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Résumé :

Contexte : Les patients agés, de par leur fragilité, sont particulierement a risque de
réhospitalisation précoce évitable. Des interventions cliniques multicomposantes peuvent étre
mises en place afin de réduire ces réhospitalisations. Cependant, la Haute Autorité de Santé a
indiqué qu’il n’est « ni nécessaire ni efficace d’intervenir auprés de tous les patients ». |l faut

donc cibler les patients les plus a risque qui bénéficieront en priorité de ces interventions.

Objectif : L’objectif de ce travail de thése a donc été d’identifier un score de risque de
réhospitalisation permettant un repérage au plus juste des patients &gés a risque de

réhospitalisation précoce évitable : calculable dés 1’admission, automatisable et spécifique.

Méthodes : Une revue systématique de la littérature a été réalisée afin d’identifier les scores
de risque de réhospitalisation précoce évitable validés chez la personne agée. Une étude de
faisabilité a ensuite confirmé que ces scores pouvaient étre calculés a partir des données
présentes dans les dossiers médicaux informatisés des patients. Enfin, une étude
observationnelle prospective multicentrique a été conduite afin de réaliser la validation

externe de huit scores et ainsi comparer leurs qualités métrologiques.

Résultats : La revue systématique a permis d’identifier cinq scores de risque de
réhospitalisation précoce évitable validés chez la personne agée. L’étude de faisabilité a
démontré qu’il était possible de calculer les scores directement a partir des données présentes
dans les dossiers médicaux informatisés avec un taux de données manquantes de 4 % et des c-
statistiques correctes (de 0,506 a 0,589). Enfin, I’étude observationnelle prospective a
identifié le score SST comme calculable dés le début de 1’hospitalisation, automatisable et

spécifique (0,92).

Conclusion : Les patients ageés les plus a risque de réhospitalisation précoce évitable pourront
étre identifiés automatiquement dés leur admission grace a I’implémentation des scores de
risque de réhospitalisation validés dans le systéme d’information des hopitaux. Ceci permettra
de proposer des interventions multidisciplinaires aux patients identifiés a risque de
réhospitalisation tout au long de leur hospitalisation et au moment des points de transition
(admission, sortie et apres la sortie d’hospitalisation), conformément aux recommandations de

la HAS, et ainsi réduire ce risque de réhospitalisation précoce évitable.



Abstract:

Context: Elderly patients are frail and therefore particularly at risk of early avoidable
readmission. Several interventions can be implemented to reduce these readmissions.
However, the French National Authority for Health has indicated that it is "neither necessary
nor effective to intervene with all patients”, it is therefore necessary to target the most at-risk

patients who will benefit as a priority from these interventions.

Objective: The objective of this thesis was to identify a readmission risk score allowing an
accurate identification of elderly patients at risk of early unplanned readmission: calculable

upon admission, automatable and specific.

Methods: A systematic review was conducted to identify clinical risk scores for early
unplanned readmission validated in the elderly population. The feasibility study confirmed
that the scores could be calculated with clinical data from electronic medical records. Finally,
a prospective multicentre observational study was carried out to externally validate eight

clinical risk scores in order to compare their metrological characteristics.

Results: The systematic review identified five clinical risk scores for early unplanned
readmission validated in the elderly population. The feasibility study showed that it was
possible to calculate these score directly from the data of electronic medical records with only
four per cent missing data and correct c-statistics (from 0.506 to 0.589). Finally, the
prospective multicentre observational study identified the SST score which could be
calculable upon admission, automatable and specific (0.92).

Conclusion: Elderly patients at higher risk of early avoidable readmission can be
automatically identified upon admission thanks to the possible implementation of the
readmission risk scores in the hospital information system. Consequently, a bundle of
interventions could be performed towards patients identified at risk of readmission during
their hospital stay and particularly at the transition points (admission, discharge and after
hospital discharge), in accordance with the recommendations of the French National
Authority of Health, and thus reduce this early avoidable readmission risk.
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Partie | : Introduction générale

.. Contexte épidémiologique : personnes agées et réhospitalisations

I.1. Les personnes agées

Les personnes agées sont definies comme des personnes de plus de 75 ans ou
polypathologiques et de plus de 65 ans (1). A 1’échelle de la France, les projections
démographiques de I'INSEE prévoient qu’en 2050, 22,4 millions d’habitants seront 4gés de
plus de 60 ans, soit 85 % de plus qu’en 2000 (2) (figure 1).

age

i Hommes |, Femmes!

P — : I,I 2007 T

M = -

20 I

0 T T T 1 T T T ,I

500 400 300 200 100 0 100 200 300 400 500

en milliers

Figure 1: Projection de la pyramide des ages en 2060 compareée a celle de 2007, en France. Sources : Insee, estimations de
population pour 2007 et projection de population 2007-2060 pour 2060.(3)

18



Le vieillissement de la population est un phénomene mondial, en partie lié¢ a 1’amélioration

des systemes de soins et des contextes socio-économiques (4).

En France, ce vieillissement s'explique également par l'arrivée a ces ages des générations
issues du baby-boom - nées entre 1946 et 1975 -, par un allongement de la durée de vie -
estimation de I'espérance de vie a la naissance de 89 ans pour les femmes en 2050 - et par le

maintien d'un solde migratoire positif (2).

Les personnes agées sont des personnes fragiles, chez lesquelles la présence concomitante de
plusieurs pathologies est fréquente : une revue systématique récente a évalue que 95,1 % des
patients de 65 ans et plus étaient polypathologiques, c’est-a-dire atteints simultanément d’au

moins deux maladies chroniques (5-7).

La fragilité et la polypathologie exposent les patients 4gés a une polymédication, définie par
la prise réguli¢re journaliére d’au moins cinq médicaments. La polymédication augmente le
risque d’interactions médicamenteuses et de survenue d’iatrogénie médicamenteuse (8).
Ainsi, il a été montré dans un service d’urgences que le risque d’interaction est de 38 %

lorsque 1’on associe 4 médicaments et augmente jusqu’a 87 % avec 7 médicaments ou plus
(9).

Garcia-Caballos et al. (3) ont réalisé une revue systématique en 2010, afin d’identifier les
drug-related problems (DRP ou problemes liés aux médicaments) et de déterminer leur
fréquence chez la personne agée. lls ont identifié 20 études, publiées entre janvier 1998 et
décembre 2009, décrivant des DRP et les interventions proposées pour les prendre en charge.
Les résultats montrent que 1’incidence des DRP varie de 18,4 % (sur-observance
médicamenteuse dans les deux semaines suivant la sortie d’hospitalisation) a 37,5 %
(modification non appropriée du traitement médicamenteux dans le mois suivant la sortie

d’hospitalisation).

Ces DRP peuvent avoir des conséquences déléteres chez les personnes agées, notamment des
réhospitalisations qui peuvent a leur tour entrainer une augmentation de la dépendance et du

déclin physique, fonctionnel ou psychosocial (10).
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Les réhospitalisations précoces eévitables (RPE) répondent aux critéres suivants :
hospitalisations non programmeées, en lien avec le séjour précédent et survenant dans les 30
jours suivant la sortie d’hospitalisation (11). De par leur fragilité et leur polymédication, les
personnes agées sont particulierement a risque de RPE: entre 5 et 35 % des patients
hospitalisés ages de 75 ans et plus seront réhospitalisés dans les 30 jours suivant leur sortie
d’hospitalisation (12). D’aprés la revue systématique de Van Walraven et al., 23,1 % de ces

réhospitalisations sont jugées évitables (13).

Ainsi, la loi n°2004-806 du 9 ao(t 2004 de Santé Publique intégrait comme objectif majeur la

réduction du risque de réhospitalisation des personnes agées (14).

Au niveau hospitalier, la réduction du risque de réhospitalisation passe par la mise en place
d’interventions visant a assurer la continuité des soins en coordonnant la transition hopital-
ville des patients agés. La Haute Autorité de Santé (HAS) préconise d’assurer cette continuité

des soins par (11) :

- le repérage dés I’admission des patients a haut risque de réhospitalisation,
- la préparation de leur sortie en lien avec leur médecin traitant,
- lamise a disposition des documents de sortie le jour méme de la sortie,

- la coordination d’appui dans le suivi post-sortie avec 1’équipe de soins primaires.

Dans le contexte actuel de ressources contraintes en moyens et en personnel, une intervention
aupres de tous les patients agés hospitalisés n’est pas envisageable. La HAS précise dans ce
sens « qu’il n’est ni efficace ni efficient d’intervenir sur tous les patients ». L’identification
des personnes agees a risque de RPE devant bénéficier prioritairement de ces

interventions est alors indispensable (11).

Cette identification peut étre réalisée grace a un score de risque. Plusieurs scores ont été
décrits dans la littérature, intégrant divers facteurs de risque de réhospitalisation (age, sexe,
polymédication, état de la fonction rénale, contexte socio-économique, etc.). Nous

reviendrons ultérieurement sur ce point.
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Question de recherche et objectif

L’hypothése centrale de cette thése est qu’une identification des personnes agées a risque de

réhospitalisation précoce non programmeée au cours de I’hospitalisation index -c’est-a-dire la

premiere hospitalisation qui pourrait étre suivie d’une réhospitalisation-, permettrait de cibler

les patients &gés nécessitant en priorité une intervention clinique, afin de réduire ce taux de

RPE.

L’objectif de ce travail de these a été d’identifier le meilleur score de risque de

réhospitalisation, permettant un repérage au plus juste des patients agés a risque de

réhospitalisation précoce non programmeée. Les étapes suivantes ont été mises en ceuvre :

1)

2)

3)

Plusieurs scores de risque sont décrits dans la littérature. Une revue systématique de
la littérature permettra de réunir les éléments de comparaison de ces scores :
caractéristiques métrologiques, facilité d’application, prédicteurs composant les
scores, etc. ;

Tous les scores décrits dans la littérature n’ont pas fait I’objet d’une validation externe
sur une population agée pour une RPE, seul élément garantissant la persistance de
leurs caractéristiques métrologiques lors d’une application dans une population
différente de celle ayant permis le développement du score. Une étude de faisabilité
de validation externe des scores de risque de réhospitalisation précoce non
programmeée chez la personne agée permettra de s’assurer de la possibilité de calculer
ces scores directement a partir d’éléments présents dans le dossier médical
hospitalier informatiseé du patient ;

Une étude observationnelle prospective de validation externe de scores de risque
de réhospitalisation précoce non programmée chez la personne agée permettra de

verifier et de comparer la robustesse de ces scores.
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Partie Il : Etat de l'art

.. Les personnes agées

I.1. Etat de santé des personnes agées : la fragilité

Un risque important a prendre en compte chez la personne agée est le passage d’un
état de bonne santé a I’état de fragilité. Cette notion de fragilité a été illustrée des 1984 par J-
P. Bouchon par le diagramme ci-dessous (15) : le vieillissement physiologique ou normal per
se n’est pas responsable de défaillance d’organe mais d’une diminution de leurs
performances. La fragilité réside dans le fait que des pathologies d’organes ou des affections
intercurrentes, qui n’auraient que peu d’impact chez un sujet jeune, peuvent accélérer les

baisses de performance et conduire a une insuffisance d’organe chez les sujets agés.

J-P. Bouchon indique également que des traitements entrepris pour traiter ces affections
intercurrentes peuvent étre inefficaces dans le rétablissement de 1’insuffisance d’organe,

passant ainsi de I’insuffisance aigiie & la pathologie chronique (figure 2) (16).
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Analyse des performances d'un organe chez un sujet agé, sous l'effet du
vieillissement (1), des pathologies de I'organe (2) et des affections
intercurrentes (3), avec ou sans traitement spécifique (?). (Bouchon 1984)

» Age

Figure 2: Diagramme de Bouchon (3)

1.2. Personnes agées et polymédication

La présence concomitante de plusieurs pathologies est fréquente chez les personnes agées.
Les patients agés de 65 ans et plus ont en moyenne 6 maladies, contre 3,4 maladies pour les
patients agés de 40 a 64 ans, d’aprés une enquéte de I’Institut de Recherche et de
Documentation en Economie de la Santé (IRDES) (17).

La fragilité et la polypathologie exposent les patients agés a une polymédication, qui se définit
par la prise réguliére journaliére d’au moins cinq médicaments (18). A ce seuil, 80 % des
patients de 75 ans et plus sont concernés en France (19). Des valeurs similaires sont
rapportées dans une revue systématique internationale de 2015, avec une estimation allant de

65 a 91 % de patients polymédiqués (20).

Dans une note de la HAS datée de 2005 sur la consommation médicamenteuse du sujet agé
(21), S. Legrain rapporte que la polymédication des personnes agées de 65 ans et plus
s'éléve en moyenne a 3,6 médicaments par jour et augmente jusqu’a 4,6 médicaments par
jour chez les patients agés de plus de 85 ans (figure 3). Cette consommation représente une

dépense moyenne de 850 euros par personne de 65 ans et plus par an (21).
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Figure 3: Evolution du nombre de boites de médicaments acquises par age (5)
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Par ailleurs, en 2015, Huon et al. (22) ont montre, dans une étude sur I'évolution de la
prescription des médicaments chez la personne agée, qu'en plus détre les premiers
consommateurs de médicaments, les personnes agées ont doublé leur consommation
médicamenteuse en 10 ans (figure 4). Les médicaments les plus largement prescrits chez cette

population sont les médicaments du systeme cardio-vasculaire et les antalgiques.
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Figure 4: Proportion de consommateurs de médicaments par age et classe médicamenteuse. Huon et al. (10)
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Le vieillissement physiologique peut entrainer des modifications de la pharmacocinétique et

de la pharmacodynamie des médicaments.

Au niveau pharmacocinétique, la diminution de 1’eau totale corporelle, la fonte musculaire et
I’augmentation du tissu adipeux peuvent modifier la distribution des médicaments, en
particulier les médicaments a caractere hydrophile. Par ailleurs, une diminution de prés de 40
% du débit sanguin hépatique entraine une diminution de l’effet de premier passage
hépatique, modifiant la biodisponibilité des médicaments, en particulier pour les médicaments
a caractere lipophile. Enfin, la diminution du débit de filtration glomérulaire (DFG) peut
réduire 1’élimination rénale des médicaments (23,24). Ces modifications exposent les
personnes agées a un risque de sous-dosage (assez rarement) ou de surdosage médicamenteux

(le plus souvent).

Au niveau pharmacodynamique, la modification de 1’affinité des neurotransmetteurs pour les
récepteurs neuronaux et I’augmentation de la perméabilité de la barriére hémato-encéphalique
peuvent expliquer une augmentation de la sensibilité aux neuroleptiques et anticholinergiques
a effets centraux. On observe également une diminution de la réponse aux [-bloquants et aux
catécholamines, par diminution du nombre et de I’activité des récepteurs f-adrénergiques
(25).
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La prescription médicamenteuse chez le sujet agé peut étre suboptimale et revétir 3 aspects
(21):

- «overuse »: prescription de médicaments sans indication ou sans preuve
d’efficacité ;

- «underuse » : absence d’instauration d’un traitement efficace pour une pathologie ;

- «misuse » : prescription de médicaments dont la balance bénéfice-risque est

défavorable, dits médicaments potentiellement inappropriés.

Depuis 1991, des listes de médicaments potentiellement inappropriés chez la personne agée,
selon le contexte (interactions médicamenteuses, comorbidités, fonction rénale etc.), ont été
publiées, notamment celle de Beers et al., régulierement mise a jour, ou celle de Laroche et al.
(26,27). D’autre part, des outils implicites comme des listes STOPP et START permettent de

traiter I’overuse et le misuse comme les outils précédents, mais également 1’underuse.

Toute prescription suboptimale, en particulier la présence de médicaments potentiellement
inappropriés, peut conduire & un accident iatrogene médicamenteux, a I’origine d’une
hospitalisation. La littérature rapporte en effet que 4,6 a 12,1 % des hospitalisations sont dues
a un accident iatrogéne médicamenteux (28). Chez la personne agée, 18 a 38 % de ces
accidents iatrogénes médicamenteux ont lieu aprés la sortie d’hospitalisation (29). Un
accident iatrogéne médicamenteux aprés la sortie d’hospitalisation peut a son tour étre a
I’origine d’une RPE. Ainsi, une revue systématique récente a identifié que 3 & 64 % des
réhospitalisations avaient une origine iatrogéne medicamenteuse (médiane = 21 %) et que 5 a

87 % (médiane = 69 %) de ces réhospitalisations étaient évitables (30).
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Il. Les réhospitalisations

I1.1. Naissance du concept de réhospitalisation

D’aprés la base de données PubMed, le premier article scientifique publié sur les
réhospitalisations date de 1953. 1l traite de la durée d’hospitalisation et du taux de
réhospitalisation des vétérans de guerre américains hospitalisés pour des pathologies
neuropsychiatriques (31). Si les premiéres études traitant de la réhospitalisation sont
majoritairement axées sur les pathologies psychiatriques, un versant infectieux apparait des
1960 (32).

Jusqu’en 1968, le nombre de publications indexées avec le terme MeSH « Patient
Readmission » dans PubMed n’excéde pas 4 par an. A partir de 1969, le nombre de
publications augmente de fagcon exponentielle jusqu’a atteindre 2145 publications en 2019
(figure 5).

Mombre de publications

o .......................n|||||||||III||||““ (‘)
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Figure 5: Evolution du nombre d’articles indexés avec le terme « Patient Readmission »[MeSH] dans la base de données
Pubmed. Source [Pubmed, le 20 février 2020]
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Ce terme MeSH, correspondant a la définition : « Subsequent admissions of a patient to a
hospital or other health care institution for treatment » [Admissions ultérieures d’un patient a

I’hopital ou autre établissement de santé pour traitement] a été introduit en 1978.

Les premiers travaux sur la réhospitalisation des personnes dgées sont américains et datent de
1980. Apres avoir identifié les réhospitalisations comme fréquemment liées a des pathologies
chroniques (diabéte, bronchopneumopathie chronique obstructive, hypertension artérielle,
etc.) (33), des travaux ont cherché a identifier le volume d’activité et les dépenses d’assurance
maladie associés aux réhospitalisations. Ces travaux ont montré que les réhospitalisations
représentaient une part majeure de 1’activité hospitaliére, mais aussi des dépenses. En effet, en
2003 et 2004, plus de 2,3 millions de patients américains ont été réhospitalisés dans les 30
jours suivant leur sortie d’hospitalisation. Le colt de ces réhospitalisations a été estimé a plus
de 17 milliards de dollars par an (34). Ces analyses ont conduit The Medicare Payment
Advisory Commission (MedPAC) a inciter le Congres américain a prendre les mesures
nécessaires (35): en octobre 2012 est créé le Readmission Reduction Programm (36)
[Programme de Réduction des Réhospitalisation], qui vise a pénaliser financiérement les
hopitaux qui présentent des taux de réhospitalisation supérieurs aux taux attendus, pour

certaines pathologies chroniques fréquentes et identifiées.

