la qualité de la pratique et des performances des pharmaciens a

I’aide de patients simulés adaptée a la pharmacie communautaire est un autre exemple.'*®
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3. Problématique, objectifs et hypothéses

3.1 Problématique

Un écart documenté existe entre les recommandations des lignes directrices concernant
I’anticoagulation des patients atteints de FA et la pratique clinique. Cette thérapie requiert un
suivi étroit de par les propriétés de ces médicaments. Plusieurs services cliniques de surveillance
de la thérapie anticoagulante orale sont mis sur pied dans différents milieux, particuliérement
axés sur les AVK. La recherche en pharmacie est essentielle pour évaluer 1I’impact des services
cliniques et promouvoir I’avancement de la pratique. A notre connaissance, le niveau de qualité
de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale par les pharmaciens communautaires au
Québec n’est pas connu. Il n’existe cependant pas de liste d’IQ validés spécifiquement pour la
surveillance de cette thérapie (AVK et ACOD) par les pharmaciens communautaires. De plus,
il n’existe aucun processus permettant au pharmacien d’évaluer ses pratiques cliniques en
anticoagulothérapie et de les améliorer au besoin. Dans ce contexte, nous avons réalis¢ deux

¢tudes, présentées sous forme d’articles dans ce mémoire.

3.2 Premier article : Development of Quality Indicators to Assess
Oral Anticoagulant Management in Community Pharmacy for

Patients with Atrial Fibrillation

3.2.1 Objectifs

Elaborer une liste compléte d’IQ afin d’évaluer la surveillance de la thérapie
anticoagulante orale (AVK et ACOD) des patients atteints de FA par les pharmaciens

communautaires.

29



3.3 Deuxieme article : Anticoagulation Management Services in
Community Pharmacy: Feasibility of Implementing a Quality
Improvement Program Through a Practice-based Research

Network

3.3.1 Objectifs

Dans le cadre d’une étude pilote, évaluer la faisabilité d’implanter, via le Réseau STAT,
un programme d’amélioration de la qualité de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale
(AVK et ACOD) des patients atteints de FA par le pharmacien communautaire. Pour ce faire,

nous avons document¢ :
» Le taux de participation a chacune des composantes du programme
» La satisfaction des pharmaciens face au programme

» La qualité de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale (a 1’aide d’IQ) et les

connaissances des pharmaciens avant et apres 1’instauration du programme.

3.4 Hypothese de recherche

Notre hypothese était qu’il devrait étre faisable d’implanter un programme
d’amélioration de la qualité en anticoagulothérapie en pharmacie communautaire via le Réseau
STAT. Le programme a ¢été congu pour améliorer la qualité de la surveillance de la thérapie

anticoagulante et les connaissances des pharmaciens communautaires.
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4. Méthodologie

La méthodologie des deux articles de ce mémoire est présentée dans cette section. Afin
de répondre aux objectifs précédents, nous avons élaboré une étude pilote concernant un
programme d’amélioration de la qualité de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale
des patients atteints de FA par le pharmacien communautaire (deuxieéme article). Ce programme
est basé sur des IQ. La méthodologie de I’¢élaboration des IQ (premier article), nécessaire au
programme, est présentée a la section 4.3.2 Variables indépendantes : Le Programme ACO sous

le point 1. Rapport sur la qualité des pratiques cliniques (audit).

4.1 Devis de recherche

Etude pilote, sans groupe de comparaison, pré-post réalisée en pharmacie
communautaire d’une durée de 6 mois. Le recrutement, la collecte d’information et le
programme d’amélioration de la qualité ont été intégrés au Réseau STAT, un réseau de
recherche basée sur la pratique dans le domaine de la pharmacie. Dans 1’étude, des pharmacies
et des pharmaciens communautaires ont été recrutés. Ces derniers ont identifié des patients
atteints de FA et prenant un AVK ou un ACOD. Les pharmaciens participants ont complété en
ligne un questionnaire sur leur pratique clinique et sur leurs connaissances au début de I’étude
(TO). Six mois apres I’initiation du programme d’amélioration de la qualité (T6), ces
questionnaires ont été complétés a nouveau ainsi qu’un questionnaire de satisfaction envers le

programme.

Cette étude a été approuvée par le comité d’éthique et de recherche du Centre Hospitalier
de I’Université de Montréal (voir annexe I). Chaque pharmacien participant a signé en ligne un
formulaire de consentement (voir annexe II). Aucun formulaire n’a été signé par les patients
ciblés par le programme puisqu’il s’agissait d’un programme d’amélioration de la qualité
concernant le professionnel de la santé et toutes les données recueillies étaient dénominalisées.

Il n’y avait aucun risque ou inconvénient a ce qu’un patient soit ciblé par le programme. Il a
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recu les mémes soins et services de la part des pharmaciens. Les pharmaciens et experts

participants n’ont regu aucune compensation financi€re pour leur participation a ce projet.

4.2 Population a I’étude

La promotion et le recrutement de pharmaciens communautaires se sont déroulés de juin
2014 a mars 2015. L’étude a été promue a I’aide de messages (ex. via le Réseau STAT et certains
journaux professionnels tels que La Dépéche de I’OPQ) ainsi que par différentes présentations
aux pharmaciens communautaires (ex. colloques) et étudiants en pharmacie (ex. cours
universitaires, conférence midi). Les pharmacies communautaires de la province de Québec
connues comme offrant un service d’anticoagulothérapie ont été approchées par téléphone et

par courriel.
Afin d’étre admissibles, les pharmacies devaient répondre aux critéres suivants :

* Au moins un pharmacien activement impliqué dans le suivi des patients prenant un
anticoagulant accepte de participer.

= Entre 5 et 20 patients atteints de FA et prenant un anticoagulant (au moins un patient
prenant un AVK oral et au moins un patient prenant un ACOD) sont identifiés dans
I’ordre consécutif de visite a la pharmacie. Aucune restriction n’est présente quant a la
durée de prise des anticoagulants oraux par les patients. Les patients peuvent prendre
un AVK et un ACOD au courant de la période d’étude.

= Les pharmaciens acceptent de documenter initialement leur pratique clinique pour
chaque patient identifié.

* Pour les patients identifiés et traités avec un AVK, le suivi et ’ajustement des doses
doivent étre assurés par le pharmacien communautaire depuis au moins 6 mois ou
depuis le début du traitement anticoagulant si le traitement a été débuté depuis moins

de 6 mois.
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4.3 Variables a I’étude

4.3.1 Collecte de données

Chaque pharmacien participant devait s’inscrire au Réseau STAT afin de pouvoir
compléter les questionnaires de 1’étude. A TO, un questionnaire par pharmacie concernant ses
caractéristiques (ex. superficie, nombre d’ordonnances par jour), un questionnaire par
pharmacien concernant ses caractéristiques (ex. sexe, année de graduation) et un questionnaire
d’inscription par patient identifi¢ (ex. sexe, année de naissance, indication de

I’anticoagulothérapie et anticoagulant utilisé¢) étaient complétés par les participants.

Des questionnaires sur la pratique clinique des pharmaciens concernant chacun des
patients identifiés et sur les connaissances de chaque pharmacien participant étaient complétés
a TO. A T6, ces deux questionnaires étaient complétés a nouveau en plus d’un questionnaire de
satisfaction de chaque pharmacien envers le programme. Ces questionnaires sont décrits dans

les sections suivantes.

4.3.2 Variables indépendantes : Le Programme ACO

Le Programme ACO (Programme d’ Amélioration de la qualité en antiCOagulothérapie)
¢tait un programme d’amélioration de la qualité rendu disponible entre avril 2015 et septembre

2015 via le Réseau STAT. Ce programme comprenait cinq composantes :

1. Rapport sur la qualité des pratiques cliniques (audit) : Un rapport pour chaque pharmacie
participante était préparé par 1’équipe de recherche en utilisant des 1Q évalués a 1’aide des
informations obtenues des questionnaires documentant les pratiques cliniques des
pharmaciens communautaires des 6 derniers mois. Il résumait la qualité de la surveillance
de la thérapie anticoagulante pour chaque patient identifi¢ et pour I’ensemble des patients

inscrits d’une pharmacie. Il fournissait également une comparaison avec les patients
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identifiés de toutes les pharmacies participantes. Un rapport sur la qualité¢ des pratiques

cliniques était envoy¢ a TO et a T6.

\

Puisqu’il n’existait pas, a notre connaissance, de liste complete d’IQ disponibles

spécifiques pour évaluer les différents aspects de la surveillance de la thérapie

anticoagulante (AVK et ACOD) par les pharmaciens communautaires, les IQ utilisés dans

le cadre de ce programme ont été préalablement développés par une méthode RAND

modifiée!> en 2014. Voici les trois phases de la méthode :

Phase I : Une recherche documentaire de 2000 a 2014 a été effectuée afin de générer
une liste initiale d’IQ basés sur les initiatives existantes et sur les lignes directrices
canadiennes principalement. Les 1Q devaient pouvoir s’adapter au contexte de la
pharmacie communautaire en lien avec les ¢léments de la surveillance de la thérapie
médicamenteuse du pharmacien telle que décrite dans les Standards de pratique de

’OPQ'?, soit ’efficacité, la sécurité et I’adhésion au traitement.

Phase II : Un groupe de neuf experts a ¢t¢ formé pour participer a trois rondes
d’évaluation. Ce groupe était composé de deux pharmaciens communautaires, trois
pharmaciens d’établissement de santé, deux médecins de famille, un cardiologue et
une chercheure. Durant la premiere ronde, les experts ont recu un questionnaire auto-
administré des 1Q élaborés initialement avec un résumé des données probantes. Ils
ont voté sur la pertinence de chaque IQ considérant le résumé fourni et leur jugement
clinique. Des critéres spécifiques ont été mentionnés aux experts : les IQ devaient étre
précis, fondés sur les données probantes, pertinents, représentant les meilleures
pratiques et mesurables en pharmacie communautaire. Quelques restrictions ont été
mentionnées aux experts concernant la faisabilité d’appliquer les 1Q dans le cadre
d’un programme d’amélioration de la qualité : aucune information ne devait étre
collectée directement aupres du patient, les 1Q devaient étre évalués a partir d’un

questionnaire complété par le personnel de la pharmacie en utilisant les informations
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disponibles dans le dossier patient de la pharmacie et le temps pour compléter le
questionnaire devait étre court. Les experts pouvaient également suggérer des
modifications ou des IQ additionnels. Une échelle de Likert a 9 catégories a été
utilisée pour voter la pertinence de chaque IQ (1 étant totalement inapproprié et 9
totalement approprié). Le score médian a été calculé pour chaque IQ. A la fin, les IQ
ayant une médiane > 7 sans discordance ont été gardés alors que ceux ayant une
médiane < 3 sans discordance ont été retirés. La discordance était définie comme un
score médian > 7 avec au moins 3 votes (33 % des experts) < 3 ou un score médian

< 3 avec au moins 3 votes (33 % des experts) > 7.

La seconde ronde était une rencontre de groupe dans laquelle tous les membres ont
eu ’opportunité de discuter de leurs scores, des modifications et des ajouts d’1Q. Les
experts ont recu les IQ modifiés avec leurs scores, les scores médians, les
discordances et un résumé des commentaires des experts. Les experts ont voté a
nouveau au regard des 1Q ayant eu un score entre 4 et 6, ceux avec discordance, des
nouveaux IQ et des IQ modifiés. Seuls les IQ ayant un score > 7 sans discordance ont

¢été gardés pour la liste finale.

Phase III : Un questionnaire (voir annexe III) a été développé par 1I’équipe de
recherche et a ¢été amélioré avec la collaboration de cinq pharmaciens
communautaires afin de documenter les informations nécessaires a 1’évaluation de
chaque 1Q. Ces pharmaciens communautaires, travaillant dans cinq pharmacies
différentes, ont complété le questionnaire anonymement pour deux de leurs patients
prenant un anticoagulant oral et atteints de FA. A 1’aide de ces informations, 1’équipe
de recherche a évalué chaque IQ et a retiré ceux ne pouvant pas étre évalués. Les
changements mineurs effectués ont ensuite ét¢ soumis aux groupes d’experts pour
leur approbation. Les IQ finaux obtenus ont été classés en six catégories par 1I’équipe
de recherche : documentation, évaluation du risque, controle clinique, suivi clinique,
choix de la thérapie et interaction médicamenteuse. Puisque la documentation peut

étre appliquée a plusieurs catégories, tous les IQ de la catégorie documentation étaient
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classifiés dans deux catégories : documentation plus une autre catégorie. Les
catégories ne sont donc pas mutuellement exclusives. Les I1Q sont également séparés
en sous-groupe selon qu’ils appartiennent aux AVK ou aux ACOD et sont classés

selon leur type (structure, processus, résultat, sécurité).

Service de soutien de facilitateurs (rétroaction) : Les pharmaciens participants ont
bénéfici¢ du soutien de cinq résidents a la maitrise en pharmacothérapie avancée de
I’Université de Montréal encadrés par des pharmaciens de la clinique d’anticoagulation
de I’hopital de la Cité-de-la-Santé de Laval. Les facilitateurs ont organisé un appel
conférence avec les participants de chaque pharmacie suite au premier rapport sur la
qualité des pratiques cliniques afin de présenter et de discuter des résultats de leur rapport
de qualité. Ils ont également recommandé des activités de formation spécifiques
disponibles via le Réseau STAT. Ils étaient disponibles tout au long du programme afin

de répondre aux questions sur le forum de discussion du programme.

Vidéos de formation en ligne : Six vidéos de 15 a 60 minutes préparées par des experts
dans le domaine et accréditées par I’OPQ étaient disponibles via le Réseau STAT. Les
sujets suivants étaient abordés : documentation au dossier patient, interactions
médicamenteuses (deux vidéos), gestion des situations complexes en anticoagulothérapie
pour la FA, approche nutritionnelle dans le traitement anticoagulant a la warfarine et « La
FA chez I’adulte : le choix de 1’anticoagulothérapie » par ’INESSS. Ces vidéos sont

actuellement disponibles pour tous les professionnels de la santé au www.reseaustat.ca.

Forum de discussion : Disponible via le Réseau STAT, le forum de discussion a été créé
dans le but de faciliter le réseautage et les échanges entre les participants. Il permettait
¢galement aux participants de poser des questions cliniques aux facilitateurs. Ces derniers
ont également mis au défi les participants en utilisant quatre cas cliniques concernant la
gestion péri-opératoire de la warfarine, les changements d’anticoagulants, la gestion de

I’anticoagulant pour une procédure dentaire et les ACOD chez les patients obéses.
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5. Banque d’outils cliniques : Une section bibliothéque disponible via le Réseau STAT
permettait aux participants d’échanger des outils cliniques (ex. formulaire de suivi
développé par les résidents en pharmacie, outils d’évaluation tel que le score CHADS),
des lignes directrices, des articles scientifiques et d’autres documents pertinents a la
pratique. Ces outils cliniques sont actuellement disponibles pour tous les professionnels

de la santé au www.reseaustat.ca.

4.3.3 Variables dépendantes

4.3.3.1 Evaluation de la faisabilité d’implanter le Programme ACO

Le taux de participation a chacune des composantes du programme a ét¢ documenté
prospectivement durant I’étude. Pour ce faire, le nombre de rapports sur la qualité des pratiques
cliniques regus par les participants et le nombre d’appels conférences effectués ont été calculés.
Le nombre de questions posées aux facilitateurs sur le forum de discussion et par courriel ainsi
que le nombre de participants ayant rapporté avoir visionné chaque vidéo de formation en ligne
ont été calculés. Le nombre de participants ayant écrit sur le forum de discussion et le nombre
de visionnements de ce dernier ont également été documentés de méme que le nombre de

téléchargements et de visionnements de la banque d’outils cliniques.

De plus, un questionnaire de satisfaction a été complété par chaque participant a T6.
L’opinion globale et Iutilité¢ de chacune des composantes du Programme ACO ont été évaluées
par les participants a I’aide de questions congues spécifiquement pour I’étude par 1’équipe de
recherche. Une échelle de Likert a 5 catégories (1 étant totalement en accord et 5 totalement en

désaccord) et six questions ouvertes ont été utilisées.
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4.3.3.2 Conformité aux indicateurs de qualité

Un questionnaire auto-administré sur la pratique clinique des pharmaciens participants
a ¢té complété a TO et a T6 pour chaque patient identifi¢ (voir annexe III). Ce questionnaire
comportait 17 questions pour les patients prenant un AVK et 12 questions pour les patients
prenant un ACOD. De maniére a faciliter la tache des pharmaciens, la majorité des questions
¢taient a choix multiples alors que les autres questions étaient a courte réponse. Ces
questionnaires devaient &tre complétés en considérant toutes les interventions documentées dans
le dossier patient de la pharmacie au cours des 6 derniers mois ainsi que les informations

cliniques provenant de la prescription médicale initiale.

\

Pour chaque patient, la conformité a chacun des IQ a ¢ét¢ mesurée en utilisant les
informations provenant de ces questionnaires. Chaque IQ pouvait obtenir un score de 1 (IQ
conforme), de 0 (IQ non conforme ou information manquante pour appliquer I’IQ) ou non
applicable. Siun IQ pouvait étre appliqué plus d une fois, un score moyen était calculé et pouvait
varier entre 0 (jamais fait ou documenté) et 1 (toujours fait et document¢). En concordance avec
certains 1Q, le TIT des RIN, un IQ intermédiaire de résultats et prédicteur d’événements
thromboemboliques et de saignements, a été calculé pour chaque patient prenant un AVK ayant
plus d’une valeur de RIN. Pour ce faire, 1’addition du nombre de jours dans I’intervalle
thérapeutique a été divisée par le nombre total de jours de la période grace a I’interpolation
linéaire de la méthode de Rosendaal et al.!>” L’adhésion au traitement a été évaluée pour les
patients prenant un ACOD ayant au moins 3 renouvellements et 3 mois de données (avec une
date de départ connue) et n’utilisant pas de pilulier. L’adhésion a été calculée en utilisant la
méthode MPR modifiée.”® Pour ce faire, le nombre de jours d’approvisionnement a été divisé
par le nombre de jours de traitement compris dans les 6 mois précédents la date du questionnaire.
La période a pu étre plus courte en considérant la plus ancienne date de renouvellement et la
date de fin de traitement de I’ACOD s’il y a lieu. Le calcul du TIT des RIN et de ’adhésion au
traitement ne prenaient pas en compte les interruptions intentionnelles et les hospitalisations
puisque ces informations ne sont pas toujours disponibles dans le dossier patient de la
pharmacie. Les patients n’étant plus clients de la pharmacie ou qui ont été perdus au suivi ont

¢té exclus de I’analyse.
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4.3.3.3 Evaluation des connaissances des pharmaciens

Un questionnaire évaluant les connaissances a ¢été complété par les pharmaciens
participants a TO et T6 (voir annexe IV). A notre connaissance, il n’existe pas de questionnaire
validé pour évaluer les connaissances du professionnel en anticoagulothérapie en FA. Un
questionnaire a donc été développé par 1’équipe de recherche sur les connaissances jugées
importantes en anticoagulothérapie et révisé par quatre experts dans le domaine (pharmaciens
travaillant en pharmacie communautaire, en établissement de santé ou dans un GMF). Les
pharmaciens participants ont été invités a compléter le questionnaire en ne consultant aucune
référence. Le questionnaire comportait 10 questions a choix multiples (53 % du score total) sur
la pharmacothérapie (ex. traitement anticoagulant, interactions) et 2 cas cliniques a questions
ouvertes. Le premier cas clinique (21 % du score total) concernait un patient de 70 ans prenant
un ACOD et ayant un saignement de nez et une gastroentérite. Ce cas permettait d’évaluer
I’identification de problemes pharmacothérapeutiques (ex. effet secondaire du dabigatran) et la
priorisation des interventions. Le second cas clinique (26 % du score total) concernait un patient
de 60 ans ayant oubli¢ de prendre une dose de warfarine. Ce cas permettait d’évaluer
I’identification de problémes pharmacothérapeutiques (ex. re¢oit un médicament autre que celui
qu’il lui faut). Egalement, ce deuxiéme cas permettait d’évaluer les interactions avec un AVK,

la gestion d’oubli de dose et de changement d’anticoagulant.

4.4 Analyses

Les caractéristiques des pharmacies, pharmaciens et patients identifiés ont été décrites
en utilisant des médianes (intervalle interquartile) pour les variables continues et un nombre
(proportion) pour les variables catégorielles. Le taux de participation a chaque composante du
Programme ACO et la satisfaction des participants ont été décrits avec des statistiques

descriptives.

La qualité des pratiques cliniques a TO et T6 a été évaluée a 1’aide d’IQ. Tel que décrit
dans la section 4.3.3.2 Conformité aux indicateurs de qualité, pour chaque patient, un score pour

chaque 1Q a été calculé. Par la suite, pour chaque pharmacie, la moyenne (IC a 95 %) des scores
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globaux et la moyenne (IC a 95 %) des scores spécifiques par catégorie d’1Q ont été calculées
pour les patients prenant un AVK et ceux prenant un ACOD. Egalement, la différence moyenne
(IC a 95 %) entre T6 et TO pour ces scores a été calculée. Ensuite, pour ’ensemble des
pharmacies, la moyenne (IC a 95 %) des moyennes des scores globaux et scores spécifiques
pour les patients prenant un AVK et ceux prenant un ACOD a été calculée ainsi que la différence
moyenne (IC a 95 %) entre T6 et TO. La moyenne des moyennes n’était pas pondérée
considérant que le protocole de I’étude suggérait peu de différence entre le nombre de patients
par pharmacie. Méme si la distribution des scores n’était pas parfaitement normale, la moyenne
des scores a été utilisée comme paramétre statistique descriptive sachant qu’elle peut étre
affectée par les valeurs extrémes. Pour ce projet pilote, aucun test paramétrique de comparaison

de moyennes n’a été effectué.

