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Résumé

Objectif : Un essai clinique évalue présentement les retombées d’'un Programme de formation et de liaison en néphrologie
(ProFiL) sur la qualité de la pharmacothérapie de patients souffrant d’insuffisance rénale chronique. L'objectif de cette analyse
provisoire vise a évaluer la pertinence d’augmenter le nombre de patients a ’étude de maniere a pouvoir déterminer les
retombées du Programme sur 'aggravation de la fonction rénale et de ses facteurs de risque.

Méthodologie : Des patients de deux cliniques de prédialyse (Hopital de la Cité-de-la-Santé de Laval et Hopital Maisonneuve-
Rosemont) et leur pharmacie communautaire ont été répartis aléatoirement dans les groupes ProFiL et Soins habituels et
suivis pendant une année. Les variables cliniques ont été documentées au moment de I'inclusion des patients dans I’'étude
et un an plus tard. La comparaison de I'évolution des deux groupes a eu lieu a 'aide de modeles linéaires multivariés a effet
mixte.

Résultats : I'évolution du débit de filtration glomérulaire était similaire dans les deux groupes. Une baisse additionnelle de
-9,8 mmHg (IC 95 % : -15,8 & -3,7) de la tension artérielle systolique a été observée dans le groupe ProFiL (n = 117) par rapport
aux patients Soins habituels (n = 51). Parmi les patients diabétiques (n = 100), une réduction incrémentale de '’hémoglobine
glyquée de 0,4 % (IC 95 % : -0,9 a -0,1) a été observée dans le groupe ProFiL alors que parmi les patients dyslipidémiques
(n = 96), I'évolution du cholestérol-LDL était similaire dans les deux groupes.

Conclusion : Aprés une année, le Programme ProFiL a un effet positif sur le controle de la tension artérielle et de 'hémoglobine
glyquée mais n’aurait pas d’effets significatifs sur le cholestérol-LDL et I’aggravation de I'insuffisance rénale. Il n’est donc pas
nécessaire d’augmenter le nombre de patients recrutés.

Mots clés : Clinique de prédialyse, diabéte, dyslipidémie, facteur de risque d’insuffisance rénale, insuffisance rénale chronique,
pharmacie communautaire
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Introduction

Linsuffisance rénale chronique (IRC) se définit comme
une atteinte rénale permanente ou un débit de filtration
glomérulaire (DFG) inférieur & 60 mL/min/1,73m? persistant
pendant plus de trois mois'. I’aggravation de I'IRC est
influencée par de nombreux facteurs tels que le diabete,
I'hypertension, la protéinurie ainsi que le tabagisme et
augmente le risque de mortalité®>*. Une diminution de 30 %
de la clairance de la créatinine augmenterait de trois fois
le risque d’aggravation jusqu’au stade terminal (stade 5) et
de 30 % le taux de mortalité’. Environ 20 % des patients
souffrant d’IRC verront une aggravation de I'IRC jusqu’'au
stade terminal tandis que la majorité décédera des suites
d’événements cardiovasculaires avant d’atteindre ce stade*°.
Il est donc important de bien controler les facteurs de risque
liés a I'IRC afin de ralentir et, si possible, d’éviter son
aggravation jusqu’au stade terminal ainsi que de réduire la
morbidité et la mortalité cardiovasculaires.

Le diabete est un facteur de risque important de
développement et d’aggravation de I'IRC. Trente-quatre
pourcent des cas et incidents dus a I'IRC terminale au Canada
en 2009 étaient secondaires a une néphropathie diabétique’.
Un meilleur contréle de la glycémie de ces patients prévient
l'aggravation de la protéinurie!®. On a d’ailleurs démontré
que chaque diminution de 1 % de ’hémoglobine glyquée des
diabétiques menait a une réduction de 21 % de toutes les
complications associées au diabéte®.

