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Résumé

Introduction. — Identifier les difficultés du patient vis-a-vis de la prise de ses médicaments
reste complexe pour le soignant. Cette difficulté réside dans le caractére multidimensionnel
de ’adhésion médicamenteuse et, de ce fait, de son évaluation. L’objectif de ce travail est
de faire le point sur les différentes méthodes visant a mesurer ’adhésion médicamenteuse du
patient.

Matériel et méthodes. — Nous avons opéré une recherche sur PubMed complétée par une
recherche manuelle.

Résultats. — Deux types de méthodes de mesure de I’adhésion médicamenteuse sont décrits.
Les méthodes «directes » reposent sur des dosages plasmatiques et/ou urinaires des médica-
ments et/ou de leurs métabolites ; des marqueurs cliniques et/ou biologiques de !’efficacité des
médicaments. Les méthodes «indirectes » sont représentées par [’analyse des bases de données
administratives (prescription, renouvellements d’ordonnances a la pharmacie); le décompte
des comprimés; 'utilisation de systémes électroniques; les mesures auto-rapportées par le
patient ou ses proches (questionnaires, agendas de suivi, entretiens) ; [’avis des soignants.
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Discussion. — Aucun de ces outils ne supplante les autres, chacun ayant des limites soit de
faisabilité, soit de fiabilité. Au final, c’est sans doute le croisement des données issues de ces
différents outillages qui permet de se faire une idée sur le comportement d’adhésion du patient
et, surtout, des dimensions sur lesquelles il se trouve le plus en difficulté.

Conclusion. — L’identification de ces difficultés doit permettre au soignant de développer un
savoir-étre, un savoir-faire et une organisation spécifique pour accompagner le patient.

© 2012 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

Introduction. — Identifying the difficulties of the patient towards following his medication regi-
men remains complex for the healthcare provider. This can be explained by the multidimensional
character of medication adherence and, actually, the evaluation of this phenomenon. The
objective of this work was to review the various methods to measure medication adherence.
Methods. — We performed a search on PubMed completed by a manual one.

Results. — Two types of measure are described. The ‘‘direct’’ methods are based on the mea-
surement of the level of medicine or metabolite in blood or urine, measurement of biologic
markers in blood or measurement of physiologic or clinical markers. The ‘‘indirect’’ methods
are represented by the analysis of the administrative databases (prescription, rate of pres-
cription refills); pill counts; electronic medication monitors; the self-reported measures by the
patient or his close relations (questionnaires, diaries, interviews); the opinion of the healthcare

Discussion. — None of these tools supplants the others, each having limits either of feasibility,
or reliability. In the end, it is the crossing of the information stemming from these various equip-

ments that allows an idea on the adherence behavior of the patient and especially, dimensions

Conclusion. — The identification of these difficulties can allow the healthcare provider to deve-

lop behavioral and organizational skills tailored to the patient follow-up.
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provider.
on which he is most in trouble.
© 2012 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
Introduction

L’observance médicamenteuse représente un comporte-
ment dynamique, variable dans le temps et dans la forme
[1]. La sémantique a nettement évolué ces derniéres décen-
nies, de la notion d’observance thérapeutique, synthétisée
sous la forme d’un rapport entre «ce que le patient fait»
et «ce que le médecin dit» [2], jusqu’a l’adhésion médi-
camenteuse ou le rapport entre «ce que le patient fait de
maniere acceptée » et «ce que le médecin propose ».

Le défaut d’adhésion constitue un probléme écono-
mique et de santé publique majeur pour les systéemes de
soins [3]. L’adhésion médicamenteuse, soumise a de mul-
tiples influences et contraintes, pourrait se modéliser selon
cing dimensions (Fig. 1): la maladie (son impact objectif
sur le patient); le traitement médicamenteux (sa comple-
xité de mise en ceuvre et les contraintes qu’il impose au
patient); le patient (ses savoirs et ses représentations,
ses ressources psychosociales) ; le contexte démographique
et socio-économique; le systéme de soins (les compé-
tences psychorééducatrices des soignants; l’organisation
des soins).

L’adhésion médicamenteuse ne constitue pas une fina-
lité en soi et doit étre envisagée comme un indicateur
d’adaptation du patient aux contraintes imposées par la
maladie et son traitement. Cette adaptation ou néodéve-
loppement [4,5] vise a donner du sens a cette épreuve qui
marque un «avant—apres », a se reconstruire une identité de
«personne malade », a identifier et mobiliser les ressources
disponibles pour avancer au quotidien avec la maladie.