Pour chaque pharmacien participant, un score individuel de connaissances a été calculé
pour chaque question ainsi qu’un score total a TO et a T6. La différence entre les scores de T6
et TO a été calculée. La moyenne (IC a 95 %) des scores pour chaque question et pour le score
total a été calculée en utilisant les informations de tous les pharmaciens participants. La

différence moyenne (IC a 95 %) entre T6 et TO a ensuite été calculée pour ces scores.

Les analyses ont été faites au niveau de la pharmacie en utilisant une approche en
intention-de-traiter. L’imputation des données manquantes de T6 a été faite en utilisant la
méthode du last observation carried forward, c’est-a-dire que les données manquantes ont été
imputées en utilisant les valeurs des dernié¢res observations recueillies (T0). Une approche per
protocol (sans imputation des données manquantes) a été réalisée en tant qu’analyse de

sensibilité.
Un programme informatisé a été¢ développé pour évaluer chaque 1Q grace aux logiciels

SAS software (version 9.2) et SPSS Statistics software (version 19.0). Les analyses statistiques

ont été effectuées a 1’aide de ce dernier logiciel.

40



4.5 Contribution a I’étude

En tant qu’étudiante a la maitrise, j’ai eu I’occasion de collaborer a la majorité des étapes
de la réalisation de ce projet représentant une initiation compléte a la recherche. Durant ce
parcours, deux arréts de travail d’un total de trois trimestres ont eu lieu en raison de congés de

maternité. Plus spécifiquement, j’ai participé a :

= La rédaction du protocole de recherche

= La planification et la promotion du programme ACO via le Réseau STAT (sauf le
recrutement)

= L’¢laboration des différentes composantes du programme ACO, notamment les
questionnaires, le développement des IQ, les rapports d’évaluation des pratiques
cliniques et la banque d’outils cliniques.

= La collecte de données avant (participation limitée) et apres le programme ACO

= Lenettoyage et I’analyse des données avant (participation limitée) et aprés le programme
ACO

= La programmation des 1Q

= Laprogrammation des analyses statistiques (sauf certaines analyses telles que les calculs
de puissance et de taille d’échantillon)

= [ arédaction des deux articles
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5. Résultats

Les résultats des études réalisées dans le cadre de ce mémoire sont présentés sous forme

d’articles.

5.1 Premier article :

Chartrand M, Guénette L, Brouillette D, Coté S, Huot R, Landry J, Martineau J, Perreault S,
White-Guay B, Williamson D, Martin E, Gagnon MM, Lalonde L. Development of Quality
Indicators to Assess Oral Anticoagulant Management in Community Pharmacy for Patients with
Atrial Fibrillation. Soumis et accepté pour publication au Journal of Managed Care & Specialty
Pharmacy (JMCP).

5.2 Deuxiéme article :

Chartrand M, Lalonde L, Cantin A, Lahaie A, Odobasic B, Tremblay MP, Wazzan D, Gagnon
MM, Martin E, Dorais M, Berbiche D, Guénette L. Anticoagulation Management Services in
Community Pharmacy: Feasibility of Implementing a Quality Improvement Program Through
a Practice-based Research Network. Soumis au Journal of Managed Care & Specialty

Pharmacy (JMCP).
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ABSTRACT

Background: Very few studies have evaluated the quality of oral anticoagulant management
by community pharmacists. There is no complete set of quality indicators (QIs) available for

this purpose.

Objective: To develop a set of specific QIs to assess oral anticoagulant management by

community pharmacists for patients with atrial fibrillation (AF).

Methods: QIs were developed in three phases. In Phase I, potential QIs were generated based
on clinical guidelines and a literature review. In Phase II, a modified RAND appropriateness
method involving two rounds was implemented with nine experts. Experts judged the
appropriateness of QIs generated in Phase I based on the extent to which they were accurate,
evidence-based, relevant, representative of best practices, and measurable in community
pharmacy. Phase III consisted of a feasibility assessment in five community pharmacies on two

patients each.

Results: The final set included 38 QIs grouped into six categories: documentation (29), risk
assessment (3), clinical control (1), clinical follow-up (15), choice of therapy (11), and
interaction management (8). The Qls referred to process of care (34), clinical outcomes (2), or
structure of care (2). There were 24 Qls related to vitamin K antagonists (VKAs) and 17 to direct
oral anticoagulants (DOACs). To assess Qls, a questionnaire to be completed by community
pharmacists for each patient was developed that included 17 and 12 questions regarding VKA
and DOAC patients, respectively.

Conclusion: A first set of Qls is now available to assess the quality of community pharmacists’

oral anticoagulant management for patients with AF.

Key words: Quality indicators, anticoagulation, atrial fibrillation, community pharmacy,

RAND appropriateness method
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INTRODUCTION

Atrial fibrillation (AF), the most prevalent arrhythmia, affects 1%—2% of the general population,
with higher prevalence in the older population.* For these patients, the risk of stroke is up to five
times greater than for those without AF, leading to increased risk of death and disability.’
Anticoagulant agents considerably reduce morbidity and mortality in AF patients.!"!
Guidelines recommend vitamin K antagonists (VKAs) and direct oral anticoagulants (DOACs)
for the prevention of stroke and thromboembolic events in a majority of AF patients.®®°
However, VKAs are associated with an overall incidence of major bleeding of approximately 2
per 100 patient-years.'? In randomized controlled trials, DOACs are similar to or more effective
than VK As in terms of efficacy and rates of major bleeding.!*> However, the generalizability of
these results in real life conditions remains to be demonstrated. Close monitoring is therefore

needed to achieve adequate anticoagulation while avoiding bleeding complications.

In recent years, community pharmacists have become more involved in oral anticoagulation
management. In a 2013 survey in Quebec, Canada, 45% of community pharmacies reported
offering such services.’® Few studies have evaluated the quality of oral anticoagulant
management by community pharmacists. Most such studies had small sample sizes and focused
mainly on VKAs and international normalized ratio (INR) control, with very limited data on
other management aspects.?’** A study on DOACs evaluated the impact of pharmacists’ audit
on improving the quality of dabigatran prescriptions.'"”

Quality indicators (QIs) are developed to assess quality of care. They are defined as “a
measurable element of practice performance for which there is evidence or consensus that it can
be used to assess the quality, and hence change in the quality, of care provided”.!?” QIs relate to
structure (i.e., characteristics of service providers), process (i.e., step in providing care),
outcome (i.e., impact of care on health status), and security (i.e., occurrence of adverse events)
of care.!?127131 To our knowledge, there is no complete set of Qls available to assess oral
anticoagulant management by community pharmacists. Most Qls are related to VKAs and are
not specific to community pharmacy.>>-%4%-57 Those related to DOACs essentially pertain to

treatment adherence.*> Recently, other measures about DOAC appropriateness prescription

46



were developed for inpatients and ambulant patients.?>!'*!13 Finally, QIs for pharmaceutical

care are not specific to anticoagulation management.'3¢-138

The objective of this study was to develop a complete set of QIs to assess the management of

oral anticoagulants (VKAs and DOACs) by community pharmacists for AF patients.

METHODS

This study was conducted in three phases in 2014. In Phase I, an initial list of QIs was developed
mainly based on Canadian clinical guidelines and a literature review. In Phase II, nine experts
took part in a modified systematic approach based on consensus techniques (i.e., a modified
RAND (research and development) / University of California Los Angeles (UCLA)
appropriateness method) to assess the appropriateness of each QI and to add to the list if
needed.!>® In Phase 111, a feasibility assessment was conducted in community pharmacies. This
study was approved by the research ethics board of the University of Montreal Hospital. Experts
involved in Phase Il and pharmacists involved in Phase III received no monetary compensation

for their participation.

Phase I

An extensive literature review searching for existing QIs was conducted in PubMed and
EMBASE. Key words related to “atrial fibrillation” and to “anticoagulants” were used to search
the clinical categories. To identify studies linked to QIs, keywords such as “quality indicator®”,
“performance indicator*”, “quality measure*”, “performance measure*”, “benchmark*”, and
MeSH terms such as “quality assurance, health care” and “outcome and process assessment
(health care)” were added to this search strategy. The search was limited to studies published in
English or French between 2000 and 2014. A grey literature search using Google Search Engine
and a review of references of relevant articles were also done. Some quality indicator/measure
repositories were consulted, such as the National Quality Measures Clearinghouse

(http://www.qualitymeasures.ahrq.gov/) and the Pharmacy Quality  Alliance

(http://pgaalliance.org/measures/default.asp), as well as web sites of major organizations with

known interest in evaluating the quality of AF care. Database searches were done under the
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guidance of an information specialist. The research team then generated an initial set of potential

QIs based mainly on the Canadian clinical guidelines in force at the time of the study®!®

along
with selected QIs suggested by other initiatives,233-38:41-52.34.55.159.160 (3[g were kept if they could
be adapted to anticoagulation management in community pharmacy in terms of efficacy, safety,

P gu g yp y y y

and treatment adherence.

Phase I1

A panel of nine experts participated in a modified RAND/UCLA Appropriateness Method !¢
exercise: two community pharmacists, three hospital pharmacists working in pharmacist-
managed anticoagulation clinics or with expertise in cardiovascular diseases, two primary care
physicians, one cardiologist, and one researcher. The appropriateness surveys were conducted

in two rounds.

In the first round, a self-administered questionnaire was emailed to each expert. For each QI
obtained in Phase I, a summary of evidence-based information was provided. They were
instructed to rate the appropriateness of each QI considering the evidence-based information
provided by the research team and their clinical judgement. Certain criteria were specified: Qls
should be accurate, evidence-based, relevant, representative of best practices, and measurable
in community pharmacy.!?! Instructions were given to the experts regarding some restrictions
to ensure the feasibility of applying QIs in a quality improvement program: no information could
be collected directly from patients, QIs should be assessed based on data collected through a
questionnaire completed by pharmacy staff using data available in their pharmacy record, and
time required to complete the questionnaire should be short. The appropriateness of each QI was
rated on a Likert scale from 1 (totally inappropriate) to 9 (totally appropriate). The median score
was computed. Experts had the opportunity to suggest modifications or additional QIs. At the
end, QIs with a median appropriateness score of > 7 without disagreement were kept, while
those with a score of < 3 without disagreement were discarded. Disagreement was considered
to exist when the median score was > 7 with at least three ratings (33% of the experts) of < 3 or

when the median score was < 3 with at least three ratings (33% of the experts) of > 7.
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The second round was an in-person group meeting where members could express their opinions
and discuss proposals for modifying, adding, or scoring QIs. Panelists received the modified QI
list along with their scores, median scores, disagreements, and an abstract of panel members’
comments. They rated the appropriateness of each QI with a median score between 4 and 6, as
well as those with disagreements. They also rated new or modified QIs. After discussion, they

voted. Only QIs with a median score of > 7 without disagreement were kept for the final list.

Phase 111

A questionnaire was developed by the research team and further improved with the collaboration
of five community pharmacists working in different pharmacies, to document all information
needed to assess each QI (see appendix III). Each of these pharmacists then completed the
questionnaire twice, in relation to two of their anticoagulated AF patients, without identifying
them. The research team used this information to assess each QI. QIs that could not be assessed
were discarded. Minor changes were made to some QIs, which were then submitted by email to

the nine experts for approval.

After Phase III, the research team classified the final QIs into six categories: documentation,
risk assessment, clinical control, clinical follow-up, choice of therapy, and interaction
management. Because documentation could apply to several categories, all QIs in the
documentation category were classified into two categories: documentation plus another
category. As such, categories were not mutually exclusive. QIs were also separated into two
subgroups according to whether they pertained to VKAs or DOACs and were classified

according to their main type: structure, process, outcome, or security.

Finally, a computerized program to assess each QI was developed using SPSS Statistics
software, Version 19.0 (IBM Corp, Released 2010, Armonk, NY) and SAS software, Version
9.2 (SAS Institute Inc., Cary, NC). Briefly, for each patient, a QI score could be assessed as “1”
(management is concordant with QI), “0” (management is not concordant with QI), or “not
applicable” (the QI is not applicable). For example, for patients taking DOAC, it is
recommended to document their renal function at least annually. The QI is scored as “1” if this

was done and documented in the pharmacy record, as “0” if it was not done or not documented,
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or as “not applicable” if the patient is on VKA. If a QI can be assessed more than once during
the follow-up, a mean score is computed, which may vary between 0 (never done or
documented) and 1 (always done and documented). For example, it is recommended to notify
the prescriber each time an INR < 1.8 is observed in a patient on VKA. If INRs < 1.8 were
observed on two occasions but the prescriber was notified only once, then the QI score would
be 0.5 ((1 + 0) / 2). Then, for each pharmacy, we can compute the mean percentage of QIs
achieved for each applicable category of QIs and for the entire set of applicable QIs (number of
applicable QIs achieved divided by number of applicable QIs).

RESULTS

The development of the QIs is summarized in Figure 2. In Phase I, 38 QIs were developed to
assess efficacy, safety, and treatment adherence in relation to oral anticoagulant management

by community pharmacists.

In Phase II, after the first round of the appropriateness survey, 17 of the 38 initial QIs were
judged uncertain or were modified by the experts to improve comprehensiveness, feasibility,
and/or accuracy. They suggested adding eight QIs to assess other important aspects of therapy
management (e.g., education, dose adjustment based on renal function, combination of
antiplatelet and low-molecular-weight heparin). In the second round, 25 QIs were assessed, of

which four were judged inappropriate.

In Phase III, the research team developed a questionnaire that included 17 questions regarding
VKA patients and 12 questions regarding DOAC patients to document information to assess
each QI (see appendix III). Questions were multiple-choice or short-answer. QIs were applied
to 10 patients from five pharmacies based on the information collected. Seven QIs were
discarded for the following reasons: could not be assessed using questionnaire information
(would require full drug history instead of a questionnaire) (1), duplication between QIs (1),
and/or information rarely available in the pharmacy record (e.g., hospitalization) (5). Seven Qls

were modified and three were added to better match guideline recommendations or improve
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comprehensiveness, feasibility, and accuracy. Modifications were sent to and accepted by the

expert panel.

The final set includes 38 QIs that cover documentation (29), risk assessment (3), clinical control
(1), clinical follow-up (15), choice of therapy (11), and interaction management (8). These QIs
relate to process of care (34), clinical outcomes (2), or structure of care (2). Overall, 24 and 17

QIs are related to VKAs and DOACs, respectively. These Qls are described in Table 2.

DISCUSSION

Given that community pharmacists play an important role in oral anticoagulant management for
AF patients, it is essential to evaluate the quality of their care in relation to different aspects of
their therapy management and, if needed, propose appropriate quality improvement programs.
We have developed a first set of complete Qls specifically designed to assess the quality of oral
anticoagulant management adapted to the community pharmacy setting. These QIs were
developed using a modified systematic appropriateness approach combining evidence with

consensus. They can be assessed using a brief questionnaire, and a scoring method is proposed.

Most of our QIs relate to the care process (34 out of 38). This is key information for quality
assessment, as it appraises what the pharmacist did for the patient and how it was done.!?3-13!
These QIs are easier to interpret in a short time-frame and more sensitive to changes. Among
these 34 process Qls, the majority (29) are related to documentation. As with any measurement
effort, it is not possible to distinguish between what is not done and what is not documented, so
these QIs may underestimate the quality of care. On the other hand, according to current practice
standards, appropriate documentation in pharmacy records is under the liability of pharmacists.
Documentation is extremely important for therapy management and care continuity. However,
it is known that clinical documentation of patient care in community pharmacy is challenging
and limited.!®!"'% Pharmacy record system formats vary across pharmacies; some are designed
to document and support optimal pharmaceutical care while others are not. Community

pharmacists’ access to clinical data may also vary, which would influence QI scores. A 2014

pan-Canadian (excluding Quebec and the territories) survey in community pharmacies reported
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the benefits in productivity and quality of care with electronic health records deployed by
provinces and territories.'® In Quebec (Canada), they are gradually being implemented and
allow pharmacists, for example, to access data on laboratory values, such as creatinine levels,
thereby enabling them to estimate and document renal function. An international study showed
that most experts stress the importance of information technology to document, access, and

share information to support the development of community pharmacy services.'%

QIs targeting clinical outcomes (2 out of 38) are also important, as they represent an end-result
of care.!2!127-131 [deally, QIs should be linked to desirable health outcomes for patients. In our
QIs, time in therapeutic range (TTR) for patients on VKAs is well-accepted as an important
intermediate outcome and a predictor of bleeding and thromboembolic events.”” This is in line
with the current literature evaluating the quality of community pharmacy-based anticoagulation
management services.?*?>3 Concerning patients on DOACs, adherence to treatment is an
essential aspect of treatment, considering their pharmacokinetic profile. Adherence is used to

evaluate clinical and economic outcomes.”®

Structural QIs are those related to pharmacy characteristics and organization of pharmaceutical
care.'?127-131 In our set, two QIs belong to this category: availability of a validated nomogram
for dosage adjustment and quality-control tests of the portable device to measure INRs. In
general, there is limited evidence linking structure with outcomes. However, we can reasonably
assume that good structure increases the likelihood of good process.!?”!2*13% It would be
interesting, in future research, to examine the possibility of adding QIs related to existing

consensus guidelines defining the appropriate environment in anticoagulation clinics. 66167

Finally, QIs related to security are useful to monitor the occurrence of critical incidents (e.g.,
thromboembolic or bleeding event).!?! Our set does not include any QI of this type. This is
because such information cannot accurately be documented without using external sources of
information (e.g., health records administrative databases). For example, if no bleeding event is
reported by pharmacists, it would not be possible to confirm the information without talking to

the patient or the prescribing physician, or consulting the provincial database on
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hospitalizations. Cox et al.** also concluded that the feasibility of assessing Canadian quality

indicators for AF patients is limited because patients are followed in diverse outpatient settings.

Our QIs were developed using a systematic approach based on an extensive literature review
and a consensus approach using modified RAND appropriateness surveys. This method takes
advantage of both evidence-based information and expert judgement. We also performed a

feasibility assessment to ensure the QIs can be documented in the community pharmacy context.

Limitations

Certain limitations should be taken into account when using these QIs. Important QIs may be
missing in our set, such as those that cannot be documented retrospectively using information
from community pharmacy records or those that can only be verified using external sources of
information (e.g., the QI related to the percentage of patients with a known AF diagnosis who
receive oral anticoagulation). Also, our expert panel consisted of a cardiologist, family
physicians, and hospital and community pharmacists. Adding a nurse with expertise in
anticoagulation management services and a representative of patients to the panel might have
changed the results. Furthermore, the QIs are largely based on clinical guideline
recommendations from Canada and Quebec and are specific to the community pharmacy
context. They may not be directly applicable in other countries and other settings. Finally, it
could be useful to validate the proposed QIs further with regard to reliability, convergent
validity, predictive validity, and sensitivity to change. It must be borne in mind that not all
clinical guideline recommendations can be adapted as QIs, depending on the level of
evidence.””” In our study, the level of evidence (e.g., official physician and pharmacy
guidelines®) supporting each QI varies or is unknown but minimally based on expert opinion.
However, this is a first step toward developing reasonable QIs that can feasibly be applied. Our
QIs will need to be updated as new guidelines are published and knowledge evolves. QIs were
developed with a conservative approach and can be adapted or modified when needed (e.g.
shorter delay for requesting additional INR measurements, higher TTR target, inclusion of other

drug interactions related to warfarin).
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CONCLUSIONS

A first set of QIs is now available and may be used to assess oral anticoagulant management in
community pharmacy for AF patients. Healthcare professionals, decision-makers, and
researchers can use them to identify care gaps, develop relevant training programs and clinical
tools, and conduct quality improvement programs. A pilot study aiming to assess the feasibility
of implementing a quality improvement program on oral anticoagulant management by

community pharmacists using these QIs will follow.
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Figure 2. Development of anticoagulation quality indicators in community pharmacy using a

modified RAND/UCLA appropriateness method

Phase I: Quality indicators elaborated based on a literature review and

clinical guidelines

38 quality indicators

A 4

Phase Il: Modified RAND/UCLA appropriateness method

Round 1*: Appropriate (n=21)
Inappropriate (n=0)

L Uncertain or modified (n=17)
42 quality indicators Added (n=8)

Round 2**: Appropriate (n=21)
Inappropriate (n=4)

Phase llI: Feasibility assessment

Discarded (n=7)
Modified (n=7)
Added (n=3)