L’hypertension et la protéinurie peuvent également accélérer
le déclin du DFG2. De maniere générale, on peut s’attendre a
une baisse annuelle de la clairance de la créatinine d’environ
1 a 2 mL/minute. Cependant, lorsque la tension artérielle
n’est pas bien controlée, cette baisse serait de 'ordre de 6 a
8 mL/minute’. En absence de traitement, on estime qu'une
réduction moyenne de 10 a 12 mL/minute se produira
chez les patients présentant une macroalbuminurie'. Les
inhibiteurs de l'enzyme de conversion de l’angiotensine
ainsi que les antagonistes des récepteurs a I’angiotensine II
sont des traitements établis pour la protection rénale>'*'2,
Le traitement des dyslipidémies aurait également des effets
bénéfiques entralnant une réduction du risque de protéinurie
ainsi qu'une amélioration de la fonction rénale et une
réduction des événements athérosclérotiques majeurs!®1314,
Afin de maximiser les bienfaits de ces traitements, il est
essentiel d’optimiser a long terme I’adhésion au traitement.
Chang et coll. rapportent que chez les insuffisants rénaux
chroniques ayant subi un infarctus du myocarde, I’adhésion
au traitement n’était que de 50 a 60 %'". Le tabagisme est
également un facteur de risque du déclin de la fonction
rénale. On devrait recommander a tous les patients fumeurs
de cesser 'usage du tabac!®!8.

Les pharmaciens ceuvrant en milieu communautaire ont
la possibilité d’assurer un suivi régulier de leurs patients.
D’ailleurs, plusieurs études ont démontré les effets bénéfiques
des soins pharmaceutiques ambulatoires sur ’hypertension
et le diabete!*?. Cependant, le pharmacien communautaire
peut avoir de la difficulté a intervenir efficacement aupres
des patients souffrant d’IRC en raison de la complexité
de leur suivi médical et du manque d’acces aux données
cliniques pertinentes (ex. : DFG). A ce jour, les répercussions
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du suivi pharmaceutique par le pharmacien communautaire
sur I'évolution de I'IRC et de ses facteurs de risque sont
méconnues.

ProFil, un Programme de formation et de liaison en
néphrologie, offre aux pharmaciens communautaires
une formation en néphrologie et permet d’optimiser le
partage d’information entre les cliniques de prédialyse et
les pharmaciens communautaires dans le but de faciliter la
prévention, la détection et la gestion des problémes reliés
a la pharmacothérapie (PRP). ProFil. est actuellement en
cours d’évaluation, dans le cadre d'un essai clinique de
grande envergure (6 cliniques de prédialyse, 211 pharmacies
communautaires et 498 pharmaciens), afin d’estimer son
influence sur la qualité de la pharmacothérapie des patients
atteints d’IRC. Cependant, il serait également approprié
d’évaluer ses répercussions sur I'évolution de variables
cliniques pertinentes.

Lobjectif de cette analyse provisoire, comprenant deux des six
cliniques de prédialyse participantes (Hopital de la Cité-de-la-
Santé de Laval [CSL] et Hopital Maisonneuve-Rosemont [HMRY]),
est d’évaluer la pertinence d’augmenter le nombre de patients
a l'étude afin d’estimer les répercussions du Programme sur
I'aggravation de la fonction rénale et de ses facteurs de risque.

Méthodologie

Protocole de recherche

Le protocole a été décrit en détail dans un autre article?'. Il
s’agit brievement d’'un essai clinique a répartition aléatoire
par grappes, ouvert et controlé en parallele concernant six
cliniques de prédialyse québécoises. I'étude est maintenant
terminée dans deux de ces cliniques (CSL et HMR). Cette
analyse provisoire porte sur les résultats des patients recrutés

dans ces deux cliniques.

Les patients ont été d’abord recrutés dans les cliniques
de prédialyse. Ensuite, les pharmaciens de la pharmacie
communautaire habituelle de chacun de ces patients ont été
invités a participer a I’étude. Chaque grappe, constituée d’une
pharmacie communautaire et de ses patients a 1'étude, a été
assignée aléatoirement aux groupes ProFiL ou Soins habituel
(SH) selon un ratio de 2:1 (ProFiL:SH). Chaque patient a été suivi
pendant un an. Les variables cliniques ont été documentées au
moment de 'entrée dans I'étude (TO) et apres un an (T12). Le
suivi pouvait se terminer précocement dans le cas des patients
ayant entrepris une dialyse ou subi une greffe rénale, de ceux
qui sont décédés ou ont déménagés, ainsi que de patients et de
pharmacies qui se sont retirés en cours d’étude.