Le lien entre réhospitalisation et qualité des soins pendant la transition hépital-ville a été
repéré deés 1996 (37). Depuis cette date, le taux de réhospitalisation est utilisé comme
indicateur de qualité des soins, reflétant notamment une meilleure coordination ville-hdpital.
En effet, comme I’indique la Direction Générale de 1’Offre de Soins (DGOS), « certaines
réhospitalisations peuvent étre le fruit d’une gestion inadéquate de la continuité des soins par
les établissements de santé, notamment en sortie d’hospitalisation : programmation de la
sortie, délivrance d’informations et éducation du patient et, enfin, suivi du patient a son
domicile » (38).
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L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a choisi de fixer a 30 jours le délai de
réhospitalisation pour parler de réhospitalisation précoce. En effet, des études ont montré que
les réhospitalisations a plus de 30 jours ne sont pas le reflet d’une mauvaise organisation du
parcours de soins du patient au moment de I’hospitalisation index, mais dues a I’exacerbation

ou la complication de maladies chroniques (39).

A D’inverse, les réhospitalisations dans les 7 jours suivant la sortie d’hospitalisation sont liées

a la qualité intra-hospitaliere des soins (38).

En 2011, van Walraven et al. se sont interrogés sur la part des réhospitalisations évitables. Ils
se sont intéresses aux réhospitalisations toutes causes, survenant dans les trois mois d’une
hospitalisation index et ont recherché la proportion de réhospitalisations considérées comme
évitables. 1ls ont identifié 16 études, publiées entre 1948 et mai 2011 (13).
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Les critéres de détermination de 1’évitabilité variaient d’une étude a I’autre (tableau ).

Tableau | : Evaluation de I'évitabilité des réhospitalisations - Revue Systématique de van Walraven (13)

Modalités de I’évaluation de I’évitabilité

Nombre d’études

Evaluation
Au cours de 1’hospitalisation index
Au cours des visites entre [’hospitalisation
réhospitalisation
Au cours de la réhospitalisation
Au cours d’entretiens avec le médecin ou I’infirmier
Au cours d’entretiens avec le patient ou la famille
Evaluateur
Nombre minimum d’évaluateurs, médiane (rang)

Un seul évaluateur

(N = 16) n (%)

15 (93,8 %)
index et la
5(31,3%)
15 (93,8 %)
1 (6,3 %)
4 (25 %)

2 (1-4)
7 (46,7 %)

Malgré I’hétérogénéité d’évaluation de 1’évitabilité entre les études, la revue systématique de

van Walraven et al. a démontré que 23,1 % (IQR = 21,7 - 24,5) des réhospitalisations

étaient supposées évitables (13).

Parmi ces réhospitalisations évitables, la part d’accidents iatrogénes médicamenteux est

significative.
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I1.4. Réhospitalisations d’origine iatrogene

En 2018, EI Morabet et al. (30) ont realise une revue systématique, afin de déterminer la
prévalence et I’évitabilité des réhospitalisations liées a une iatrogénie médicamenteuse. Ces
réhospitalisations peuvent étre la conséquence d’un accident iatrogéne (drug related problem,
DRP), d’un événement indésirable médicamenteux (adverse drug event, ADE), d’une réaction
indésirable médicamenteuse (adverse drug reaction, ADR) ou d’une erreur médicamenteuse

(medication error, ME).

On définit un accident iatrogene comme tout événement provoqué par un médicament qui
interfére avec I’état de santé du patient (par exemple, 1’effet indésirable d’'un médicament).
L’effet indésirable d’un médicament se définit comme une reaction nocive et inattendue due
a I'utilisation d’un médicament, soit & posologie habituelle et il s’agit alors d’une réaction
indésirable médicamenteuse (non évitable, par exemple une réaction allergique chez un
patient sans antécédent d’allergic connue au médicament en cause), soit résultant d’un
mésusage du médicament et il s’agit alors d’une erreur médicamenteuse (évitable, par
exemple une réaction chez un patient avec un antécédent d’allergie connue au médicament en

cause) (figure 6).

Accident iatrogéne
Effet indésirable
Effet néfaste > < Pas d'effet
Réaction indésirable Effet indésirable Potentiel effet Erreur
médicamenteuse évitable indésirable médicamenteuse
banale
Inévitable
_ Risque Evitable
inhérent au
médicament

Erreur médicamenteuse

Figure 6 : Association entre accident iatrogene, effet indésirable, réaction indésirable médicamenteuse et erreur
médicamenteuse. D ‘aprés la revue systématique de EI Morabet et al. (30)
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Dans leur revue systématique, EI Morabet et al. (30) ont inclus 19 études traitant de
réhospitalisations iatrogénes dans des populations adultes. Ils ont calculé un taux médian de
réhospitalisations iatrogenes de 21 % (IQR = 14-23 %). Parmi ces réhospitalisations
iatrogenes, la revue rapporte que 69 % (médiane) des réhospitalisations étaient évitables
(IQR =19-84 %).

Parmi ces 19 études, 10 ont décrit les classes médicamenteuses a I1’origine des
réhospitalisations. Les classes médicamenteuses les plus freqguemment rapportées étaient les
antibiotiques, les diurétiques, les antivitamines K et les opioides. Cing études ont également
identifié les classes médicamenteuses a 1’origine de réhospitalisations évitables. On retrouve
certaines classes comme les antivitamines K et les diurétiques, auxquelles sont associées les

héparines, les antihypertenseurs, les digitaliques ou encore les antiagrégants plaquettaires.
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lll. Les interventions pour réduire les réhospitalisations précoces

évitables

La premiére mesure en vue de réduire les RPE a été la mise en place d’interventions. Ces

interventions se classent en 4 thématiques :

- Protocoles d’organisation de la sortie d’hospitalisation ;

- Evaluation gériatrique complete ;

- Mise en place de supports de communication en sortie d’hospitalisation (lettre de
sortie par exemple) ;

- Education thérapeutique.

Dans une revue systématique de 2011, Hansen et al. (40) ont identifié les interventions pour
réduire les RPE. Ils ont inclus 43 études publiées entre janvier 1975 et janvier 2011 dont
I’objectif était d’évaluer I’efficacité d’une intervention sur la réduction du taux de

réhospitalisation a 30 jours de la sortie d’hospitalisation.

La revue systématique a permis d’identifier 10 types d’interventions et de les classer selon

leur chronologie (avant, pendant ou apres la sortie d’hospitalisation) :

- Interventions avant la sortie : éducation thérapeutique, planification de la sortie,
conciliation médicamenteuse, rendez-vous programmés a 1’avance ;

- Interventions au point de transition : «coach » de transition, instructions de
sortie centrées sur le patient et aide a la continuité des soins ;

- Interventions apres la sortie: suivi programmé, visites a domicile, suivi

télephonique.

Pour 24 des 43 études (55,8 %), les interventions étaient monocomposantes. Les autres études

testaient des interventions multicomposantes (2 ou plus).

La limite principale de cette revue systématique est I’hétérogénéité des méthodologies (études
randomisées, de cohorte ou avant-apres) d’une part et des interventions testees, d’autre part.
Par exemple, 1’appel téléphonique de suivi, une des interventions les plus testées dans les
études de cette revue, pouvait étre réalisé soit a 48 heures (41), soit a une semaine de la sortie
d’hospitalisation (32).
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Cette hétérogéneité n’a pas permis de comparer les interventions et donc d’identifier une
intervention, ou un ensemble d’interventions, permettant de réduire efficacement le taux de
réhospitalisations & 30 jours. Cependant, elle a démontré que les interventions

monocomposantes étaient moins efficaces que les interventions multicomposantes.

Les ensembles d’interventions peuvent en effet produire un effet synergique permettant une
meilleure réduction du risque de réhospitalisation a 30 jours. Il est donc plus pertinent de
mettre en place un ensemble d’interventions choisies, plutot qu’une seule intervention qui

pourrait se réveler inefficace.

Cependant, les interventions multicomposantes nécessitent plus de temps, de personnels et de
ressources financiéres que les interventions monocomposantes. Ainsi que le précise la HAS,
« il n’est ni efficace ni efficient d’intervenir aupres de tous les patients » (11), il devient
donc évident de faire bénéficier de ces interventions multicomposantes aux patients les plus a
risque de RPE.

La détection des patients agés a risque de RPE constitue donc 1’étape préliminaire

indispensable a la mise en place d’interventions visant a réduire ces RPE.
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IV. Facteurs de risque de réhospitalisation

Afin d’identifier les patients a risque de RPE, de nombreuses études ont cherché a déterminer

les facteurs de risque de réhospitalisation.

Ainsi, dans une revue systématique de 2011, Garcia-Pérez et al. (43) ont identifié 12 études,

publiées jusqu’en janvier 2010, recherchant des facteurs de risque de réhospitalisation toutes

causes pour des patients agés de 75 ans et plus. lls ont exclu les études centrées sur les

patients présentant des pathologies spécifiques (pathologies psychiatriques, décompensation

cardiaque, etc.).

Les facteurs de risque d’une réhospitalisation a moins de 3 mois d’une hospitalisation index

identifiés dans cette revue systématique, peuvent se répartir en 6 catégories :

Caractéristiques sociodémographiques :
o Sexe feminin,
o Veuvage,
Données d’hospitalisation :
o Antécédents d’hospitalisation,
o Durée d’hospitalisation,
Comorbidités :
o Pathologies ciblées (cancer),
o Score de Charlson (44),
Capacités fonctionnelles :
o Dépendance dans les ADL (Activities of Daily Living [Activites de la vie
quotidienne]),
o Dépendance dans les IADL (Instrumental Activities of Daily Living
[Activités instrumentales de la vie quotidienne]),
Caractéristiques neuro-psychologiques :
o Démence,
Autres :
o Escarres,

o Incontinence.
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Cependant, les délais de rehospitalisation variaient entre les études, allant de 15 jours (45) a 1
an (46), ainsi que les facteurs de risque recherchés. Par exemple, pour les données
d’hospitalisation, certaines études identifiaient un antécédent d’hospitalisation dans un délai
de 6 mois (47) comme facteur de risque, quand d’autres considéraient un délai de 12 mois
(46).

De plus, les études de cette revue systématique ne s’intéressaient pas a la prise en charge
médicamenteuse, alors que les réhospitalisations évitables sont souvent en lien avec un

accident iatrogene, comme 1’ont montré Morabet et al. (30).

Dans une étude antérieure a ce travail de thése (48), nous avons recherché les facteurs de
risque de réhospitalisation des personnes agées, en particulier les facteurs de risque

iatrogenes.

Cette etude, monocentrique, rétrospective, cas-témoins appariés, reposant sur les données de
I'entrepbt de données cliniques de I'Hopital Européen Georges Pompidou (HEGP, Assistance
Publique - Hépitaux de Paris (AP-HP)), a inclus des patients &gés de 75 ans et plus,
hospitalisés entre le ler octobre 2014 et le 30 septembre 2015. Les cas étaient des patients
réadmis dans le service d’accueil des urgences (SAU), a 30 jours d’une hospitalisation index.
Les témoins ne se représentaient pas au SAU dans les 30 jours suivant leur hospitalisation
index. Les cas et les témoins étaient appariés sur 1’4ge et le sexe, deux facteurs de risque déja

connus. Cette étude a permis d’identifier les facteurs de risque de RPE suivants :

une hospitalisation index non programmeée,

- un retour a domicile en sortie de 1’hospitalisation index,

un antecédent de réhospitalisation non programmeée a 30 jours,

la prescription d’un médicament du systéme nerveux central.

Cependant, si les facteurs de risque pris individuellement peuvent aider au repérage des
patients &ges a risque de réhospitalisation, ils ne permettent pas de prendre en compte la
multidimensionnalité de la réhospitalisation, liée a la multiplicité des facteurs de risque
identifiés.

Les scores de risque, constitués d’une combinaison de plusieurs facteurs de risque, sont donc

plus appropriés.
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V. Les scores de risque

Un score clinique est un outil permettant de prédire le risque d’événement (score

diagnostique) ou le risque d’évolution (score pronostique) (49).

Un score clinique se définit par un ensemble d’items décrivant les composantes du processus
étudié. Chaque item est pondéré proportionnellement a I’importance de la composante dans ce
processus. L’addition de chaque note des différents items permet d’obtenir un score global.
Ce score global reflete donc un phénoméne multidimensionnel. La création d’un tel score

nécessite deux étapes indispensables : le développement et la validation du score.

Pour le développement d’un score de risque, un modéle multivarié comprenant les facteurs de
risque identifiés est généré sur une population, afin de déterminer la pondération

proportionnelle de chaque facteur de risque, correspondant aux items finaux (50).

Une fois le score developpe, il convient de mesurer ses qualités métrologiques lorsqu’il est
appliqué sur la population ayant servi au développement du score : il s’agit de la validation

interne.

Les qualités métrologiques mesurées sont la discrimination et la calibration.
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La discrimination :

La discrimination d’un test est sa capacité a séparer les sujets qui présentent ou non la

caractéristique. Elle peut se mesurer statistiquement, en calculant la c-statistique :

Nombre de paires concordantes + (Nombre de pzalres egales)

¢ — statistique =
1 Nombre total de paires

Avec, dans le cas qui nous intéresse :

- Nombre de paires concordantes : nombre de paires ou 1’individu réhospitalisé
présente un score plus élevé que le score de I’individu non réhospitalisé ;
- Nombre de paires égales : nombre de paires ou 1’individu réhospitalisé présente un

score égal au score de I’individu non réhospitalisé.

L’expression graphique de la c-statistique est la courbe ROC (Receveir Operating
Characteristic), qui correspond a I’expression de la sensibilité en fonction du complément de

la spécificité : sensibilité = 1 — specificité (figure 7).
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Figure 7: Exemple de courbes ROC (51)

Pour un score clinique, I’objectif est d’obtenir une discrimination parfaite, c’est-a-dire une
aire sous la courbe (AUC) de la courbe ROC égale a 1. Cependant, on considére qu’une AUC
de la courbe ROC > 0,5 correspond a une discrimination correcte, non due au hasard. La

discrimination est considérée comme bonne si I’AUC de la courbe ROC est > 0,7.
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La calibration :

La calibration permet de déterminer si le risque prédit est proche du risque réel. Pour verifier
que le score est bien calibré, on utilise le test statistique d’Hosmer-Lemeshow qui suit une

distribution de 2 selon la formule suivante :

_ X(Nombre observe de patients — Nombre prédit de patients)?
B Nombre prédit de patients

XZ

Une fois ces deux parametres mesurés sur la population d’origine, il convient de les
déterminer sur une autre population afin de s’assurer que le score est généralisable : c’est la
validation externe. On choisit alors soit un autre échantillon issu de la population d’origine,
c’est la reproductibilité, soit un échantillon issu d’une population différente, c’est la
transportabilité. Plus un score est validé sur des populations différentes, plus il est

généralisable et donc qualifié de « robuste ».
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VI. Positionnement de I'hypothése de travail par rapport a I'état actuel

des connaissances

En resume, la littérature a identifié les points suivants en relation avec la RPE des personnes

agées :

- Caractere délétére a 1’échelle individuelle mais également a 1’échelle collective
(colteuse en temps, personnels et moyens pour le systeme de santé) ;

- Incidence importante des accidents iatrogénes médicamenteux ;

- Caractére évitable ;

- Intérét d’interventions multicomposantes aux points de transition, tels que
I’admission et la sortie d’hospitalisation, moments du parcours de soins du patient
particulierement critiques ;

- Nécessité d’identifier les personnes les plus a risque devant bénéficier de ces

interventions, en accord avec la HAS (11).

L’objectif de la premiére partie de ce travail de these a été d’identifier et de décrire les scores
de risque de rehospitalisation précoce des personnes agees, en réalisant une revue

systématique de la littérature.

Dans un second temps, une étude observationnelle prospective a été réalisée afin d’effectuer
la validation externe des scores de risque identifiés lors de la revue systématique. Cette étude
observationnelle a été précédée d’une étude de faisabilité, rétrospective, sur base de
données, afin de s’assurer que les scores pouvaient étre calculés a partir des données

enregistrées dans les dossiers médicaux informatisés (DMI).
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Partie lll : Travaux de recherche

.. Revue systématique de la littérature : Risk scores identifying elderly
inpatients at risk of 30-day unplanned readmission and accident and

emergency department: a systematic review

I.1. Objectif de I'étude

Plusieurs scores de risque de réhospitalisation ont été publiés dans la littérature.
L’objectif de cette revue systématique était de faire un état des lieux des scores de risque

de RPE des personnes agées.

La finalité de ce travail était d’orienter le choix d’un score de risque ayant fait 1’objet d’une
validation interne et éventuellement d’une validation externe et d’en apprécier les qualités

métrologiques.

I.2. Résumé de I'étude

Nous avons réalisé une revue systématique de la littérature selon les recommandations
PRISMA (44). Les bases de données utilisées pour réaliser cette revue ont été : MEDLINE,
EMBASE, COCHRANE et Web of Science.
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Nous avons impose des restrictions relatives a 1’objectif des études incluses. Ainsi, nous
n’avons sélectionné que des études dont 1’objectif était la validation interne ou externe de

scores de risque de réhospitalisation chez la personne agee. Nous avons donc exclu :
- les études dont I’objectif était 1’identification de facteurs de risque de RPE,

- les études dont I’objectif était le développement d’un modele statistique de prédiction

de risque de RPE,

- les publications non originales (revues, méta-analyses, éditoriaux, etc.).

Nous avons également restreint les études incluses sur des criteres méthodologiques :

- Au niveau de la population : nous avons inclus les études dans lesquelles la population
était 4gée de 65 ans et plus, rentrant & domicile apres une hospitalisation ou une
consultation au SAU.

- Au niveau de I’événement mesuré : nous avons inclus les études dans lesquelles était
évaluée une réhospitalisation non programmée ou une consultation au SAU dans le
mois suivant I’hospitalisation index (28, 30 ou 31 jours).

- Au niveau de I’analyse statistique, nous avons inclus les études dans lesquelles la
discrimination du score était évaluée par le calcul de la statistique-c ou son évaluation
graphique (I’AUC de la courbe ROC).

Le risque de biais (intra- et inter-études) a été évalué a I’aide de I’outil Effective Public

Health Practice Project (53), outil d’évaluation de la qualité d’études quantitatives.