38 quality indicators

*3 missing scores concerning 2 experts and 2 quality indicators
**4 missing scores concerning 1 expert and 4 quality indicators
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Table 2. Quality indicators in anticoagulation therapy (atrial fibrillation) in community

pharmacy
Categories
S >
§| 5| ; ) )
S| E|E| 2] £ =
R IR
S B 2| E|E| 28| 2%
Z A| | DO |O|O0| &8
1 All oral anticoagulant therapy
Documentation of thromboembolic risk (CHADS; or CHA,DS,
1.1 N P
VASc score)
Documentation of confirmation of the bi- or tri-therapy
initiation (anticoagulant with antiplatelet(s)) with the prescriber
1.2 . : - V v P
(except if prescribed by the same physician on the same
prescription)
Documentation of patient anticoagulation therapy education
1.3 L , J J P
done at the beginning and during treatment
2 Vitamin K antagonist
21 Documentation of bleeding risk (HAS-BLED score or other N P
) (e.g., HEMORR;HAGES, Landefeld index)®
Documentation of modification or no modification in smoking
2.2 , V v | P
status in the past 6 months
Documentation of change or no change in alcohol consumption
23 | V v | P
in the past 6 months
Documentation of reconfirmation of the target INR with
2.4 : o : V l P
prescriber when patient initiates one or more antiplatelet(s)
External quality control procedure of the portable coagulometer
2.5 | is done by pharmacist at least twice a year if this device is used \ S
for their anticoagulated patients
Availability of a validated nomogram for dosage adjustment
2.6 : J S
reported by pharmacist
27 Documentation of the patient’s natural health products N N P
) consumption
o Documentation of the patient’s over the counter drugs N N P
) consumption
29 Patient’s target range of INR is appropriate according to N P
) patient’s indication®
510 Documentation that prescriber has been notified at the latest 7 N N P
) days following an INR < 1.8
211 Documentation that prescriber has been notified at the latest 7 N N P
) days following an INR > 5
Documentation of the pharmacist’s intervention at the latest 7
2.12 | days following 3 consecutive non-therapeutic INRs for patients | \ P
taking VKA for more than 6 months
2.13 | TTR = 60% for patients taking VKA for more than 6 months N 0
A new INR is available at the latest 7 days after a patient’s non-
2.14 o x/ P
therapeutic® INR
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2.15

A new INR is available at the latest 14 days after a patient’s
moderately non-therapeutic® INR

2.16

A new INR is available at the latest 28 days after a patient’s
slightly non-therapeutic® INR

2.17

A new INR is available at the latest 6 weeks after a patient’s
therapeutic® INR

2.18

Documentation that the prescriber has been notified when a
patient is no longer a customer of the pharmacy or is lost to
follow-up

2.19

Documentation of pharmacist’s intervention to find a probable
cause when TTR is < 60%

2.20

Documentation of pharmacist’s intervention to suggest/verify
possibility of switching VKA to DOAC when TTR < 60%
without reason

2.21

Documentation of pharmacist’s intervention to add LMWH
when INR < 1.8 and thrombotic risk is important (CHADS, >
3, mechanical heart valve)

Direct oral anticoagulant

Documentation of patient’s eCl., minimally once a year

32

Documentation of pharmacist’s intervention with the prescriber
to suggest/verify possibility of decreasing dabigatran dosage to
110mg BID if one of these factors is present: weight < 50kg,

age > 80 or eCl. between 30—49mL/min

33

Documentation of pharmacist’s intervention with the prescriber
to suggest decreasing apixaban dosage to 2.5mg BID when

eCly is between 30—49mL/min and age > 80 or weight < 60kg

34

Documentation of pharmacist’s intervention with the prescriber
to suggest decreasing rivaroxaban dosage to 15mg DIE when

eCl,; is between 30—49mL/min

35

Documentation of the patient’s absence of mechanical heart
valve

3.6

Documentation of pharmacist’s intervention with the prescriber
to suggest possibility of switching DOAC to VKA when a
patient has a mechanical heart valve

3.7

Documentation of pharmacist’s intervention:

-With patient if adherence is suboptimal during 3 months
(quantity of dispensed drug < 90% or > 110% of the
required quantity according to prescription)

-With prescriber if adherence is suboptimal during 3 months
(quantity of dispensed drug < 80% or > 120% of the
required quantity according to prescription)

3.8

Adherence > 80%

3.9

Documentation of pharmacist’s intervention to manage
interactions between oral anticoagulants and “azole” drugs

3.10

Documentation of pharmacist’s intervention to manage
interactions between oral anticoagulants and ritonavir

3.11

Documentation of pharmacist’s intervention to manage
interactions between oral anticoagulants and rifampin

3.12

Documentation of pharmacist’s intervention to manage
interaction when patient is taking St. John's wort

< | <2 | 2| <&

3.13

Documentation of presence or absence of side effects

< < | < | 2| <&
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Documentation of pharmacist’s intervention to suggest
3.14 | possibility of switching DOAC to VKA when eCl, < 30 | \ P
mL/min

@ Type: Structure (S), Process (P), Outcome (O), Security (Se).

b This QI could also be considered in “All oral anticoagulant therapy” section.

¢ According to official physician and pharmacy guidelines.’

CHADS, = congestive heart failure, hypertension, age, diabetes and stroke; CHA>DS, VASc = congestive heart
failure, hypertension, age, diabetes, stroke, vascular disease and sex; DOAC = direct oral anticoagulant; eCl.. =
estimated creatinine clearance; HAS-BLED = hypertension, abnormal renal/liver function, stroke, bleeding, labile
INR, elderly and drugs/alcohol; HEMORR;HAGES = hepatic or renal disease, ethanol abuse, malignancy, older
age, reduced platelet count or function, rebleeding risk, hypertension, anemia, genetic factors, excessive fall risk
and stroke; INR = international normalized ratio;, LMWH = low molecular weight heparin, TTR = time in
therapeutic range; VKA = vitamin K antagonist.
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ABSTRACT

Background: The literature has reported suboptimal real-world use of oral anticoagulants in
patients with atrial fibrillation (AF). Anticoagulation management services (AMSs) in
community pharmacy have rarely been evaluated, and no formal process is available to enable

pharmacists to evaluate and improve their clinical practices.

Objective: Assess the feasibility of implementing, through a practice-based research network
(PBRN), a quality improvement program on oral anticoagulant management by community
pharmacists for AF patients and explore its impact on the quality of clinical practices and on

pharmacists’ knowledge.

Methods: An uncontrolled pre—post pilot study was conducted through a PBRN. Pharmacists
identified 5 to 20 AF patients on oral anticoagulants per pharmacy. They completed
questionnaires at baseline (T0) and after 6 months (T6) to document their clinical practices and
knowledge. Clinical practices were evaluated using a set of quality indicators (QIs). QI scores
were computed ranging from 0% (no QI achieved) to 100% (all QIs achieved). The program
included an audit and feedback based on QIs as well as a personalized training program.
Participation rates and satisfaction were documented. Mean changes (T6-T0) in QIs and

knowledge scores were computed.

Results: A total of 37 pharmacies (50 pharmacists) identified 222 patients who had received
either vitamin K antagonists (VKAs) or direct oral anticoagulants (DOACs), or both. All
pharmacies received their baseline quality report (audit), and facilitators contacted 97% of
pharmacists to discuss their results and recommend specific training activities (feedback). Each
training activity was completed by at least 48% of pharmacists. Baseline mean global QI scores
for VKAs and DOACs were 39.1% (95% confidence interval (CI): 35.7-42.4) and 12.3% (95%
CI: 7.8-16.8), respectively. Over a 6-month period, they increased by 12.5 points (95% CI: 7.5—
17.5) for VK As and 9.9 points (95% CI: 3.8—16.1) for DOACs. Baseline mean global knowledge
score was 68.7% (95% CI: 65.4-72.0); that score increased by 4.3 points (95% CI: 1.2-7.4). Of
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the 35 responding pharmacists, 89% totally or partially agreed that the program improved their
clinical practices. Lack of time to complete questionnaires was reported as a barrier to

participation.
Conclusions: Implementing a quality improvement program for AMS in community pharmacy
through a PBRN is relevant and feasible and may improve clinical practices and pharmacists’

knowledge.

Key words: Quality improvement program, anticoagulation management services, atrial

fibrillation, community pharmacy, quality indicators, practice-based research network

61



INTRODUCTION

A practice gap exists between guideline recommendations and real-world use of oral
anticoagulants in patients with atrial fibrillation (AF).!®!7!® Under-prescribing, lack of
adherence, and suboptimal drug levels/monitoring have been reported. Anticoagulation
management services (AMSs) provide systematic, focused, and coordinated care to
patients on oral anticoagulation therapy.?* These services are well established in North
America.''® They improve quality of care for patients on vitamin K antagonists (VKAs),
as measured by the percent time spent within therapeutic international normalized ratio
(INR) range (TTR),'7?*248 which is a predictor of bleeding and thromboembolic
events.””%" In outpatient settings, the contribution of pharmacists in hospital-based AMS is
well documented.?> However, over the past few years, oral anticoagulant management is
increasingly ensured by community pharmacists. A recent survey in Quebec (Canada)

estimated that 45% of community pharmacies offered AMSs.?¢

Limited information is available on the quality of oral anticoagulant management in
community pharmacy-based AMSs.?’** Very few studies have reported a mean TTR for
patients on VKA in those, reports have ranged from 67% to 84%.2%2%3% Also, real-world
data have raised concerns about large variability in adherence to direct oral anticoagulant

(DOAC) therapy_20,108,109

A quality improvement program is an “improvement effort, to learn what works in a local
context. It is typically motivated by a well-defined problem and oriented towards a focused
aim.”'® Various quality improvement strategies are used in healthcare (e.g., audit and
feedback, educational visit). However, it is still unclear which is most effective.!*!*> Audit
and feedback consist of measuring and comparing clinical practices to professional
standards or desired targets.!*>!4” They are most effective when performance is initially
low, when they are carried out by a supervisor or a colleague and done more than once,
when feedback is provided both orally and in writing, and when they include clear

objectives and an action plan.!*’ Furthermore, to our knowledge, no initiatives in the field
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of oral anticoagulant therapy have been implemented in community pharmacy that would

enable pharmacists to evaluate and improve their clinical practices.

The objective of this study was to assess the feasibility of implementing, through a practice-
based research network (PBRN), a quality improvement program designed to improve the
quality of oral anticoagulant management by community pharmacists for patients with AF.
We also aimed to explore the program’s impact on the quality of pharmacists’ clinical

practices and on their knowledge.

METHODS

Study design

A 6-month uncontrolled pre—post pilot study was conducted in community pharmacies.
The quality improvement program and its evaluation were integrated into a PBRN, the
STAT network (Soutien Technologique pour I’Application et le Transfert des pratiques
novatrices en pharmacie — Technological Support for the Application and Transfer of
Innovative Practices in Pharmacy). Pharmacies and pharmacists were recruited and asked
to identify patients with AF on VKAs or DOACs among their patients. Pharmacists
completed an online questionnaire on their clinical practices and knowledge at baseline
(TO). Then, 6 months after the initiation of the quality improvement program (T6), they

completed these questionnaires again, along with a satisfaction questionnaire.

This study was approved by the research ethics board of the University of Montreal
Hospital Research Centre. Each participating pharmacist signed an online informed
consent form. No consent form was required for patients; participating pharmacists
collected all data online without identifying patients. Pharmacists and contributing experts

received no monetary compensation for their participation.

STAT network
STAT is a PBRN for primary care pharmacists in Quebec, Canada. Its goal is to support

the development, assessment, and large-scale implementation of patient-centered, efficient,
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and profitable innovative pharmacy practices. The network is free, and anyone can

subscribe at www.reseaustat.ca. In this study, the STAT network was used to recruit

pharmacists, collect information (e.g., informed consent, self-administered

questionnaires), and provide the quality improvement program.

Study population

Pharmacists were recruited between June 2014 and March 2015 in Quebec (Canada)
through advertisements (e.g., STAT network, professional journals) and presentations to
community pharmacists (e.g., professional symposia) and pharmacy students (e.g.,
university courses, lunch-and-learn sessions). Community pharmacists known to offer

AMSs were approached by email or phone.

To be eligible, pharmacies had to meet the following criteria: 1) at least one pharmacist
actively involved in AMSs accepted to participate; 2) 5 to 20 AF patients on oral
anticoagulant therapy (at least 1 on oral VKA and 1 on DOAC) were identified; 3) patients
on VKA had to be under the community pharmacists’ supervision for monitoring and
dosage adjustment for at least 6 months or since the beginning of treatment; and 4)
participating pharmacists agreed to document at TO the clinical practices for each identified
patient. Pharmacists were instructed to identify consecutive AF patients on oral
anticoagulant therapy attending their pharmacy. Patients may have taken both VKA and
DOAC during the study period.

Through the STAT network, each pharmacy was instructed to complete, at TO, a self-
administered questionnaire to document the characteristics of their pharmacy, of each
participating pharmacist, and of all identified patients (i.e., sex, year of birth, indication for

anticoagulation therapy, oral anticoagulant used).

The ACO program
The ACO program (Programme d’Ameélioration de la qualité en antiCOagulothérapie —
Anticoagulation Therapy Quality Improvement Program) was a quality improvement

program available between April 2015 and September 2015 through the STAT network. It
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consisted of 5 components, detailed below. Participation in each component of the ACO

program was prospectively documented during the study.

1. The quality report (audit) was based on quality indicators (QIs) previously developed by
a modified RAND appropriateness method.!%® Using the information collected at TO and
T6 (see Quality indicators section below), 2 reports documenting the clinical practices of
community pharmacists over the past 6 months for each identified patient were prepared
by the research team and sent to each pharmacy. These reports summarized the quality of
care for each identified patient and for all their identified patients and provided a

comparison with patients identified in all the participating pharmacies.

2. Five residents (facilitators) in the University of Montreal’s advanced pharmacotherapy
master’s program (AC, AL, BO, MPT, DW), supported by pharmacists from a hospital-
based anticoagulation clinic, organized a conference call (feedback) at baseline with
participants in each pharmacy to present and discuss the results of their quality report and
recommend specific training activities. They were available during the program to answer

questions through the discussion forum.

3. Six online videos (15-60 minutes) prepared by experts in the field and accredited by the
Quebec pharmacists’ professional order were available on the STAT network. These
covered: documentation of clinical information developed by facilitators, drug interactions,
management of complex clinical cases, nutrition, and anticoagulation therapy in AF
developed and provided by the provincial institute for healthcare excellence, the Institut

national d’excellence en santé et en services sociaux (INESSS) (www.inesss.qc.ca).

4. A discussion forum was created on the STAT network to facilitate networking and
sharing between participants and to allow participants to ask questions of facilitators.

Facilitators challenged participating pharmacists with four clinical cases.
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5. A library was created on the STAT network to allow participants to share clinical tools
(e.g., a patient evaluation and follow-up form developed by facilitators, CHADS: score),

practice guidelines, scientific articles, and other items.

Quality indicators

The questionnaire completed by participants at TO and T6 for each identified patient
included 17 questions for VKA patients and 12 questions for DOAC patients.'®’
Participants were instructed to consider all interventions documented in the patient’s
pharmacy record over the past 6 months, as well as the initial physician’s prescription,

including clinical information (e.g., INR target and diagnosis). Questions were multiple-

choice or short answer.

QIs were evaluated using questionnaire information collected at TO and T6. The Qls are
described in detail elsewhere.!® Briefly, a set of 38 QIs were used. They were grouped into
6 categories: documentation (n = 29), risk assessment (3), clinical control (1), clinical
follow-up (15), choice of therapy (11), and interaction management (8). The QIs referred
to process of care (34), clinical outcomes (2), or structure of care (2). There were 24 Qls
related to VKAs and 17 to DOAC:s. For each patient, each QI was scored as “1” (concordant
with QI), “0” (not concordant with QI or missing information to apply the QI), or “not
applicable”. For QIs that could be assessed more than once during the follow-up, a mean
score was computed, which could vary between O (never done or documented) and 1
(always done and documented). TTR was calculated for each patient on VKA with more
than one INR value by summing the number of days in therapeutic range and dividing the
sum by the total number of days in the period, using the linear interpolation method
described by Rosendaal et al.'>” Medication adherence was assessed for patients on DOAC
with at least 3 renewals and 3 months of data (with a known start date) and not using a
pillbox, as documented in the TO and T6 questionnaires. It was calculated using a modified
Medication Possession Ratio (MPR) method.”® The number of days’ supply was divided
by the total number of days of treatment within the 6 months preceding the assessment
date. The period may have been shorter considering the oldest date of supply during this
6-month period and the end date of DOAC. TTR and adherence calculations did not take
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into account intended interruptions or hospitalizations, as this information is not always
available in pharmacy records. Patients changing pharmacy or lost to follow-up were

withdrawn from the analysis.

Knowledge

A knowledge questionnaire was completed by each participating pharmacist at TO and T6.
This questionnaire was developed by the research team and revised by 4 experts in the
fields of anticoagulation and/or pharmacy practice. Pharmacists were instructed to
complete it without consulting any reference material. The questionnaire included 10
multiple-choice questions (53% of total score) on pharmacotherapy (e.g., anticoagulant
treatment, AF risk, interaction, dosage adjustments, and renal function) and 2 open-ended
questions. The first open-ended question (21% of total score) was based on a case study of
a patient on DOAC (70 years old, nose bleeding, gastroenteritis). It evaluated the
pharmacist’s ability to identify drug-related problems (e.g., adverse drug reaction, drug
interaction) and to prioritize interventions. The second open-ended question (26% of total
score) was based on a case study of a patient taking VKA (60 years old, dose forgotten). It
evaluated the pharmacist’s ability to identify drug-related problems (e.g., non-optimal drug
choice), interactions with VKA, monitoring of missed doses, and oral anticoagulant

change.

Satisfaction

A satisfaction questionnaire was administered at T6. Participants were asked to report their
overall opinion of the ACO program and of the usefulness of each component on a 5-point
Likert scale from 1 (totally agree) to 5 (totally disagree). It also included 6 open-ended
questions soliciting assessment comments, suggestions for improvement, and a global

evaluation of each component of the ACO program.
Data analyses

Characteristics of pharmacies, pharmacists, and identified patients were described using

medians (interquartile ranges) for continuous variables and numbers (proportions) for
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categorical variables. Descriptive statistics were used for participation rates in each

component of the ACO program and participants’ satisfaction.

The quality of clinical practices at TO and T6 was assessed using QIs. For each patient, a
score was assessed for each QI, as described in the previous Quality indicators section. For
each pharmacy, we computed the mean (95% confidence interval (CI)) global score and
the mean (95% CI) subscale scores specific for VKAs and DOACs, as well as the mean
difference (95% CI) of the global and subscale scores between TO and T6. For all
pharmacies, we computed the mean (95% CI) of the mean global and of the mean subscale
scores for VKAs and DOACS, as well as the mean differences (95% CI) between T6 and
TO (sum of the means of each pharmacy/total number of pharmacies). The mean of the
mean scores was reported without weighting because our design yielded little difference in

the numbers of patients per pharmacy.

We computed the individual score for each knowledge question and the global score for
each pharmacist at TO and T6, as well as the score differences (T6-T0). Using information
from all participating pharmacists, we computed the mean (95% CI) score for each
question, the mean global score, and the mean difference (95% CI) between T6 and TO for

each individual question and the global score.

The cluster-level analysis!” was done in accordance with an intent-to-treat approach, using
“last observation carried forward” imputation for T6 missing data. As a sensitivity analysis,

a per protocol approach (without imputation for T6 missing data) was done.
All analyses were performed using SPSS Statistics software, Version 19.0 (IBM Corp,

Released 2010, Armonk, NY). A computerized program was developed to assess each QI
using this software and SAS software, Version 9.2 (SAS Institute Inc., Cary, NC).
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RESULTS

Approximately 300 community pharmacies in the province of Quebec were invited to
participate. As reported in Figure 3, 55 pharmacies registered on the PBRN. Among those,
37 (67%) pharmacies and 50 pharmacists were eligible and participated. They identified
and registered a total of 222 patients. Clinical practices questionnaires related to QIs were
completed at TO and T6 for 222 (100%) and 167 (75%) identified patients, respectively.
All 50 pharmacists completed the knowledge questionnaire at TO, while 33 (66%)
completed it at T6. A total of 35 (70%) pharmacists completed the satisfaction

questionnaire.

As reported in Table 3, participating pharmacies were mainly (87%) associated with a
chain or corporate banner and 38% filled more than 500 prescriptions per day.. They had
been providing anticoagulation clinical services for a median of 6 years (interquartile range
(IQR): 5-8). Of the 50 participating pharmacists, 66% were women, 38% graduated
between 2001 and 2010, and 60% reported having managed anticoagulant therapy for 5
years or less. Half (52%) of identified patients were men, and patients’ median age was 77
years (IQR: 66—84). The median numbers of registered patients on VKA and DOAC per
pharmacy were 4 (IQR: 3-5) and 2 (IQR: 1-3), respectively.

Participating pharmacies received their quality of practice reports (audit), followed by a
conference call with a facilitator (36 pharmacies (97%)), with the exception of 1 pharmacy
(3%), for which written explanations were transmitted by email. Each online training
activity was done by at least 48% of the participating pharmacists: documentation (64%),
drugs interactions I (48%), drugs interactions II (50%), management of complex clinical
cases (56%), nutrition (62%), and anticoagulation therapy in AF (54%). Moreover, 36
pharmacists (72%) completed at least one online training activity. The experts supporting
anticoagulation service answered 23 clinical questions. Six pharmacists (12%) wrote on
the forum to respond to clinical cases or ask questions. Overall, there were approximately

30 messages on the forum, but the total number of views was higher (approximately 800).
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The 28 clinical tools in anticoagulation were often downloaded or consulted

(approximately 600 times).

As reported in Table 4, for the subgroup of VKA patients, the baseline mean global QI
score was 39.1% (95% CI: 35.7-42.4). Baseline mean subscale scores ranged from 10.6%
to 79.9%. At T6, the mean global QI score increased significantly by 12.5 points (95% CI:
7.5-17.5). Improvements in mean subscale scores ranged from 4.4 to 28.3 points, with
statistically significant improvement on all subscales except for clinical control and clinical
follow-up scores. These two subscales include QIs related to patient education, external
quality control procedures for coagulometers, nomograms, INR results, and TTR (Table 5
presents information on QI achievement per patient). Baseline mean TTR for all identified
patients on VKA was 77.2% (95% CI: 72.5-82.0) and increased significantly by 5.4 points
(95% CI: 1.4-9.4). Mean VKA patients with a TTR > 60% was 81.5% (95% CI: 73.0—
90.0) (n = 36 pharmacies) at TO and 86.7% (95% CI: 78.6-94.8) (n = 35 pharmacies) at T6
(not in table).