Population a I’étude

Les patients admissibles devaient étre 4gés d’au moins 18 ans,
souffrir d’IRC de stade 3 (DFG entre 30-59 mL/min/1,73m?) ou
4 (DFG entre 15-29 mL/min/1,73m?) et accepter d’étre suivis
par leur pharmacie communautaire habituelle pendantla durée
de I’étude. Les pharmaciens de la pharmacie communautaire
habituelle de ces patients ont été invités a participer a I’étude.
Tel que décrit dans un autre article, les pharmacies étaient
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admissibles si le temps de travail des pharmaciens participants
couvrait un certain pourcentage des heures d’ouverture?!.

Interventions
Programme ProFiL

Le Programme est constitué d'un volet formation et d’un
volet liaison2'?2, Tous les pharmaciens assignés au groupe
ProFiL ont été invités a participer a chacun de ces volets.
Le volet formation comprend une formation WEB interactive
assistée par un guide clinique et un forum de discussion?:.
Le volet liaison a été cong¢u pour faciliter le transfert
d’information clinique entre la clinique de prédialyse et les
pharmaciens communautaires. Les pharmaciens ProFiL
ont recu le sommaire clinique de chaque patient a I’étude,
comprenant la liste des problemes de santé, la valeur du
DFG et la liste des médicaments répertoriés par la clinique
de prédialyse. De plus, un pharmacien hospitalier ayant une
expertise en néphrologie était disponible pour répondre aux
questions des pharmaciens communautaires et faire le suivi
des opinions pharmaceutiques.

Soins habituels

Les pharmaciens n’ont pas eu acces au Programme ProFilL et
devaient offrir les soins qu’ils offrent habituellement.

Variables cliniques

Les informations concernant le DFG, la tension artérielle
systolique et diastolique, le cholestérol-LDL et 'hémoglobine
glyquée ont été documentés a partir des dossiers-patients des
cliniques de prédialyse a TO et T12. Aucun test de laboratoire
n’était demandé spécifiquement pour les fins de 1'étude.
L'évaluation initiale TO est basée sur la derniére valeur
clinique disponible a TO. I’évaluation finale a pris en compte
la valeur clinique obtenue a la date la plus rapprochée de
T12. Le laps de temps entre les dates de réalisation du test a
TO et a T12 a fait 'objet d’'une évaluation.

Les variables cliniques des patients qui n’ont pas achevé une
année de suivi ont été enregistrées au moment de 'arrét du
suivi selon la méme approche que celle utilisée a T12. Le
DFG était calculé a l'aide de la formule MDRD ou du CKD-
EPI23:2¢,

Analyses statistiques

Le calcul de la différence entre la valeur de chacune des
variables cliniques d’intérét observée a la fin du suivi et au
moment de I'entrée de chaque patient dans I’étude (T12- TO)
a été effectué pour chaque patient. Il a été suivi du calcul
du changement moyen (intervalle de confiance a 95 % [IC
95 %]) par groupe, ainsi que de la moyenne des différences
constatées (IC 95 %) entre les groupes. Les changements
intervenus dans I’hémoglobine glyquée et le cholestérol-
LDL ont aussi fait I'objet d’un calcul, mais seulement pour
les patients diabétiques et dyslipidémiques. Ces patients
ont été identifiés selon I'information tirée des diagnostics
rapportés sur leur sommaire clinique. I’ajustement des
comparaisons en fonction des variables confondantes
a nécessité le développement de modeles de régression
linéaire, multivariés et a effets mixtes qui tenaient compte
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de la corrélation entre les patients d’'une méme pharmacie
et d’'une méme clinique de prédialyse. Les variables
statistiquement significatives (p < 0,2) des modeéles bivariés
concernant le groupe a I'étude étaient maintenues dans le
modele final si elles étaient statistiquement significatives
(p < 0,1). Ces analyses ont été stratifiées en fonction de la
gravité de 'IRC (stade 3 : 30-59 mL/min/1,73m?; stade 4 :
15-29 mL/min/1,73m?). Les analyses ont été réalisées par
lattribution de la valeur moyenne du groupe a chaque valeur
manquante. Elles ont également été répétées a l'aide des
seules valeurs cliniques disponibles.