Douze études, publiées entre 2000 et 2017, ont été incluses dans cette revue systématique. Six
études ont été menées en Europe (54-59), quatre en Amérique du Nord (60-63), une en Asie
(64) et une en Australie (65).

Les études sélectionnées ayant un objectif commun, elles répondent a un design similaire : des
études de cohortes observationnelles, a part pour une étude dont le design n’a pas été spécifié.

A T’exception d’une étude rétrospective, toutes étaient des études prospectives.

Nous avons évaluée le risque de biais global de ces études: parmi ces douze études, trois
avaient un risque de biais global faible, sept avaient un risque de biais global modéré et deux

avaient un risque de biais global éleve.
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Trois étaient des études de validation interne de score de risque de RPE et neuf sont des
études de validation externe de score de risque de RPE, pour un total de cing scores de risque
de RPE.

Les cing scores de risque de RPE identifies sont :

- ISAR (Identification of Senior At Risk) ;

- TRST (Triage Risk Screening Tool) ;

- LACE (Length of stay, Acuity of the admission, Charlson comorbidities index,
Emergency department visits within the last six months) ;

- VIP (Variable Indicative of Placement) ;

- Nomogram.

Ces cinqg scores de risque sont constitués de plusieurs prédicteurs. Le nombre médian de
prédicteurs par score est de cing (de 3 a 8 prédicteurs). Ces prédicteurs peuvent étre répartis

en 5 catégories :

- Données démographiques ;
- Evaluation de la dépendance ;
- Données d’hospitalisation ;
- Traitements médicamenteux ;

- Comorbidités.

L’évaluation de la dépendance et les comorbidités sont les prédicteurs les plus utilisés, tandis
que les données démographiques ne sont utilisées que dans un seul score (Nomogram).
Chaque prédicteur peut étre connu a I’admission du patient, a 1’exception du prédicteur

« durée d’hospitalisation », qui lui ne peut étre obtenu qu’en sortie d hospitalisation.
Les qualités métrologiques de ces cing scores sont disparates :

- leur sensibilité varie de 0,22 (score VIP) a 0,91 (score ISAR),
- leur specificité varie de 0,19 (score ISAR) a 0,96 (score LACE).

Cependant, ces cing scores présentent des discriminations correctes (c-statistiques supérieures
a 0,50 mais inférieures & 0,70) leur permettant d’étre appliqués en vue de la détection des

sujets agés a risque de RPE.

47



I.3. Article : Revue Systématique
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ABSTRACT

Objectives The aim of this systematic revies was

to describe and analysa the parfommencs statistics of
validsried risk scores identifying aldary inpetisnts at igkof
arly urplannsd readmission.

Diata sources 'We idantified potantialy sligibla stdies
bry seesrcching MEDLIME, EMBASE, COCHRANE and 'Web
of Seience. Our seanch wes restrictad to original studies,
bt 1565 and 2044,

Eligibility criteria Original studies, which imemally

of axiemally walidated the clinical sconee of heapital
raadmission in aldary inpetisrs.

Diata extraction and synthesis A data acraction grid
tead on Strangthening the Reporting of Olesrvational
Studies in Epidemiology and Transparent reparting of a
muttivariabla prediction model for indiidual prognisis or
diagrneais statements wes dewsbopad and completad by
two reviewers T colect genaral data. The same process
was U= to endract metrological date of the sslected
SE0TEE,

Ouality sssessment of the included

studies Assassment of the quality and risk of bias in
individue studies was performed by tao rviewars, using
tha validated Effective Public Health Practice Project
queslity asseamant ool

Participants Elderly inpatiants dischanged 1o bome
from heespital of returning boma after an sccidant and
amangancy departmant wsit,

Results A total of 12 studies and five differant acores
wars ncduded in the review, The five scones precant area
under the racsiving operating charactsristic curs bataesn
0445 ard 060, Mantification of Sanior At Risk (5AR]) and
Triage Rigk Screening Tool (TRET) scores ware the mora
freaquestly validerted scone with IZAR bsing more sansitho
and TRST rmors specific,

Conclusions The TRST and IS8R scores Feve bean
entensivaly studiad and validated. The choics of the mest
suitabla scors ralies on availabks patient data, petiant
charazristics and the foressen dinical cans interention.
Inorder fo i the intervertion with the appropriats
clinical ecore, further studies of extemal wldation of
clinical scores, idantifying eldady patisnts at risk of sary
unplarmed readmission, are nesdad.

PROSPERD registration number CRD420 7054516,

Strengths and limitations of this study

= Do gystamatic review includas cdinical nsk soores
pradicting aldarly aarky unplanned readmission.

= Clinical risk scoms give a numerical result and
cut-off, which might be mors conwanisnt far the
curTent s, mm4

= W idontified poientisly aligble studies by
ing MEDLINE, EMBASE, COCHRAKE and ‘Wb
Sciencs,

= Tha data extraction gid B besed on the
Strarggthaning  the Reporting  of Obesreationsl
Studies in Epideminkegy and the Transpsarant report
i of & multivariable predicion model for indid
prognosis of dagnosi statamants. 4

INTRODUCTION

Hospital readmissions in the eldedy are
pardcularly deleterious, as they increase their
risk of dependence and decompensation of
comorbidities,” Moreover, these readmissions
are a burden for the health system organisa:
tons. Therefore, it has become a priority o
decrease hospital readmission rates and for
this purpose, unplanned hospial readmis-
sion, within 30 days after discharge, is now
recognised as a valid quality indicaror for
hospital performance as these readmissions
are likely i be conneceed to the index admis-
gion Among all inpadents, the elderly are
reportedly at higher risk of unplanned read-
mission: 17.2% of readmission for patents
aged 85 years and older, vemsus 16.6% for
patiems under G4 vears old.® Thus, it is
imporant to implement evidence-based clin-
ical care interventions focused on reducin
unplanned readmission of elderly patents.
A tme scale needs to be defined in order
i measure potential benefits of such clin
ical care interventions. Moreover, this dme
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limit has been introduced in guidelines or programmes
dealing with elderly hospital read missions in the USA and
France.'®

In order to better rationalise resources, healthcare
authorities have seated thae it is neither ‘necessary nor
efficient to ntervene for every padent’. Moreover, as
mono-faceted interventions only have a limited effect,’
care bundle interventions should be implemented.
However, these inemventions are cosdy in terms of time,
money and caregiving and there s a need to determine
who will benefit from those intervendons in prioriey

In this vein, clinical risk scores, which are prognosis tools
estimating the probabiliey or risk of fuwure condirions,” can
help physicians and pharmacises o id endfy elderly padents
at high risk of unplanned readmission within 30 days afeer
discharge. Building a clinical risk score requires three
successive steps’ 1 (1) the development; corresponding
to the consruction of the score on a derivarion cohaore,
(2} an internal validadon, that is, testing the score on the
same population (validarion cohort) and (2) an exernal
validation, thatis, adjusting or updatdng the score in other
patients. Internal and exeernal validadon sendies evaluace
the discriminadon of the scores, using the csatsic.” and
several metrological characeeristics such as specificicy or
sensidvitg In our study, the cseadsdc of risk scores that
identafy elderly inparients at risk of 2-day unplanned
readmission, will give the probability a randomly seleceed
readmiteed patient had a higher score than a non-read-
mitted patent. The specificity will give the ability to reject
patients at low o moderate risk and sensitdvity the abilivy
o correctly include patents ae high risk of readmission.
In 2011, Kansagara & of" conduceed a syseematic review
o identfy risk prediction models for hospital readmis-
sion. This systemaric review included thiny studies. Among
the thirey sindies, fourteen chose unplanned readmission
bewween 21 days and 4years after discharge as ouwcome,
six studies focused on specific condidons and seven
foased on adult inpatients. We chose to exclude this kind
of studies and to focus on eldedy parents and all-canse
unplanned readmissions within thirey days afeer discharge.
The three remaining studies presented predicton models
with no calculation of discriminarion. We chose w indude
only studies for which the expression of discriminarion
was made by calcularing the cseatsac or the area under
the ROC curves. In 2016, while updating the review from
Hansagara, Thou sl included a total of 60 studies in their
ystemarc review, Among the 60 included smdies, only
four foosed on elderly patents and albcanse unplanned
readmissions within thiry days after discharge, two were
predicton models and one was a clinical risk score withoue
calculation of the discriminadon abiliry.

Therefore, these smdies have not enabled us w select
a clinical score suitable for elderly inpatients ai risk of
unplanned readmission within 30 days after discharge.

The aim of this systematic review was to describe and
analyse the statistical performances of validared risk scores
identifving elderly inpatients ae risk of 30 day unplanned
readmission.

METHODS

This systemaric review was registered in the PROSPERD
database and is presented according to the Preferred
Eeporting [tems for Systemadc Reviews and Meta-Anal
vses guidelines {online supplementary file 1).'*

Eligibility eriteria
We have systematically identified peer-reviewed original
smdies, with internally or externally validated clinical
scores of unplanned hospital readmissions in elderly
inpatents. We excluded reviews and studies identifving
readmission risk faceors, developing a starisdcal predic-
ton model for readmission and clinical score not having
been, previously, internally validated. Indeed, statistical
prediction models give a probability of a patient being
readmited, whereas clinical risk scores give a number
which can be compared with a threshold from which the
patient i at high risk of readmission. Clinical scores are,
thus, easier w0 use roudnely.
We included smdies:
In which pardcipants were elderly inpatients (65 vears
old and over) discharged o home after a hospitalisa-
tion or returning home after an accident and emer
gency deparmment (AED) visit.
In which the main oucome measured was unplanned
readmission or return to the AED within a month (28,
30 or 81 days) after discharge. We excluded smdies
that focused on specific conditions.
Where the score discriminaton was evaluared using
the cstatistic. The graphic representation of the csia-
tistic is the receiving operating characeerisec (FOC)
curve. We excluded studies which had used neither the
cstariEdc, nor the area under the curve (ATUC) of the
ROC curves for the validation.

Information sources and search sirateqy

We identified potentially eligible studies by searching in
four databases MEDLINE EMBASE, COCHRANE and
Web of Science. Omr search was resericeed to original
human studies, published in French or English, between
1966 and 201 7. The search serategies of the four databases
were approved by a universiry librarian (online supple-
mentary fle 2). The eleceronic search was conduceed on
13 January 2017 and updated on 19 Jamary 2018, In addi-
tion to searching databases, we checked reference lises of
selected studies and researched also the smudies ciring the
selected studies, on Web of Bcience.

Simdy selection

After identification, seudies were screened independenty
by pwo reviewers (G5 and VE-3) on the basis of tide and
abstrace. Then, the full wext was read for potential inclu-
sio in the systematic review and agreement berween the
two reviewing authors (C5 and VE-S) was assessed using
Cohen's x statistic."® A Cohen's x coefficient comprised
between (.60 and 0.74 was considered as good, and very
good if superior to 0.75. In the case of disagreement, a
third reviewer { FH) was a priori designed eo be consuled.

2

Schwab C, =t ol BMY e 3015 Bte02E302 . doi:10.113 6 bmijopen -2012- 12302

49



Data collection process

We developed a data extraction grid based on The
Swrengthening the Reporing of Observational Swudies
in Epidemiology statement: guidelines for reporeing
observational smdies™ and the Transparent reporting
of a multrariable prediction model for individual prog:
nosis or di ofis (TRIPOD): the TRIPOD statement. *
General data exvaceed from fulkext included: authors,
vear of publication, design, setting, paricipants, data
sources, study size, quandtative variables and seatisrical
analysis methods, For each selected siudy, C5 extraceed
the general data and completed the grid. Inde pendently,
WES checked all the data colleceed in the grid. Disagree-
ments were resolved by discussion and consensus,

Using the same process, we extraceed metological data
(ALUC of the ROC curves, sensitivity, specificity, positive
pcre-:l.ict'u'e value, negat'nre ]:i'Ed.'icti'l-'E value, negat'nre and
positive likelihood rato and acouracy) of the selected
scores. Discriminadon was considered fir for a cstatisac
comprised berween 0.5 and 0.8, and good when the
Catatistic was superior o 0.7,

Owality assesament

Assessment of qualiry in individual studies was per formed
independendy by two reviewers (C5 and VE-3), using
the validated Effective Public Health Pracdce Project
(EFHFF) quality assessment tool.”® This instrument,
usable for any quantiative study design, was adapeed to
our study design in order wo evaluate the quality through
five sections: selection bias, study design, data collecton
method, statstical analysis and withdrawals and drop-
outs. The quality was indridually rated for each compo-
nent (swong, moderawe or weak) and added to assign a
global ragng toeach smdy. The global raring followed the
EFHFF guidelines: a strong global raring means there is
no weak rating, a moderate global raring means there is
one weak radng and a weak global ratng means there are
Wi of more weak radngs.

The quality across studies was assessed using a graphic
representation of the percentage of studies with a serong,
moderate of weak rating for each secrions considered in
the evaluaton of the quality in individual studies.

Patient and public involvement statement
Mo patent was involved in this systematic review.

RESULTS

Result of search strategy

From the four databases, we extraceed 2454 references
{omline Eu]:up]ementaqr file 83, Afer removal of 220
duplicates, we screened 2164 siudies on the basis of tides
and abstraces leading o the exclusion of 2075 irrelevant
publications. A total of 93 publications were reviewed
for eligibility. MNine studies finally met the inclusion
criteria. We found three additional records by manual
search (by checking the reference lists). Thus, a vol of
12 studies' ™ and five different scores were included in

the present analysis. The degree of agreement between
the two reviewers was E‘o-:u:l, with a ¥ coefficient of 0.72

(05% CI0.60 to0.93).

Stwdy characteristics

Study characterisics are presented in table 1. The 12
included smdies were published berween 2000 and 2017.
Six were conducted in Enrope '™ % ¥ faur in North
America (the USA and Canada),” ™ one in Asia (Singa-
pore)™ and one in Anstralia ™ Design, population, intes
ventdons and outcome will be detailed below,

Study design

All the studies were prospective observatonal cohort
studies, except one which was a rerrospecive olsena
tinnal cohortseudy™ and one in which the design was not
specified.”” Eight sedies were monocenric' ™ ¥ angd
four were mulicentric,™

Study population

Participants were inpatiemts, 65 years old and over in 10
smdies' % o 75 years old and over in one sendy ™ For
one study, the age for inclusion was not menrioned, but
patients were admited to a geriatric ward.”” The mean
age varies from 74 w0 34.8 years old. Pa:ri.clEams were
discharged to home after either an AED visit,' bl o
a hospiralisarion™ ™ or afer an AED visit followed by a
hospital admission.”® The readmission rate varies from
121% w 2184%

Irtterre artion

Among the 12 stadies, three internally validaved a clinical
score predicting hospital readmissions,™ ® * meaning
that inchuded parients consdiuted validation cohorns. The
other nine sindies consiseed of an external score valida
Hof, :I'I:I.EEl'liJ'.IE' that the scores were tested in a new cohort,
different from the one used for validaton. The validation
cohort stndies of these scores included adult inpatents
and thus, they were not included in the present review.

Oubcomes
The definitdon of readmission differs berween studies: it
was either an AED visit,”” ™ ®® an unplanned readmis-
sion '8 ™7 or both {composite cucome )2 ® 2 % 2 wihin
lmonth (from 28 vo 30 days). For the Idendficadon of
Semior At Risk (ISAR) and Triage Risk Screening Tool
(TRST) scores, the outcomes were an AED visit or a
COMPOsite OULCoMe, eXcept for the Braes a alstudy " where
the ourcome was an unplanned readmission. In this seudsy,
the c-statistic was lower than in the other stdies (0,445
for the ISAR score and 0.478 for the TRST). Regarding
the lengths of stay admission, Charlson, emergency
(LACE) index. the outcome was only an unplanned read-
mission, ™ ¥

Because of the large heterogeneiry of the smdies
{data sources and definition of readmission, table 13, a
meta-analysis was noe possible.
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§ ﬂ| i hl ﬂ

i ——

Figure 1 Categories of predictors included in risk scores.
Scores characteristics

The scores characeeristics will be detailed bellow, by
presenting predictors and measure of predicive perfor-
mance {online supplementary files 4, 5 and 6).

Predictors

The median number of items included in the scores
was 5 (range 3-3). As depicted in fignre 1, the predic-
tofs composing the five scores can be dided inwo five
categories: demographics, functional impairment, hospd-
talEarion, polymedication and comorbidiey. Functonal
impairment and comorbidity are the most used predic-
tors, whereas demographics are used in one score (nomo-
gram}. The assessment of each category differs berween

cestaisfics and sampke sizes of inchded siudies

scores, eg, the funchional impairment can be measured
with the capacity to walk (TRST), the ability to use a
phone (variable indicative of placement (VIP)) or the
presence of a home carer (nomogram). Likewise, poly
medication varies from more than three drugs to more
than 6. All the categories are not use in every score, eg,
the LACE index msesses readmission risk with hospial
isation characteristics (length of stay, admission type and
history of AED visit) and comorbidiey.,

Each predictor can be obtained atadmission, excepe fior
the length of stay (LACE index) which will be obtained at

Measure of predicdve performance: As depiceed in
figure 2, the cseatistics for the ISAR score were close and
comprised between 0,602 and 0,690, except for Braes &
alsudy,'® whereas the cstatistics of the TRST score were
scattered and comprised between 048 and 0.65. The
TRAT =core had a better discriminadon (ALC of the BO(C
curve of 0.647) in the internal validation smdy than in
the external validation smdies. The three other scores
(VIE, nomogram and LACE) have f&ir discriminations:
the c-statstcs were comprised between 0.5 and 0.65, the
nomogram having the bese caatistics (0.65). Moreover,
the AUC of the ROC curves of the [SAR score we re quite
similar: 0.55 (959 CI 049 to 0.61) and 0.595 (95% CI
0.581 to 0.602), respectively.

As depicted in figure 2, TRST had a higher specificicy
and a lower sensidvity—the sensitvities varied from 0.62
00,871 and the specificites from 0.215 to 0.63—whereas

ii Fmbwian

Figure 2 c-Statistics and sample sizes of included studies.
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Seraitraly, Cpecilony and -statistios lor TRST, FAR, LACE and VIP scomes
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Figure 3 Sensitivity, specificity snd c-statistics of the scores Identification of Senior At Risk (SAR), lengths of stay,
admission, Charlson, emergency (LACE), Trage Risk Screening Tool (TRET) and vaiable indicative of placement (VIP).