For the subgroup of DOAC patients, the baseline mean global QI score was 12.3% (95%
CI: 7.8-16.8) (Table 4). Baseline mean subscale scores ranged from 3.0% to 20.7%. At T6,
the mean global QI score increased significantly by 9.9 points (95% CI: 3.8-16.1).
Improvements in mean subscale scores ranged from 4.4 to 15.7 points, but were not
statistically significant for the clinical follow-up subscale score. This subscale includes Qls
related to patient education, adherence, and side effects (Table 5 presents information on
QI achievement per patient). Baseline mean DOAC adherence for non-users of pillbox was
86.4% (95% CI: 79.3-93.4) and did not increase significantly (1.5% (95% CI: -4.7-7.7)).
Mean patients with DOAC adherence > 80% was 73.9% (95% CI: 58.2-89.5) (n = 25
pharmacies) at TO and 79.6% (95% CI: 65.8-93.5) (n =27 pharmacies) at T6 (not in table).

For both subgroups of VKA and DOAC patients, results were relatively similar to the per

protocol analysis, with generally a higher mean difference than in the intent-to-treat

analysis.
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As reported in Table 6, the baseline mean global pharmacist’s knowledge score was 68.7%
(95% CI: 65.4-72.0). For the 10 multiple-choice questions, the mean score was 70.2%
(95% CI: 65.9-74.5), ranging from 30.0% to 88.0%. For the 2 open-ended questions, mean
score was 67.1% (95% CI: 63.2-70.9); 63.1% for the first one and 70.2% for the second
one. The mean global score improved significantly by 4.3 points (95% CI: 1.2-7.4). For
the 10 multiple-choice questions, the significant improvement was 5.4 points (95% CI:
1.3-9.5), ranging non-significantly from -4.0% to 10.0%. For the two open-ended
questions, the improvement was non-significant (3.1% (95% CI: -0.1-6.3)); it improved
by 5.4 points for the first one and by 1.3 points for the second one. Similar results were

observed with the per protocol analysis.

As reported in Table 7, 31 of the 35 responding pharmacists (89%) totally or partially
agreed with the statement that the ACO program helped to improve their practice, and 24
(69%) totally or partially agreed that they would be willing to participate in another quality
improvement program in other areas. Thirty-two pharmacists (91%) totally or partially
agreed that QIs used to assess the quality of their patient management services were related
to best practices. Twenty-four (69%) totally or partially agreed that time required to
complete the information about patients was reasonable. In general, all components of the
ACO program were appreciated, particularly the online training activities and clinical tools.
Comments also revealed interest about the DOAC component, quality reports and

facilitators. Improving the user-friendliness of the website was raised as a concern.

DISCUSSION

The ACO program is a multifaceted quality improvement program for community
pharmacists aimed at improving oral anticoagulant management in patients with AF. The
results suggest the program is relevant in community pharmacy; although the TTR for
patients on VKAs and adherence to DOACs were initially high, the overall quality of
anticoagulant management at baseline was low. The feasibility of providing the program
through a PBRN was demonstrated; the network was effective in providing most of the

program’s educational components and in collecting clinical data. Participation and
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satisfaction rates were relatively high. As reported in a related article, community
pharmacists appreciated the ACO program and reported an increased sense of personal
effectiveness using cognitive behavioural learning determinants.!”! Finally, over a 6-month
period, improvements in the quality of clinical practices and pharmacists’ knowledge were

observed, suggesting the program may be effective in improving clinical practices.

Our baseline results are in line with previous reports. In our study, patients on VKAs were
well controlled (mean TTR at baseline: 77.2% and 81.5% of patients with TTR > 60%). A
mean TTR of at least 60% is needed for a patient to have effective oral anticoagulation.”
Two recent studies from community pharmacist-based AMSs in New Zealand reported
mean TTR around 75%.2%* In our study, adherence to DOACs was also high (mean DOAC
adherence at baseline: 86.4% and 73.9% of patients with DOAC adherence > 80%),
considering that a cut-off of 80% is often used to distinguish between adherence and non-
adherence.”® It is important to note that, by keeping only patients with a minimum of 3
dispensing dates over a 6-month period, we probably selected the most adherent patients

and overestimated DOAC adherence. DOAC adherence reported in observational studies

varies substantially, from 38.0% to 99.7%.2-108:109

However, the overall quality of oral anticoagulant management was very low at baseline,
with mean scores of 39.1% and 12.3% for VKAs and DOAC:s, respectively. Several factors
may explain these results. When using Qls, it is often impossible to distinguish between a
deficient clinical practice and a lack of appropriate documentation in pharmacy records.
For example, a pharmacist may have contacted a prescriber if an INR was sub-therapeutic
without documenting it in the pharmacy record. The literature has reported challenged and
limited clinical documentation of patient care in community pharmacy.'®! Our results may
also suggest that quality of clinical practices is deficient. The lack of information on kidney
function is a serious barrier to pharmacists’ interventions for patients on DOAC.!" In
Quebec, Canada, during the study period, pharmacists gained gradual access to laboratory
test results through the Quebec Health Record. Since June 2015, new legislation enables
pharmacists to prescribe laboratory tests, such as creatinine level. With these measures in

place, pharmacists should be able to intervene more frequently to ensure the safety of
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DOAC treatment. Our results may also suggest that pharmacists are reluctant to intervene.
For example, the baseline quality score related to the choice of oral anticoagulants for the
DOAC subgroup was very low (3%). Note that, since June 2015 in Quebec (Canada),
pharmacists receive payment for AMSs involving dosage adjustments. Unfortunately, our
study does not provide any explanation for these results. Future studies should explore

community pharmacists’ role in decision processes in an interdisciplinary context.

Improvements in overall quality scores were observed during the study (VKAs: 12.5%;
DOACs: 9.9%). Although statistically significant, the magnitude was modest to
moderate.!”> A 6-month period might be too short for observing changes in clinical
practices and evaluating their sustainability over time. Without a control group, these
improvements cannot be attributed to the ACO program. A randomized controlled trial

with longer follow-up is necessary to confirm these results.

Our results are important to guide the development of future quality improvement
programs. As in other studies,'*®!7>!17* Jack of time was the most important reported barrier.
A very focused quality improvement program targeting specific clinical practices (i.e.,
DOACs only) would have been less time-consuming with regard to documentation of
clinical information and the training program. Integrating pharmacy students into the
process or collecting information from other sources (e.g., claims data'’>!7¢, targeting a
specific anticoagulation therapy software) could alleviate this barrier. As observed by other
PBRNSs,” the STAT network increased accessibility to the quality improvement program,
especially for pharmacies in remote areas and making it more convenient. However, even
though all questionnaires were computerized, managing the program was labor-intensive.
Besides providing support for information technology problems, the research team was
responsible for cleaning and organizing data, as well as for encouraging participants’
involvement. Some components of the ACO program were not frequently used. For
instance, pharmacists did not actively participate in the discussion forum, although
consultation was high.!”! This component might be the least relevant to community

pharmacists’ needs and expectations.
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This study has several strengths. To our knowledge, quality improvement projects are
rarely conducted in community pharmacy. Furthermore, although PBRNs are frequently
used by primary care physicians to conduct research,>* they are less commonly used by
community pharmacists. The ACO program was based on QIs developed by experts using
a rigorous approach (the modified RAND/UCLA appropriateness method) that ensured
thorough evaluation of quality and covered many aspects of therapy management.'®® We
limited restrictions for patient inclusion in the ACO program to enhance external validity.
Although lost to follow-up were important, we conducted sensitivity analyses (per protocol

analysis) to ensure our results were robust.

Limitations

Certain limitations should be taken into account when interpreting our findings. Our
sample size was small and probably included motivated pharmacists. Due to the small
number of patients per pharmacy, no comparison between pharmacies were possible. Also,
some QIs were applicable to only a small proportion of patients. Moreover, although
participating pharmacists were instructed to select patients consecutively in accordance
with the inclusion criteria, there was no mechanism in place to ensure this was done
correctly. Finally, the quality of clinical practices was self-reported via questionnaire, an

approach that is susceptible to reporting bias.
CONCLUSION
The results of this study suggest that the ACO program is relevant and can be implemented

in community pharmacies through a PBRN. This quality improvement program might also

improve mean global QI and knowledge scores.
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Figure 3. Flow of community pharmacies, pharmacists, and patients

Pharmacies (n = 55), Pharmacists (n = 69), Identified patients (n = 266)

e Pharmacy not meeting inclusion criteria®
(n = 5 pharmacies, n = 5 pharmacists, n = 22 patients)
e Refused to participate or did not complete enrolment
(n =13 pharmacies, n = 14 pharmacists, n = 18 patients)
o Error data entry (n = 4 patients)

Pharmacies (n = 37), Pharmacists (n = 50), Patients (n = 222)", including
Patients taking oral VKA (n = 142)°, Patients taking DOAC (n = 86)¢

1
I Baseline I Enrolment
Yy

Did not complete study:

e Lost to follow-up
(n = 6 pharmacies, n = 5 pharmacists, n = 40 patients)

53 ——— o Withdrawal (n = 1 pharmacies, n = 1 pharmacists, n = 5 patients)
3 e Death (n =9 patients)
:z o Data collection form not completed (n = 1 patients)
=
Pharmacies (n = 30, 81%), Pharmacists (n = 44, 88%), Patients (n = 167, 75%)",
including Patients taking VKA (n = 101), Patients taking DOAC (n = 72)
f N ‘
TO, baseline assessment  T6, month 6 assessment
2 Knowledge questionnaire Pharmacists (n = 50) Pharmacists (n = 33)
2 completed
Té Clinical practices questionnaire completed®
< Patient taking VKA Patients (n = 142) Patients (n = 101)
Patient taking DOAC Patients (n = 86) Patients (n = 72)
Satisfaction questionnaire N/A Pharmacists (n = 35)
L ) | completed

@ Inclusion criteria: 1) at least one pharmacist actively involved in anticoagulation management services
accepted to participate; 2) 5 to 20 atrial fibrillation patients on oral anticoagulant therapy (at least 1 on
oral VKA and 1 on DOAC) were identified; 3) patients on VKA had to be under the community
pharmacists’ supervision for monitoring and dosage adjustment for at least 6 months or since the
beginning of treatment; and 4) participating pharmacists agreed to document at T0 the clinical practices
for each identified patient.

b Some patients may have taken both VKA and DOAC during the analysis period.

¢ 134 patients on VKA (94%) for more than 6 months.

4 59 patients out of 76 patients on DOAC for more than 6 months (10 patients with an unknown start

date).
DOAC = direct oral anticoagulants; VKA = vitamin K antagonists.
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Table 3. Characteristics of participants

Characteristics of pharmacies (n = 37) N# (%)?
Type of pharmacy®
Pharmacy adjacent to a medical clinic 8 (22)
Pharmacy associated with a chain or corporate banner 32 (87)
Pharmacy associated with a supermarket or superstore 1 3)
Pharmacy in a retirement home 4 (11)
Pharmacy size
<1000 square feet 3 ()
1000-2499 square feet 10 27)
25004999 square feet 10 (27)
> 5000 square feet 14 (38)
Weekly opening hours (hours/week), median (IQR) 78  (70-89)
Prescriptions filled per day
< 250 prescriptions 10 (27)
250-500 prescriptions 13 (35)
> 500 prescriptions 14 (38)
Weekly pharmacist-hours (pharmacist-hours/week), median (IQR) 96 (77-150)
Anticoagulation clinical service
Years since the creation of the service, median (IQR) 6 (5-8)
Number of patients receiving the service, median (IQR) 12 (6-26)
Available tools bought or developed®
Computerized decision-support software for 14 (38)
anticoagulation management®
Device for taking measures (CoaguChek®) 25 (68)
Interview guide for initial and follow-up visits 10 (27)
Dosage adjustment guide 26 (70)
Anticoagulation therapy training 22 (60)
Patient information documents 14 (38)
Standardized opinions sheet or specific report for 9 (24)
physician
Written action plan for patients 1 (3)
Collective prescription 13 (35)
None 3 (8)
Procedures
Use of validated nomogram for VKA dosage adjustment 18 (49)
Specific questionnaire systematically used to find a 21 (57)
probable cause when INRs are non-therapeutic
Systematic procedure for patient education
Initiation VKA 7 (19)
During treatment with VKA 2 (5)
Initiation DOAC 6 (16)
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During treatment with DOAC 3 (8)
Availability of other health professionals for the
anticoagulation clinical service®
Pharmacy technician 17 (46)
Nurse 8 (22)
Other? 1 3)
None 12 (32
Practice region
Abitibi-Témiscamingue 2 ®))
Capitale-Nationale 5 (13)
Cote Nord 1 3)
Lanaudiére 3 (8)
Laurentides 4 (11)
Laval 7 (19)
Montérégie 8 (22)
Montréal 6 (16)
Outaouais 1 3)
Characteristics of pharmacists (n = 50)
Men 17 (34)
Pharmacist status
Owner pharmacist 12 (24)
Employed pharmacist 38 (76)
Graduated year
Prior to 1991 5 (10)
1991-2000 11 (22)
2001-2010 19 (38)
After 2010 15 (30)
Hours worked as community pharmacist per week (hours/week), 35 (30-37)
median (IQR)
Years of management anticoagulant therapy
0-5 years 30 (60)
610 years 17 (34)
11-15 years 3 (6)
Characteristics of patients (n = 222)
Men 116  (52)
Age (years), median (IQR) 77 (66-84)
Anticoagulation therapy indication®
Atrial fibrillation 222 (100)
Deep venous thrombosis 3 (1)
Pulmonary embolism 9 (4)
Mechanical heart valve 10 %)
Myocardial infarction 3 (1)
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Stroke 8 4)

Other® 11 (5)
Anticoagulant treatment in the past 6 months®

Warfarin 140  (63)

Nicoumalone 2 (1)

Dabigatran 26 (12)f

Apixaban 26 (12)f

Rivaroxaban 36 (16)f
Number of patients per pharmacy, median (IQR) 58 (5-6)
Number of patients taking VKA per pharmacy, median (IQR) 4 (3-5)

Number of patients taking DOAC per pharmacy, median (IQR) 2 (1-3)

?Unless otherwise indicated.

b More than one item could be checked.

¢ Included (quantity): Assyst Rx (4), Mentor RNI (1), Software developed by a pharmacist (1), Sui-Vie
Posologic (5), RxPro (3).

4 Other (quantity): pharmacist student (1).

¢ Other (quantity): arrhythmia (2), bioprosthetic valve (1), transient ischemic attack (3), mitral
insufficiency (2), antiphospholipid syndrome (1), heart failure (1), pacemaker (1).

12 patients have taken 2 different DOACs in the past 6 months.

& Ranged from 5 to 10 (with the exception of 1 pharmacy with 16 patients).

DOAC = direct oral anticoagulants; IQR = interquartile range; INR = international normalized ratio;

VKA = vitamin K antagonists.
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Table 4. Quality of oral anticoagulation therapy management by community pharmacists

Vitamin K antagonist Direct oral anticoagulant
2| o Intent-to-treat Per protocol @ Intent-to-treat Per protocol
2 2 Mean difference | Mean difference | = Mean difference | Mean difference
£ £ | T0Mean at T6 at T6 £ | TOMean at T6 at T6
R= = % (95% CI) 0 0 0 0 k= % (95% CI) o 0 o o
S| < n=37 % (95% CI) % (95% CI) < n=37 % (95% CI) % (95% CI)
sl s harmacies n =36 n=29 S harmacies n=37 n =29
| # P pharmacies® pharmacies®® z P pharmacies pharmacies®®
Subscale scores
Documentation 29| 16 16.2 16.1 22.1 16 8.1 9.6 13.5
= score (12.2 t0 20.3)¢ (8.6 t0 23.6)¢ (12.4 to 31.8)¢ (3.2t0 13.1) (3.0 t0 16.3) (4.2 t0 22.8)
E Risk assessment 3| 2 10.6 28.3 40.0 ) 13.4 15.7 21.5
’_5 score (3.8t017.4) (16.6 to 40.1) (25.2t0 54.8) (4.8 t0 22.0) (6.0 to 25.4) (7.6 to 35.3)
s Clinical control 1 1 79.9 7.7 11.0 0
5 score (70.3 to 89.5)° (-0.1 to 15.5)F (0.9 t021.0)
S | Clinical follow-up 5112 56.5 4.4 6.9 4 20.7 4.4 4.5
'-E score (50.7 to 62.3)¢ (-0.8 t0 9.6)¢ (-0.7 to 14.4)%¢ (13.8 t0 27.5) (-3.3t0 12.2) (-5.9to 14.9)
‘2| Choice of therapy 1nls 48.3 14.6 17.3 7 3.0 10.7 16.0
= score (36.5 t0 60.1) (4.0 t0 25.1) (2.6 t0 32.0) (-0.4 10 6.3) (1.6 t0 19.9) (2.9 t0 29.0)
S | Interaction 19.2 15.3 205
c management score 814 (13.2 t0 25.2) (5.6 t0 25.0) (7.2 10 33.9) 4 N/A N/A N/A
39.1 12.5 17.1 12.3 9.9 13.3
Global score 81241 35710424) | (1.5t017.5) 108t023.4) | 7| (7.8t016.8) (3.8 to 16.1) (4.8 to 21.9)
Time under target 7.9 -1.2 -1.8
% INR (4.8 t0 10.9)° (-3.5t0 1.0)f (-4.8 to0 1.2)
% | Time above target 14.9 -4.2 -6.1
E INR (11.0 to 18.8)° (-8.3 t0 0.0)° (-11.7 t0 -0.5)
Z TTR 77.2 5.4 7.9
(72.5 to 82.0)° (1.4 to 9.4)f (2.8t0 13.1)
Drug use adherence” 864 Ls 0.1
(79.3t0 93.4)' (-4.7t0 7.7) (-9.5 to 9.3)

@ One pharmacy without VKA patient at T6.

b Missing data for 7 pharmacies at T6.

¢ One pharmacy without DOAC patient at T6.

4 One quality indicator (related to patient no longer a customer of the pharmacy or lost to follow-up) not applicable.

80



¢n = 36 pharmacies.
I'n = 35 pharmacies.
& Missing data for 1 complete pharmacy for information related to coagulometer at T6.
Missing data for 2 complete pharmacies for information related to nomogram at T6.
 Patients excluded if no known start date and/or patients using pillbox and/or < 3 renewals and/or < 3 months of data (41, 37 and 24 patients excluded for T0, T6 (intent-to-treat)
and T6 (per protocol) respectively).
i'n = 25 pharmacies.
/' n = 24 pharmacies.
kn = 20 pharmacies.
CI = confidence interval; INR = international normalized ratio; T0 = baseline; T6 = after 6 months, TTR = time in therapeutic range.
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Table 5. Quality of oral anticoagulation therapy management by community pharmacists per patient

Categories T0 T6-T0
g Number of patients (%) Number of patients (%)*
- gl = = o g ~
s| 58|z & B =| B e e o o
= | E|E| 2] 2 2 B = £ ‘ =
= 2] gl 3| = = 5 T 2 o g &, 3 i -~ s
0.:) § o “= L‘a S g 5 = o g § = = ® o <) E
E| 2|3 |8|s|gs = E2 8| & s 2 Z 8 b &

. Bl | 212|282 8¢ Q S8 2| 2o e Pl s = o4 <
S S|l | E|E| 2| 2§ = SE8| £° = z 23 5 3
Z Al |0 |0|0|Eg <O ose| ol 4 fo | 28 Z z

1 All oral anticoagulant therapy n = 222 patients n = 222 patients
Documentation of
L 27 195 0 56 0 166 0
1.1 thromboembolic risk (CHADSor | v |
CHA,DS, VASc score) (12.2) (87.8) | (0.0) (252) | (0.0) | (74.8) | (0.0)
Documentation of confirmation of
the bi- or tri-therapy initiation
12 (anticoagulant with antiplatelet(s)) \ \ 0 8 214 0 0 3 219
) with the prescriber (except if (0.0) (3.6) (96.4) (0.0) (0.0) (1.4) (98.6)
prescribed by the same physician
on the same prescription)
Documentation of patient
13 anticoagulation therapy education N N 19 203 0 11 13 198 0
) done at the beginning and during (8.6) 91.4) (0.0) (5.0) (5.9 | (89.2) | (0.0)
treatment
2 Vitamin K antagonist n = 142 patients n = 143 patients®
Documentation of bleeding risk
21 (HAS-BLED score or other (e.g., NN 9 133 0 40 0 97 6
) HEMORR,;HAGES, Landefeld (6.3) 93.7) | (0.0) (28.0) | (0.0) | (67.8) | (4.2)
index)°
22| o modification in smoling stus | s I R R R
in the past 6 months ) ) ) ) ) ) )

82




23| change inalohal consumption i v 17 0 26 9| 1026
the past 6 months (17.6) (82.4) | (0.0) (18.2) | (6.3) | (71.3) | (4.2)
Documentation of reconfirmation

24 of the target INR with prescriber \ | 13 128 0 0 5 138

) when patient initiates one or more 0.7) 9.2) (90.1) (0.0) (0.0) 3.5 (96.5)
antiplatelet(s)
External quality control procedure
f the portabl lometer i

2.5 goneebl;opI?arglggiz%itol{;estetrv::ce \ ( ;;6 4) ( 462) ( 6930 4) (000) (017) (3‘(;48) ( 63 Ss)d
a year if this device is used for ) ‘ ‘ ‘ ‘ ’ ’
their anticoagulated patients