Résultats

Tel que rapporté dans un autre article, 168 patients (32 %)
et 82 pharmacies (51 %) comprenant 201 pharmaciens ont
participé?!. De ce nombre, 15 patients ProFiL (12,8 %) et
8 patients SH (15,7 %) ne sont pas allés jusqu’au bout de
I’étude pour les raisons suivantes : déces (n = 12), dialyse (4),
changement de pharmacie (3) et retrait de la pharmacie (4).

Les patients a I'étude étaient agés (moyenne de 70 ans),
surtout de sexe masculin (62,5 %) et avaient un DFG moyen
de 28 mL/min/1,73m?. Les patients du groupe ProFiL étaient
plus nombreux a souffrir d’IRC de stade 4 (68,4 % vs 58,8 %)
et de diabete de type 2 (60,7 % vs 51,0 %). Le pourcentage
de patients dyslipidémiques était similaire dans les deux
groupes (ProFiL : 57,3 % vs SH : 56,9 %).

Pour chacune des variables cliniques, le laps de temps
moyen entre la date du test a I'entrée dans I'étude (TO) et
celle de la fin du suivi d’'une année (T12) variait entre 331 et
451 jours dans le groupe ProFiL et entre 339 et 478 jours
dans le groupe SH. Tel que le rapporte le Tableau I, au
moment de l'inclusion dans a I’étude, le DFG des patients
ProFiL et SH était similaire, soit respectivement de 27,1 mL/
min/1,73m? et de 29,4 mL/min/1,73m?. En cours d’étude, la
baisse du DFG était plus importante dans le groupe ProFiL
(-2,1 vs -0,5 mL/min/1,73m?). Cependant, la différence
d’évolution des résultats entre les deux groupes n’était pas
statistiquement significative avec une différence d’évolution
apres ajustement de -2,8 mL/min/1,73m? (IC 95 % : -6,0 a
0,4). Ces analyses ont été répétées pour les patients souffrant
d’IRC de stade 3 ainsi que pour les patients de stade 4. Dans
ces deux cas, des résultats similaires ont été observés. Une
baisse incrémentale de la tension artérielle systolique de
9,8 mmHg (IC 95 % : -15,8 & -3,7) a été observée parmi les
patients ProFil. Elle était également significative lorsque
seuls les patients souffrant d’IRC de stade 4 étaient considérés
(-8,0 mmHg (IC 95 % : -14,6 a -1,4). Aucune différence de
la tension artérielle diastolique n’a été détectée entre les
deux groupes sauf pour les patients avec une IRC de stade 3
(baisse incrémentale parmi les patients ProFiL : 6,0 [-10,4 a
-1,71). Lévolution du cholestérol-LDL a été similaire aupres
des patients des deux groupes, et ce méme lorsque I’analyse
a été restreinte aux patients dyslipidémiques (n = 96). Parmi
les patients diabétiques (n = 100), la différence d’évolution
des résultats de ’hémoglobine glyquée entre les deux groupes
était modeste mais statistiquement significative (-0,4 %
[-0,9;-0,11). Des résultats trés similaires ont été obtenus
en utilisant uniquement les valeurs cliniques disponibles
(données qui ne sont pas rapportées dans le tableau).
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Tableau I. Evolution des variables cliniques en cours d’étude