I3AR has a higher sensitdvity and a lower specificicy—he
sensitivities varied from 0.79 to 0.018 and the specificites
from 0.19 w 0.40—and they showed good reproducibilicy.
The two other soores, LACE and VIP, with only one sody
for each, showed better sensitiviey and specificity than
I53AR and TRST but had been exwernally validawed only
once. Finally, the specificity and sensitdvity of the nomo-
gram were not available.

In the external validaton study by Braes «f al'® the
VIF soore showed an AUC of the ROC corve of 06516, a
sensitivity of (.22 and a specificity of 0.81 (online supple-
mentary fle 6). The others u:etr-:]-:gica] qualiﬂes are
presented in the supplementary fles, but they were not
calculated for each score (online supplementary files
4-6).

The sensitivides and specificities were evaluated based
on thresholds defined in the sindies. Different thresholds
could be defined to achieve different resnles for these pwo
SEAHSHCE,

Ouality assessment within studies

All included smdies were observatonal studies, Thus, we
evaluated whether the smdy was prospectve (low risk of
bias) or retrospective (moderate risk of bias).

All the smdies were at low gsk of bias (prospective
swudies), except Low & a™ which was a retrospective
cohort stndy, and Coteer #f aiﬂw}]ere the d:esignwas ik
specified.

As we msume that muldcentric smdies have a more
representative populatdon than monocenric sodies, we
identified four studies with a low risk of bias (multcentric
sudies)™ ™ * and eight smdies with a moderate risk of
bias (monocentric smdies).' "

To determine i patents had an unplanned readmis-
sion, the data collecdon for these observadonal smdies
was made from the medical records (high risk of bias),
with the patient {moderate sk of bias) or both or with a
national clinical dara base (low sk of bias). The medical
records rarely indicated if an unplanned readmission
occurred in a different h-:sp:ilsl, because ahout 20%: of
readmissions can be o a different hospital wo the index
admission.” But the welephone interview and the narional
clinical data bases, they make it possible wo overcome this
classificarion bias.

We then evaluated whether the withdrawals and drop-
outs were reported in terms of aumber and.or reasons
per group (low risk of bias) or not (high risk of bias).
Four smdies had not reporeed the withdrawals and drop-
o, 20 ™ B E

We evaluated the quality of the statkedcal analysis as to
whether the discrimination and the mewological data
{low risk of bias), or only the discriminarion {moderawe
risk of bims) were calculated.

Finally, we rared the global quality: three smdies' '8 %
had a global Low risk of bias, seven " **** ¥ had 3 moderawe

[
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Figure 4 Fisk of bias acras studies.

risk of bias and two™ * had a global high risk of bizs
{table 2).

Ouality assessment acroes studies

The global quality assessment, as presented in figure 4,
was assessed through a graphical represencarion of sk
percentages for each source of bias, It shows a low risk of
bizs for the design, the withdrawals and dropouts and the
statistical analysis. The risk was moderate for the seting
and high for the daa collecton.

DISCUSSION
Summary of evidence
In this syseematdc review of the liemamre, we dendfied
five validated nisk clinical scores (ISAR, TRST, nomo-
gram, LACE and VIF) idemtifying elderly patients at
risk of unplanned readmission within 1month afeer
i . These five scores showed only fair discriming
ton {cstatistic less than 0.7). Among these five scores, the
ISAR and the TRST are the most common scores, having
undergone several external validarions. Those two scores
have used electronic medical records, and have prediceed
unplanned readmissions and AED visits. In the included
studies, presenting similar design, the predictive validities
of the ISAR and TRST scores were constant, showing that
these scores are reproducible.

We have considered scores idendfring eldedy patents
at gisk of eady unplanned readmission. Some other clin
ical soores identfy adule inpatents at risk of unplanned
readmission. For example, the HOSPITAL score, a cline
ical score developed in the USA in 2013, was internation-
ally externally validated in an adule population, including
E]I:lE:I.'}jI'M and has shown good performance with a csta-
stic of 0.71. Unformnately, it has not been specifically
validated in an elderly population. Similady, the LACE
score was inidally developed for adul ':upmieuﬁg“’
However, the LACE score showed, in the swo external valy
dation studies on an eldedy population included in this
SYSteMAtc review, a lower discrimination § cstaristics of
0,55 and 0,505) than in the initial seudy ( catadstic=0.7).%
Thus, some clinical scores identifying padents at sk of
unplanned readmision might be more effective on an
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adult population, rather than on an elderly population.
In a recent study, Cooksley o af® externally validated the
LACE score in an adult inpatient populatdon from gwo
hospitals in Denmark. In this sendy, the authors evaluaced
the modificadon in discrimination of LACE score by age
group and found that the discriminawory power of the
LACE score decreased with increasing age. The authors
also evaluated the change in discriminadon of the
HOSPITAL score, and came w0 the same conclusion: the
discriminatory power of the HOSPITAL score decreases
with increasing age.

We only included smdies dealing with general elderly
populadon. On the conwary, seme clinical risk scores
forus on specific condition. For example, Pack & af?
developed and validated a score predicting readmission
after heart valve surgery and Echevarria al* described
a soore predicting readmission after hospitalisation for
acute exacerbaton of chropicobstructive pulmonary
disease. These two scores prediceed readmission with
fair discrimination: cseatistic=0.67 and 0.70, respectvely
Echevarria eial™ ako externally validated the LACE score
for the prediction of readmission afeer hospitalisation
for acute exacerbaton of chronic-obstructive pulmonary
disease and found a c-seatistic of 0,65, The LACE score
was also exrernally validated to predice readmission in
patients hospitalised with heart failure, and showed a fair
discriminarion, with a c-seatistic of 0.60.%* Hence, clinical
scores foousing on specific patent populations or general
risk scores used on specific patient population have mot
shown a beteer discrimination than general scores used
on general populatons.

For the [SAR and TRST scores, the csearistics seem to be
related to the curcome: the cstarisics appeared, indeed,
lower for a prediction of an unplanned readmission,
compared with an AED visit or a composite ourcome.

Limitations

Our systemaric review has some limiacions. Unlike the
review by Han: . ﬂ{":' we excluded risk prediction
models, in order to include only clinical risk scores which
might be more convenient for the current wse. Clinical
risk soores indeed give a numerical result and a cur-off,
which could be aumomatically calcnlated by the medical
sofrware.

Moreover, we excluded validadon sendies on adult inpa-
tients, which implies that studies with subanalyses that
examine a score among the elderly population while the
primary analyses were performed for a broad population
were excluded. This is the case, for example, of the study
of Cooksley & a{** which have shown that the discrimina-
tory power of the LACE index and the HOSPITAL sCore
decreased with increasing age.

Similarty, we excluded validation sidies that forns on
specific conditions or where the oubcome was readmis-
sion within more than 1 month. These exchsion criteria
have limited the number of scores presented in this
review, whereas some scores have shown d discrimi-
nadon abilicy, and thus might be ineeresting o externally

validate in other conditions. For example, the Bi+score,”
an internally validated score on an elderly populaton
which focuses on the patients “prescripeion, predices the
readmission within 1vear, with a good discriminadon
(cstaistc=0.72 (95% CI 0.66 w0 0.777).

CONCLUSIONS

This systematic review showed that several validated scores
identiffing elderly patients at risk of eardy readmission are
available. Among all scores, [SAR and TEST scores have
been extensively studied and validated and three prom-
ising scores (VIE, nomogram and LACE) need further
examinadon, even if the choice of the best firting score
w0 our patients depends on the available data, the patient
and inerventon characeerisdcs, Their use can facilicawe
the implementation of bundle interventions on high risk
patients, given the limited resources available.
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Cette revue systématique nous a permis d’identifier cinq scores dont les prédicteurs sont
facilement disponibles dans les DMI des patients. Il existe dans la littérature d’autres scores
montrant de meilleures capacités de discrimination. Cependant, nous n’avons pas pu les
inclure dans notre revue car leurs validations ont été réalisées dans des populations adultes
génerales, comme par exemple le score HOSPITAL (66). De facon intéressante, la
discrimination des scores semble étre moins bonne chez le sujet 4gé. Ainsi, le score LACE a
présenté des c-statistiques plus faibles dans les études incluses dans notre revue que dans la
population adulte générale (67). De méme, une analyse de la sous-population agée du score
HOSPITAL a montré une discrimination plus faible (66,68).

Un autre score, le score 80+ (69), aurait été intéressant du fait de sa bonne discrimination (c-
statistique = 0,72, IC 95 % = 0,66-0,77). Cependant, il prédit le risque de réhospitalisation des
personnes agées a 1 an de I’hospitalisation index et n’a donc pas d’intérét dans notre
démarche d’identification de patients susceptibles de bénéficier d’une intervention de

prévention de la RPE.

Afin de pouvoir comparer les scores sélectionnés grace a cette revue de littérature et d’y
joindre certains qui en avaient été exclus, nous avons choisi de mettre en place une étude

de validation externe de scores.
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Il. Etude de faisabilité d’'une validation externe sur base de données:
External validation of the 80+ score and comparison with three clinical
scores identifying patients at least 75 years old at risk of unplanned

readmission within 30 days after discharge

Il.1. Objectifs de I'étude

Gréace a notre revue systématique, nous avons pu identifier les cing scores de risque de RPE
validés chez la personne agée. Cependant, 1’hétérogénéité des études de validation n’ayant pas
permis de réaliser une méta-analyse et donc une comparaison des performances statistiques de
ces scores, il nous est paru indispensable de réaliser une nouvelle validation externe des

scores sur une méme population, afin de pouvoir les comparer de fagon fiable.

L’objectif final de notre travail de thése d’Université étant 1’identification systématique des
patients agés hospitalisés a risque de RPE, il est indispensable de pouvoir incrémenter le
calcul du score choisi dans le DMI, afin d’obtenir une automatisation de ce calcul. Cet
objectif a orienté le choix des scores que nous avons décidé de valider a partir de notre base

de données.

Le choix s’est porté sur deux scores parmi ceux identifiés au cours de la revue systématique et

deux scores ayant été exclus de la revue :

- Lescore 80+ (69) ;

- Lescore LACE (70) ;

- Lescore HOSPITAL (66) ;
- Lescore TRST (61).

L’objectif principal de ce deuxiéme travail était donc la validation externe de ces quatre

scores de risque de RPE, calculés a partir des DMI.
Les objectifs secondaires étaient :

- Le calcul des qualités métrologiques de ces quatre scores ;

- La comparaison de performances de ces quatre scores.
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Nous avons réalisé une étude cas-témoins appariés, observationnelle, rétrospective,
monocentrique. Nous avons ré-utilise les données des patients d’une premiére étude de
recherche de facteurs de risque de réhospitalisation (48), réalisée a partir des données de
I’entrepdt de données cliniques de ’HEGP (AP-HP).

Les patients inclus étaient des patients agés de 75 ans et plus, hospitalisés entre le 1* octobre
2014 et le 30 septembre 2015. Les cas étaient des patients ayant été réhospitalisés de fagon
non programmeée dans les 30 jours suivant leur hospitalisation index. Les témoins étaient des
patients n’ayant pas €té réhospitalisés de facon non programmée dans les 30 jours suivant leur

hospitalisation index.
Les cas et les témoins ont été appariés selon I’age (plus ou moins 5 ans) et le sexe.
Les patients exclus de 1’étude étaient :

- les patients décédés au cours de I’hospitalisation index,
- les patients perdus de vue (pas de consultation ni d’hospitalisation dans les 2 ans

suivant I’hospitalisation index).
La population de 1’étude était composée de 438 patients.

Afin d’évaluer les performances statistiques des scores, la discrimination a été estimée par le
calcul des c-statistiques (de 0,506 pour le score 80+ a 0,589 pour le score TRST) et la
calibration par le test d’Hosmer-Lemeshow. Les qualités métrologiques ont été calculées,
montrant une faible sensibilité (de 0,21 pour le score HOSPITAL a 0,61 pour le score LACE),
mais une meilleure spécificité (de 0,44 pour le score LACE, a 0,80 pour le score HOSPITAL).

L’ensemble de ces résultats a permis de démontrer que ces scores pouvaient étre calculés a

partir des DMI des patients.
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Summary

AlM OF THE STIIDY. A poientially Svoidabic readmisskon
& an unpianned readmission occuming within 30 days of
dischange. A5 20% of hospitalised eiderty pa
hospitalsed 35 an unpianned readmission, It IS necessary
to Identify with 3 ciinical score those patients who are at
risk of readmission and nesd dischange Inferventons 35 3
of this SiLEly was o exdemally
score with the three other

priofity. The main objecive
valdate and compare the 30+
scores predicing he fsk of unplanned readmisson.

METHODS: We conducted 3 relrospecive case-coniml
siudy using 3 cirical data warshouss. The sy incuded
patients hosplisised between 1 Sepiember 2014 and 3
Coinbear 2015 I an S00Hed univessity hospital. We Inciud-
ed patients aged T35 and over. Cases were readmitizd at
the emergency deparment within 30 days after the Index
dischame. Confrois wens not readmitted as an emergency
within 30 days. Four cinical scores {B0+ score, LACE In-
T) were axemaly valdaied.
Discrimingtion of e ScOres wWas assessed Dy caloua-
ng the area under the recelver oparating chamaciensic
curves (AU Calbration was assessed with 3 Hosmer-

dax, HOSPITAL score, TR

Lemeshow 7 test

RESULTS: We Included 438 patients. For discrimination,
the B+ score, the LACE Index,
and the TRET nad AUCS of D E-EI'

val [Cf] D.413-0.545

05% 1 0.456-0.598) and DL559 Eb’
respecitvaly. The Hosmer-Lemeshow :::- .=»=.~ 5 13’ D-.l!l-
uas of 044, 0.43, 0.1 and 0.45, respectively.

Carrespa ncence
L ol Scdrwak, Fharm
&, g’ Maropaiw

23003 Pards, Frams,
comilie scireab] alaphp

e HOSPITAL score
] C{T'CE'!'I}':" |"'.E|'-

COMCLLSION: In our study, the B0+ scone was exdemaly

g Fomp ides, Sanvics valkdated and showed less favourabie dsorimination than
oo, I8 Lt the three ofher scores In his pooulation.

Hey words: sitedy, cinical scom, unpiamnad readmis-
shan, extermal valdation

1 dncti

Tha alderly (peopls over 75 yeam of age or those ower 63
with ceosorbiditics) are at kigh rsk of potentially awedd-
ahble hospital readmizsice. A powatially avoidable mead-
mizsicn & an usplazmed readmiszion canssd by koows
merbidities and occurring within 30 days of dischargs [1].
About 20%% of elderly inpatients am subject to poteatially
avoidable readmission [2]. As theru is oo consensmn ca
2 claification of avoidable eadndssioms [3, 4], all m=-
planned madmivions are considared These readmizzions
a daleterions for the eldezly: a readedssion mcreases the
mik of depandence and fincticzal or psychesocial decling
[5). Marsover, thay increass the risk of decompensatica
of other comorbid conditicns, thus inceasing the Emilty of
wldecly patients [£]. In the United States, costs asocizted
with these readmiwicas arsount to 17,5 billion dellars [7]:
it s theewfors, & peblic health priority to redece readmis-
siom mates of the alderdy.

Apcording o the Franch Mintstry of Health, it is nedther
“meceisary mor officient to imtervens for every patemt”
xped 77 and ower to reduce the readmissdion rare [B]. Theme-
fore, it s crudial %o develop and apply toecls to identify
patients at risk of madmissdon and then to et up inter-
wenticms. Clinical scorss are tools that make it pousible to
identify aldarty mpatients at risk of readmission.

In the lireraturs, them ame many sceres that identify eldedy
inpatisots at mk of readmission [9]. Ameop thess. the
LACE index, created in 20100 [10], the HOSPITAL scars,
2010 [11] or the Triage Fisk Screaning Tocl (TRET), 2003
[12] can sasidy bo calralated fom data i medical records
and are widsly used. The: parposs of this stady was to im-
plement the chosen sceors o the heospital™s medical wofi-
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wans, in crdes to genscate an autosmatic alet oz high-mak
patants.
In 2015, Alswsaad ot al comstrocied 3 climcal scors in-
chuding mtrogenic faciors (pescripton of dmgs for peptic
ukar, opioid dmgs or som-tmcyclic antidepressants) [13].
This fincus on trogenic factorn b inerestng, w1040 30%
of madeisiioms are dmg-related [14], 2nd iatrogenic G-
tors cam be eliminated by adiusting the proscription. This
“Bl* scom”, which focuses on irogemic factors, must
ke conzpamed with abweady exiting scomes fooedng oo de-
mopapkic and socdological factors or comerhidities: the
LACE indsx [10], the HOSPITAL score [11] and the TRST
[12.
Clindcal scoms requirs intarzal 2nd sotemal vakdaton. In-
tamal validation means mstng the soore i the populaton.
wwd to creabe it It dewcaibas the perfommance of e soom
(calibration and diseriminatiom]). Than, prior o general ap-
plication, the score has o be sxterzally valideted — tosed
= a new popalation that ensures the meproducibility of the
score. According to the TRIPOD stabemsent [17], exter-
pal validatice mary use types of participants different from
i devalopmemt fom. Thus, we choose o catemnal-
by walidate the LACE and HOEPITAL scomes, which wee

dewnloped o gemaral adult population, on am eldecly popu-
[ation.

Unlike the LACE index [10]. the HIOSPITAL scors [L1]
and the TRST [12], the 304 scors bas not besa axtarzally
validated to date.
The main ohjective of this stedy was to camry oot an exier-
pal validatica of &e B0+ score and to compars it with the
thres other sooTes.

Materials and methods

Study design

Wa wisd ®e petient data fom 3 mozocentric, reToupec-
thve, matched, case-coniel smdy using the clhnical data
warehowss [1E] of 2 Franch university bospital, the Hopital
suropésn Georgss Pompidon. This is a seacking hosgpital of
795 beds with 24 climical departments {15 medical wands
and ¥ surgical wnite). The clinical mbcrmation sysem is
coupled wit a clizdcal data warehonse, which makes ronse
of hoalthcars data and clinical rewsarch possible. The main
ehjective of the Srt study was to mssarch Rtegenic thk
factors for unplazmed readmisdons.

Participant:

Eldarky patient: arw peopls cver 73 ysars of ags or those
evar &5 with comorbidities; in exder to avoid the inchision

Tabbs 1: Pees compiming aech of ta fos scone

Soviarn Bl Wy, 20081 4EvwidEcd

of patients betwrean 65 and 77 years old wathout comor-
hidities, we imchaded coly patisats over 77 yeam cld. Pa-
tiants ware admitted to hospital, in a medical or surgical
wand, betasan 1 Cctober 2014 and 30 Septembar 20135
Cases wars alderhy patents who axpearisnced an mmsched-
uled readmission within 30 days after e index discharge
Bozdmizicos had to be vz the accident and emergemcy
department (AFD) to be considersd unscheduled The pa-
tient: were sdther discharged afer the AED wixit or bou-
pitalised The comtrol group coosisted of alderdy patients
who had not had azy unscheduled readmissioz: during the
30 days after the index discharge. All comtrols who died
during the indsx bospialisation werw exchnded. Cases and
coztrols weme rmdemly matched for wx and age. We -

chuded all patients Jost to follow-up whe were potentialby
dead after the index admision.