2.6 ﬁovrzrilllolZtr)zlllrlrtlyfc())rf gozziégaggfustment \ 66 76 0 38 3 %6 6
reported by pharmacist (46.5) (53.5) | (0.0) (26.6) | (2.1) | (67.1) | (4.2)

7 | Comemiton o e (| e N EREN
consumption (11.3) (88.7) | (0.0) (14.7) | 42) | (769) | 4.2)

25 | over the coumter g V| g N IR DEN DRI N I
consumption ) ) ) ) ) ) )
Patient’ fINR i

N e dTe T Talalelolele
indication® ) ' ) ) ' ' )

D ion th; iber h

2,10 | o noted o et 7 deys y B R N o I R U
following an INR < 1.8 ' ' ' ' ' ' ) '

211 | boen notiied At he st 7 dags v L7 I IR I A AR I
following an INR > 5 (1.4) 0.7) 3.5) | (94.4) (0.0) (0.0) (1.4) | (98.6)
Documentation of the
pharmacist’s intervention at the

212 latest 7 days following 3 \ 6 6 11 119 2 0 4 137

’ consecutive non-therapeutic INRs 4.2) 4.2) (7.7) (83.8) (1.4) (0.0) 2.8) | (95.9)
for patients taking VKA for more
than 6 months

83




213 TTR > 60% for patients taking 109 23 10 18 8 101 16
) VKA for more than 6 months (76.8) (16.2) | (7.00f | (12.6) (5.6) | (70.6) | (11.2)f
2.14 ﬁltrelsetw7 Izl\ilf;slzgf\e? 1a{a;)j:iteie‘jlrtltt’};enon— 27 12 8 93 > 4 20 114
therapeutics INR (19.0) (8.5) (5.6) | (66.9) (3.5) (2.8) | (14.0) | (79.7)
215 | Tatest 14 days ater a patient 4 | Is ) 80 )4 |3 ) 25 |
moderately non-therapeutict INR (30.3) (2.8) | (10.6) | (56.3) (2.8) (2.1) | (17.5) | (77.6)
216 | Taest 28 days afer & ptint's 8L L8 a2 s T 6L 70
slightly non-therapeutic® INR (57.0) (7.7 5.6) | (29.6) (3.5) (4.9) | (42.7) | (49.0)
217 | Taest 6 weeks afer a paent e | 20 |3 | 3 | 12| 20 | 102 9
therapeutic® INR (81.7) 14.1) | 2.1 (2.1) (8.4) | (14.0) | (71.3) | (6.3)
Documentation that the prescriber
218 has been notified when a patient is 0 0 142 0 0 0 143
) no longer a customer of the (0.0) (0.0) | (100.0) | (0.0) (0.0) (0.0) | (100.0)
pharmacy or is lost to follow-up
219 | ntervention to find a probable. 16 8 | us po0 ) 0 ] 6 | 137
. £ £
cause when TTR is < 60% (11.3) (5.6) | (83.1) (0.0) (0.0) (4.2) | (95.8)
Documentation of pharmacist’s
intervention to suggest/verify
o e 1 8 133 0 0 1 142
2.20 | possibility of switching VKA to c c
DOAC when TTR < 60% without 0.7) (5.6) | (93.7) (0.0) (0.0) 0.7) | (99.3)
reason
Documentation of pharmacist’s
intervention to add LMWH when
L 2 30 110 0 1 10 132
2.21 | INR< 1.8 and thrombotic risk is
important (CHADS, > 3, (1.4) QL1 | (77.5) (0.0) (0.7) (7.0) | (92.3)
mechanical heart valve)
3 Direct oral anticoagulant n = 86 patients n = 94 patients®
31 Documentation of patient’s eClc, 10 76 0 21 1 64 8
) minimally once a year (11.6) (88.4) (0.0) (22.3) (1.1) | (68.1) (8.5)
39 Documentation of pharmacist’s 0 17 69 0 0 12 82
) intervention with the prescriber to (0.0) (19.8) | (80.2) (0.0) (0.0) | (12.8) | (87.2)
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suggest/verify possibility of
decreasing dabigatran dosage to
110mg BID if one of these factors
is present: weight < 50kg, age >
80 or eCl, between 30—49mL/min

33

Documentation of pharmacist’s
intervention with the prescriber to
suggest decreasing apixaban
dosage to 2.5mg BID when eCl.,
is between 30-49mL/min and age
> 80 or weight < 60kg

(0.0)

16
(18.6)

70
(81.4)

(0.0)

(0.0)

(8.5)

86
(91.5)

34

Documentation of pharmacist’s
intervention with the prescriber to
suggest decreasing rivaroxaban
dosage to 15mg DIE when eCl,; is
between 30—49mL/min

(0.0)

26
(30.2)

60
(69.8)

(0.0)

(0.0)

18
(19.1)

76
(80.9)

35

Documentation of the patient’s
absence of mechanical heart valve

4.7

82
(95.3)

(0.0)

13
(13.8)

(0.0)

73
(77.7)

(8.5)

3.6

Documentation of pharmacist’s
intervention with the prescriber to
suggest possibility of switching
DOAC to VKA when a patient has
a mechanical heart valve

(0.0)

50
(58.1)

36
(41.9)

(0.0)

(0.0)

32
(34.0)

62
(66.0)

3.7

Documentation of pharmacist’s
ntervention:

-With patient if adherence is
suboptimal during 3 months
(quantity of dispensed drug
<90% or > 110% of the
required quantity according
to prescription)

-With prescriber if adherence is
suboptimal during 3 months
(quantity of dispensed drug
< 80% or > 120% of the
required quantity according
to prescription)

2.3)

17
(19.8)

67
(77.9)¢

(0.0)

(1.1)

11
(11.7)

82
(87.2)"
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34 11 41 5 5 34 50
3.8 | Adherence = 80% v (39.5) 12.8) | @172 | 3) | 53) | 36.2) | (532
Documentation of pharmacist’s
39 intervention to manage \ \ 0 0 86 0 0 0 94
) interactions between oral (0.0) (0.0) | (100.0) | (0.0) (0.0) (0.0) | (100.0)
anticoagulants and “azole” drugs
Documentation of pharmacist’s
310 intervention to manage \ N 0 0 86 0 0 0 94
) interactions between oral (0.0) (0.0) | (100.0) | (0.0) (0.0) (0.0) | (100.0)
anticoagulants and ritonavir
Documentation of pharmacist’s
311 intervention to manage N N 0 0 86 0 0 0 94
) interactions between oral (0.0) (0.0) | (100.0) | (0.0) (0.0) (0.0) | (100.0)
anticoagulants and rifampin
Documentation of pharmacist’s
312 intervention to manage interaction \ \ 0 0 86 0 0 0 94
) when patient is taking St. John's (0.0) (0.0) | (100.0) | (0.0) (0.0) (0.0) | (100.0)
wort
313 Documentation of presence or \ \ 5 81 0 18 3 65 8
) absence of side effects (5.8) (94.2) (0.0) (19.1) (3.2) | (69.1) (8.5)
Documentation of pharmacist’s
314 intervention to suggest possibility N N 0 69 17 0 0 49 45
) of switching DOAC to VKA when (0.0) (80.2) | (19.8) (0.0) (0.0) | (52.1) | (47.9)
€Cler< 30 mL/min

@ Intent-to-treat analysis.

b Patient may have switched from VKA to DOAC or vice versa during the study.

¢ This QI could also be considered in “All oral anticoagulant therapy” section.

4 Missing data for 3 patients at T6.

¢ According to official physician and pharmacy guidelines.’

f Missing data for 2 patients at T0.

& Missing data for 10 patients at T0.

k Missing data for 7 patients at T6.

CHADS: = congestive heart failure, hypertension, age, diabetes and stroke; CHA:DS> VASc = congestive heart failure, hypertension, age, diabetes, stroke, vascular
disease and sex; DOAC = direct oral anticoagulant, eCl., = estimated creatinine clearance; HAS-BLED = hypertension, abnormal renal/liver function, stroke,
bleeding, labile INR, elderly and drugs/alcohol; HEMORR:HAGES = hepatic or renal disease, ethanol abuse, malignancy, older age, reduced platelet count or
function, rebleeding risk, hypertension, anemia, genetic factors, excessive fall risk and stroke; INR = international normalized ratio; LMWH = low molecular
weight heparin; QI = quality indicator; T0O = baseline; T6 = after 6 months; TTR = time in therapeutic range; VKA = vitamin K antagonist.
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Table 6. Pharmacists’ knowledge related to anticoagulant therapy management

Intent-to-treat Per protocol
TO mean score Mean score Mean score
% (95% CI) difference at T6 difference at T6
° N 5"0 % (95% CI) % (95% CI)
n=>50 n=33
Mu!tlple— 1. Oral .antlc.oagulant treatment, atrial fibrillation risk, 88.0 (78.7 t0 97.3) 4.0 (-13.9 10 5.9) 6.1(21.3109.1)
choice bleeding risk
questions | 2. Thromboembolic event (sign and symptom) 30.0 (16.8 to 43.2) 6.0 (-8.5 t0 20.5) 9.1 (-13.3 to 31.5)
3. Bleeding and thromboembolic risk 84.0 (73.5 t0 94.5) -4.0 (-12.0 t0 4.0) -6.1 (-18.4 t0 6.3)
4. Direct oral anticoagulant pharmacokinetic, oral
anticoagulant efficacy, side effect and indication 84.0(73.51094.5) 80(3.31019.3) W2 (&L 223
S.Fﬁlézrj;ttslon direct oral anticoagulant and natural health 68.0 (54.6 to 81.4) 10.0 (-0.4 to 20.4) 15.2 (0.5 to 30.8)
6. Direct oral anticoagulant formulation, drug and 68.0 (5461081.4) | 10.0(-1.8t021.8) | 152(2.81033.2)
nutrition interaction with oral anticoagulant
7. Creatinine clearance calculation 82.0 (71.0 t0 93.0) 4.0 (-5.9t0 13.9) 6.1 (-9.1 to 21.3)
8. Renal failure and direct oral anticoagulant 68.0 (54.6 to 81.4) 10.0 (-4.4 to 24.4) 15.2 (-6.8 to 37.1)
9. Combination of antithrombotic therapies
(anticoagulant-antiplatelet) 60.0 (45.9 to 74.1) 10.0 (-3.2 t0 23.2) 15.2 (-4.9 to 35.2)
10. Interaction oral anticoagulant and over the counter
drugs or natural health products 70.0 (56.8 to 83.2) 4.0 (-5.910 13.9) 6.1 (-9.1t021.3)
Total, Multiple-choice questions 70.2 (65.9 to 74.5) 54(1.3t09.5) 8.2 (2.1t0 14.2)
Open- Case study 1: Direct oral anticoagulant and gastroenteritis 63.1 (58.3 to 68.0) 54(1.3t094) 8.1 (2.1to0 14.1)
ended Case study 2: Vitamin K antagonist and dose forgotten 70.2 (65.3t0 75.1) 1.3 (-3.6t0 6.2) 2.0 (-5.6 t0 9.6)
questions | Total, Open-ended question 67.1(63.2t0 70.9) 3.1 (-0.1 t0 6.3) 4.7 (-0.1 t0 9.6)

Total score

68.7 (65.4 to 72.0)

43(12t0 7.4)

6.5(2.0t0 11.1)

CI = confidence interval; T0O = baseline; T6 = after 6 months.
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Table 7. Pharmacists’ satisfaction with ACO program (n = 35 pharmacists)

()
2 =
2 = 7 =8 | =8 &
I 5 £35 | 23 z
Online training, n (%)
Content was clear and precise 21 (60) | 12 (34) 1(3) 0 (0) 0(0) 1(3)
Content was useful and relevant to my practice 20 (57) | 13 (37) 1(3) 0 (0) 0(0) 1(3)
Easily accessible and easy to complete 22 (63) | 9(26) 309 0 (0) 0(0) 1(3)
Clinical tools, n (%)
Provide a relevant source of information for my practice 17 (49) | 13 (37) 1(3) 0(0) 0(0) 4(11)
Experts’ support, n (%)
Was useful to improve my practice 7 (20) 6 (17) 1(3) 0 (0) 0(0) 21 (60)
The period for obtaining information or a consultation with an expert was 7 (20) 3(9) 13) 0 (0) 0(0) 24 (69)
acceptable
Reports on the quality of practice, n (%)
Time required to complete the information about our patients was reasonable 9(26) | 15@3)| 6017 2 (6) 1(3) 2 (6)
Are an effective way to assess our strengths and weaknesses 12 (34) | 20 (57) 309 0 (0) 0(0) 0(0)
Delays in obtaining reports were acceptable 22 (63) | 12 (34) 0(0) 1(3) 0(0) 0(0)

Quality indicators used to assess the quality of our patient management were

related to best practices 16 (46) | 16 (46) 0(0) 1(3) 0(0) 2(6)

Globally, n (%)

The ACO program allowed me to work more effectively with physicians 11 (31) | 15(43) | 5(14) 1(3) 0(0) 3(9)
The ACO program allowed me to work more effectively with patients 21 (60) | 7(20) 4(11) 2 (6) 0(0) 1(3)
I enjoyed my experience of the ACO program platform 18(51) | 9(26) | 4(11) 1(3) 2 (6) 1(3)
The discussion forum of the ACO program was relevant to my practice 10(29) | 9(26) 1(3) 1(3) 0(0) 14 (40)
The ACO program helped me improve my practice 19 (54) | 12 (34) 2 (6) 2 (6) 0(0) 0(0)

I would be willing to participate in another continuous quality improvement

program in other areas 1964 | 5014 7(20) 13) 1(3) 2(6)
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6. Discussion

6.1 Premier article : Development of Quality Indicators to Assess
Oral Anticoagulant Management in Community Pharmacy for

Patients with Atrial Fibrillation

L’¢tude « Development of quality indicators to assess the oral anticoagulant
management in community pharmacy for patients with atrial fibrillation » a permis de
développer des 1Q spécifiques a la surveillance de 1’anticoagulothérapie en FA pour les
pharmaciens communautaires et d’évaluer la faisabilit¢ d’appliquer ces derniers dans ce
contexte. Afin de documenter la qualit¢ des soins prodigués par les pharmaciens
communautaires, il est intéressant de considérer divers aspects de la surveillance de la thérapie
médicamenteuse en compte. Ces 1Q sont basés sur les données probantes (initiatives existantes
et lignes directrices canadiennes principalement) ainsi que sur I’expérience d’experts dans le
domaine. Ils peuvent étre utilisés a 1’aide d’un court questionnaire (voir annexe III) et une

méthode d’attribution d’un score est proposée.

La majorité des IQ développés sont liés au processus de soins des pharmaciens. Ce type
d’IQ est particulierement intéressant dans le cadre d’un programme d’amélioration de la qualité
puisqu’il décrit ce que fait le pharmacien et comment il le fait. Il est également facile a
interpréter sur une courte période et est sensible au changement.'?%13% Similairement aux études
de qualit¢ de la surveillance de I’anticoagulothérapie menées en pharmacie

communautaire?®2%-33

, nos IQ comprennent également des indicateurs liés aux résultats dont le
TIT des RIN. Ce dernier est un IQ de résultat intermédiaire bien documenté et prédicteur
d’événements thromboemboliques et de saignements.”””>%0 [.’adhésion aux ACOD, essentielle
considérant leurs propriétés pharmacocinétiques, est €¢galement un autre 1Q li¢ aux résultats de
notre étude. Ce dernier est fréquemment utilis¢é pour évaluer les résultats cliniques et

économiques.’ Finalement, deux des IQ de notre étude concernent la structure, soit I’utilisation

d’un nomogramme et le controle de la qualit¢ effectué sur les coagulometres. Il aurait été
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souhaitable d’avoir d’autres 1Q de ce type en lien, par exemple, avec les consensus définissant
’environnement approprié relatif aux cliniques d’anticoagulothérapie.'®®167 11 est intéressant de

prendre en compte plusieurs types d’indicateurs dans I’évaluation de la qualité.

La méthode RAND modifiée utilisée pour développer les IQ permet une validité¢ de
contenu, c’est-a-dire que les IQ sont basés sur les données probantes.!'?” Elle permet aussi une
validité apparente puisque les IQ sont basés sur un consensus d’experts. Le lien entre I’1Q et le
résultat clinique est important. Le niveau de preuve des recommandations des lignes directrices
permet d’évaluer la qualité des données probantes. Il peut étre utile pour évaluer dans quelle
mesure les IQ sont soutenus par des données probantes. Dans notre étude, afin d’inclure des
aspects d’efficacité, de sécurité et d’adhésion au traitement de la surveillance de la thérapie en
lien avec les Standards de pratique de I’OPQ'?* et d’étre spécifique a la pharmacie
communautaire, le niveau de preuve des IQ est variable et parfois inconnu. En effet, certaines
des lignes directrices utilisées (ex. lignes directrices de I’OPQ et du College des médecins du
Québec®) ne fournissent pas cette information. Les IQ sont cependant basés au minimum sur
I’opinion d’experts. Il s’agit d’une premicre étape de développement d’IQ pouvant étre utilisés
dans le cadre de programme d’amélioration de la qualit¢ en pharmacie communautaire au

Québec. Le développement d’1Q est un long processus.

6.1.1 Barrieres potentielles a I’application d’indicateurs de qualité en

pharmacie communautaire

6.1.1.1 Documentation dans les dossiers patients de la pharmacie

Le défi initial face a tout effort de mesure de la qualité¢ est la documentation
inadéquate.*'* Environ le trois quart des IQ développés de notre étude sont associés a la
documentation. Bien qu’elle soit importante pour la surveillance de la thérapie médicamenteuse
et pour la continuit¢ des soins, la documentation adéquate en pharmacie est un enjeu
majeur.!62163:173.177-181 Jne sous-estimation de la qualité des soins, faute d’une documentation

adéquate, est donc possible avec les 1Q. Selon une revue systématique de la littérature effectuée

90



sur les articles publiés jusqu’en 2015, peu d’études portent sur la documentation dans le cadre
du processus de distribution des pharmaciens communautaires et plusieurs d’entre elles
rapportent une documentation a 1’aide d’un systéme non électronique, c¢’est-a-dire un support
papier.'¢! Les trois éléments les plus documentés sont les informations relatives aux patients,
les problemes reliés aux médicaments et les interventions cliniques effectué¢es. Une étude
qualitative internationale rapporte 1’importance des technologies de I’information pour la
documentation, ’accés a I’information et le partage des données patients pour soutenir le
développement de services en pharmacie communautaire.'® Les logiciels de gestion au service
du pharmacien différent cependant entre les pharmacies et certains se concentrent davantage sur

la distribution que sur le soutien aux soins professionnels prodigués aux patients.'8%!83

6.1.1.2 Accés aux données cliniques par les pharmaciens

Egalement, un autre défi concernant la faisabilit¢ de mesurer les IQ est 1’accés aux
données cliniques par les pharmaciens communautaires qui est variable. Un sondage
pancanadien (excluant entre autres le Québec) effectué en 2014 rapporte une perception
d’augmentation de la productivité et d’amélioration de la qualité des soins par les pharmaciens
communautaires en lien avec le dossier de santé électronique au niveau provincial.'®* Au
Québec, par exemple, le Dossier Santé¢ Québec (DSQ), progressivement implanté, permet aux
pharmaciens d’accéder, entre autres, aux données de laboratoire. Notamment, 1’acces aux
valeurs de créatinine sérique leur permettrait d’estimer et de documenter la fonction rénale du
patient, un élément important du suivi des ACOD. Egalement, une récente étude menée au Japon
incluant 228 patients suggere que la qualité de la premiere prescription de dabigatran est
meilleure lorsque 1’audit effectué par les pharmaciens est réalis¢ en ayant acces aux dossiers
médicaux électroniques (ex. en établissement de santé) comparativement a I’acces au patient
seulement (ex. en milieu communautaire).!!” Certains IQ pertinents (ex. survenue d’événements
thromboemboliques et de saignements, pourcentage de patients ayant un diagnostic de FA a
haut risque d’événement thrombotique qui recoivent un anticoagulant oral) n’ont pu étre retenus
dans notre étude. En effet, les informations nécessaires a leur détermination de fagon valide ne
pouvaient pas étre documentées rétrospectivement en utilisant uniquement les données

disponibles en pharmacie. Dans le méme sens, une €étude sur le développement et I’évaluation
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de la faisabilité des IQ canadiens concernant la FA conclut qu’il n’est actuellement pas possible
de documenter les informations nécessaires a I’application de tous leurs 1Q, que ce soit au niveau

régional, provincial ou national.*’

En effet, la FA est le plus souvent gérée par plusieurs milieux
ayant des systémes d’information peu intégrés rendant difficile 1’obtention de toutes les

informations nécessaires a cette surveillance.