Le soignant, dans cette perspective, doit étre envisagé
comme un accompagnateur. Le challenge que celui-ci va
devoir relever, au quotidien, est d’identifier les difficul-
tés du patient et de les qualifier, afin de pouvoir adapter
son accompagnement. Une des difficultés de ’analyse du
comportement d’adhésion médicamenteuse se situe dans la
facon de U’évaluer. Comment objectiver la mise en mou-
vement du patient vis-a-vis de la prise de son traitement
médicamenteux? Comment identifier ses difficultés, ses
freins, ses ressources? Nous proposons ici une mise au point
sur les différentes méthodes visant a appréhender la mesure
de ’adhésion médicamenteuse du patient.

Méthode

Nous avons opéré une revue de littérature sur la base de
données électronique PubMed. L’équation de recherche a
été la suivante: ("‘adherence’” OR ‘‘compliance’’) AND
‘‘medication’’ AND ‘‘measure’’. La recherche a été res-
treinte a la langue anglaise et aux revues, sur les dix
derniéres années. Nous avons complété cette revue par une
recherche manuelle.

Résultats

Quatre-vingt-dix articles de revue ont été retrouvés. Sur ces
90 articles, nous avons retenu 25 revues traitant de maniere
générique de la problématique de mesure de ’adhésion
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Maladie

- Présence de troubles cognitifs, visuels, de la personnalité

- Absence de symptomes

- Présence d’addictions
< Présence d’un état dépressif

Traitement Médicamenteux
- Complexité du traitement

- Temps quotidien dédié au traitement

- Modalités d’administration

- Durée de traitement

2

ADHESION
MEDICAMENTEUSE

Facteurs démographiques et
socio-économiques

- Caractéristiques démographiques

- Stabilité familiale

- Ressources matérielles

- Cout lié a la prise en charge

- Appartenance ethnique, culturelle

u

- Savoirs théoriques

- Emotions
- Ressources externes
- Ressources internes

Patient et/ou Entourage

- Savoirs-pratique, savoir-faire, compétences d’auto-soins
- Expériences antérieures (efficacité / tolérance)
- Représentations liées a la maladie et aux médicaments

Systéme de soins
- Qualité de la relation thérapeutique patient-soignant
- Organisation des soins

&

Figure 1.
Determinants of patient medication adherence.

médicamenteuse. Deux types de méthodes de mesure de
’adhésion médicamenteuse sont décrites, «directes» et
«indirectes» [6,7].
Les méthodes dites «directes » reposent sur :
e des dosages plasmatiques et/ou urinaires des médica-
ments et/ou de leurs métabolites ;
e des marqueurs cliniques et/ou biologiques de |’efficacité
des médicaments.

Les méthodes dites «indirectes » sont représentées par:

e [’analyse des bases de données administratives (prescrip-
tion, renouvellements d’ordonnances a la pharmacie) ;

¢ le décompte des comprimés;

e ['utilisation de systémes électroniques, sous la forme
de blister (unit dose monitor), de flacon (type MEMS,
medication event monitoring system, intégrant une puce
électronique dans le couvercle du flacon) ou de pilulier
(pill box monitor);

¢ les mesures auto-rapportées par le patient ou ses proches
(questionnaires, agendas de suivi, entretiens);

e [’avis des soignants (issu d’un entretien avec le patient ou
d’un jugement global).

Les outils les plus couramment utilisés sont les bases de
données administratives (28 %), les mesures auto-rapportées
(25 %), le décompte des comprimés (25 %) [7]. Les avantages
et limites de chacune de ces méthodes directes et indirectes
sont synthétisés dans les Tableaux 1 et 2.

Déterminants de ’adhésion des patients au traitement médicamenteux.

Discussion

Le constat préliminaire, suite a cette mise au point,
concerne le nombre considérable de publications sur le sujet
(90 articles de revue retrouvés sur les dix derniéres années).
L’enjeu économique et de santé publique de la probléma-
tique est sans doute l'une des explications de ce constat,
la complexité du phénomene a étudier une deuxiéme, le
challenge méthodologique une derniére.

I est en effet impossible de mesurer ’adhésion réelle du
patient, sauf a "observer en continu [18], ce qui est diffi-
cile techniquement et questionnable sur le plan éthique. De
fait, il ne se distingue pas de gold standard, ce qui laisse le
champ a une production pléthorique d’outillages [19]. Les
outils disponibles, directs et indirects, n’apportent que des
mesures approximatives de |’adhésion.