Stady sze

The sample wizs of owr stedy was calculating acooeding to
Collins ot al. [17]. They suggested that, to extermally vali-
date proguostic exodels, a mizdmues of 100 svents and ide-
ally 200 {or pors) svents am reqaind

Prezentation of the four scores {iable 1)

A clinical scom is 2 tool that can be meed by hospital pract-
tomars to guide medical interventions. Thery are built with
2 wares of variables comesponding to medical background,
and sociological, biological or clinical chasrvations. For
wach vanable, the patient is attnbuted 2 mombar of podnts.
Podnts ans added up, giving the Enal valne of the voom. The
scoring sysem ranges fom 2 mimimem to 2 caximes,
wham the likelibood of readeission Increases with the cal-
calated valne of e worn.

The §i+ score [13] is a point scome syntem nsed for dsk
watimation that was developed at the Uppsala University
Hospital in 20175, It inchudes seven warizbles 2zd ramges
from =2 to 10. A patient with 2 wcere greater Shan 3 kos
mn B0% nsk of madmisson The B0+ score was miemalby
validated in a prospective randomised control tial [13] and
showed good parformences, with a c-statistic of 072 (957
comfidemce intarval [CT] 0.65-0.77) and 2 geod calibation.
Howevar, oo owr knowledgs, this soome has mever besa ox-
‘turzally validated, unlike the other thres scores.

The [ACE tndex [10] is a poizt score ixdtially concaived =
Cwtario, Canada in 2010 It ranges from O to 44, A patient
with a score greater than 10 i conssdared at high risk for
mnplannod hospitl readesission. This scome was desived
and validated In & prospacttes cobort stady. This imterzal

Sawem B LACE indes HOSPITAL TRST
Estirated ghorandai it il (W] | Lang ol I brewl il Hiliory ol cogr i
Lavval of soaciial msppad B ol lh Ok fros af Ofodogy il DiTcaity wilkdig o g o focadl Pk
Pouirronuidy cions |l hr o Shiofs ob- = e e
e B Pl oy i)
ealigran! drase Comortandites of pabasts Proscecunm durieg Frs it @by Taking fw o Bore redoslion
Povmmecyiplien of @ diug e pasbe ol o irudmy i rrwsion iy pe
il folln o
Prmiriplian of ah opked dug AET) v e Musbad of hodgital admiso s duing B [ AED s in predous 30 dins of hossbel-
e L i il i Pieiois B0 di
P plian of &h g (- Lzt el hougtal saticn
ol eyl &}

HED = peadent ahd ermeigancy departrent, TRET = Thage Rk Soresrang Tool
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wvalidation showed good discrinvination, with a c-statstc of
0884 [10].

The HOSPITAL score [12], dewcloped in Masachusais,
USA in 2003, is & scors budlt with sevem variables forming
the agromym HOSPTTAL. The scome ranges from 0 4o 13
A patient is comsidersd at high risk of resdmisvion when
bs or she has a score egeal or greater Ses 7. The HOSPI-
TAL wcom was ivemally 1alidated In a retrompective co-
beat smdy [15] and showed good performances with a c-
statistic of .71

The TRST [11] & a five-iem clhmiral prediction, a mis de-
sigmed for rapid adminivmtion by the tiags mmse in an
AFD after mimimal training; it was dewsloped m Clevs-
land, TSA in 2003. The score reagss from O to 3. A patient
in at high ridk of readmiwion if the score is Eeater dhan 2,
The TRST was ixteenally validaied in a prospective cobort
smdy [11] and shooeed 3 good parformance: with an amsa
uzder the receiver operating chamctedstc carve (AUT of
the: BOC curve) of 0.72 for madmissions at 30 days.

Ths: tzble 2 showns the difforences between the develop-
mant daty and our validation data in sefting, slgibility cri-
taria and outcoms.

Diata collecdon

using the clinical dafy wamshrmse. A= sthics committes
approved  the smdy  pootocaol [{CERHUPO,
CORW_30135_0023).

For biological data {estimared glomemubr filation rato
[«GFR]. haamoglobin and sodiem lewuls), the last avadl-
abls azalyues before discharge ware chosen For medica-
tion data {dreg for peptic ulcer, opicid, moar-tricychc axdi-
depressant and polyphammacy), we weed the prescription at
disckargs.

For other data, all available medical records wems anahysed
to fxd the pateat’s medical backpoand (pulecmary and
e=alignant dissase, Chazlion index and history of hospital
adozission), mentl and physical state of the patieat (cog-
oitico, falls, staff reccoemendation) and procedems per-
formed during the hospialisation.

BMadical records are completed by healthcars profession-
als. It is recognised that in medical reconds, doctors amm-
marate comerbidities 2md do not abwarys mecord specific
dam that ame unknowm We thearefore consddered hat the
absencs of a specific piece of information (mch a asthma,
cazncar hivtory) in the medical report meant the abeence of

Stagiztical anakysis

For data manxgement, the outler ware comected after 2
second check of the medical mooed: when am cutiier was
dedecied, the psedical record was read fo confirm the varm-
thle. The missing data of qualitrtive vanishle: e Impat-
wd accerding to the context For axampls, aldariy patiants
usually live at homs, and =0t in a ouming homs. Then, ifit
wan zot mantioned it the paticat lived in a mrzing homa,
b or ihe was asswmed to be living at homs. The data ware
the median (Jess than 30%e of missing data) or by emltiple
imprtation {meoms than 20% of mdssing data)

All soorus were caloulxted by adding the points of sach
giwen varable. Cases and confrels weme analysed for sack
vaziable of sach soome. The qualitate varables weew cozm-
pamed muing Peamon's 17 test. A univariate amabyiis was
performed with a t-tedt to comupame sconss betwean the tao
Eroups.

Diiscrimization is the ability of the scom to separate cases
from comtrol groups. To debarming the discrimisatory ahil-
ity of the scores, the c-vtatistic was calculaed. The c-sta-
tistic goves the protabdity that a randomly welected patiant
hx: a kigher score than a patient not -ruedmitted A vale
below 0.5 imdicates that the soome ha poor discrimizatory
ability. A score bas a good dscrimization whan the c-ita-
tistic ramges from 0.7 to 1. It has fair discrievnation when
ranging from 0.5 %o 0.7. The graphic representxtion of the
c-siabistc s the mceiving operating characteristic (ROC)
rerve. The ROC carves of the four scoms were drawm, and
tho amea: mnder the curve (ALUNC:) were caloubated
Calibraticn shows the akility of the model to gezmerate
probatdlition that match the obwerred raes. We wsed the
Hospwar-Lapsshow 3* st fo assess the cabibration of the
salected scorss. Ifthe p-value is greater sham 0005, the scors
b2 2 good calibration.

ifve predictive valse, the segatve pradictve wvalue, the
positive likebhood ratic and the nogative Ekclihood mtio.
Anzhyies ware parformed with te R softwars (R werica
3.3.2), with a sdgnificance lewal of o =0.07.

Eesulis

From 1 Sepiember 2014 i 31 Octobar 20015, 5374 aldarly
Within 30 days afar &ischarge of the ndex admisdon, 455
patiants (£.4%]) wem readmitied, and 5118 ware oot. Thewe
436 paticnts. wers randomly catchod with 436 controls

= among, the §11F patisnts, creating 455 casecontre] pain.
Of those 4345 pairs, 237 coxtrols wem lost dunng followe-
Tabsha & Diff E i il chiti
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up, resalting in a fnal pool of 219 paim. The flow of par-
Hcipants i dewcribed = Bgurs 1.

Patiesi characteristics

A twial of 438 patients were mcleded, whom 52I% wer
women The meam age was 84.4 ysan (sandard deviation
[SD] 3.90). On admission, 6% of &e patients ware in a e~

latiomship, 51% wure wingle (3% missing vahses). The pa-
tisnts' baseline charactesistics are Evted in fable 3.

Score resuliz

Uking a tmat, the meam of the scores wwre comparsd
betwesn caves and centels {2ble ). The 80+ score, the
LACE index and the HIEPTTAL scors had pvaluss of

Figisra 1 Paliand it el of 0.87, 024 and 060, mapectively, meaning shat there was
oo significant difference befween caees and comirols. Inm
comtract, for the TRST, the mean score of the cases was sig-
L = nificantly diffarsnt from the mean score of the comirols
. 5| SCORE 80" ' o HOBFITAL, ~0.001). o
l: 4 1:
Pol 0 wm | d o] 0 e Disgmastic wabses of the cores
L Bl The diswrmeination was caloolsed with the AUC of the
e 1Jr L L] :I Ill s o 1Jr L L] :I Ill k! mc curve E‘u‘hlﬂ 3- '[h w_ |mmh m-m
T e {0.506) 2md TRST had the highase (0359; Sz 7).
‘Tha calibration was sstimated with the Hosmer-Lapwshomr
r . - o teut (tabll 6).
LAE B el Ths LACE inder had tie Righsst sensitiriny (61%, 5%
& I = - C1 53-68%) and $he HOSPITAL score had the lowest sem-
y s } “‘ ff — sEhaLy {Eil.!‘i. ¥5% CI ]..l.'n-!'."'.éi]. 'rhn.HEIEH'IH.L soore
3 B M ey 60 572 L7057 wd
' <— P— st > .
@ 41 B4 AN EE UK @ 41 Ed BN BE UK
Vi e B Vit bl B Ss_jlhl'ﬂ]n -I'}-
Tabba 5 Patbail ot ook Bl
‘Vailable 1 {100y of raman (2800 [ T———
Aigm (ypmar) B4 8 (50 @
Ceafulei ]
Farsa 30 (S
[T™ 00 [S2%)
i ke b e
Tnga 6 [51%)
I i P e 20 [EEN)
Livifeg altution T
Lwing mune T80 ()
[y L — T4H 5T
P of reskiencs 1%
iy fare EEIC )
Provids hofre T 01
Chad bz i 2ok (41.00 o)
Langih of iy [dirya) B4 [£7.5) [}
i L] ]
Plarfd AT B
. d 1E1 [34%)
Welnid by []
Mpcical ward 8 [BEN)
‘Suigheal ward 153 [95%)
. 1%
[T — 98 [T
Trarafa 1230 (270
Ptraay Chingrcou @l i chis e [
Card 120 [27%)
Onesisgianl B4 [ 15%)
A1 [
ottt a0 ()
R — 35 (%)
Ot 140 [
ot of medkcron o duchernge T.E(xRE Fi
Sk Wischcal Wity - PDF of the online virsl on - s afms ch Page 4 of B

bl ek B Aahi | o * A M

P ol T Witou Fskcn. Sew fREp dermh L

il — iz Do i 4.0
L]




Ouiginal arficls Srwvten Mbacd Wiy, 200181 4B 804
_____________________________________________________________________________________________________|]

Discussion Tha TEST performed best in identifying alderly patients
at risk for readmivsion within 30 days of discharge. Even
Adain results though fey showed fadr calibmtion, the Bl+ wcors, the

In owr study, the new B0+ score showed an AUC of the HOESPITAL scom and the LACE index had mot stong
ROC carve of 0.506. Thms it has not demomstrated bettar  smongh discriminatery powsr. The four scores bad all pre-

discrimination than the thres other scores. viously bean imtemally validated. In our smdy we observed
Table & Sove feil
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tat the calibraticn and validation of e four soomes weme
oot as good 2 had been mepored in the intemal valida-
tion stndies. Ome of the possible masons for this differ-
snce was the salection of our patists, who wers all alive
30 days after discharge, whersas most of these odber sind-
tes also incnded deaths, meaming that paticnts in our stady
wurs in 2 better healh. Indesd, in a validation stady of the
LACE index, performed at the Diepartmeat of Medicine for
thw Eldarly Cambridpe Univarsity Hospital [15], the LACE
mdex also showed poor parforzances in predicting read-
missiom, bt better performancs in predicting death. This
wapparts the hypotiesis that thess scores parfomm batter 2t
identifying both patients af risk of readmeission and at risk
cf dymg.

Flgura 2:

The HOSPITAL scoms, 23 e2ay-i0-Uee SO0DE. Wis GXbar-
mally validaed inm 2 large intermationa] (U5A, Canads,
Switmarland, Imael] mtospectve cobort smdy [11] of
121,135 patients, and showsd very good calibration and
discricvmation. Cur study included ooly 219 contolbcase
pairs, and thersfore probably did not bave ®e same sta-
tistical power. Ths HOSPITAL score was also validated
in a Swiss population of patsnty aged 50 year old and
older [20]. Iz thiz second walidation. stady, with a popa-
latica pwew wizdlar to ours, showed wary good calibration
{p = 059 and discrimmation {c-viatistic = 0.7Z). It was a
prospectve cobort stady and the £mt owtcome was sdther
death or wnplanned readmiviion within 30 days, whersas
our primary ooome was ooy uzplazmed meadmizsicn
within 30 days after discharge. As we had an older popra-
latica {inpatients 77 years and clder vs 30 years and older
for Aubart et al [207), the death rate might kave bean high-

SLr
. Morecver, Cooksley et al. [21] have showm that the dis-
criminatery power of HOSPITAL and LACE scores de-
LR - LR - mezved with mcreasing age.
M SCORE 8lx B HLFITAL, Tha B+ score is a recent clmical score identifying eldeiy
i: 4 i: o patiants af ik of readesission. It strength & that it tales
v 51 — [ =, into accoemt medication. Thes, i the prescription is adjus:-
T L & during the howpitalivation, the ik of madmivsion is de-
i — cruzsed. Tha same applios to the TRST, which tkes imto
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toms (FIM:) [23-27], although the remits of smdies on
POV and madmiviicns am condlictmg. A study showed
that the prescripton of FIM: had no effect oz readoxis-
sdom. [26], but another study showsd that the prescription
of bezzodizzapings, sems of which (long-acting benzodi-
azepizea] are Evted as PIMG, was asociated with 2 higher
readmission sk {edds rato 1.23) [27). This might saplain
When the BH soors was intermally vabidated, it showed
bettar discriminabory ahdlity than in owr stady. This &F
farence may be due to the differsace of population in the
taro stadics. Alassazd ot al. [13] inclnded patiants aged BD
years and older and acutely admitted to an mternal medi-
cing ward at a exdversity hospatal, whersas we ncladed pa-
temts aged 75 ysars and older admitted {montaly or not) to

Limitarion:

We acknondedge that our stady has limitations. It was a
singla-cantre mospectve case-conrol study. Sex and age
wure maiched in order to salect ®e confrols and obtain a
rulativaly homogeneoss: population. Matching on length of
siay or comortidities, which are itepvs of the LACE and
HOSPITAL scomes, would not have improwed the powrer
of tha stady:. All tho data wore metrieved from an electron-
ic datbae and we made the swumption that if a specif-
i comdition was not in the medical moord, it was abuent.
Therefore, it is less powerfel than a prospective smdy with
3 questionnaire whem sach variable of e soore wounld ba
filled in with either a Degative or poaitive anvwer. In the
sams way, we sxcheded aldarty mmder 75 yeam old, e, we
izmomed pateants aged 55 to T3 years with comorbidities.
Deaths within 30 days and patisats leat to follow-op weee
not inchadad. Another limitaton dus to the wee of an elec-
tomic database s that we did ot comsider readeedssioms
that did not criginate from n AFD visst or that eooumed in
was relatively bowr (6. 4%).

Eecommendations for farther research

In the cobort of this study, the 30+ score showed poorer
disczimination than the thres other scoms. All e four
scores analysed showsd less ability to identify pokntally
aveidable madmission of elderly paticnts San iIn ofher
sindies foend in the literature. One of the pempectives of
this study would be to identify patients at ik of readmuis-
sdon uiing Se TRET and then et a medication reconcilia-
Hon profocal with cass and comtrol groups and fnally as-
sass the affcmncoy of sech intervestions in a population at
sk
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Nous avons montré dans cette étude qu’il était possible de calculer les scores de risque RPE a
partir de données de santé informatisées. Les taux de données manquantes des variables
¢taient faibles et n’excédaient pas 4 %. Il s’agit d’un point trés important répondant a notre
question de recherche qui est de proposer un score de risque de RPE dont le calcul est

automatisable.

Les discriminations calculées dans cette étude pour les différents scores sont relativement
faibles par rapport a celles retrouvées dans la littérature. Ceci pourrait étre 1i¢ a I’age plus
élevé des patients de notre étude. Ceci souligne, comme dans la revue systématique, le fait
que les qualités métrologiques et la discrimination d’un score doivent étre considérées dans

une population et selon une définition du risque donné.

Grace aux résultats concluants de cette étude de faisabilité, nous avons donc pu
envisager la derniere étape de ce travail : une étude de validation externe de score de

risque de RPE chez la personne agée.
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lll. Validation externe des scores de risque de réhospitalisation précoces
évitables de la personne agée , étude prospective multicentrique : External
validation and statistical comparison of clinical risk scores for unplanned
hospital readmission within 30 days in the elderly: a prospective

observational study

lll.1. Objectifs de I'étude

Les deux premiers travaux de cette thése nous ont permis :

- d’identifier les scores de risque de RPE validés chez la personne agée,

- de nous assurer de la faisabilité du calcul des scores a partir des DMI.

Il s’agit & présent de valider en externe les scores identifiés au cours de la revue systématique

de la littérature, a partir des données extraites des DMI.

L’objectif principal de cette étude est donc la validation externe de 8 scores de risque de RPE,
dans une population de patients agés. Cette validation externe permettra de sélectionner le

score le plus performant pour I’identification des personnes agées a risque de RPE.
Les objectifs secondaires sont :

- calculer les qualités métrologiques,
- calculer le taux de réhospitalisation,

- estimer le délai moyen de réadmission.
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Nous avons réalisé une étude observationnelle prospective, multicentrique, au sein de sept
services médicaux de deux hopitaux universitaires de I’AP-HP, ’'HEGP et 1’hopital Saint-

Antoine.

Cette étude a recu I’avis favorable du Comité de Protection des Personnes Ouest V1 (référence
2017-A01758-45).

Nous avons inclus des patients &gés de 65 ans et plus, rentrant a domicile aprés leur

hospitalisation et joignables par téléphone au 31°™ jour suivant leur sortie d’hospitalisation.