6.1.2 Les avenues pour améliorer ou contourner ces barriéres

6.1.2.1 Combinaison de sources d’informations

L’application d’IQ en pharmacie communautaire nécessite une collecte de données
pouvant se faire via le dossier patient de la pharmacie, le dossier de santé électronique, les
données administratives'’>, les enquétes via questionnaires'*® les observations structurées
effectuées par des collegues ou des patients simulés ainsi que par les déclarations des
patients. 21131132198 Te] que discuté dans la section précédente, afin d’inclure certains 1Q déja
existants répertoriés dans la littérature, une combinaison de sources d’informations
complémentaires au dossier patient de la pharmacie pourrait étre utilisée. Par exemple, les bases
de données administratives qui contiennent les diagnostics (ex. classification internationale des
maladies (CIM) pour la FA (CIM - 148.0)) pourraient permettre d’identifier les patients atteints
de FA. Une étude s’est penchée sur la faisabilité d’utiliser ces bases de données administratives
afin d’évaluer la qualité des soins pharmaceutiques des pharmaciens communautaires et conclut
positivement.!”® De plus, I’utilisation de différentes sources d’information pour la détermination
des 1Q apportent une perspective plus fiable et plus large sur la qualité puisque que chaque

source peut mener a une estimation différente de la qualité des soins.!3!:132

6.1.2.2 Meaningful use

Le meaningful use est un MeSH (Medical Subject Headings) dans Pubmed sous
« Quality Improvement » qui est défini comme « using certified electronic health records
technology to improve quality, safety, efficiency, and reduce healthcare disparities; engage

patients and families in their health care; improve care coordination, improve population and
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public health; while maintaining privacy and security ». Cette utilisation soutenue et avancée
de la technologie est un domaine en émergence. Ce terme provient du programme aux Etats-
Unis associant, entre autres, 1’utilisation de 1’informatique, des objectifs d’amélioration des
soins et des paiements incitatifs.!®*!85 Certaines mesures de qualité associées aux maladies
chroniques (incluant la FA) sont utilisées actuellement dans le cadre de ce programme. Tel que
discuté¢ dans la section 6.1.1.2 Accés aux données cliniques par les pharmaciens, dans un
contexte québécois, le DSQ pourrait étre une avenue intéressante, notamment par son dossier
unique pour chaque patient, accessible par plusieurs professionnels de la santé. Notre étude a
permis de définir des objectifs qui pourraient étre adaptés en tant que meaningful use afin
d’inclure ces ¢léments de fagon routiniere pour les cliniciens dans leurs pratiques centrées sur
le patient. D’un point de vue spécifique au domaine de la pharmacie, 1’utilisation des logiciels
de gestion au service du pharmacien dans la prise en charge des patients et des logiciels experts
d’aide a la décision comme avenues afin de faciliter I’informatisation d’1Q pourraient également

étre explorées.

6.1.2.3 Incitatifs financiers

La rémunération actuelle des pharmaciens communautaires au Québec est
principalement basée sur la distribution de médicaments. Le service de prise en charge de
I’ajustement pour P’atteinte de cibles thérapeutiques en anticoagulothérapie est nouvellement
remboursé par la Régie de I’assurance maladie du Québec avec la Loi 41 entrée en vigueur en
juin 2015."% 11 serait intéressant d’évaluer si le remboursement de ce service permettra
I’amélioration de la documentation dans le dossier patient de la pharmacie. Dans le rapport
« Tendances et perspectives de la pharmacie communautaire 2017 », la moitié¢ (52 %) des
répondants estiment que la révision des modes de rémunération est un moyen afin d’offrir des
services pharmaceutiques personnalisés aux patients.'®” Par exemple, des modéles de paiement
a la performance sont utilisés dans d’autres pays tels qu’au Royaume-Uni et aux Etats-Unis
comme stratégie pour inciter les professionnels de la santé a améliorer la qualité des soins de
santé.'” De tels modéles pour les pharmaciens sont d’actualité aux Etats-Unis.'*"!®® Des

incitatifs financiers pourraient faciliter I’application d’1Q et ainsi I’amélioration des soins de
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premiére ligne.!3!!7418 Selon la littérature, I’impact des incitatifs financiers fondés sur les
résultats des activités de soins aux patients offertes par les professionnels de la santé est

mitigé.125’131’190

6.2 Deuxiéme article : Anticoagulation Management Services in
Community Pharmacy: Feasibility of Implementing a Quality
Improvement Program Through a Practice-based Research

Network

L’étude « Anticoagulation Management Service in community pharmacy: Feasibility of
implementing a Quality Improvement program through a practice-based research network » a
permis d’évaluer la faisabilité d’instaurer un programme d’amélioration de la qualité en
pharmacie communautaire en anticoagulothérapie via un réseau de recherche basé¢ sur la
pratique et d’explorer I’impact du programme sur la qualité de la pratique et les connaissances
des pharmaciens. Ce projet a aussi permis de mieux documenter la surveillance de la thérapie
anticoagulante orale par les pharmaciens communautaires et d’initier 1’instauration d’une
culture d’amélioration de la qualité. Le Programme ACO est un programme multifacettes basé
sur les IQ préalablement développés (voir section 6.1 Premier article : Development of Quality
Indicators to Assess Oral Anticoagulant Management in Community Pharmacy for Patients with
Atrial Fibrillation). 1l inclut un audit avec retour d’information, du soutien par des facilitateurs,

des vidéos de formation en ligne, un forum de discussion et une banque d’outils cliniques.

Les patients prenant un AVK suivis dans le cadre de notre étude semblent bien contrdlés.
La moyenne de TIT des RIN au début de 1’é¢tude (77,2 %) est concordante avec les résultats
d’autres études en pharmacie communautaire (environ 75 %).2%? Un TIT d’au moins 60 % est
nécessaire pour avoir une anticoagulation efficace.” L’adhésion des patients prenant un ACOD
semble également bonne. La moyenne d’adhésion aux ACOD au début de notre étude (86,4 %)
est cependant difficilement comparable aux études observationnelles qui rapportent des résultats

trés variables (entre 38,0 % et 99,7 %).2%10819 13 définition d’adhésion adéquate spécifie
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souvent une proportion de jours couverts d’au moins 80 %.%%!>* 11 est cependant important de
noter que dans notre étude, le calcul d’adhésion était effectué sur les patients ayant un minimum
de 3 mois de renouvellement sur une période d’étude de 6 mois, ce qui a pu surestimer
I’adhésion. D’un autre c6té, le calcul du TIT et de I’adhésion dans notre étude ne prenait pas en
compte les arréts intentionnels (ex. chirurgie) et les hospitalisations ce qui a pu sous-estimer les

résultats.

Nos résultats montrent que le projet d’amélioration de la qualité en anticoagulothérapie
est pertinent. Bien que le TIT des RIN des patients prenant un AVK et I’adhésion aux ACOD
¢taient €élevés au départ, la qualité globale de la surveillance de I’anticoagulothérapie évaluée
par les IQ était initialement faible (AVK : 39,1 %, ACOD : 12,3 %). De faibles scores initiaux
augmentent cependant les chances d’amélioration puisqu’il n’y aura pas d’influence de ’effet
plafond.'#”"! Plusieurs facteurs peuvent expliquer ces faibles résultats au départ. Similairement
a la discussion précédente de la section 6.1.1.1 Documentation dans les dossiers patients de la
pharmacie, les scores relatifs a la documentation étaient faibles. A-propos, une étude en
¢tablissement de santé s’est penchée spécifiquement sur la question a savoir si une conformité
accrue a leurs 1Q reflétait de meilleurs soins ou une meilleure documentation et conclue a une
amélioration des soins majoritairement.!”> Les résultats pourraient également suggérer une
pratique clinique déficiente. Le manque d’information au niveau de la fonction rénale est une
barriere importante aux interventions des pharmaciens pour les patients prenant un ACOD.
L’arrivée d’outils tels le DSQ, discuté précédemment dans la section 6.1.1.2 Acces aux données
cliniques par les pharmaciens, et la Loi 41 devraient aider le pharmacien a obtenir cette
information et ainsi intervenir plus fréquemment ou plus efficacement afin d’assurer la sécurité
des ACOD. Les résultats de I’étude suggerent ¢galement que les pharmaciens semblent réticents
a intervenir, aupres du prescripteur, en se basant sur le score de choix de la thérapie (3 %) pour
le sous-groupe ACOD. D’autres études relévent aussi des préoccupations a propos du dosage
appropri¢ des ACOD dans la pratique.?>!" L’étude actuelle ne donne cependant aucune
explication sur les raisons qui sous-tendent les résultats obtenus. Il serait intéressant d’explorer,
dans de futures études, le role du pharmacien communautaire dans le processus de décisions au

regard de la thérapie médicamenteuse dans un contexte d’interdisciplinarité.
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Il a également été faisable d’effectuer ce projet pilote en pharmacie communautaire via
un réseau de recherche basé sur la pratique. Le réseau était utilisé pour effectuer le recrutement
des participants, la collecte de données et le déploiement du programme. La participation a été
excellente a 1’audit avec retour d’information (97 %) et bonne aux formations en ligne (chaque
formation a été complétée par au moins 48 % des participants). Cependant, la participation au
niveau du forum de discussion était faible, bien que le visionnement fut élevé.!”! La satisfaction
des participants envers le programme était bonne. Une étude complémentaire au Programme
ACO a également montré une bonne appréciation du programme par les pharmaciens
communautaires ainsi qu’une amélioration du sentiment d’efficacité personnelle en utilisant des

déterminants de 1’apprentissage cognitif et comportemental.!”!

Les résultats, sur une période de 6 mois, suggerent une amélioration de faible a modérée

(selon les définitions proposées par Grimshaw et al'”?

pour des résultats dichotomiques) de la
qualité de la surveillance de I’anticoagulothérapie en FA (changement moyen pour les AVK et
les ACOD de 12,5 % et 9,9 %, respectivement) et des connaissances (4,3 %) des pharmaciens
communautaires bénéficiant du Programme ACO. Nos résultats sont difficilement comparables
vu la variabilit¢ de D’efficacité de 1’audit avec retour d’information dans les études.'¥’
L’amélioration observée dans notre étude est cependant plus élevée que les médianes pondérées
et ajustées d’une méta-analyse (incluant seulement des études randomisées), soit de 4,3 % pour
les études avec un résultat dichotomique et 1,3 % pour les études avec un résultat continu.'¥’
Egalement, nos résultats sont légérement plus élevés que ceux d’une revue systématique dans
laquelle les diverses interventions d’amélioration ont procuré de modestes changements positifs
(entre 2 % et 9 %) de la pratique professionnelle ou des comportements professionnels
comparativement 4 aucune intervention, avec une variabilité considérable des effets observés. !4
Dans notre étude, une période de 6 mois est cependant courte pour 1’observation de changements
significatifs dans la pratique clinique et pour 1’évaluation de leur pérennité. De plus, 1’étude
pilote ne comprenait pas de groupe de comparaison. Les changements observés peuvent étre
associés au programme ou a d’autres changements du contexte pharmaceutique survenus durant

le programme. Tel que discuté précédemment, plusieurs avancements pouvant avoir un impact

sur la pratique ont eu lieu durant cette période au Québec. Il s’agit entre autres de la mise en
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place progressive du DSQ et de I’entrée en vigueur de la Loi 41 ¢élargissant le réle du
pharmacien. De plus, d’autres formations sur la FA, les anticoagulants ou des sujets connexes
ont pu étre suivies par les participants pendant cette période. Ces changements ont donc pu

contribuer a I’amélioration de la qualité de certains 1Q.

6.2.1 Choix du devis de recherche a privilégier

Une controverse est présente au sujet des études d’amélioration de la qualité a savoir si
elles peuvent étre pratiques (i.e. pouvoir produire un changement) et scientifiques (i.e. pouvoir
produire de nouvelles connaissances).!®® Cette controverse améne des questions au niveau des
devis de recherche a privilégier dans ces études.!%®!°! Un défi majeur des études d’amélioration
de la qualité est que I’intervention peut changer au fil du temps en réponse a I’apprentissage.
Toutefois, la méthodologie des études est souvent basée sur I’hypotheése qu’il s’agit d’une
intervention stable et bien définie ne donnant pas suffisamment de relation entre I’intervention

et le contexte.

Idéalement, le devis le plus robuste possible afin de minimiser les biais et maximiser la
généralisation des résultats doit étre privilégié.'”! Des standards existent afin de publier
adéquatement les études d’amélioration de la qualité, soit le SQUIRE 2.0.!** Les études
d’amélioration de la qualité devraient contenir une description claire et une reconnaissance du
contexte, plutdt que des efforts afin de le controler systématiquement. Il est possible d’utiliser
un groupe de comparaison, permettant une comparaison directe des résultats entre le groupe
intervention et sans intervention, lorsqu’il y a vraiment une incertitude quant a I’efficacité d’une

intervention.'!

Dans les études d’amélioration de la qualité, la randomisation de I’intervention peut
causer certains problémes ou n’est pas toujours possible. Par exemple, lorsqu’il y a un risque de
contamination, ¢’est-a-dire que I’expérience d’une organisation ou d’un professionnel au niveau

du groupe intervention risque de se répandre également au niveau du groupe de comparaison,
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une randomisation de 1’intervention en grappe doit étre privilégiée. Dans ce type d’étude, la
randomisation requiert alors une taille d’échantillon plus élevée ce qui rend ces études plus
dispendieuses et plus longues a effectuer. Egalement, méme si 1’assignation au groupe
intervention et au groupe témoin est randomisée efficacement et que les groupes semblent avoir
les mémes caractéristiques, la performance initiale des intervenants est souvent différente et doit
étre considérée. Par ailleurs, dans le cas d’une diffusion nationale de lignes directrices ou de
campagnes médiatiques, un groupe de comparaison non exposé a 1’intervention devient alors

difficilement accessible.!*!

6.2.2 Taille d’échantillon et puissance

Aucune donnée n’est disponible dans la littérature concernant I’impact, c’est-a-dire le
changement des scores globaux d’IQ, d’un programme d’amélioration de la qualité comprenant
un audit avec retour d’information spécifiquement en anticoagulothérapie en pharmacie
communautaire. En utilisant les données obtenues de ce projet pilote, il est possible d’estimer
la taille d’échantillon requise afin de détecter, dans le cadre d’un essai clinique, une différence
entre les groupes intervention et controle statistiquement significative avec une puissance d’au
moins 80%. Nous avons assumé que, dans le cadre de cet essai clinique, nous pourrions
reproduire les méme résultats que dans la présente étude pour le groupe intervention et qu’il n’y
aurait pas de changement dans le groupe de comparaison. Ainsi, pour le score global des ACOD,
un échantillon de 37 pharmacies comprenant 6 patients/pharmacie par groupe d’étude serait
nécessaire pour détecter une différence de score global de 9,9 % entre les groupes avec un ET
de 0,19, un coefficient de corrélation intra-classe de 0,61, une erreur de type I de 5 % pour un
test-T bilatéral. Nous pourrions atteindre une puissance de > 80 % pour le score global et les
scores spécifiques de documentation et d’évaluation de risque. Cependant, la puissance serait
moindre pour les scores spécifiques de suivi clinique (puissance de 15 %) et de choix de la
thérapie (puissance de 53 %). Pour les AVK, cette taille d’échantillon nous permettrait d’obtenir
une puissance statistique de > 80 % pour le score global et 4 des 6 scores spécifiques (sauf le
score de suivi clinique (puissance de 29 %) et le score de choix de la thérapie (68 %)). Ces

calculs tiennent compte des coefficients de corrélation intra-classe spécifiques a chaque score
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global et spécifique. En effet, certains coefficients de corrélation intra-classe étaient €levés
suggérant une grande corrélation entre les patients d’'une méme pharmacie. Des variations entre
les pharmacies ont été rapportées dans d’autres études.'*®!”> De plus, afin de compenser les
pertes au suivi (19 % des pharmacies et 25 % des patients dans notre étude), il faudrait
augmenter la taille d’échantillon en conséquence. Puisque les résultats d’amélioration de notre

144,147

¢tude semblent plus élevés que d’autres études , 1l serait pertinent de faire différents

scénarios pour avoir une approche plus conservatrice dans le calcul de taille d’échantillon.

6.2.3 Barrieres a I’application du programme d’amélioration de la qualité

en pharmacie

Les principales barricres a 1’application du Programme ACO en pharmacie
communautaire rapportées dans notre étude ont €té le temps requis pour compléter les
questionnaires par les pharmaciens communautaires et le peu de convivialité du site internet lors
de la collecte de données. Cette premiére barriere est également citée par d’autres
auteurs, 40146174193 pyisque la collecte de données de 1’étude était faite a partir de
questionnaires, il s’agissait d’une étape supplémentaire dans les tidches du pharmacien.
L’intégration a la chaine de travail serait facilitée si les différents outils pourraient étre
interfacés.>!** Par exemple, aux Etats-Unis, le réseau de recherche basée sur la pratique PPRNet
(Practice Partner Research Network) extrait les données anonymes d’un dossier médical
électronique pour des fins d’amélioration de la qualité. Dans le cas de I’anticoagulothérapie, de
nombreux logiciels sont utilisés pour 1’entrée de données nécessaires au suivi des patients ce
qui complexifie davantage la systématisation et I’automatisation de la collecte de données (ex.

résultats de RIN).

De plus, malgré le fait que la collecte de données ait été faite en ligne via le Réseau
STAT, le programme a nécessité beaucoup de ressources pour étre déployé. Notre équipe de
recherche a offert de 1’aide vis-a-vis les problémes informatiques, était responsable de nettoyer
et d’organiser les données informatisées et a fourni des encouragements pour garder la

motivation des participants pendant 1’étude. Egalement, la plateforme Web ne fournissait pas
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automatiquement les taux de participation aux formations rendant la collecte de données plus
ardue. Il est cependant probable que la collecte de données effectuée en ligne ait globalement
épargné du temps a 1’équipe de recherche et aux participants comparativement a 1’utilisation

d’un support papier, mais nous n’avons pas de donnée comparative.

Afin de pallier a ces barriéres et de pouvoir implanter un projet similaire a plus grande
échelle, diverses solutions peuvent étre proposées. Un programme plus ciblé (ex. seulement les
ACOD) aurait été moins exigeant au niveau de la documentation des informations cliniques et
des formations. L’intégration des étudiants en pharmacie pourrait également étre une avenue
afin de fournir de la main d’ceuvre et les sensibiliser a la nécessité d’une évaluation périodique
de la qualité des soins pharmaceutiques. Tel que discuté dans la section 6.1.2.1 Combinaison de
sources d’informations, la collecte d’information via d’autres sources (ex. bases de données,
logiciel spécifique d’anticoagulothérapie ciblé) permettrait également de pallier a la barriere de
temps. En ce qui a trait a la convivialité de la plateforme Web, il s’agit davantage d’une question
financiere de 1’étude. La conception d’un programme d’amélioration de la qualité effectué
¢lectroniquement est trés couteuse. Des sommes d’argent devraient étre investies pour améliorer
la convivialité, ce qui est en soit une autre barricre a I’application d’un programme

d’amélioration de la qualité en pharmacie.

6.2.4 Facilitateurs a ’application du programme d’amélioration de la

qualité en pharmacie

Bien que le manque de convivialité de la plateforme Web ait été cité comme une barriere,
ce réseau de recherche basée sur la pratique peut également étre un facilitateur a la faisabilité
d’un tel programme en pharmacie communautaire. En effet, tel que rapporté par d’autres
études?, la mise en place du programme a travers le Réseau STAT a augmenté son accessibilité,
particuliérement pour les pharmacies en région ¢éloignée et la commodité de sa réalisation. La

crédibilité des professionnels offrant des formations de qualité, I’audit avec rétroaction et la
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disponibilité des facilitateurs semblent également étre des ¢léments clés a la réussite de ce type

de programme.'”!

6.3 Forces et limites

A notre connaissance, le Réseau STAT est le premier réseau de recherche basée sur la
pratique pour les pharmaciens communautaires au Québec. Il s’agit également de la premicre
¢tude démontrant la qualité de la surveillance de la thérapie anticoagulante orale (AVK et
ACOD) par les pharmaciens communautaires au Québec. Egalement, aucun autre programme
d’amélioration de la qualité dans ce domaine en pharmacie communautaire n’a été répertorié.
Les IQ utilisés dans I’étude ont été développés de fagon rigoureuse selon une méthode basée sur
les données probantes et I’opinion d’experts. Ces IQ couvrent plusieurs aspects de la
surveillance de 1’anticoagulothérapie par les pharmaciens communautaires et sont applicables

en pharmacie.

Toutefois, certaines limites doivent étre prisent en considération dans I’interprétation de
nos résultats. Tout d’abord, tel que discuté dans la section 6.1 Premier article : Development of
Quality Indicators to Assess Oral Anticoagulant Management in Community Pharmacy for
Patients with Atrial Fibrillation, certains 1Q provenant d’initiatives existantes n’ont pu étre
retenus pour I’étude en raison de la collecte de données basée uniquement sur les informations
des dossiers patients de la pharmacie. De plus, les liens entre les résultats cliniques et les 1Q ne
sont pas tous connus, limitant la validité et la signification clinique de ces derniers. Les 1Q
développés ont été regroupés en catégories, cependant certains IQ mesurent des éléments
similaires pouvant donner plus d’importance a certains éléments lors de 1I’évaluation et peu a
des ¢éléments essentiels. De plus, le formulaire de collecte de données pourrait étre amélioré
pour mieux documenter les interventions des pharmaciens et corriger certaines lacunes de

duplication de données (ex. dates) rapportées par certains participants.
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6.3.1 Validité interne

La validité interne de notre étude pilote est diminuée par 1’absence de groupe de
comparaison. Les changements observés peuvent étre attribuables a des éléments externes au
programme. De plus, dans le protocole de I’é¢tude, une évaluation de la qualité était également
planifiée a 12 mois aprés I’initiation du programme, mais n’a pu é&tre réalisée faute de
financement. Un time-series design aurait fourni des informations plus précises qu’une étude
pré-post non contrdlée qui a tendance a surestimer les résultats.'®1°1:1% Finalement, la qualité
de la pratique des pharmaciens participants est évaluée a partir de questionnaires. L’équipe de
recherche n’avait pas accés directement au dossier patient de la pharmacie ou directement au
patient. Les pharmaciens peuvent avoir eu tendance a bonifier le travail effectué¢ afin de bien
paraitre. Ce phénomene, un type de biais de désirabilité sociale, peut avoir contribué a une
surestimation des résultats concernant la qualité.!”® Toutefois, il est dans D’intérét et de la
responsabilité du professionnel, dans le cadre d’un tel programme, d’avoir une réflexion sur sa
pratique. De plus, la qualité observée dans notre étude était relativement faible. D’un autre coté,
un participant nous a mentionné n’avoir pas colligés toutes les interventions effectuées par
manque de temps, les scores obtenus n’étant pas le reflet de sa pratique. Les données

manquantes sont fréquentes dans les études pragmatiques et peuvent biaiser les résultats.