ENTREE A L’ETUDE A DOUZE MoIS EVOLUTION EN COURS D’ETUDE EVOLUTION ENTRE LES 2 GROUPES
Soins Soins Soins
ProFiL* habituels* ProFiLt habituelst ProFiL habituels Non ajustée Ajustée
Moyenne Moyenne Moyenne Moyenne Moyenne Moyenne Moyenne Moyenne
+ET +ET +ET +ET (IC 95 %) (IC 95 %) (IC 95 %) (IC 95 %)
Tous les patients
Nombre de patients 117 51 117 51 -
U T QO | 271403 | 2942121 | 260+120 | 2894145 | 21(35:07) | 05(27:16) | 1604109 | -28¢6004F
Tension artérielle (mmHg)
Systolique 139,1+19,0 | 1364206 | 1362181 | 1412194 | -29(63,05) | 47(1,611,1) | -7.6(-146-1,1) | -9,8(-158,-3,7)
Diastolique 688+120 | 70,4128 | 693112 | 71,0+10,6 0,5(-1,52,5) 0,6 (-2,9,4,1) -0,1(-3,8;3,7) -2,0(-6,2,2,2)"
Chalestérol-LDL (mmol/L) 1,9+06 20+08 20+07 20+08 0,1(0,0,0,2) 0,1(-0,1;0,2) 0,0(-0,2:0,2) 0,0 (-0,2;0,2)"
Parmi les dyslipidémiques 1,906 22408 1905 22+09 00(0202 | 000203 | 00(03003) -0,1(-0,3;0,2
Hémoglobine glyquée (%) 70411 67+09 | 67+15 67+11 | -03(-05:00 | 010203 | -03(07,00 -0,2 (-0,6,0,1)"
Parmi les diabétiques 7312 69=+1.2 7116 72+13 -0,2 (-0,5;0,1) 0,3(-0,0,0,6) -0,5(-0,9;-0,1) -0,4(-0,9;-0,1)*
Patients avec insuffisance rénale de stade 3"
Nombre de patients 35 19 35 19 -
(Drrfgtnﬁﬁ/qn%ﬁ% glomérulaie | 390 .68 | 417466 | 362+127 | 4064135 | -28(66:1.0) | -11(5634) | -1.7(7642) 1,9(7,335)H
Tension artérielle (mmHg)
Systolique 1317181 [ 1385217 | 1330+182 | 141,7+173 | 13(5985 | 32(80145 | -20(-144105 | -12,3(-19,6:-50)°
Diastolique 692+ 147 | 741+129 | 67,7121 | 747120 | -15(5525 | 07(5972 | 22(9349 | -60(-104-1,7%
Cholestérol-LDL (mmol/L) 20406 | 20+10 | 21+09 2111 02(-01:04 | 01(0305 | 01(-0405) 0,1(-02;05"
Parmi les dyslipidémiques 1,9+05 23+1,1 20+07 25+13 0,1(-0305 | 02(04:08 | -0,1(-0,80,6) 0,2 (-0,2:0,5)"
Hémoglobine glyquée (%) 6,912 6,608 67+12 6,7 +1,1 02(0502 | 010305 | -03(-09073) -0,3(-0,2,0,7)"
Parmi les diabétiques 7513 70+09 7412 7312 -0,2(-0,8;0,4) 0,3(-0,1;0,8) -0,5(-1,4,0,3) -0,3(-1,1;0,9)*
Patients avec insuffisance rénale de stade 4*
Nombre de patients 80 30 80 30 -
([:ﬁfmﬁ A‘”%tﬁg‘) Qomérulaie | 505,41 | 211435 | 204478 | 210+73 | 18(31-06) | 02(2824) | 17¢4310 | -11(3818™
Tension artérielle (mmHg)
Systolique 142,4+188 | 1357 =198 | 137,7+180 | 1422+205 | -48(-86,-1,0) | 6,4(-21;149 |-112(-204;-19) | -8,0(-14,6;-1,4)M
Diastolique 685+105 | 676119 | 699+105 69,0+9,3 1,4(-10,3,8) 1,3(-3,0,5,8) -0,1 (-4,6;4,7) 4,4(-0,9,9,7)+
Cholestérol-LDL (mmol/L) 1,9+05 19+06 1,9+06 20+06 00(-0,1:02 | 01¢0,1:03 | -0,1(-0302) 0,0 (-0,2;0,2)
Parmi les dyslipidémiques 1,9+06 2107 19+04 20+06 0,0(-0,2,0,2 -0,1(-0,3;0,2 0,0(-0,3;0,3) 0,0 (-0,2;0,2)"""
Hémoglobine glyquée (%) 70+1,1 6,6 +08 67+17 66+09 | -03(-0,6:-0,0 | 00(0,3:03 | -0,3(-0,8:0,2) -0,3(-0,8:0,2)*
Parmi les diabétiques 72+12 6,6=+1,0 7017 69+10 -0,2 (-0,5;0,1) 0,3(-0,2,0,7) -0,6(-1,1;0,2) -0,5(-1,1;0,1)

Cholestérol-LDL : cholestérol des lipoprotéines de basse densité; DFG : débit de filtration glomérulaire; ET : écart type; HBATC : hémoglobine glyquée, IC 95 % : intervalle de confiance 95 %; SH :
soins habituels; TO : a I'inclusion dans 'étude; T12 : a douze mois