Les scores ont été calculés a partir des données extraites des DMI. La réhospitalisation a été
évaluée a partir de la lecture des DMI et grace a un appel téléphonique au patient ou a la
1éme :

personne de confiance au 31°™ jour.

Les scores calculés sont les cing scores identifiés lors de la revue systématique de la

littérature :

- Score ISAR;

- Score LACE ;

- Score Nomogram ;
- Score TRST;

- Score VIP.

Trois autres scores ont €¢galement été inclus dans 1’étude :

- Score 80+ ;
- Score HOSPITAL ;
- Score SST (Simple Scoring Tool).

Ces scores avaient éeté exclus de la revue systématique en raison du design des études de
validation (réhospitalisations dans un délai supérieur a 30 jours, validation dans une
population générale et non pas de patients agés spécifiquement), mais présentaient de bonnes

discriminations lors de leur validation interne.
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Au cours de cette étude, 503 patients ont été inclus.

Les c-statistiques des scores sont compris entre 0,56 et 0,65, permettant d’en déduire que les

scores ont des discriminations correctes.
Les qualités métrologiques des scores sont disparates :

- les sensibilités varient de 0,11 (score HOSPITAL) a 0,76 (score ISAR),
- les spécificités varient de 0,40 (score ISAR) a 0,92 (score SST).

Le score SST est le score présentant également la plus grande valeur prédictive négative
(0,77 %) et la meilleure précision (0,73 %).

Le taux de réhospitalisation mesuré (26,6 %) est plus élevé que ceux rapportés dans les études
de validation des scores étudiés, qui varient de 14,7 a 24 % (54-56,62,64). Cette différence
peut s’expliquer par le critére composite de la mesure de réhospitalisation (visite au SAU ou

hospitalisation) que nous avons choisi dans notre étude.

Le délai moyen de réhospitalisation est de 13,5 + 9,19 jours et 59,7 % des réhospitalisations
ont eu lieu dans les 15 jours suivant I’hospitalisation index. Cependant, nous n’avons pas mis

en évidence de corrélation entre le délai de réhospitalisation et le score calculé.
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111.3. Article : Etude de validation externe

55 Resraveh Levass f WWTOA 27 (2000 ) 555580

External Validation and
Comparison of Early
Readmission's Risk Scores in
Older Adults: Prospective
Observational Study

Unplanned readmissions in alder palients ane 3 prominent and
cwment e for healthcare professionals and regulstors They @an
i e be very deleterionn for patients, leading to an increased sk
of dependence and functional of powchosocial dedine. and for
hospital as these resdmissons are costhy.” More over, the reduction
of resdmizions was introducsd ine guidelines by health sysem
arganizations as a quality indicator??

Several clinical care inerventions have been thown 1o redus
the risk af early wnplakned resdmision” butl they may be diffialt
Lo implement and contly in termg of lime, money, and caregiving il
delivered o all patient. Thud, il & nededary o predad patient
e admission sk 1o Large! the patiens who will mast likely benefit
Troam these interventions. Clindcal risk scores can help plysicians
and pharmaciad select these patients.

Eight climical risk scores identifying inpatients at sk of -
planned resdmission have been pullished 1o date |Kentilic ton of
Senior al Ridk (1SAR) Triage Ridk Sereening Tool Nomagiam LACE,
Variable Indicative of Plscament (VIPL Simple Scoring Tool (SSTL
HOSPITAL and 804 Sare™ ) They wene extermally validatad in
diverse popid ations and with different readmission time 1 e,

In arder 1o have a religble @mparison of these 8 s, we
aimed 1o extemally validale them ina homogeneows older popu-
lation and witha nigue defirition of & arly unplamned resdmision
{ie, emergency department visit or lodpialization 30 das aler
discharge]

Methods

®

A alservational prospective cohon study was canducted in 7
medical veards of 2 French university hospitals (February -August
2018 1. This study was approved by an @thics commilles (Comité de
Pratection des Persomnne Ouest & number 1086 RNIL

All patients aged 65 and okder, disharged home (of 1o nursing
hame) alter haspitalization and reachable by telephone on the 3151
day after discharge, were incluled.

For each included patient. the § scores were calculated Fom the
electronic medical records. On the 31a1 day afler discharge.
medical reconds were checked andjor 2 phone call was made 1o
miceriain inplanned resdmission (emergendy department visil o
heripi b lization |

Seores conlain 310 8 questions divided ink 5 categories: de-
megraphics, Rnetional impaimment hos pilalization. medication
ansl ameridities.

The discrimination of esch score was msesied with the amea
under the receiver operating charaderistic curve (AUCL and
metrkagical charseleris e were @kulaed

Among the 508 inchuded patients 134 (2664%) had an early
unplanned readmission. All the AUCS of the scores were betwesn
0.56 and (165 The VIP score had the lowest AUC(0.56 935 CL: 051-
00611, and LACE had the highest (065 85% Cl: 0L60-0.70) The
metmlogic charsderiitics of esch seore are presented in Table |
The I1SAR smre had the highest sensitvity (76123 but the wet
specificity (4038%) The SST VIP and HOSPITAL scores had the

Takide 1
e oyl Chararedanics of de Sooaes

e Cumdl Specificiey, X Seshidiey, X NW,X PP X AcsoopX
“EAR =3 033 TEIT 3133 H.E88 4950
a0y Sowe 4 BE3 TLEL 090 ME 5109
LACE =11 ShER Ea40 200 T[E 5557
Momogem 0 509G B4 TaEE TH 5447
TRST 21 TG 1381 TEH BE &1
e =3 EII6 234 TiEE B 5954
HERTAL 27 4079 L1 TiTE WA 653
=T =3 WMET 234 TES2 W TI36

AR, Dt W et o S o IR, NPV, il vl i e wallas; PV, it
predioive valee; 55T, Shmple SCoring Towd TECST, Triage Kidk Soresming Toal; VIF,
W e i e Pl e

Tighest specifaty but the lowest senstivity. Furthermarne, the 55T
T alio the highest positive prediative value and sceutacy.
The HOSPITAL scare and LACE index could not be cabeulated
beesfiore discharge becaute one of the items i the length of sy
The |SAR. Triage Risk Seres ning Toal and VIP scores might notbe
automatable because they all Tor a reading of the electronic
medical recond or even a lace-lo-Mae interview

Hscission

In this obse rvational prospective Study, we exie mally v alidated
B dinical risk soones lor 30-day wnpl anmed resdmi ssions in an okler
provpud atioay These 8 soores had all Cair discorimi nation ( AUC greater
than 05, bt lower than Q7). which is @nsistent with the
Ti terature =

In arder to implement an imervention, an eaxrdy and ideally
autamatable identification of patients i essential Three soores
(B, Momiogr am, and 55T ) mee | these peguirements but have very
sgcaltersd metrological duaractenstics. The 55T had the highest
apecilicity and, the refore, the best ability to correctly rank patients
whawill not be resdmitted, a they are gt low risk Tor resdmision

A il seend more convendent 1o choode a specilic test and
intervens with patients dasified o low risk of resdmission b
whawill be resdmivbed (i, motmissing Blse negative jrather thana
Aendi live 1esl, the 55T which has the highest specificity, might be
preferable Moreower, it has good negalive predicive valuwes
(6.52%) and low positive predictive vahees (S0

The: Eirvvitationg of auwr study wene that we included anly o rtain
medical wands and not surgical specialties, we induded only per-
sond discharge d home (no rehabilitation ), and 5.45% of the partic-
ipants were last to follow-up.

Conclwsion and Implications

e this escternal validation study, we showed that the 55T scoreis
2 useful toal to predict the risk of early unplinned resdmision of
the alder palients The perspectives of this Sudy are 1o ine grate
the smre into medical software in onder 1o ases s ability 1o be
autamatically cakeulated thus Tacilitating its i mplemenLation
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Cette etude nous a permis de réaliser une validation externe de 8 scores de risque de RPE.

Afin de rendre ce calcul automatique et ainsi pouvoir cibler les patients au début de leur
hospitalisation pour mettre en place les interventions cliniques le plus précocement possible in
fine, il convient de ne sélectionner que les scores pouvant effectivement étre calculés en début

d’hospitalisation.

Certains scores ne répondent pas totalement a ces exigences. Cependant, il nous semblait
intéressant de tester plusieurs scores, afin de comparer leurs qualités métrologiques - dont la
discrimination - et de nous assurer que les scores les plus adaptés a nos objectifs sont

également des scores performants.

D’emblée, deux scores ne semblent pas convenir (scores LACE et HOSPITAL) car ils sont
composés de prédicteurs tels que « durée d’hospitalisation », recueillis par définition a la fin
de I’hospitalisation. D’autre part, les scores ISAR, TRST et VIP pourraient difficilement étre
automatisés car ils nécessitent une lecture compléete du DMI et non une information codée

facilement extractible, comme par exemple la nécessité d’une aide pour se laver et s’habiller.

Les trois scores restants, score 80+, Nomogram et SST présentent des qualités métrologiques

disparates (figure 8).
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Scores:
[ 80+, ISAR, HOSPITAL LACE, Nomogram, 53T, TRST, VIP J

Scores non calculables en début d hospitalisation
HOSPITAL, LACE

Scores:
80+, ISAF. Nomogram, 55T, TEST, VIP

Scores difficilement automatizables :
ISAFR. TEST, VIP

Scores:
80+, Nomogram, S58T

Scores avec unemauvaise spécificité :
80+, Nomogram

Score
85T

Figure 8: Logigramme de la sélection des scores

Les scores 80+ et Nomogram ont la meilleure sensibilité (respectivement 0,72 et 0,64). A

I’inverse, le score SST a la meilleure spécificité (0,92).

Par la mise en place précoce d’interventions aupres des patients, nous cherchons a diminuer le
taux de RPE. Il est donc préférable d’intervenir auprés des patients ayant un score de risque
de RPE faible et qui seront réhospitalisés (faux négatifs), plutdt qu’aupres des patients ayant
un score de risque de RPE élevé, mais qui ne seront pas réhospitalisés (faux positifs). Ainsi, le
plus intéressant semble étre le score SST, qui a la meilleure spécificité et donc expose au
nombre de faux positif le plus faible.

Le score SST avait été exclu de la revue systématique car seulement validé pour une
réhospitalisation dans les 3 mois de I’hospitalisation index. Dans cette validation interne, le
score montre une meilleure sensibilité (0,53) mais une plus faible spécificité (0,78) que dans
notre étude. Cette différence peut s’expliquer par la diminution du délai de réhospitalisation
(délai de 1 mois), entrainant une diminution du nombre de réhospitalisations et donc une

augmentation du nombre de faux positifs.
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Cette validation externe nous a permis de mettre en évidence I’intérét du score SST, qui
pourrait s’implémenter dans le logiciel d’information patient afin d’étre calculé
automatiquement a partir des données des DMI. Ce calcul pourrait étre réalisé des le
début de I’hospitalisation, afin d’identifier les patients a risque de RPE, avec une
spécificité de 91,87 %. Cette identification permettrait alors d’identifier trés tot les
patients agés concernés et de mettre en place tres vite une intervention ciblée afin de

diminuer le risque de RPE.
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Partie 4 : Discussion

.. Discussion générale

Au cours de ce travail de thése, nous avons dans un premier temps réalisé une revue
systématique de la littérature afin d’identifier les scores de risque de réhospitalisation précoce
validés chez la personne agée. Cette revue systématique nous a permis d’identifier 5 scores

validés dans 12 études différentes.

Les études incluses dans la revue systématique étaient hétérogenes, tant sur les populations
sélectionnées (services cliniques et types d'hdpitaux différents), que sur les définitions de la
réhospitalisation précoce (réhospitalisation dans un service clinique et/ou consultation aux
SAU, dans les 28 a 31 jours suivant I’hospitalisation index). Cette hétérogénéité n’a pas

permis une comparaison des caractéristiques métrologiques des scores.

Afin de répondre a notre objectif de comparaison des scores, nous avons donc mené deux
études de validation externe de ces scores. Le second objectif était de vérifier que le calcul des
scores pouvait étre automatis¢ afin d’en rendre I’utilisation simple, stre et fluide pour

I’utilisateur, dans 1’optique d’intégrer le score dans la pratique quotidienne.

Ainsi, une premiere étude, dite étude de faisabilité, nous a permis de nous assurer qu’il était

possible de calculer les scores a partir des données présentes dans les DMI.

Gréace a cette étude de faisabilité dont les résultats se sont montrés concluants, nous avons
mené une étude multicentrique, prospective, observationnelle, de validation externe des
scores, a partir des données présentes dans les DMI. Cette étude nous a permis de comparer
les qualités métrologiques et les discriminations des différents scores pour enfin proposer
celui qui réunit les qualités que nous recherchions. C’est le score SST qui a été identifié

comme répondant a I’ensemble de nos criteres.
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De nombreux auteurs se sont intéressés a la problématique de la réhospitalisation, en raison de
son impact sur les patients et le systéme de soins. Plus précisément, la question de prédire ou
prévoir ces réhospitalisations est entrée dans le champ de la recherche scientifique. Deux
revues systématiques, publiées en 2011 (71) et 2016 (72) se sont concentrées sur les modéles
de prédiction des réhospitalisations. La premiére revue s’intéressait a toutes les
réhospitalisations, quel que soit le délai (71), tandis que la seconde s’intéressait uniquement
aux RPE (72). Les réhospitalisations précoces étant genéralement reconnues comme évitables.
Dans ces deux revues systématiques, 30 et 60 études ont été incluses et permettent de dégager
des modeéles performants. Nous avons choisi de travailler sur les scores de risque de
réhospitalisation et non pas sur des modéles de prédiction. En effet, le résultat d’un score,
pouvant étre comparé a un seuil, permet d’identifier facilement le risque de RPE du patient, a
la différence d’un modéle de prédiction qui ne présente que des facteurs de risque et leurs

odds-ratio correspondants.

La revue systématique, réalisée au cours de cette these d’Université, a montré le faible
nombre de scores de risque de réhospitalisations précoces validés chez la personne agee.
En effet, parmi les 93 études de validation de scores de risque de réhospitalisation identifiées,
seulement 12 s’intéressaient a la RPE des personnes agées, ¢’est-a-dire dans les 28 a 30 jours
suivant la sortie de I’hospitalisation index. Pourtant, les réhospitalisations précoces sont plus
fréquentes et plus déléteres pour la personne agée que pour la population générale (73,74). En
outre, les réhospitalisations survenant au-dela de 30 jours ne sont plus considérées comme
étant en lien avec I’hospitalisation index. Ainsi, 'intérét du déploiement d’une intervention
adaptée au patient diminue quand le délai de réhospitalisation augmente. Enfin, parmi les 12
études incluses dans la revue systématique, seulement 5 scores différents ont été identifiés,

plusieurs études s’intéressant aux mémes scores.

Au cours de la réalisation de cette revue systématique, nous avons di exclure de nombreux
scores de risque de réhospitalisation car les études les testant ne répondaient pas aux criteres
d’inclusion de la revue. Nous avons ainsi exclu les scores de risque validés dans la population

génerale ou a I’inverse dans une population spécifique. Par exemple, le score HOSPITAL (66)
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avait ét¢ validé uniquement sur une population d’adultes (&ge moyen de 60,8 + 18,2 ans) et le

RISC-score avait été validé dans une population de patients hospitalisés en réanimation (75).

D’autre part, nous avons exclu les scores de risque qui avait été développés mais non validés,
c’est-a-dire qui n’avaient pas fait 1’objet d’un calcul de discrimination ni de calibration,

comme par exemple le Care Transitions Measure (76).

Enfin, ’hétérogénéité des design des études (population d’étude, délai de réhospitalisation,
analyses statistiques, etc.) nous a contraints a restreindre nos critéres d’inclusion des études
pour la revue systématique afin de ne sélectionner que des scores dont la validation était
conforme aux recommandations TRIPOD. Les recommandations TRIPOD sont, tout comme
les recommandations PRISMA (52) pour les revues systématiques ou les recommandations
STROBE (77) pour les études observationnelles, des recommandations développées en vue
d’améliorer la méthodologie et le reporting des études de développement et de validation de

scores de risque (78).

Parmi les scores identifiés grace a la revue systématique de la littérature, les trois scores
Nomogram, VIP et LACE (54,55,65), avaient été développés et validés sur une population
différente (adulte) et/ou pour un délai de réhospitalisation plus long. Les scores ISAR et
TRST avaient quant & eux fait 1’objet d’une validation interne dans une population agée et
pour une RPE (60,61), ce qui peut expliquer la multiplicité de leurs validations externes
(respectivement 7 et 5 études). Les scores Nomogram, VIP et LACE, n’ont été validés en
externe qu’une seule fois, sur une population &gée et un delai de réhospitalisation a 30 jours.
On peut également expliquer la multiplicité des validations externes pour les scores ISAR et
TRST par leur ancienneté : ces scores ont été développés presque une décennie avant les trois
autres scores, respectivement en 1999 et 2003.

Face au nombre important de scores publié¢s et d’études réalisées, il était attendu d’identifier
un « Gold Standard » pour mesurer le risque de RPE des personnes agées, comme c’est par
exemple le cas du score CHA2DS2-VASc pour le risque d’accident vasculaire cérébral. On
parle de « Gold Standard » pour tout test, diagnostique ou pronostique, qui permet de donner
une réponse binaire et de poser un pronostic de certitude. La notion de « Gold Standard » est
particulierement importante pour la pratique de la médecine basée sur les preuves. En effet, la
prise de décision clinique nécessite d’étre basée sur une évaluation précise des résultats

cliniques a I’aide de tests diagnostiques ou pronostiques et de données de référence (79).
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La présence, ou I’absence, d’une réhospitalisation précoce est une donnée binaire et
facilement mesurable. En dépit de ces deux caracteres compatibles avec la définition d’un
« Gold Standard », aucun des scores de risque identifié ne permet de poser un pronostic
de certitude ou du moins avec une tres forte chance de pronostiquer la survenue de la
RPE.

Cette capacité d’un score de risque a poser un pronostic de certitude se mesure par sa
discrimination, qui doit étre le plus proche possible de la valeur 1 (80). Or, comme nous
I’avons vu, les discriminations des scores de risque de RPE, également représentées par les
AUC-ROC, n’atteignent que des niveaux modérés. La capacité a différencier les sujets qui
seront réhospitalisés dans les 30 jours suivant leur hospitalisation index, de ceux qui ne le
seront pas n’est donc pas absolue et aucun score ne peut étre clairement désigné comme un
« Gold Standard ».