De plus, Uexistence de différentes formes de défaut
d’adhésion médicamenteuse complexifie son évaluation
(prise d’une partie des médicaments chaque jour, oubli d’un
ou plusieurs médicaments durant des périodes variables,
arrét définitif d’une ou plusieurs prises de médicaments ou
a Uinverse surconsommation. . .) [20—22]. L’identification de
ces types de comportements et surtout la compréhension
de leurs origines sont une piste de réflexion essentielle en
termes d’actions a développer (Tableau 3).

En reprenant les différents outils de mesure disponibles,
on s’aper¢oit que chacun mesure des choses différentes,
a des étapes différentes du circuit du médicament, de la
prescription a la consommation finale jusqu’a ses effets.
Les bases de données administratives peuvent nous indiquer



Tableau 1

Méthodes directes d’évaluation de I’adhésion médicamenteuse : avantages et limites.

Direct methods to assess medication adherence: pros and cons.

Méthodes Avantages

Dosages plasmatiques Méthode objective
des médicaments

et/ou de métabolites

Dosages urinaires des
médicaments et/ou
de métabolites

Méthode objective

Marqueurs biologiques Mesure objective

Limites

Pas possible pour tous les médicaments

Nécessité de standardisation des méthodes

Possibilité de variations intra- et interindividuelles du métabolisme
des médicaments = difficultés d’interprétation des résultats

Délai nécessaire (réalisation du prélévement et délai de résultat)
Coliteux

Reflet en général d’une observance a court terme

Intrusif

Biais de comportement du patient (induction de prise, si le patient
connait le but du dosage)

Pas possible pour tous les médicaments

Nécessité de disponibilité d’informations concernant la
pharmacocinétique (absorption, excrétion)

Temps de collecte important (recueil des urines sur 24 heures par
exemple)

Coliteux

Biais de comportement du patient (induction de prise, si le patient
connait le but du dosage)

Pas possible pour tous les médicaments
Intrusif
Colteux

Marqueurs cliniques Mesure objective

Pas possible pour tous les médicaments

Possibilité de variations intra-individuelle (par exemple, effet
«blouse blanche » dans la mesure de la pression artérielle), =
difficultés d’interprétation des résultats

Certains autres facteurs peuvent affecter la réponse clinique

ce qui a été prescrit, puis dispensé. Le décompte des compri-
més ou l’utilisation de systéemes électroniques nous indique
ce qui a été retiré de 'emballage du médicament. Les
mesures auto-déclarées nous racontent ce que le patient
ou son entourage disent avoir consommé ou vu consommer.
Les mesures directes pharmacologiques, biologiques ou cli-
niques tracent la métabolisation et I’effet clinique pondérés
par les effets pharmacodynamiques et pharmacocinétiques
associés a un patient donné.

Les méthodes directes

Les outils de type suivi pharmacologique ou biolo-
gique sont disponibles pour un nombre tres restreint
de médicaments (immunosuppresseurs, antipsychotiques,
anticoagulants, anticonvulsivants. . .), souvent contraignants
pour le patient et colteux. Ce type d’indicateur s’avere fort
utile notamment pour le suivi des médicaments a risque.
Cependant, le résultat exprime en général [’adhésion a un
moment donné du traitement (celui du prélévement), sur
une courte période (immunosuppresseurs, AVK) : en longue
période, la difficulté va étre de vérifier que l’indicateur n’a
pas fluctué pour une autre raison que la prise irréguliére de
médicament (par exemple, U’HbA;. peut fluctuer pour des
causes diététiques, d’activité physique, de stress, de théra-
peutique médicamenteuse). De plus, ce résultat concerne
les patients suffisamment adhérents pour opérer ce suivi
(de fait, les patients non adhérents peuvent étre perdus de

vue). Les marqueurs cliniques sont peu colteux et facile a
recueillir mais de sensibilité et de spécificité limitée.

Bien que les mesures directes soient considérées comme
robustes, elles sont limitées a certains médicaments et/ou
difficiles a mettre en ceuvre dans la pratique courante, jus-
tifiant le recours a des méthodes indirectes [26].