* Données manquantes des valeurs cliniques a TO pour tous les patients : tension artérielle systolique : 1 ProFil, 1 SH; tension artérielle diastolique : 1 ProFil,; cholestérol-LDL : 19 ProFiL, 6 SH;
hémoglobine glyquée : 27 ProFil, 16 SH

' Données manquantes des valeurs cliniques a T12 pour tous les patients : DFG : 2 ProFil; tension artérielle systolique : 8 ProFil, 6 SH; tension artérielle diastolique : 8 ProFil,, 6 SH; cholestérol- LDL :
31 ProFil, 12 SH; hémoglobine glyquée : 26 ProFil, 14 SH

* Résultat ajusté au DFG, a I'4ge des patients, au niveau d'éducation des patients, au nombre de maladiies chroniques et & la détention d’un titre de clinicien associé

9 Résultat ajusté a la tension artérielle systolique a T0 et a la détention d'un titre de clinicien associé

! Résultat ajusté a la tension artérielle diastolique a T0, a I'age des patients, a la gestion des médicaments par la pharmacie et a la détention d’un titre de clinicien associé

TRésultat ajusté au niveau de cholestérol-LDL a T0, au sexe des patients et au niveau d'éducation des patients
* Résultat ajusté au niveau d’HbATC a TO et a la gestion des médicaments par la pharmacie

** Résultat ajusté au niveau d’HbA1C a TO

't Données manquantes des valeurs cliniques pour tous les patients avec insuffisance rénale modeérée : tension artérielle systolique : 3 a T12; tension artérielle diastolique : 3 a T12; cholestérol-LDL :
3a7T0,10a T12; hémoglobine glyquée : 16 aT0, 9a T12
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Tableau l. Evolution des variables cliniques en cours d’étude (suite)

# Résultat ajusté au DFG a TO et a I'4ge des patients
% Résultat ajusté a la tension artérielle diastolique a TO et '4ge des patients
" Résultat ajusté au niveau de cholestérol-LDL a TO

1 Résultat ajusté au niveau d’HbATC a T0, a I'age des patients et au pharmacien travaillant dans plusieurs pharmacies

# Données manquantes des valeurs cliniques pour tous les patients avec insuffisance rénale sévere : tension artérielle systolique : 1 a 70, 11 aT12; tension artérielle diastolique : 2a 70, 11a T12;

cholestérol-LDL : 21 a T0, 32 a T12; hémoglobine glyquée : 26 a T0, 30 4 T12
" Résultat ajusté au DFG a TO et au niveau d’éducation des patients
1t Résultat ajusté a la tension artérielle systolique a TO

# Résultat ajusté a la tension artérielle diastolique a T0, a la détention d'un titre de clinicien associé et a la participation a une formation sur les opinions

55 Résultat ajusté au niveau de cholestérol-LDL a T0, a I'4ge des patients et au niveau d'éducation des patients

I Résultat ajusté au niveau de cholestérol-LDL & TO et a I'age des patients

Discussion

Cette analyse provisoire laisse entendre que, comparativement
au SH, le Programme ProFiL a permis de réduire davantage
la tension artérielle systolique ainsi que I’hémoglobine
glyquée des patients diabétiques. Cependant, les résultats ne
permettent pas de penser que le Programme puisse ralentir
l'aggravation de I'insuffisance rénale ni améliorer le controle
de la dyslipidémie. A la lumiére de ces résultats, il n’apparait
donc pas pertinent d’augmenter le nombre de patients recrutés
afin d’évaluer les retombées du Programme sur I'aggravation
de I'IRC et de ses facteurs de risque.

ProFiL. est un programme de formation continue unique et
novateur. Il offre non seulement une formation sur mesure
aux pharmaciens communautaires mais met également a
leur disposition une infrastructure qui optimise la mise en
application de ces nouvelles connaissances dans leur pratique
quotidienne. Le service de liaison offre au pharmacien
communautaire de linformation clinique pertinente
concernant ses patients et il peut, au besoin, contacter un
pharmacien hospitalier ayant une expertise spécifique en
néphrologie. Ainsi, ProFiL. permet d’améliorer non seulement
les connaissances et les compétences des pharmaciens
communautaires en néphrologie mais également la qualité de
la pharmacothérapie de leurs patients en réduisant le nombre
de PRP?'22, Les résultats de cette analyse provisoire permettent
de penser que ces bienfaits se traduisent cliniquement par
des améliorations significatives du controle de I'hypertension
artérielle et du diabete.