Le choix du score de risque de RPE se fera donc sur d’autres critéres comme la sensibilité ou
la spécificité, ou plus simplement sur les prédicteurs du score ou la facilité avec laquelle

I’utilisateur pourra les calculer en pratique courante.

Les scores de risque de réhospitalisation étudiés au cours de cette thése sont composés d’une
médiane de 5 prédicteurs (de 3 a 8 prédicteurs). Ces prédicteurs peuvent étre répartis en 5

catégories (figure 9) :

- données démographiques,
- incapacité fonctionnelle,

- données d’hospitalisation,
- données de thérapeutique,
- comorbidités.
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Figure 9: Composition des scores de risque de réhospitalisation : ISAR, TRST, LACE, VIP, Nomogram, 80+, SST et
HOSPITAL

Ces catégories de prédicteurs sont logiquement retrouvées dans les facteurs de risque de
réhospitalisation décrits dans la littérature (43,48). La catégorie « données démographiques »
est peu représentée dans ces scores. Ceci pourrait s’expliquer par le fait que les scores étudiés
sont utilisés dans une catégorie démographique restreinte : les personnes agées. A I’inverse,
les catégories « incapacité fonctionnelle » et « comorbidités », ou 1’on pourra trouver plus de

diversité, sont les plus représentées.

Il est intéressant de noter que chaque score est composé d’un ou plusieurs de ces prédicteurs
et chaque prédicteur est plus ou moins représenté dans chaque score. Par exemple, le score
HOSPITAL s’intéresse particuliérement aux données d’hospitalisation (durée de s¢jour, mode
d’entrée, antécédents d’hospitalisation et réalisation d’examens invasifs) tandis que le score
80+ se focalise sur les données de thérapeutique (prescription d’inhibiteurs de la pompe a
protons, d’opioides ou d’antidépresseurs). D’un point de vue pratique, la disponibilité des
prédicteurs dans les DMI a partir desquels est calculé le score pourra guider 1’utilisateur vers

un score plutdt qu’un autre.
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Si certains de ces prédicteurs sont inhérents au patient (1’age, le sexe) ou non modifiables
(mode d’entrée de 1’hospitalisation index, comorbidités), certains peuvent étre réduits par la
mise en place d’interventions cliniques (médicales, pharmaceutiques, paramédicales, etc.). Il
apparait alors envisageable d’adapter les interventions et 1’allocation des moyens humains et

financiers au score de risque de RPE.
Par exemple, le score VIP s’intéresse particuliérement a I’incapacité fonctionnelle du patient :

- présence d’un support social (conjoint, enfants a domicile, aide-ménagere, etc.),
- dépendance dans les actes de la vie quotidienne,

- capacité a utiliser son téléphone.

Dans le cas de patients identifiés a 1’aide de ce score, les interventions a mettre en place

devront viser a améliorer ’autonomie du patient, par exemple par des séances de

kinésithérapie ou d’ergothérapie.

De méme, le score 80+ pourrait étre utilisé pour prioriser les interventions de pharmacie
clinique telles que I’analyse des prescriptions hospitaliéres, les conciliations medicamenteuses
d’entrée et de sortie ou les sé€ances d’éducation thérapeutique car il s’intéresse a la

prescription médicamenteuse du patient :

- prescription d’opioides,
- prescription d’inhibiteurs de la pompe a protons,

- prescription d’antidépresseurs.

Cependant, la capacité des interventions a réduire les RPE et la possibilité de les déployer

seront certainement des criteres de choix importants des scores a utiliser.
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Nous avons débuté par une étude de faisabilité du calcul des scores afin de savoir si les
éléments nécessaires au calcul des scores étaient présents dans les DMI. Cette étude a été

mise en place sous la forme d’une validation externe des scores.

Le développement et la validation de scores de risque directement a partir des données des
DMI est une pratique de plus en plus courante, qui nécessite de s’assurer de la fiabilité et de la
disponibilité des données au moment du calcul du score (81-83). De plus, cette modalité de
calcul du score permet de s’affranchir de I’interrogatoire du patient dont le résultat est plus ou
moins aléatoire lorsqu’il s’agit de sujets agés pouvant étre confus a I’admission ou souffrir de
démence. L’automatisation du calcul est un gain de temps et de moyens permettant de
systématiser cette évaluation. En 2018, Ridgway et al. (84) ont évalué la possibilité de
calculer automatiquement un score de risque permettant d’identifier les patients se présentant
au SAU et nécessitant une PrEP (Preexposure prophylaxis, traitement prophylactique a
I’exposition au virus de I’immunodéficience humaine), afin de I’intégrer a la pratique
courante. Au cours de cette étude, 180 patients ont été identifiés, grace au calcul automatique
du score, comme nécessitant une PrEP et 14 (7.8 %) ont effectivement débuté un traitement

par PrEP montrant alors la faisabilité et 1’intérét d’une automatisation du calcul d’un score.

Il est important de noter qu’une nouvelle validation d’un score de risque a partir des données
des DMI n’est pas toujours aussi performante que la validation initiale, ¢’est-a-dire a partir de
données réelles (entretien patient, mesures cliniques, etc.). Cette perte de performance peut
s’expliquer par un nombre important de données manquantes ou une saisie tardive des
données (85). Cependant, grace a notre étude de faisabilité, nous nous sommes assurés qu’il
était possible de calculer les scores de risque de RPE identifiés a 1’aide des données des DMI

sans absence majeure de données.

Les DMI integrent les bilans médicaux d’entrée, les différentes évaluations médicales, les
transmissions infirmieres, les prescriptions médicamenteuses, les résultats d’analyses

biologiques, etc.
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Selon le service dans lequel est admis le patient, les données constituant les DMI peuvent
varier. En effet, un patient admis dans un service de médecine geériatrique pourra bénéficier

d’une évaluation gériatrique compléte, avec notamment :

- Mesure de I’état fonctionnel grace a I’échelle de Karnosky (86) ;

- Mesure de I’état cognitif grace au MMSE (Mini Mental State Examination) (87) ;

- Mesure de la dépendance dans les activités de la vie quotidienne grace au score de
Katz (88).

Pour un patient admis dans un service de cardiologie, selon le contexte, on explorera plutot le
risque thromboemboligque grace au score du CHA2DS2-VASc (89).

Ainsi, selon le service d’admission du patient, certaines données pourront se révéler
manquantes pour le calcul des scores de risque de réhospitalisation si les prédicteurs

correspondent a des données trop précises telles que, par exemple, la dépendance du patient.

En revanche, certaines données médicales et administratives sont systématiquement relevées,
quel que soit le service d’admission du patient, car elles sont indispensables pour toute prise

en charge. On peut par exemple citer :

- L’age;

- Lesexe;

- Les antécédents médicaux et chirurgicaux ;
- Les comorbidités ;

- Lanumération sanguine ;

- L’évaluation de la fonction rénale.
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Ainsi, pour limiter le risque de données manquantes, il est préférable de choisir un score
constitué de données médicales indispensables, comme par exemple le SST qui est composé
principalement de données médicales intégrees dans la pratique quotidienne, quel que soit le

service d’admission (tableau II).

Tableau Il : Calcul du score SST

ltem i Non

Age > 80 ans

Troubles cognitifs

Réside en EHPAD*

Présence d'une insuffisance cardiague congestive

o O O O o

Créatininémie > 130 pmol/L

*Etablissement d’Hébergement pour les Personnes Agées Dépendantes

I.4. Discrimination, sensibilité et spécificité des scores de risque de réhospitalisation

1.4.1. Discrimination
Les AUC-ROC retrouvées dans les études identifiées dans la revue systématique, variaient de

0,445 (54) a 0,69 (63). Parmi les scores, le plus discriminant est le score ISAR, avec une
AUC-ROC de 0,69 (0,59-0,77) dans 1I’étude de validation externe de Suffoletto et al. (63).
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On observe que les AUC-ROC des scores de risque de réhospitalisation a 30 jours identifiés

dans notre revue systématique sont suffisants mais certaines rendent le score non utilisable
(AUC-ROC de 0,445 pour I’é¢tude de Braes et al. (54)) (tableau I11).

Tableau IlI: Précision de I'AUC-ROC selon sa valeur (78)

Précision de PAUC-ROC Valeur de PAUC-ROC

Excellente 0,9-1,0
Tres bonne 0,8-0,9
Bonne 0,7-0,8
Suffisante 0,6-0,7
Insuffisante 0,5-0,6
Score non utilisable <0,5

De méme, dans les deux études de validation externe réalisées au cours de cette thése, la
moyenne des AUC-ROC était de 0,58, allant de 0,51 (score 80+) a 0,65 (score LACE) (figure

10).
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Figure 10: Courbes ROC des 8 scores de risque de réhospitalisation
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On peut expliquer cette précision des scores de risque de RPE cotée comme seulement
« suffisante » par le fait que les causes de réhospitalisation sont multifactorielles : dans une
étude de 2017, Ekerstad et al. (90) ont montré que les motifs de réhospitalisation les plus
fréquents étaient : une dyspneée (26 %), une aggravation de 1’état général (19 %), une douleur
(16 %), une infection (15 %) et une chute (10 %). Ainsi, les scores, ne comportant que

relativement peu de prédicteurs, ne pourront pas couvrir la totalité de la complexité des RPE.

D’autre part, les réhospitalisations sont trés majoritairement non évitables (76.9 % selon la
revue de Van Walraven et al. (91)). L’évitabilité des réhospitalisations est complexe a évaluer
et varie d’une étude a ’autre car il n’existe pas de criteres consensuels a son évaluation. Or,
les scores de risque de réhospitalisation sont constitués de prédicteurs de réhospitalisations
¢évitables. En d’autres termes, lors de la recherche de facteurs de risque de réhospitalisation ou
la validation de scores de risque de réhospitalisation, une grande partie des réhospitalisations
mesurées sont liées au hasard et « polluent » les résultats, diminuant artificiellement la qualité
discriminante du score. La discrimination des scores serait plus élevée si nous nous étions

concentrés uniquement sur les réhospitalisations évitables.

1.4.2. Sensibilité et spécificité

Pour les scores validés dans les deux études de validation externe menées au cours de cette
these, nous avons obtenu des AUC-ROC plus discriminantes au cours de 1’étude de validation
externe prospective multicentrique que lors de I’étude de faisabilité. Cette différence peut
s’expliquer par 1’augmentation du nombre de sujets et du nombre de centres, donc la

puissance de I’étude.

La sensibilité et la spécificité d’un score varient en sens inverse : lorsque 1’une augmente,
I’autre diminue. A ’indice de Youden, ces deux parametres ont une valeur optimisée. Nous
avons donc choisi cette valeur d’indice comme seuil de positivité des scores. Nous avons alors
obtenu des spécificités allant de 0,40 (score ISAR, validation externe multicentrique) a 0,92

(score SST, validation externe multicentrique).

Nous avons choisi de privilégier la spécificité car il s’agit de scores de risque pronostique. En
effet, s’il est d’usage de choisir un test diagnostique sensible, il est préférable d’utiliser un test
pronostique spécifique. Par exemple, le score de risque de Framingham, prédisant le risque de

future maladie coronarienne, a une spécificité de 0,83 pour une sensibilité de 0,42 (92).
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De méme, le score de Morisky évaluant 1’observance thérapeutique des patients, a une

specificité de 0,73 pour une sensibilité de 0,43 (revue systématique de Moon et al. (93)).

Par conséquent, parmi les scores validés au cours de cette thése, nous avons conclu a une
préférence pour I’utilisation du score SST, qui présente une spécificité de 0,92. En plus de
cette spécificité élevée, ce score présente l’avantage de pouvoir étre calculé en début

d’hospitalisation.

L’avantage d’un calcul du score en début d’hospitalisation est de permettre d’identifier le
patient a risque de RPE dés le début de son séjour a ’hdpital et ainsi de mettre en place tres
tot une prise en charge adéquate. A I’inverse, avec les scores LACE et HOSPITAL il faut
attendre la fin de I’hospitalisation pour savoir que le patient est a risque de RPE, car ces
scores integrent la durée du séjour. Il est alors souvent trop tard ou trés compliqué de mettre

en ceuvre des actions préventives.
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Il. Perspectives de recherche

La premiére perspective de ce travail de thése est d’implémenter le score de risque de RPE
dans les systémes d’information des hopitaux afin de pouvoir le calculer automatiquement

pour chaque patient entrant.

Ce calcul automatisé pourra également étre intégré dans des systémes d’aide a la décision,
outils qui permettent de guider et d’améliorer la prise en charge des patients, de plus en plus

utilisés dans la médecine actuelle (94).

Certains scores pronostiques sont déja entrés dans la pratique courante. Ainsi, les experts
néphrologues internationaux recommandent d’estimer systématiquement la fonction rénale du
patient grace au DFG par la formule MDRD (Modification of diet in renal disease) a partir de
la créatininémie. Ces recommandations ont été suivies puisque le calcul du DFG est souvent
automatisé dans les logiciels de gestion des laboratoires. Le résultat du calcul du MDRD
permet alors de connaitre 1’état néphrologique du patient et ainsi d’adapter sa prise en charge,

notamment par I’adaptation posologique des médicaments a élimination rénale (95).

Ainsi, grace a un calcul automatique du score de risque de RPE par le systéeme d’information,
le patient pourra étre classé trés tot dans un groupe a risque de RPE. L’équipe médicale pourra
adapter son parcours de soins et décider des interventions a mettre en place.
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Dans ses recommandations de 2013, la HAS insiste sur la nécessité de cibler les patients a
risque de rehospitalisation qui bénéficieront en priorité des interventions. Ces interventions
multicomposantes, en lien avec la prise en charge médicamenteuse, débutées a 1’hopital et
poursuivies en ville, telles que la conciliation médicamenteuse des traitements ou la mise en
place de documents de sortie d’hospitalisation, permettent de transmettre des informations
complétes aux professionnels de ville et d’eviter les ruptures dans la chaine de soins du
patient (11). Ces recommandations nécessitent une nouvelle organisation du parcours du

patient agé hospitalisé.

Gréce a ce travail de these d’Université, nous avons montré qu’il était possible d’identifier les
patients agés a risque de RPE. La perspective de ce travail, apres la mise en place d’un calcul
automatique des scores au sein des systémes d’information des hdpitaux, sera d’évaluer
I’impact d’une nouvelle organisation centrée sur la priorisation des interventions

multicomposantes aupres des patients identifiés comme a risque de RPE.

D’une part, nous chercherons a évaluer la performance de ce nouveau modéle par la recherche
d’une diminution du taux de RPE des personnes dgées. D’autre part, nous évaluerons les colts

humains, matériels et financiers liés a cette nouvelle organisation.
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Conclusion générale

Au cours de cette these, nous avons réalisé trois études successives afin de répondre a
la problématique posée : comment identifier les patients agés les plus a risque de RPE dans le

but d’adapter les interventions préventives ?

Tout d’abord, grace a une revue systématique, nous avons identifié les scores décrits dans la
littérature permettant de prédire le risque de réhospitalisation des personnes agees, pour une

réhospitalisation dans les 30 jours suivant I’hospitalisation index.

Aprés avoir identifié les scores de risque de RPE, nous nous sommes assurées que leur calcul
était possible a partir des seules données médicales extraites des DMI. Ceci permet en effet de
s’affranchir de I’entretien avec le patient, parfois impossible et toujours consommateur de
ressources humaines, mais aussi de s’assurer de la fiabilité et de la disponibilité des données

au moment du calcul du score.

Enfin, aprés s’étre assurés de la possibilité d’automatiser le calcul des scores de risque de
RPE, nous avons réalisé une validation externe au travers d’une étude observationnelle,
prospective et multicentrique. Cette derniere étude nous a permis de comparer les

caractéristiques métrologiques des scores sur une méme population.

Ce travail peut étre globalement vu en lien avec les recommandations de la HAS sur la
prévention des RPE des personnes agées. Grace aux scores de risque de RPE validés, nous
pourrons identifier les patients agés les plus a risque de RPE et ainsi prioriser les interventions
a mettre en place afin de réduire ce risque. D’autre part, 1’identification des patients pourra
étre précoce et automatique grace a I’implémentation possible des scores dans le systéeme
d’information des hopitaux. Ceci permettra de proposer des interventions multidisciplinaires
tout au long de I’hospitalisation du patient et en particulier au moment des points de transition
que sont I’hospitalisation, la sortie et aprés la sortie d’hospitalisation, conformément aux

recommandations de la HAS.
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Annexes

des personnes agées. HAS

HAS

HAUTE AUTORITE DE SANTE

N

e

e F oo

Les patients Bgés de plus de 75 ans sont fré-
quemment hospitalisés et souvent de fagon non
prOgrammeas.

L' hospitalisation est un marqueur de risgue de la
survenue d'événements défavorables dans les
semaines et mois qui suivent, parmi lesquels des
réhospitalisations évitables.

Organiser la transition entre I'hdpital et
le domicile!

Lorganization de |a tranaition hapital-domicile désigne toutes
ies interventions qui ont pour objectif, pendant et sprés une
hoepitalisation, d'éviter la rupiure de continuié des soins et
de réduire |8 surveniue d'évenements de ssnté défavorables,
nchuant les réhospitslisations Svitables,

Une réhospitalisation évitable est définie comme une hospi-
taleation non programmes, en lien avec le a&our hoapitslier
précedent &t survenant dans les 30 jours suivant B sorte.
Son caractére évitable suppose que B situation surait pu
&tre contrilés par d'sutres moyens en scine pamaines, sinsi
que grice 8 des recommandstions inscrites dans le cournier
de sorfie de Mospitalisation précédents.

Une priorité i traduire dans les faits

Le suivi d'une cohorte de patients frangais Sgés de plus de
75 anz cbserve un teux de réhospital=stions non program-
mées & 30 jours de 14% (Laniece 2008).

L8 proportion de réhospitslisstons évitables s &8 estimés &
23 % de la totalté des eadmessions fvan Walreven 2012 11
et difficie de repérer ces réhospitalisstions au plan mecro-
épidamiciogique mas il a &8 montré une coméiation entre ke
taux de réhospitaisations évitsbles et be taux totsl de ehos-
pitalzations (Hation 2006).

Aux Etats-Unis, la meduction des réhospitaisstions est
depuiz 2012 une prionité, qui == traduit par des meswes
réglementaires et incitations financiéres pour les &tablisse-
ments hospitaliers [Burtom 2012, Bradley 2042} Sa mse en
application est cependant 'objet de débats.

POINTS CLES g SOLUTIONS

w=ORGANISATION DES PARCOURS

reduire le risque de

rehospitalisations evitables

des personnes agees ?