6.3.2 Validité externe

Le role complexe du contexte dans les études d’amélioration de la qualité rend difficile
I’établissement de la validité externe de 1’étude.'®® Plusieurs aspects peuvent avoir un impact

sur la validité externe de notre étude pilote :

= Une des principales limites de notre projet pilote est le petit nombre de
pharmaciens participants pouvant affecter négativement la validité externe des
résultats. En effet, outre leurs caractéristiques particulieres, ces participants étaient
probablement les plus motivés a améliorer leur pratique. Nos résultats ne
s’appliquent peut-étre pas a des pharmaciens présentant des caractéristiques

différentes (ex. hors de la province de Québec, avec beaucoup d’années
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d’expériences) ou moins motivés. Cependant, peu de restrictions ont été mises
pour I’identification des patients de I’étude afin d’augmenter la validité externe.
Aucun restriction ne concernait le temps depuis le début de la prise d’un
anticoagulant ni la classe d’anticoagulant utilisée (AVK et ACOD). De plus, le
petit nombre de patients par pharmacie limite la possibilité d’identifier les
variables qui pourraient prédire 1’amélioration de la qualité et notre habileté a
comparer les pharmacies entre elles (ex. logiciels de gestion au service du
pharmacien). Dans ce contexte d’étude pilote, certains IQ ont donc été applicables
a une petite proportion de patients.

Les pertes au suivi peuvent diminuer la validité externe de 1’étude. En effet, les
pharmaciens ayant complété 1’étude jusqu’a la fin étaient probablement ceux ayant
une participation plus élevée aux différentes composantes du programme. Une
analyse en intention de traiter a été utilisée pour améliorer la généralisation des
résultats. Cette analyse peut cependant sous-estimer les changements des scores
de qualité. Une analyse de sensibilité en per protocole a été effectuée montrant des
résultats similaires.

Bien que les participants aient ¢été avisés de sélectionner les patients
consécutivement selon les criteres de sélection, aucune procédure n’a été mise en
place pour s’assurer que cela a été fait adéquatement. Les pharmaciens ont pu
sélectionner les patients en fonctions de diverses variables telles que les plus
connus, les plus faciles (ex. nombre d’interventions a inscrire), les mieux
controlés.

Ce n’est pas tous les pharmaciens d’une pharmacie qui ont participé au
programme, limitant possiblement 1’amélioration globale de la qualité pour la
pharmacie et la généralisation des résultats obtenus. L’inclusion de tous les
pharmaciens d’une pharmacie au changement serait a privilégier afin de modifier
globalement la pratique et soutenir le principe d’amélioration.!”!1%7

Le simple fait de se savoir observé dans le cadre d’une étude peut modifier les
comportements, un effet connu sous le nom d’effet Hawthorne.!”® Nous ne
pouvons pas exclure que 1’amélioration que nous avons observée peut étre due en

partie a cet effet.
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6.4 Perspectives

Il serait pertinent d’améliorer les 1Q développés avec d’autres études s’intéressant a leur
validation. Par exemple, il serait intéressant de tester leur fiabilité, leur validité convergente,
leur validité prédictive et leur sensibilit¢ au changement. Les 1Q devront également étre
actualisés en fonction des mises a jour des lignes directrices de pratique et des nouvelles
connaissances sur le sujet qui ne cessent d’évoluer. De plus, afin de diminuer le nombre d’1Q,
d’autres études pourraient éEtre réalisées. Par exemple, il serait pertinent d’évaluer
systématiquement le niveau de preuve de chacun des IQ et d’évaluer lesquels de nos 1Q sont

prédicteurs des résultats de soins.

Notre étude concernant le Programme ACO est importante pour guider le développement
de futurs programmes d’amélioration de la qualité en pharmacie. Les barriéres et facilitateurs
identifiés doivent étre considérés ainsi que les solutions proposées afin d’effectuer un essai
clinique ayant une plus grande taille d’échantillon et une meilleure validité externe. Les essais
cliniques pragmatiques sont pertinents dans I’évaluation de programme puisqu’ils se déroulent
en situation réelle. Par exemple, il serait intéressant d’effectuer une étude d’amélioration de la
qualité ciblant les ACOD uniquement avec de la rétroaction plus fréquente sous forme de cycle
PDSA. 1l serait €galement pertinent d’effectuer des entrevues qualitatives avec des pharmaciens
communautaires afin d’élaborer davantage sur les explications possibles aux résultats obtenus

de notre étude.

Egalement, ce programme d’amélioration de la qualité est un premier pas vers
I’instauration d’une culture d’amélioration de la qualité en pharmacie communautaire. A plus
long terme, 1’adaptation des 1Q proposés pourrait étre intéressante pour les compagnies de
logiciels de gestion au service du pharmacien dans la prise en charge des patients, les logiciels
experts d’aide a la décision et le DSQ par exemple. En effet, I’inclusion des éléments appropriés
pourrait permettre I’informatisation de rapports de qualit¢ dans la pratique quotidienne du
pharmacien. Vu I’efficacité probable et la puissance de 1’étude concernant le programme

d’amélioration de la qualité, il pourrait étre intéressant d’inclure ce type de programme au
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niveau des formations continues offertes aux professionnels par les facultés de pharmacie des

universités.
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7. Conclusion

Considérant 1’écart documenté¢ entre les recommandations des lignes directrices
concernant 1’anticoagulation des patients atteints de FA et la pratique clinique, ce projet a permis
de mieux documenter la surveillance de la thérapie anticoagulante orale par les pharmaciens
communautaires suite au développement d’IQ. Egalement, une évaluation de la faisabilité
d’instaurer un programme d’amélioration de la qualit¢ dans ce domaine via un réseau de
recherche basée sur la pratique en pharmacie communautaire, le Réseau STAT, a été
effectuée. L’étude a fourni des données préliminaires sur I’impact d’un tel programme sur la
qualité de la surveillance de la thérapie et les connaissances des pharmaciens. L’instauration
d’une culture d’amélioration de la qualité en pharmacie communautaire est particuliérement
intéressante dans un contexte d’¢largissement du role du pharmacien communautaire dans le

systéme de santé et de la recherche de ’efficience dans les soins donnés aux patients.
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Jarrelioration cortitnie de la qualité de la survedllarce de la thérapie anticcamilante orale en fibeillabion svwiculaive
par les pharsmciens o orrriraataire s da Caébes basé sur des indicatewrs de qualité. De plus, le projet weut dvahaer
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Déroulement de I'dmde
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Prograrmre ACD sera offest pow wre périod de six rods. Tous ks pharraaciers de Pétude aweont accés num
elémrerts du Prograrare ACO tout au long de Fébade. Ce Progranmre conprend des rapports de la qualibé de la
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phartnaciens sexost tesporsables de docwresder lewr suiw clinique 4 partr des aformations disporibles dans k
dossier de la pharmacie. Cette collecte Firformmation sexa faite avart I'initation du Prograne (T)), et sin et dowe
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I}  Rappont de la qualité de la pmatigue: Chage pharenacie partioiante secewra 4 Ty, T, et T wn rapport
dévaluabon de la qualité du suiwi de chagque patest et de Fenserrble de ses patiests. Les vésultats pow
Tetsemblk des patients de la phartmacie sexort corrparés § ceux de Fersermbl des pharmacie 5 participarites.
Lz rapport sera basé sur e sére dindicatewrs de qualite. Ces indicatewrs sort: f) fondd s sar la httérabws
scienibfique disporible;, 2V rec crumis perbinents et représentent les pratiques exenaplaite s, B moesurables en
phartnacie cormrianavtaire; et & précis, valides et sensible s auchangement

A Un presvamme de feomation continoe offtiva wne série de trois formations dormées par des experts et
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& Les phanmaciens awrort accés an septien de plaomaciens exparss en anbicoagulothérapde (ravaillart dans
we clingue dantic oamdothérapie en milew hospitler ou conmmanagtaive). Ces pharmacies sexont
disporible s powur tépoidee d wos questions encours de projet Uie ¢ onférence teléphorique regroupart les

pharrnaciens dune méme pharrmacie et wn pharroacien de liaison sera proposée suite d la eéoephion du
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tapport Tévalaation intiale (T)) afin de discutes des résultats. D atres conférences € léphoniques powrront
Etre orgarisées au besoin. Dhant cette tencostre, le pharmacien de laison sfpondra auw questions et
domera des conseils et des outls afin Fareliceer la surwillatice des EMNI. Le serwice sera offert durant la

sermaire d des hewe s prédétermirges.

Ervakarion du prosramme

Lacollecte de dosmfes s fera privvipalesnent wa le Réseaw STAT. Afin Févahaer Fimpact de Progranare ACO,
w1 que stioraire ato-adiiristed wous sera dgalerreat rerriis 4 T et T, et perrrethra Févaluer wos comrmissarce s et
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et de s wignethes clniques. Eavivon 30 rrismabe s serottt récessaires afin de cormpléter le que stonnaire.
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identifiés d Faide dun marfro sulerment Wous dewrer insorive le munEro des pabierts parbcipants dans leur
dossier pharrnace whique au motoent de Uinseription de ces derners afin de pousroir faire le lien Ut revre moestt. Wia
les outls déwaluationn du réseas STAT, wous et wos collimmes seront sesponsables de ccllecter et destrer les
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Fis ques et inconvénients

Le seul incorréniert est le terrps requis pow votre inseription (20 mirnae 5), Fidentific abion des 5 4 20 patients
adeissibles, Fentrée de ks dones d T, T, et T, (15 maitnste s par patierdt), la corplétion ds que stonnaive &
cormaissances foormpdtences au dbutet d1a fin du prograrmre Finterventon (30 smimate s 4 chaque fois), aing que
du forrrndaive de sabisfaction du Prograname ACO (D mairmates) et la parbicipabion avee activibés de fornmtion.

Compensation
I o'y a pas de compensation préue pouwr wotpe parbicipation d Pébade, toutefois, la fommabion sera offerte
srabaterre 1t

Confidentialité

L’E'qu'l:-e de techerche tecuedllera et consigrera dans wn dossier & techerche bast sz b Résean STAT les
tenseignerrents wous coticerrant et concernant le maw de wos pabients d Petude. Seuls les renseizremerts
récessaires pour répondre auw objectifs seientfiques de ce projet serort recuedllis. Ces renseimrerents peurent
cotrpreridre certains renseirnements na votre formton Ex o fopmations arhérievres, armée de gra duatio), wotes
pratique professionnells et certains renseimrement corcernant la pharinacie o wous travaille: actoellerment B ous
recveillerors émalerrent wotve taver parbcipations s différertes actreités du Prograrmee ACO, wos résultats an
que stiotiate de cotwnissance sfoommpéterces etles e nseizyerrents c oncemart le s de wos patients ciblés par
le Progratre.

Tous les tenseigrerrests recieilis denererant stricterrent confidentials dans les linite s préves par la lod. Afin
de pud s rver wotre identibé et la confidenhalité des renseignemrerts, wous ne serek identhifié(e) que par un marero
de code. La clé du code telbant votre notm i wotre dossier de recherche sera comserwie par le chemhew
tespotisable.
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Les forrmaaire s de conserternent, b que sHormaire etles senseimerments collectés par e persormel de sechesche
seroitt corserves 5ous olé dans les loc s de 'Equipe de techercle au Centre de recherche du CHUM pous les fins
de Iéwaluation. Sevlerncent ks rrerrbres de FEquipe de recherche v auront accés.

Les esultats poverort ébve publiés dans des revnes spécialisées o faire Pobjet de discussions scie shifiques, sais il
e sera pas possibk de wous identifier 1 wotre pharnacie, i vos patients. De plus, tous les sens ignennests 4 wotee
et recueillis o fins de Féwaluabion seromt detraits dans le tespect des régles en wimaee deust ans aprés la
depriére publication seientifique.

Communication des résubtats pénému:

Las résultats de Pétude seromt disporibles § la fin & Pébade dans la bangque d'outils du Béseauw STAT. Wous
powte s éxalerment cormmaitre les résultats gErfrave de cetle étude si wous en faites la dermande au chewche
pritacipal la fin de Tétade.

Financement

Le clerchewx tesponsable du projet et Pétablissercest ont regu un fimancerrert du Plan directewr pow la
phattracie en partenariat awee Pfizer Canada Ine. et du Réseau québéeois & secherwche smar les ok dicarre s
(ROQEM) powr mener i bdent ce projet de techerche.

Indemmisation en cas de préjudice et droits du sujet de recherche

En acceptant de parbciper d cetbe &hade, wous ne tenonees 4 acun de wos droits i ne libérer les chemcheurs o
Fétablisserent de lewws te sponsabilité s 1egale s et professiommelk s,

Panicipation velontaire et droit de retmit
Wote participation d ce projet de recherche est wolontaire. Wous étes dore libee de refuser Ty parbiciper. Wous

pourres ézdement wous tetiver de ce projet d s'itporte quel motrest, sans avoir 4 dorwer de raisons, en faisat
cormaitre wotte décision d la cheschewe sesponsable du projet ou d Tun des menabees du persomre] affectés an

projet.

51 wous wous tebirer du projet, Finformation déjd obterne dans le cadre de ce projet sera conserwée d rmoins 4’ avwis
cortraie de wotre part.
Personnes 4 contacter

Siwous aver des queshons concernant ce projet de recherche, 57 survient un icident quelconque ou s wous
b site 2 wous tetiver de Iétuade, wous pouves ¢ ontacte s en tonst terrmps 1a personine responisable de Fétude, au maméro
de tléphone (514) 3908000 poste 15493 on par o cuareial av gp shicewnaive (e se austates.

Pow toste question concernant wos deodts en tart que sagt parbicipart 4 ce projet de rechercle ou si wous aves
des plairte s ou de s coname rtaires d forrmler vous pourer commanngquet avec le conamssaire local avw plamtes et
ila qualité des servwices de I'Hapital St Lue du CHUM au mumnéro 514-890-5000, poste 36365,

Fanubhie de corsentarert — Flameekrs— Version 10 octobe 2014 Faged ded
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CONSENTEMENT

En conserttant 4 participer au Progravre ACO, {atteste que §al lu et cormpeis le comterna du piésent forrmalaive.
La rabwe de létade, ks procédés g serort whlist s, ks sisques et les bénéfioes que oommportest rra parbicipation 4
cethe dbade aisi que le caractire o onfidenbie] des inf oerations qud serortt recieillies au cours de étade sl ot &té

exphgués.
a1 et Foce asion de poser towe s 11 s Questions et on y a réponds d rou satisfacton,
P q ¥ P

Je sais que je peis nlitgwitrer e copie du présert forrlaire de consente et

Fn consentant 4 parbiciper au Progranmme ACO, je e renonce d sucun de mes deodts BEgaum 1 ne libére les
chetcheurs oul'atablissermert, de levws e sponsabilite s civdle et professicrells.

Je consens libee et et wolontaire sve st 4 participer d ce projet

Fonmbive de corsentament — Plarmacirs— Warsion 10 actobe 2014 Fage 5 del
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Annexe III : Questionnaire de collecte de données

|dentification du patient : __ - PA-
COLLECTE DE DONNEES
(6 DERNIERS MOIS)
DRECTIVES :
Ce guestionhaire porte sur le suividu patiert _ -PA - au cours de s sixdetmiers ois.

ous dewe 2 repondre au meilleur de wotre connaizsance en tenant compte de Pensemble des informationg disponibles dans vos dossiers.
Conhzidé rez toutes les intenentions fate s auprés de o2 patient parfous les diniciens de watte pharmacie [ex ; pharhaciens,
étudiantsstaiaires en phannacie, infirmigres). Pour ce faire, wous pouwez, par exemple, consulter

dozsier pharnmcie

ordonnaticel 5 individuele(s] pour Fajugtement de Fanticoa gulathé rpie

dozsier papierou électronique pourle suivi des BN
llest pozsible dimprimer une version PDF de ce guestionnaire.

Ce guestionnaire est divisé en plusiewrs pages. Pour chague page, wous dewez répondre obligatoire ment 3 toutes les guestions. Cliguez
zUr + Soumettre = poursauwe garder ef transmettre Finformation aprés awir complété e nti érerment chacune des pages.

Si wous dézirez cormpléter le questionnaire en pluzieurs étapes, azzure 2-wous d'awoir cliqué sur « Sounvettre = apréz awoir complété
entigrement une page. |l =era pozsible de compléter plus tand les page s non zoumises,

Si wous dézirez modifier une réponze danz une page d&ja mumize, wous dewrez contacer le gestionnaire du Rézeau STAT.
Si en cours de mute vous éprouvez de g difficultes, r'hé sitez paz a contacter
Gestiohnaire du REzeau STAT

té1:[514) 890-8000 poste 32069
couriel : Gestionnaired ReseauiTAT.ca
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Identification du patient: __ - PA-

1. Aucoursdes b derniers mois, parmiles choix suivants, quels sont les médicaments actifs [servisau
moins une fois) répertoriés au dossier pharmacie de ce patient?
ICOCHEZTOUS LES WEDICAMENTS ACTIFS ET CONPLET EZ L' INFO RIMATI0 N DEMANDEE POUR CHACUN DE CES MEDICAMENTS)

siroché, sypeampétes

ANTICOAGU LANTS ORAUX - Cate de debut de traitement Cate de de'but dusuivid b Date de fin de traite ment
(sidEponible) pharmacie [sidisponiblk )
[{i#mm/aaaa) [ii'mm/aaaa) [iifmmy/aaaa)
O, Warfarineg - i i __
(Coumacin®) SN SN SN S NSNS S N (S
- i
O, Micoumalone -y i _i____ i _
(sintrom®| SN Sy SN S SIS PSRN S N (S
- i
HOUVEAUX AMTICOAGULANTS ORAUX - Cate de debut de tratemant Datede finde traite me nt
(sidE ponible) [sidEponible)
[ jifmm/aaaa) [jifmm/aaas)
. Dabigatran {Pradaxa®) ST S S N
—_— —_
—_ S S
O, Apixaban [Eligquis®) S S Y JEN JE
Y SE S Y SR
S S S Y SR
O, Rivaroxaban [Kardto®) S U S S
Y N —_
Y N —_
ANTIPLADUETTAIRES :
O: Clopidogrel [Plavix®) S Y SR N
—_ —_
Y N —_
. AAS ST S —_
—_ —_
—_— —_
O: Dypiridamole + AAS [Agarenox®) __i__ ::____ __i__ i____
—_ —_
O, Dypiridamole (Persantine®) S Y S N
—_ —_
—_ —_
O, Ticagrelor (Brilinta®) ST S S S
—_ S S
Y SE S Y SR
O, Prasugrel [Effient®) Y S SN S S
S S S Y SR
—_— —_
Ox Ticlopidine (Ticlid®) S R Y S SN
Y N —_
—_ S S
O, Autre, spécifiez Y S S e
Y SE S Y SR
Y SE S Y SR
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Identification du patient: __ - PA-

HEPAR MES : Cetes de service aucours des &
derniers mois
[lifmm/aaaa)

Oy HFPIW

ST S
ST S

ST S

S Y
Dates de débutde b pree
AUTRES : [jifmm faaaa)

Ou» Kétoconazole, itraconazole, voriconazole ou posaconazole Y S S
Oy Ritonavir iy __
O, Rifampin S S

O Millepertuis

2. Est-ce que ce patient a initié une bi ou trithérapie [anticoagulant + antiplaguettaire(s]) au cours des
st derniers mois?
[COCHEE LA CASE AFFROFRIEE]

O Qui, sur une méme ardonn ance
O, Cui, sur ces ordonnances différentes
O; Man

3. Quel est le poids de ce patient?
[COCHEZ LA CASE APPROPRIEE ET INSCRIRE LE FOIDS ET LA DATES| DO CURENTES AL DOSSIER)

Inscrire la date du dernier ré sultat

[jjfmm/aaza)
O, livres DY SR SR
O, _ kilogrammes Y S S

Oz MNon document & au dossier

4, Ce patient présente-til un ou plusieurs des problémes de santé ou antécédents suivants?
[COCHEE LA CASE AFFROFRIEE PO UR CHACUN DES PROELEMES/ANTECEDENTS)

Valve cardiague mécanigue O, Jui O, Mon Q; Inconnu
Syndrome anticorps antiphospholipides U, Cwi O, Non U Inconnu
Bioprothése valvulaire O, Cui O, Mon Q; Inconnu
Mlal adie valvul aire rhurnatisme mitrale O, Cui O, Mon Q; Inconnu
Antécédent d'embolie systémigque O, owi A, Mon O; Inconnu
Ermbolie récidivante sous anticoagulation adéquate O, owi 3, Mon O Ineonnu



Identification du patient: __ - Pa-

5. Une note au dossier indique clairement la présence ou Fabsence de valve cardiaque chez ce
patient?
[COCHEE LA CASE AFFROFRIEE]

Oy Dui
Oz Mon

6. Quel est Fedimé du risque thromboembolique de ce patient?
[COCHEZ LA CASE APPROFRIEE ET INSCRIRE LE RESULTAT ET LA DATE 51 APPLICABLE]

Insecrire le demier résultat Inscrire la date du demier résultat
{ji/mm/aaaa)
O, CHADS,: Y S
O.CHADSFVASC: Y S S

Oz Inconnu
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Identification du patient: __ - PA-__

7. En vous basant sur les informations document ées au dossier pharmacie, au cours des six derniers mois, quelles sont les
interventions/recommandations particuliéres® faites concernant le traitement anticoagulant de ce patient?
{LA QUALITE DU SUIVI OFFERT A CE PATIENT SERA EVALUEE A PARTIR DE WOS REPONSES A CETTE QUESTION. SWP REPONDEZ AUSS| PRECISEMENT QUE POSSIBLE.)