Ces résultats mettent également en évidence le role essentiel
du pharmacien communautaire et ce, méme aupres des
patients suivis par les équipes multidisciplinaires des cliniques
de prédialyse. En fait, les retombées du Programme sur
I'évolution des facteurs de risque se comparent a d’autres
programmes d’interventions pharmaceutiques en premiere
ligne. Des méta-analyses réalisées par Machado et coll
ont démontré que la participation accrue du pharmacien
communautaire pouvait avoir un effet positif sur la tension
artérielle systolique (diminution incrémentale de 7 mmHg,
p = 0,047) et 'hémoglobine glyquée (diminution incrémentale
de 0,6 %, p=0,03) sans avoir d’effet significatif sur le cholestérol-
LDL!2025 Plus récemment, une méta-analyse de Santchi
et coll. indique également que les soins pharmaceutiques
influencent favorablement la tension artérielle systolique/
diastolique (19 études [10 479 patients]; -8,1 mmHg [IC 95 % :
-10,2 & -5,91/-3,8 mmHg [IC 95 % : -5,3 & -2,3]), le cholestérol
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total (9 études [1 121 patients]; -17,4 mg/L [IC 95 % : -25,5 a
-9,2]) et le cholestérol-LDL (7 études [924 patients]; -13,4 mg/L
[1C95 % : -23,0 a -3,8])%.

Les effets positifs du Programme pourraient s’expliquer par
une amélioration de 'adhésion au traitement. Chang et coll.
ont rapporté que le manque d’adhésion au traitement touche
environ la moitié de ces patients'®. En effet, chez une cohorte
de 2 103 patients hospitalisés suite a un infarctus du myocarde,
l'adhésion aux médicaments de la classe des inhibiteurs de
I'enzyme de conversion de 'angiotensine, des agonistes du
récepteur de I'angiotensine, et des béta-bloqueurs variait
entre 50 % et 60 % apres une période de 36 mois. Le déclin
de T'adhésion était particulierement rapide chez les patients
ayant une fonction rénale réduite au moment de I’entrée a
I'étude. De plus, des associations positives entre 1'adhésion
au traitement et un meilleur controle de 'hypertension et du
diabete ont été rapportées précédemment?”2%, Dans le cadre
de notre étude, nous avons rapporté dans un autre article
qu’au moment de 'entrée dans I’étude des patients, le nombre
moyen de médicaments dont les dates de renouvellement
permettent de supposer une prise inférieure a 80 % des doses
prescrites était respectivement de 1,0 et 0,6 par patient dans le
groupe ProFiL. et SH?!. De plus, 'amélioration de I'adhésion au
traitement figure parmi les PRP qui ont le plus progressé parmi
les patients ProFiL.

Cependant, sur une période d’'une année, le meilleur controle
de la tension artérielle et de ’hémoglobine glyquée ne s’est
pas traduit par un déclin moins marqué du DFG. La période
d’observation était possiblement trop courte. D’ailleurs, le
déclin annuel du DFG était modeste dans les deux groupes a
I'étude et méme équivalent a celui attendu dans la population
générale®?. Dans ces conditions, la détection d’'un avantage
incrémental est particulierement difficile. Une étude comparant
le suivi de patients avec IRC (n = 788) par une infirmiere
praticienne et un néphrologue versus un néphrologue seul
met en lumiere, apres un suivi de deux ans, les avantages
d'un suivi conjoint avec une réduction additionnelle de la
tension artérielle systolique (133 vs 135 mmHg; p = 0,004) et
diastolique (77 vs 80 mmHg; p = 0,007) et du cholestérol-LDL
(2,30 vs 2,45 mmol/L; p = 0,03)*. Aprés un suivi médian de
5,7 ans, le suivi conjoint a permis de ralentir le déclin de la
fonction rénale de 0,45 mI/min par 1,73 m? (p = 0,01) et de
réduire de 20 % l'incidence d’une issue composite incluant
le déces, la survenue d’une insuffisance rénale terminale
et 'augmentation de 50 % de la concentration de créatinine
sérique®'. Une étude similaire réalisée au Canada et incluant
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474 patients démontre qu’apres deux années, ce type de suivi
conjoint n’a pas permis de réduire le déclin de la fonction
rénale??. Les résultats de ces deux études suggerent qu’afin de
véritablement évaluer les retombées du Programme ProFilL. sur
la progression de la fonction rénale, il faudrait probablement
suivre un grand nombre de patients pendant plusieurs années.