Cette fiche cherche & préciser les points suvants - les
modalités du repérage des patients & haut risqgue de réhos-
pitalisation, la sslection d'interventions ayant un efiet duable
&t un impact potentisllement favorable sur les colits, les rdles
regpeciie de MNéquipe de soins primaires et de la coordine-
tion d'appui dans ke suni posi-sorie, la d&finition de ks dunse
da la période de suivi spacifique sprés s sortie.

» Les points clés

« L'amélioration de la fransition entre I'hipital et la
domicile réduit ke risque de réhospitalisation pré-
coce des parsonnes dgées.

Pour atteindre cet objectif il est indispensable de
combiner plusiewrs actions aux trois étapes de la

transition : pendant "hospitalisation, au moment
de la sortie et aprés la sortie.

« Le repérage précoce des patients & risgque de
réhospitalisation est indispensable, selon des
modalités ientiguas dans chaque &tablissement.

« Les patients repénés a risgue doivent &tre évalués
au plan médical et social et bénéficier d'un plan
personnalisé de santé [PP5).

« Le compte rendu d’hospitalkisation ou & défaut un
document de sortie doit &tre remis au patient le
jour de la sortie.

« Les interventions débutéas & I'hopital doivent &tra
continuées & domicile.

« Le suivi aprés la sortie reléve de la responsabilits
de I'équipe de soins primaires et reposa en priorité
sur des visites & domicile.

En cas de complexité socisle, médicale ou logis-

tique des « navigateurs = peuvent intervenir en
appaui.

La période de suivi de 30 jours peut &tre étendue
90 jours pour mieux tenir compte du rile des soins
ambulatoires et évaluer des interventions phes
durablas.

_

1. Lo s ion epiend-ciomiclie poUr o paBanis Nioassiant oo soins pollalis of in brson s ke EHIAD) ne sont s shareis il ot loni Fobjel ds fohas spocifpaes.

Juim 2013

Annexe 1: Comment réduire le risque de réhospitalisations évitables
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» Une intervention efficace et
probablement efficiente

Phesieurs  &tudes, nord-aménicaines powr e plupart,
monirent @vec un bon niveau de preuve gue 'amélioration
de |= trarsition entre 'hépitsl et le domicle reduit ke risgue de
réncepitalisation précoce des personnes Sgees et Steintes
de pluripsthologies. Ce rseultat est robusts et peut proba-
blement &tre transposé en Franoce.

La reduction du tewx de résdmissions & 30 jours vane entre
18 et 50% selon les &hudes = les comorbidités. Catte reduc-
fion peut &ire cbeerves juEqu'a 6 8 12 mos. Le recours sux
sarvices d'urgences peut &re réduit dans les mémes pro-
portiona et dans ceraines éiudes Iz durdée de séjour eat
réduite d'eminom 10 %:.

Cette améliorstion de |a transiton est présumés awoir un
impact faworable sur les codis gréce & une mondre utii-
zation de I'hdpal. Ele ne permet pas en régle générsle
d'améfiorer |z survie des patients maie peut réduie leur
risque d'institutionnalisation et de décin fonctionned

Cela & &t& montré chez des patients ateints de comaorbidi-
fées varifes | les réaultats les plus favorables ont 888 obfenus
chez les patients hospitalisés powr nsufiisance cardiagque.
Phesieurs sctions ont demoniré ume reduction du  risgue
de réhospitakestion des personmes Agees. Cependant s
complexie des infterventions utliséss me permet pas de
déterminer queliss actions sont efficaces en particulier
Lintervention des tavailleurs socisux a fait Nobjet de peu
detudes. Les 2/3 des mierventions efficaces utlisent pour
supeniEsr |a transiion et suiee les patients aprées B sorie
des = navigatswrs =, gui sont dans la majorite des cas des
irffirmié sciglisten.

La mi=s en euvme dune seule action ou d'actions imttes
a Fhopital ne suffit pas en rBgle génémale & ridure e risgue
de rehospitalisation et il est nécessare d'sssocier plusiews
imerventions pour stieindre cet obectf. Les interventions
emtreprises & 'hipital &t poursuivies au domicile du
patient ont plus de chance d"étre efficaces.

» Combiner des actions aux
3 ¢tapes de la transition

= Les interventions pendant I'hospitalisation débutent
par le repérage du risgque de réhospitalisation et se
poursuivent par I'évaluation médicale et sociale du
patient.

EI-EbE‘pﬂJFIjE‘tTﬁE"lEHpE‘DH‘ﬂBqumHTttETEﬁ[E{
d'une organisation de l8 sorbe, car il n'est ni nécessare
ni efficient d'intervenir pour fous les petients. Ca reps-
rage peut &tre réalss dés les urgences ou sinon e plus
134 possible sprée  |'admission [au maximum dans les
72 premigres hewres) | doi &re fonde sur I'évalustion
gicbsle de la situaton du patient =t non ssulement sur

gon Age ou 38 pathologie. Les scores de comorbadie
paraizsant top peu performents ou frop complesss
powr e utiisas en pratique clinique. I n'existe pas de
modéle unique de prédiction suffisamment fisble : i est
proposé de se baser swr la peésence des critéres su-
vanis, qui sont ssecciés A un risgue leve de réhospita-
lization précoce -

» unge hoapitalisation en rapport avec une insuffisance
camdiague, Une pReEdmonie ou une exacerbation de
BPCO, un syndrome cononaine sigu ;

¥ UN = Syndrome génatrigue « salon la présance d'un de
cea facteurs © dénwdrition, dépresaion, chute, confi-
sion mentsle, escame |

¥ ['exiztence d'une dépendance préswstants & 'hospi-
talisation sedon |'anomalie d'au moins une activité de la
vie quotidienne (80, en particulier d'une incapacié &
58 MOLTIr 20i-méme de survenue récente ;

¥ Un Entécédent dhospitslisation non programmeés de-
puis & maois ;

¥ Une situation sociake [precarnts, isolement) dafsvorable.

En présence de deux cu plus de ces factewrs, il est nécas-
saie d'évaluer |e patient, d'organiser 3 trensition & son
domicile et d'élsborer des préconisations pour un a0 pear-
sonnalisé de santé (PPS) qui sera validé par Méquipe de
Same prmare.
Le scome TRAST (Wage Ak Scresning Toof), est valids en
sanvice d'urgences pour prédine le neque Sleve de réhospita-
[E=stion et d'&venements défavorsbles 371 est 2 2. || peut &tre
régl=s en guelgues minuies par un non- médecin. |l com-
porte b tems -

« troubles cognitifs ;

« troubles de le marche, des transferts ou chutes récentes ;

« polymédication (> & médicaments par jour ;

« Antécédents o hospisization depuis 90 jours ou d'ad-

mission aux urgencas depuis 30 jours ;

« anomalie antériewre & 'hospitalisstion d'au moinz d'une

ADL ou isclement socisl ssion ['évalustion jonctionnele

Son utiisation pendant Mhospitgisaton constitue  une alter-
netive & tester en termes de faizabiiié = de valewr prédicte.

E‘lﬂdﬂﬁl‘emﬂiﬁﬂ! Eleimhaﬁn'mhaiasf‘d:u—
tuelaaad'ﬂq.leeqmpe Le recours & I'expert=s d'une
équipe mobie gersirique est souhaitsble pour ['éve-
lustion et Méaboration des préconsations pour le PFS.
Selon les cas Mintervention du service social est egale-
ment souhaitsbia

Les bénsfices de |'évalustion génstique stsndsrdizée
(BEE) sur Métat fonctionnel et ke maintien & domicile sont
démontrés dans les senvicee de génatrie sigué. Les indi-
cations de =8 réslisation hors de ces senaces par une
equipe mobie dovent &re préciEeses | en précpsratore
ou gvant une chimiothérapie notammeant.

+ L'optimisation des traitements et MSducation du
patient et de som emtoursge sont des imterventions -
guemment ublisses par les programmes qui rédusent e

Juin 2013
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risque de réadmission des personnes gées. Loptimi-
eation des traitements peut == freduire par 'application
des référentiels de Iz HAS wi=ant & optimiser la prescrip-
tion médicamenieuse iels que la PMSA [prescription
medicsle chez ke sujet 508 =t par la mise en euwe dz
lz = conciistion médicameniewse = par un phammacien.
Tout changement thémapeutigue doit &re justifié dans =
courier de sorie. L'éducstion peut porter =ur [ ges-
tion du traiternent, les sleres liées sux ymptomes, les
modes de recours SUK 30MS.

B das cefte & =3 ient lui-méme, son
entowrage &t ses soignants habitwels est un faciewr

de succés. Le contact avec les scignants du domicile
et la remise =u patient d'un document écrit incluant
des informations pratiques et la programmation d'&ven-
tuelz rendez-vows de suivi, font partie des nterventions
recommandaes.

= Aumoment de la sortie plusiewrs moyens peuvent éire
utilisés pour améliorer la communication entre les éia-
blizzementz hozpitaliers et les soignants du domicila.

« Le minimuwm est |la rnraa a a de{B'l:ll'l du pEII:EITt du

risque de I'EhI:E:II'I:EJEE.‘DDn EI: da‘m‘mlmts |n:|aa|rs|bes
est en efist augmenid en Mabsence de franamizsion en
temps utie des informations de =sorie. Une premiére
condition pour cels est la structurstion du CAH scus
un format cowrt en y ineérant ks infomstions indispen-
gables & | continuié des soins. Une deukiéme cond-
tion est la remise du CRH ou du document de sorte au
patient le jour de 8 sortie. Une troisiéme condition est
leur fran=mission rapide sw médecin traitant. Pour calg,
['utiisation de [informatique et de Fintemet 2écunse est
recommandes, bien qu'il nexiste pas de prewve formelle
de lewr efficac#é pour réduire le rieque de réadmission.
En fonction des possibilRés locales, des besoine des
patients =t des souhsie des professionmels. on peut
sl utiliser des personnels de lisson, le teléphone ou
les réseaux de santa.

« Pour les cas les phe complexss, mpﬂrt-::.llerm-:aa
d'i I'II.Tl:'.H1H:II'I ::IE Fm:\bla'n&a rredu::auxet sociaux, [a confi-

::-:rmn..ltapa.rteva wmmggaesdmmnasd.l méds-
can tretant ou de Minfirmeans de vile pendant 'hospisiza-
tion etfou & Mintervention powr assurer |a transition d'un
= mavigeteur = © dans le contexte frenges ce peut Sire
dies infirmigres IIII'EI.IBEI forméss s prafiques avencoes,
des égupes mobles de genatrie, des gestonnsres da
cas, des coordonneteurs de réesaux ou des frevalleurs
EOCIALN.

= La continuation & domicile des actions initiées pen-
dant I'hospitalisation est un point clé.

fant de faire sortr un patient, lee eguipes hospisienes

doivent 5'8esurer gue i suivi medical =i les senvices sociaux

mecessares 3 son manten & domicile sont organisas.

= Co sunw doit reposer en priomte sur des wsifes régu-

ligraz 8 domicile. en déoutant dés la premiére samaine
aprés |a sortie. Ces visies peuvent Gte renforcées par
des appels EBphoniques, mais ks données =ur ['effi-
cacig du suie iédphonigus isolé ne permettent pes de
conclure & son efficacite. Les actions nitides pendant
I'mzapitalization dokvent &tre poursuivies, notamment en
matiere d'&ducation

madmnm.mrmnuugmnamfmnﬁr
migres de wille, les pharmaciens = les autres profes-
gionnels de ['équipe de procdmité, medicale et sociala.
Cies = coondonnetsws d'appul = pewreent iNtervenic en
appui des professionnels de premier recowrs, particu-
lierement =i es problémes sociaux ou iés & 'amenage-
ment du domicile prédominent.  Les patients qui pré-
santent une inedéguation manifeste entre lsurs besoins
et les ressources mobiissbles peuvent Stre adressés &
un gestionnare de cas.
L= péricde de suivi post-hospitalisation débute dés |a sortie
et 5'étend &0 minimum jesgutd 30 jours aprés |a sortie. Le
critére de réduction des réhospitakzations 3 30 jowrs =prés
=5 gortie (le plus frequemment ublize) refiéte cependsnt pour
‘ezzential lz gualte des prises en charge nira-hospaakess
&t au moment de la sorte ; son adoption peut sboutir &
reterder plutdt gu's réduire les rshospitak=stions.
ce critére 4 00 jowrs peut &tre emvisage =fin de orendre
en compte le rile important des soins ambulatoires dans la
prévention des réhospitalisatons & afin de séectonner des
nierventions ayant un effet plus durable

'organisation de | fransiton hopital-ville exige une approche
globale fondée sur ke déploement simuiians de stategies
en milieu hospédier et en soins de vile. || st nécassare
d'adapter ces actions auw ressources et habitudes locales.

» Indicateurs de pratique
clinique proposés

« Momibre de patients faisant 'objet d'un repérage du risgue
de réhoepitalestion/nombre de patients de plus de 75 ans
hospitalisés en MCO.

= Momibre de patents identfies & risgquednombre de patients
ayant fait I'objet d'un repérage.

= Momibre de patients sortant avec e CRH ou un document
de sotis’mombre de patients sortants.

« Momibre de patients syant eu un contzct avec un soigrant
ol un coondonnatewr de soins dans ks premisre semsine
apras beur sorties’mombre de patients repsras & nsgue de
réhospislisation.

« Momibre de patients repénés & risgue et réhospisizes dans

lez 30 jours pour le méme moditnombne de patients non
reparés et nehospitsisas dans les 30 jours pour le méme
mmandif.

Juim 2013

98



» Exemples de realisations ou
de projets en cours

(SFGE) proetts d évaluer | fsisshifté et Is valeur prédicive
du score THST pendant |'hospitalization pour prédire e regue

zate amvizagent dim-

= ['ARS Aguitaine organise une pemmanence tédphonioue
destings e médacins livgraux mobiizant les génaires eniors
des etsblizzemants da soins.

= L'AP-HP déploie depuis décembee 2012 un dispogtif d'eme-
lioration de B sorte des patients hospitaizas en MOD &
I'hipital AmioroEa-Paré de Boulogne-Bilancour.

= Ls maizon de santé pluriprofessionnefle dw Franc-
Moisin 3 Saint-Deniz rémunére un médecin généraizta
plusieurs heurss par semaing pour une activité de iaison
awec I'hopital.

= Au CHU ge Monipaliier una commizsion de coondnstion
genatique 3 &8 créée pour orgeniser |8 sorfie das patents
apas.

« Lo contre hospitalier de Dreyx ampiloie tros « médistrices -
chargées de 'evalusfion das patients et de MNorgenizstion des
sorties.

= Lo réssau gérontologique des Wals de Sainfonge =t Mhipi-
tal de Saint-Jaan d"Angely ont mis en place une coopération
antra b cadne de zanté ot 'infirmiére coordinatrica du réseau
pour organizer |2 sorfie des patients.

Lanote de méthodologie et de synthése bibliographigus
annexse & ce document est disponible sur le site.
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Annexe 2 : Calcul des scores de risque de réhospitalisation

Score ISAR
Item Points
Dépendance dans les activités de la vie quotidienne

Indépendance 0

Dépendance 1

Antécédents d'hospitalisation

Hospitalisation (1 nuit ou +) dans les 6 mois | 1

Absence d'hospitalisation 0

Polymédication

Prise de 4 ou plus médicaments 1
Moins de 3 meédicaments 0
Troubles cognitifs
Oui 1
Non 0
Problémes de vue (port de lunette,...)
Oui 1
Non 0
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Item Points
DFG (selon Cockroft-Gault)
>90mL/min 0
60-89mL/min 1
30-59mL/min 2
<30mL/min 3
Lieu de vie
Domicile 0
EHPAD 1
Maladie pulmonaire (asthme, BPCO)
Non 0
Oui 1
Cancer (atcd ou en cours)
Non 0
Oui 1
Prescription d'IPP
Non 0
Oui 1
Prescription d'opioides
Non 0
Oui 2
Prescription d'antidépresseur hors ATC
Non 0
Oui -2

101



Antécédents de visite au SAU : nombre de passage aux urgences dans les 12 derniers mois
(0->100)

Age : Age du patient au moment de sa sortie d'hospitalisation (nombre entier)
Sexe : Homme = 10 pts, Femme = 0 pt

Polymédication (a I'exclusion des topiques —cremes, etc) : Moins de 6 médicaments : 0, Six

médicaments ou plus : 20 points
Démence : Patient dément = 30, patient non dément =0

Cancer : Présence d'une tumeur maligne dans les 10 ans précédents, ayant nécessité un

traitement chirurgical ou médical, hémopathies malignes incluses, tumeurs bénignes exclues

Dépression : Antécédent de dépression, patient rapportant des syndromes dépressifs ou

utilisation de médicaments antidépresseurs ou anxiolytiques

Présence d'une aide a la maison : Passage d'une infirmiére ou d'une aide a domicile
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Item Points
Troubles cognitifs
Démence, désorientation, etc 1
Pas de troubles cognitifs 0
Support social
Vit seul, aucune aide a domicile 1
Vit entouré, époux(se), aide a domicile... 0
Mobilité
Difficulté a la marche, chutes (6 mois) 1
Pas d'aide pour marcher ni chutes 0
Antécedents d'hospitalisation
Visite(s) au SAU dans les 30 derniers jours ou hospitalisation(s) | 1
dans les 90 derniers jours
Absence de visite au SAU ou hospitalisation 0
Polymédication
Prise de 5 ou plus médicaments 1
Moins de 5 médicaments 0
Item Oui Non
Le patient vit seul 1 0
Patient dépendant dans les gestes de la vie 1 0
quotidienne
Le patient ne sait plus utiliser son teléphone 1 0
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Item Oui Non
Age > 80 ans 1 0
Troubles cognitifs 1 0
Réside en EHPAD 1 0
Présence  d'une insuffisance  cardiaque 1 0
congestive
Créatininémie > 130 uM (1!! Pas DFG 1) 1 0
Item Points

Durée d’hospitalisation (j) 1 1

2 2

3 3

4-6 4

7-13 5

>14 7

Type d'admission Admission en urgence 3

Hospitalisation programmeée 0

Score de Charlson 0 0

1 1

2 2

3 3

>4 5

Nombre de passage au SAU dans les 6 derniers 0 0

mois

1 1

2 2

3 3

>4 4
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Item

Points si réponse positive

Hémoglobine < 12g/dL

1

Sortie d'un service d'oncologie 2
Hyponatrémie (<135mM) 1
Soins (procédure = biopsie, intervention chirurgicale...) |1
pendant I'hospitalisation
Admission en urgence 1
0-1 0
Nombre d'hospitalisations dans les 12 derniers mois 2-5 2
>5 5
Durée d'hospitalisation > 5 j 2
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