Les méthodes indirectes

L’analyse des bases de données administratives [27,28]
(prescription, renouvellements d’ordonnances a la pharma-
cie) peut donner un apercu du comportement global du
patient sans pouvoir donner acces a la structure intime de
ce comportement. De plus, dans un systéme socialisé tel
que le systéme de soins francais, dans lequel le colit sup-
porté par le patient lors de ’acquisition de ces traitements
est modique voire inexistant, un systéme de quantification
type medication possession ratio peut se trouver biaisé par
le hasard moral [29] (le consommateur final ne supportant
pas le colt de sa consommation adopte un comportement
non vertueux : sur-stocker les médicaments sans pour cela
les utiliser).

Le décompte des comprimés comme Lutilisation de
systémes électroniques permettent une vision globale de
’adhésion mais sont susceptibles de falsification. Les sys-
témes électroniques sont onéreux et non adaptés a la
pratique ambulatoire courante ; ils restent plutot destinés a
la recherche clinique. De plus, les systémes électroniques ne
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Tableau 2 Méthodes indirectes d’évaluation de I’adhésion médicamenteuse : avantages et limites.
Indirect methods to assess medication adherence: pros and cons.

Méthodes

Décompte des comprimés [8]

Registres manuel ou
électronique des
renouvellements
d’ordonnances a la
pharmacie [9—13]

Systemes électroniques
(blister, flacon, pilulier
type MEMS) [14,15]

Auto-questionnaires, carnets
de suivi dédiés au relevé
des prises de médicaments

Entretien avec la famille

Avis des soignants

Avantages

Reflet uniquement d’une
consommation globale

Permet de calculer un
ratio (medication
possession ratio, MPR)
simple, précis=nombre de
jours de traitement
délivrés par le pharmacien
pendant une période
donnée (le plus souvent un
an) divisé par le nombre
total de jours dans cette
période (365 jours)

Evaluation du nombre et
des horaires de prises
Reflet des variations de
prises journalieres

Effet «impliquant » [16]

Aussi fiables que le
décompte des comprimés
si relation de soins entre
le patient et le soignant
définie

Faible colit

Facilité de mise en place
Différentes dimensions de
’observance explorées

Assez peu fiable

Dépend de la qualité de la
relation patient—soignant

MEMS: medication event monitoring system.

sont pas adaptés a un certain nombre de formes galéniques,
par exemple les préparations injectables [30].

Les mesures auto-rapportées par le patient ou ses
proches (questionnaires, agendas de suivi, entretien) res-
tent actuellement parmi les approches jugées les plus
pertinentes : «autant leur demander directement ce qu’ils
font » [31,32]. Elles sont notamment recommandées en pra-
tique courante [33].

Concernant les questionnaires standardisés, une récente
revue de Garfield et al. a identifié 58 outils différents [34].
Le format des outils varie de un a 21 items, le plus générale-
ment sous forme d’échelles de Likert ou d’échelles visuelles

Limites

Le patient ne doit pas oublier de ramener ses boites
de comprimés

Sous réserve de non-falsification par le patient

Ne garantit pas que les comprimés manquants aient
été pris

Ne refléte pas les variations de prises journalieres
Ne garantit pas que les comprimés achetés aient été
consommeés

Ne refléte pas les variations de prises journalieres

Mesure ’ouverture du dispositif mais ne garantit pas
que les comprimés manquants ont été réellement
consommeés

Risque d’augmenter le sentiment de controle, de
surveillance chez les patients (possibilité
d’augmentation de ’anxiété, des plaintes
somatiques) [15]

Coliteux

Non adapté a toutes les galéniques

Impact des facteurs lié a la mémoire du patient
(oublis), a un sentiment de désirabilité sociale (désir
de donner la bonne réponse), d’ou risque de
surestimation (omissions, mensonges) si pas de
relation de confiance entre le patient et le soignant
(8]

Importance de la formulation des questions [17]

Risque de sur ou sous-estimation si le but de
I’entretien n’a pas été explicité a la famille

Peu précis, peu reproductible : sur ou
sous-estimation en fonction des soignants

analogiques. Différentes stratégies de passation des ques-
tionnaires sont représentées: entretiens en face-a-face,
entretiens par téléphone, auto-administration par le patient
et programmes informatiques. Concernant la construction
des outils, les auteurs mettent en cause, d’une part, le
défaut de fondements théoriques psychosociaux, d’autre
part, le défaut de construction (pas de phase initiale quali-
tative avec des patients pour explorer la problématique et
juger de la pertinence et de ’exhaustivité de sa modéli-
sation). La totalité des propriétés psychométriques de ces
outils est disponible dans 16 cas sur 58. La sensibilité de ces
échelles est jugée acceptable dans 43 cas sur 58. La fiabilité
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Tableau 3 Différentes formes de défaut d’adhésion médicamenteuse.