Forces et limites

Les caractéristiques méthodologiques de cette étude ont
été sélectionnées afin de maximiser sa validité interne et
externe, notamment par le recours a une méthodologie d’essai
clinique a répartition aléatoire par grappes et par un taux de
participation relativement élevé. Ceci dit, I’objectif principal de
cette étude était d’évaluer les retombées du Programme sur
la qualité de la pharmacothérapie. Pour cette raison, aucun
test de laboratoire n’a été spécifiquement demandé pour les
fins de cette étude; notre analyse s’est limitée aux données de
laboratoire disponibles dans le dossier médical de la clinique
de prédialyse, ce qui représente une limite importante. De ce
fait, plusieurs données étaient manquantes et plusieurs tests
n’ont pas été faits spécifiquement au moment de l'inclusion
dans I'étude des patients et aprées une année. Bien que la
collecte des données ait été faite de maniere standardisée, la
documentation des variables cliniques n’a pas été effectué a
I'aveugle. Pour ces raisons, il n’est donc pas possible d’exclure
I'éventualité d'un biais d’information.

Conclusion

Les résultats de cette analyse provisoire réalisée aupres
des patients recrutés a CSL et HMR suggeérent qu’apres une
année de suivi, le Programme ProFil. a démontré de bons
effets sur 'amélioration du contréle de la tension artérielle
et de 'hémoglobine glyquée des patients diabétiques. Cette
analyse provisoire ne permet pas d’affirmer que le Programme
puisse avoir des retombées cliniquement significatives sur le
cholestérol-LDL et la progression de I'insuffisance rénale. Si

ces résultats provisoires sont confirmés lors de I'analyse finale
incluant I'ensemble des patients recrutés dans les six cliniques
de prédialyse participantes, le Programme ProFiL, qui mise
sur la formation continue et une collaboration efficace entre
les pharmaciens communautaires et hospitaliers, pourrait étre
appliqué a d’autres maladies chroniques en vue d’améliorer
les résultats de soins.
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Abstract

cy care program on medication adherence and
persistence, blood pressure, and low-density
lipoprotein cholesterol: a randomized controlled
trial. JAMA 2006;296:2563-71.

domized controlled trial. Clin J Am Soc Nephrol
2011;6:1241-7.

Objective: : A clinical trial is presently assessing the impact of a nephrology training and liaison program “ProFiL.” on the
quality of pharmacotherapy in patients with chronic renal failure. The objective of this interim analysis is to determine
the usefulness of increasing the number of study patients to be able to assess the program’s impact on the progression
of impaired renal function and of its risk factors.

Methods: Patients from two predialysis clinics (Hopital de la Cité-de-la-Santé de Laval and Hopital Maisonneuve-
Rosemont) and their community pharmacies were randomized to the ProFiL group or the usual care group and followed
for one year. The clinical variables were recorded at study inclusion and one year later, and the changes in the two groups
were compared using linear, mixed-effects multivariate models.

Results: The changes in the glomerular filtration rate were similar in both groups. There was an additional decrease
of -9.8 mm Hg (95% CI: -15.8 to -3.7) in systolic blood pressure in the ProFiL group (n = 117) compared to the patients
receiving usual care (n = 51). In the diabetic patients (n = 100), an incremental reduction in the glycosylated hemoglobin
concentration of 0.4% (95% CI: -0.9 to -0.1) was observed in the ProFil. group, while in the dyslipidemic patients
(n = 96), the changes in the LDL cholesterol levels were similar in both groups.

Conclusion: After one year, the ProFil program had a positive effect on blood pressure control and glycosylated hemoglobin
control but did not appear to have a significant impact on LDL cholesterol or the progression of renal failure. Therefore,
it is not necessary to increase the number of patients recruited.

Key words: Chronic renal failure, community pharmacy, diabetes, dyslipidemia, predialysis, renal failure risk factor
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