Huterventions particuliéres excluent la transmission d'un résultat de RW et la prise de rendez-vous lorsque les RN sont stables et quiaucun probléme relié & la pharmacothérapie west

dékecté.

O, Aucune intervention docurmentée au dossier

Date dintervention Modeis) dintervention

Mo tif(s) d intervention

Interventions ;recommandations

{ji/mmy/aaaa) {cochez un ou plusieurs items) {cochez un ou plusieurs items) {cochez un ou plusieurs items)
}{ }{ O; Appelfac au médecin O,  cChirurgiefintery ention de ntaire O, Ajouter HFPM
- == 0.  Intervention auprés du O, Effet secondaire O,  Ajusterla posologie de la warfarine/nicoumnalone

patient
O: HMote au dossier
O, ©Opinion pharmace utique
O:  Refus

O Autre, spécifiez :

O; Evénement thrombotique

O, Saignement

e sutre effet secondaire
Interaction mé dicam e nte use
Initiation d'un traitermne nt
Initiation d'une bi ou trithérapie
Insuffisance rénale
(Observance sous optimale
Optimiser les connaissances et les
habitudes de vie du patient
Patient ne désire plus étre suivi a la
pharmacie
Patient n'est plus un client de |a
pharmacie
RMI non thérapeutique
Suivi pharmacothérapeutique
Walve cardiague
Autre, spécifiez :

O: ajusterla posologie d'un nouvel anticoagulant oral
O, Aviserle médecin
Oz Cesserle traiternent antiplaguettaire
Oz Changerle traiternent anticoagulant
O, confirmerla cible thé rmpeutique
Oz Confirmerla bi ou trithé rapie
Oy Documenterlafonction rénale
Oiq Gérerun ou deseffets secondaires
O,; Gérerune interaction médicam ente use avec
Oz un produit de santé naturel
O unmédicament envente libre
Oy4 unautre médicament prescrit
Qs Interrompre le traiternent anticoagulant
Ois Intervenir pour améliorer 'observance
Oy; Prodiguer 'enseignement de base sur I'anticoagulothérapie
O,z Prodiguer un enseignement périodigue sur
I'anticoagulothérapie
O,y Rechercher une cause probable de RMInon thérapeutiques
O Avec facteur de variation termporaire identifié
O4 Sansfacteur de variation temporaire identifié
O, Référerle patient
Oz asonmédecn traitant
O, alurgence
Oz aune clinique d'anticoagulothérapie
O Autre, spécifiez :

AJOUTER AUTANT DE DATES D'INTERVEN TION QUE NECESSAIRE
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Identification du patient: __ - PA-

CETTESECTION [QUESTION 84 17) ' APPLIQUE AUX PATIENTS POUR LESQUELS LA
WARFARIME OU LE NICOUMALONE A ETE COCHE QUESTION 1

8. Comment obtenez- vousles RNI de ce patient?
|COCHEE Lt O U LES CASES AFFROPRIEES)

O, Ponction capillaire avec un coagulométre portable & la pharmacie
0, Prise de sang au CLSC/hépital/laboratoires privés
O, Autre, spédfiez:

9. Quel est le RN visé de ce patient?
|COCHEE L4 CAS E AFFROFRIEE)

O, La cible n'est pas documentée au dossier

O, 204 3,0

O, 25435

O, Autre, spédfiez: de El

10. Quel est I'estimé du risque de saignement de ce patient?
|COCHEZ L& CAS EAPFROPRIEE. INSCRIRELE RESULTAT ET LA DATESI APFLICABLE.)

Inscrive le dernier résultat Inserive la date du dernier résultat
{jifrmm/aaaa)
O, HAS-BLED Y SR S
O, HEMORR AGES - Y S S
O Index de Landefeld: ! !

s Inconnu

11. Quel et le statut tabagique de ce patient?
|COCHEZ L& CAS E APPROPRIEE)

3, Mon documente au dossier
Q, Fumeur

; Ex-furneur

O, M jamais fumg&/mon-furneur

12. Selon le dossier pharmacie, est-ce que le statut tabagique de ce patient a été validé au cours des
st derniers mois?

|COCHEZ L& CAS E APPROPRIEE)

U, Oui = SVP, inscrivez |a dateljj/mm/faqaa); _ /4
: Mon
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Identification du patient : __ - Pa-

13. Selon le dossier pharmacie, quelles sont les habitudes de consommation d'alcool de ce patient?
|COCHEZ LA CAS EAFFROFRIEE]

Q, MNon document ées au dossier

; Ne consomme pas d’al cool

O: Consommation occasionngle (< 3 consommations par semaine)
U, Consommation réguliére (3 315 consommation s par semaing)
O, Consommation abusive dalcool

14. Selon le dossier pharmacie, est-ce que les habitudes de consommation d'alcool de ce patient ont
&té validées au cours des six derniers mois?
|COCHEZ L CA8 EAFFROFRIEE]

O, Qui - 5VP, inscrivez la date [jjfmmfaaaa);
x Non

15. Est- te que Fusage des médicaments en vente libre au cours des six demiers mois est documenté au
dossier?
[COCHEZ LA CASEAPPROPRIEE, COCHEZ & OUI % 51 AL MOINS UN WMEDICAMENT EN VENTE LIBRE EST INSCRIT AU DOSSIER)

O, Oui
O, Mon

16. Est- ce que Fusage de produits de santé naturelsau cours des six derniers mois est documenté au
dossier?
|COCHEZ LA CASEAFFROFRIEE, COCHEZ 4 OUI % §1 AU MO INS UN FRODUIT DE SANTE NATUREL EST INSCRIT AU DOSSIER)

O, Cui
O, Mon
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Identification du patient: __ - PA-

17. Au cours des st derniers mois, quels ont été les résultats de RNl de ce patient?
| COMPLETEZ LE TAELEAL)

Inscrire taus les ré sultet sde BN documentés u dossier cu ro arsde s six derniers mais,
Date du RMI Ré&sultats de RNI
ljjfmmjaaaa)

Y S S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
S -
S -
_ -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
Y SR S -
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Identification du patient: __ - PA-

CETTE SECTION [QUESTION 18 A 22) $" APPLIQUE AUX PATIENTS POUR LESQUELS LE
DAB IGAT RAN, APIXABAN OU RIVAR OXABAM AETE COCHE A LA QUESTION 1

18. Selon le dossier pharmacie, quelle est la fonction rénale de ce patient?
|COCHEZ L& OU LES CASES AFFROFRIEES.]

O, Aucune donnée au dossier pharmacie
Demier résultat Date (jj/mm, aasa)

O, Clairance de la créatinine:; O, _  ml/min
O, = &0 mLfmin

S S

O; Débit de filtration glomérulaire ; O, _  m/minfL73m’ ; ;
Q. = &0 mbfmindL7a3m*

O, Créatinine sérigque: O, ___pmald Y SR S
19. Au cours des st derniers mois, est-ce que absence ou la présence d'effets secondaires reliés au

traitement anticoagulant est documenté au dossier?
|COCHEE Lt CASE AFFROFRIEE)

O, Cui
O Mon

20. Au cours des sit derniers mois, comment le ou les noureaux anticoagulants oraux ont été servis?
|COCHEZ LA CASE APPROFPRIEE]

O,Sans pilulier - Compléter la question 21

O, Avec pilulier -» Compléter la question 22
O En partie sans pilulier et en partie avec pilulier - Compléter les questions 21 et 22
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|dentification du patient: __ - Pa-

21. Complétez le tableau suivant en tenant compte de tous les renouvellements pour le ou les
nouveawx anticoagulants oraux au cours des six derniers mois pour les périodes de service SANS
pilulier.

Médicament Date de renouvellement Ouantité Posologie
[macHrr L coar arragrnfe] [/ w e n] [ugu estor [re.Suc EID)
T fa]

|
|
L
|
1
|
|

_ mgz ODIE ou ORID
~ mg ODIE ouw OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou OBID

1, Dabigatran (Pradaxa®) N
O ; Apixaban (Eliquis®) S
O Rivaroxaban [Xarelto®) —_—

_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
~ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou ORID

1, Dabigatran (Pradaxa®) N
O ; Apixaban (Eliquis®) -
O Rivaroxaban [Xarelto®) —_—

O, Dabigatran (Pradaca®)
O Apixaban (Eliquis®) S
O; Rivaroxaban [Xarelto®) —_—

_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou OBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
~ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mgz ODIE ou ORID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID
_ g JDIE ou DBID
_ mg ODIE ouw OBID
_ mgz ODIE ou ORID

L N T I T Ty L T L T U S e e T T e e e e e, e e,
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|dentification du patient: __ - P&

22. Complétez |e tableau suivant en tenant compte de tous les renouvellements pour le ou les
noureaud anticoagulants oraux au cours des six derniers mois pour les périodes de service AVEC

pilulier de facon réguliére.

Médicament Datede début du Date dudernier Quantité Posolo gie
EOeArL ooas Fareamenir] service en pilulier == ice en pilulier [uauearot [re.Suc BIDY
1af i e aa ) [ ufnnan] o )
U, Dabigatran (Pradaxa®)

) P mg
DzAplxaban IEliguis®) Y Y S S S ODIEe O R
s Rivaroxaban (Xarelto®)

O, Dahigatran (Pradaxa®)

0, Apixaban (Eliquis®) . IO me

O: Rivaroxaban [Xarelto®) H DIE ou U BID

0, Dabigatran [Pradaxa®)

0, Apixaban (Eliquis® me
0P (Eliquis| et O DIE ou T EID

Uz Rivaroxaban (Xardto®)

XVIII
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Annexe IV : Questionnaire de connaissances du

pharmacien

jDuestionnaire de connais sances du pharma cien

Veuiller noter gquevous devez compléter
le questionnaire en lighe en une seule
fois, car vous ne pouvez pas le
sauvegarder,

Date: _ __ f__ _ /__

|dentification du pharmacie n: -PH

MERCI D’AV 0N R ACCEPTE DE PARTICIPER AU PROGRAMME ACO.
YOTRE COLLABORATION HOUS EST EXTREMEMENT PRECIEUSE.

Ce questionnaire porte sur "articoagulothérapie orale en fibrillation auriculaire et comprend
o 10 questions a choix de réponse
o 2vighettes cliniques

WOICIQUELQUES DIRECTIWES COMNCERMANT CE QIJE ST IOMMNAIRE:

* Llesréponsesace questionnaire seront traitée s de maniére anormeme.

*  Yousdever compléterce questionnaire au meilleur de votre connaissance sans consultervas collé guesou
faire de recherches exhaustives.

*  Sivousave: des questions au sujet de Fétude ou du questionnaire, Hhésitez surtout pas a nous contacker

par courtiel au gestionnaire (@rese austat.ca.

MERCI EMCORE DE ¥OTRE EXCELLENTE COLLABORATION!

XIX



OUESTIONS A CHOIX DE REPOMSE

Le questionnaire e st constitué de 10 que stions a choix de réponse. Chague réponse compte pour 1 point. Pour
chacune des questions, weuillez cocher LE chob de réponse |2 plus approprié.

Fa = Fibrillation auriculaire
MACO = Mouve | anticoagulant oral (dabigatran, apixaban, rivarocaban)

1) Laguelle des affirmations suivantes est FALSSE?
O, Le risgue de saignerment peut s'évaluer a l'aide d'outils tels que le score HAS-BLED,
— HEMORR;HAGES oul'index de Landefeld.
% O, LaFA augrmente le risgue d accident vasculaire cérébral d au moins 3 fois,
= O; Un traiterne nt anticoagulant est nécessaire cher tous les patients atteints de Fa
O, Un des principaur: objectifs de traitement de [aFa est de réduire |a morbidité et la mortalité
associées & la Fa,
21 Parmilesénoncés suivants, quel est e sighe et semptdme précurseur d’'un événement
thrommboembolique le moinsfréquent parmi les choix suivants chez un patie nt souffrant de FA?
™ O, Faiblesse/& tourdisseme nt
% O, Trouble de |a parole
o O; Trouble de lavision
O, Essoufflement
O, Mal de téte
3) Laguelle des affirmations suivant es est FALSSE?
O, Un score HAS-BLED £ 3 représente un risque élevé de saignement.
E O, La décision d'anticoagule r un patient peut étre prise selonle score CHADS,,
3 O; Il estinadéquat dans tous les cas de prescrire un traite ment anticoagulant oral chez un
patie nt ayant un score CHADS;= 0.
O, Un score CHADS; 2 représente unrisque thromboembolique élevé.
4) Laguelle des affirmations suivantes est FALSSE?
Oy Les MNACD ont un début d'action plus rapide que lawarfarine, maisune plus courte derni-vie.
O, Dans les essais cliniques concernant la FA, les NACO sont en général au moins aussi efficaces
E et plus sécuritaires que lawarfarine.
3 ; Le dabigatran [Pradacd™) est la meille ure alternative parmi le s MACO chez un patie nt atte int
de dyspepsie.
O, Lawarfarine e st le seul age nt ave c une efficacité prouvée lorsqu’un patient prése nte une Fa
et une maladie valvulaire.
5) Quel produit de santé nature | serait le maoins approprié che z un patient prenant un MACO?
L O, Ginseng
% Oz Millepertuis
of ; Ginkgo Biloba
O, alériane
&) Le quel des énoncé s suivants est WRAI?
O, Il ne faut pas é craser les comprim és d apixaban (Eliquis®).
Oz 1 n* & aucun probléme de sortir le s capsules de dabigatran (Pradacs®) de leur emballage
W pour les mettre dans un pilulier.
% Oz I faut espacer |a prise de warfarine [Coumnadin®] et de clarithrormycine (Biaxin®) & au moins
of deux heures.
Il n'est pas néce ssaire d'espacer de deux heures la prise du dabigatran (Pradaxa®) et d un
antiacide.
O, & dose élevée (=10mg), la nourriture a un impact sur ['absorption du rivaroxaban (Xare [t
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QM7

71 Un patient de 71 ans aun poids de 72 kg et mesure Spieds 10 pouces (IMC de 23). [l a une créatinine
sérique de 138 pmol/L. Quelle est sa clairance de |a créatinine ?
O, Erwviron 55 L min
O; Erwiron 45 L min
O; Erwiron 35 mLfmin
O, Aucune de ces réponses

QMG

8] Un patient de 63 ans [80kg) a une clairance de la créatinine de 35mL min. e st atkeint de Fa et
plusieurs autre s cormorbidités. |l nécessite un traite ment anticoagulant. Quelle réponse est la plus
approprige parmmi ces choix?

O, Dabigatran (Pradaxa®) 110mg BID
O, & pixaban (Eliguis®) 2,5mg DIE

O; Rivaroxaban (xarelto®) 20 mz DIE
O, Réponse 1et 2

O, Aucune de ces réponses

QCh G

9) Dans quelle situation il serait le moins approprié de faire une association de traitements
antithrombotigue s (anticoagulant-antiplaquettaire(s)) ?
O, Patiert atteint de F& et ayant un s¥ndrome coronarie naigu récent
O, Patiert atteint de F& et avant une maladie coronarie nne stable
O; Patiert atteint de F& et ayvant une interve ntion coronarienne percutanée
O, Aucune de ces réponses

QCrL0

10) Pour lequel des mé dicam ents sans prescription suivants il n'est pas né cessaire de prendre des
précautions chez un patient prenant un MACO ou la warfarine (Coum adin®)?
O, Alginic acid—rmagnesium carbonate [Gaviscon®)
O, Ibuproféne [Advil®)
O, Griffe du diahble
O, Aucune de ces réponses
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Le que stionnaire est constitué de 2 vignettes clinigues re quérant certaines interventions. Envous référant aux cas
pré sentés ci-dessous, veuillez docum enter le sinte reentions re quises pour chacune de ce s vignettes dinigues. 1
poirt est attribué & chague élément de réponse exact.

Wighette clinigue 1
[25 avril 2014) M. MT se présente au comptoir du laboratoire de la phammacie pour un saigne ment de nez légeret
intermittent. Il wous raconte qu’il souffre d'une gastro-entérite depuis 2 jours. Avant d essayer quoi que ce soit, il
vous demande wotre avis. Wous profitez de cette occasion pour faire une analyse compléte de son dossier
pharmacologigue.

Moarmn: k. NT R M T4 4012000

.&ge: Tlans

Problérmes de santé: Fibrllation auriculaire, arthrite, hypertension, angine

Antecédents médicaw:: (Clor= 42 mLfmin le 18 février 2014)

Allergies et irtolérances: aucune

Habitude s de vie: tabagisne (1} pagquet parjour] — ve ut essaver d’arréte r dans le prochain mois

mEdicare nt Poslogie Prescripteur | Date de renouvellerme nt (11/RAR)
Celecoxib [Célébrex®) 1 coDIE PRM Dr. DL 2013: 01709, 02710, 02,11, 03/12
200mz (médecinde | 2014: 03701, 05/02 06/03, 06,04
famille)
Perndopril [Coversy @) 1 coDIE Dir. 3% 2013: 01709, 02710, 02,11, 03,12
Bmg [cardiologue) | 2014: 03,701, 05/02 06703, 06,04
tlEtoprolol L [Lopre sor®) 1 coBID Dr. 5% 2013: 01,09, 02010, 02,11, 03,12
S0mg 2014: 03701, 03702, 06703, 06,04
Dabigatran (Pradaxa®) 1 coBID Dir. 5% 2013 01,09, 0210, 02711, 03712
150z 2014: 03/01, 03/02, 06/03, 06/04

MEdicamnents enwvente libre: aucun

Produits de santé naturels: Vitamine D

Mote au dossier [3 févrie r 20141;

werfication du carnet des tensions artérielles, moyenne 126/78, bien contrilées

* Identifiertrois probléme s potentiels reliés & la pharm acothérapie (PRRPI?

o Cuelle intervention devrait étre faite de maniére piortaire?
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Yignette clinigue 2

(01 juin 2014 20k) M. FL téléphone & la pharmacie. |l vous mentionne gu'il a oublié de prendre sa dose de
warfarine ce matin. Il v a trois jours, son dermier RMI était a 2,8 Yous profitez de cette occason pour faire une
analyse compléte de son dossier pharmacologigue.

Mot M. FL RAMZ; L¥xF54051100

Age: 60 ans Poids: 180 bs (81,8 kg)

Problémes de santé: Fibrillation auriculaire non valvulaire [absence de wake mécanique) (CHADS;: 3 et HAS-
BLED: 21, angine, hwpertension, hyperchole stéralémie, insomnie, reflus gastro-intestinal

At Ecé dents mé dicaw: AVCen 2008 (dor= 85 mLfmin le 18 avril 20014)

Allergies et intolérances: Pénicilline

Hahitude s de wie: Aucune

Iédicame nt Posologie Prescripte ur Date de renouvellement
[/ 1Ak
Warfarine [Courmnadin®) Selon RMI Dr. 5% Bonne adhé son au
g [cardiologue) traiternent. Tempsdans
I'irte realle
thérapeutigue de puis les &
dermiers mois: 56%
Digoxin [Taoloxin®) 1 coDIE Dr. 5 2014 15/01, 17402, 14/03,
0,125mg 16/04, 18705
Diltiazern HCI T iazac® =) 1 coDIE Dr. 5% 2014 15/01, 17702, 14705,
J60m g 16/04, 18/05
Amiodarone [Cordarone®) ¥ co DIE Dr. &% 2014 15/01, 17702, 14703,
200mg 16/04, 15,05
Furosermide |Lasix®) 1coDIE Dr. S 2014 15701, 17,02, 14703,
40mg 16/04, 18/05
Mitrogly cerin 5L 1 %AP  PEM | Dr. 3% 2014 14/04
0, drmg (e, 3 daoses)
Rosuvastatin [ Crestor®) 1 coDIE Dr. %G 2014 15/01, 17/02, 14703,
20mg [meédecin de 16,04, 18,05
famille)
Creazepam [Serac®) 1 co HS PRN Dr. WG 2014 15701, 14703, 16,04,
15mg 15/05
Pantoprazole (Partolod®) 1coDIE Dr. WG 2014 15701, 17/02, 14703,
40mg 16,04, 18/05

MEdicaments envente libre: Ibuprofe n (Advil®) 200mg PRI
Produits de santé naturels: Aucun
Mote au dossier, Ense ignem ent adé guate du traite rment anticoagulant

# |dentifier deux problémes potentiels reliés & lapharmmacothérapie (PRP)?
s |dentifiertouteslesinteractions possibles ave ¢ lawarfarine dans ce profil pharmaceutique ?

®» Qe suggérez-vous au patient pour sa dose oublige?
®  Comment serait-il possible de faire |acorversion warfarine-MACO s dé sirée ?

Document réviss mEr:

Deni Brovillette, B. Pharm.. OPH.
Stephane Cite, B. Pharm., OPC

Ann= Mah=u, B.Pharm, M. 5.

loza= Martin=au, B. Pharm., M.% . BCFS
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