Different forms of medication adherence problem.

Les comportements de type primaire correspondent a des patients qui ne se rendent pas a la pharmacie pour chercher les
médicaments et, ainsi, ne commencent jamais leur traitement (environ 20% des cas) [23,24]

Les comportements de type secondaire incluent les patients qui prennent leurs médicaments régulierement mais d’une
facon inappropriée (par exemple, non-respect du plan de prise)

Types de comportements

Les démissionnaires précoces arrétent prématurément le traitement
Les intérimaires prennent les médicaments moins fréquemment que prescrit
Les intermittents consomment les médicaments de maniére irréguliére, sans doute en lien avec la récurrence des

symptomes

Les « joueurs », conscients des bénéfices du traitement tentent «leur chance » qu’il ne se passe rien a ’arrét des

médicaments

Les «rebelles » s’opposent a tout ce qui leur est proposé

Les «distraits » sont préoccupés par autre chose et oublient les conseils de prises discutés avec les soignants [25]

est jugée acceptable pour 19 outils, a ’exception d’un des
outils les plus disséminés, l’échelle de Morisky : la revue rap-
porte quatre articles avec une faible fiabilité et quatre avec
une fiabilité acceptable. De fait, cet outil validé en langue
francaise [35], comportant six items de type fermés, a le
mérite d’étre simple d’utilisation. Cependant, il s’avere,
a l'usage, peu discriminant et, contrairement a la plupart
des questionnaires qui surestiment ’adhésion médicamen-
teuse, en lien soit avec un défaut de mémoire ou soit un biais
de désirabilité [7], classe massivement les patients dans le
groupe des non-adhérents.

L’avis des soignants, issu d’un entretien avec le patient ou
d’un jugement global, se révéle une estimation peu repro-
ductible et généralement surestimée [36]. Cette approche
nécessite d’étre répétée, la récurrence de plusieurs avis
identiques apportant la robustesse nécessaire au résultat.

Si on questionne la concordance de ’ensemble de ces
mesures, certains auteurs mettent en évidence une faible
concordance entre dosages plasmatiques des médicaments
et décompte de comprimés [37] ou entre renouvellements
de prescription et le Morisky [38]. D’autres montrent que
les mesures auto-rapportées sont corrélées de maniére
modérée a moyenne avec les mesures issues des dispositifs
électroniques [39,40]. Garber et al. comparent les mesures
auto-rapportées (questionnaires, agendas de suivi, entre-
tiens) avec le reste des mesures qu’ils qualifient de «non
auto-rapportées ». Les mesures auto-rapportées sont hau-
tement corrélées avec 65% des études traitant de dosages
plasmatiques des médicaments, avec 54,5% des études
concernant le décompte de comprimés, avec 45,5% des
études utilisant les bases de données administratives et,
enfin, 16% des études assises sur des dispositifs électro-
niques. Les auteurs mettent en évidence de différences
significatives selon le type d’outil de recueil: la concor-
dance est la plus haute pour les agendas de suivi, puis les
questionnaires standardisés et, enfin, pour les entretiens,
qui obtiennent une tres faible concordance avec les autres
méthodes [41]. Au final, il est intéressant de noter que
la concordance entre toutes ces mesures des différentes
méthodes reste moyenne, ce qui souligne le fait qu’elles
explorent des composantes différentes de l’adhésion. Ces
méthodes sont donc complémentaires, et l’association de
méthodes directes et indirectes est une piste intéressante

pour caractériser [’adhésion sur de faibles effectifs. A plus
grande échelle, le recours a des méthodes indirectes s’avére
plus réaliste.

Face a la pléthore de la littérature pour mesurer ’adhésion
médicamenteuse, on constate les limites métrologiques
mais aussi sur le caractére peu opérationnel des outils dis-
ponibles. Le besoin se fait sentir d’un outil d’évaluation
adapté a la pratique courante, pour repérer les patients
a risque de défaut d’adhésion mais surtout pour identi-
fier les dimensions de cette adhésion sur lesquelles agir
pour améliorer la situation. De fait, 'urgence n’est pas
tant épidémiologique que clinique : trouver avec le patient
des solutions pour mieux vivre avec son traitement médi-
camenteux et, ainsi, développer en tant que soignant, un
savoir-étre, un savoir-faire et une organisation spécifique
pour ’accompagner avec son traitement.

Les auteurs déclarent ne pas avoir de conflits d’intéréts en
relation avec cet article.
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