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Les outils informatiques d’aide à 
la prescription

• Interactions 
médicamenteuses
• Médicaments anti-VIH

• Médicaments et QT long

• Médicaments et grossesse

• Médicaments et 
insuffisance rénale

• Rotation des opiacés



Interactions médicamenteuses



Ampleur de la problématique

• Méta-analyse (13 études, 47 976 admissions ): 

1.1 % (0.4-2.4%) des admissions hospitalières sont 
dues à des interactions médicamenteuses

22.2% des admissions pour effet indésirable sont liées à 
une interaction médicamenteuse

• CHUV (sur 3’195 hospitalisations): 

7,2 % admissions hospitalières sont dues à des effets 
indésirables médicamenteux dont 43% liées à des 
interactions 

20% des jours d’hospitalisation étaient évitables

Dechanont et al. Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2014. 

Wasserfallen J et al, Eur J Int Med 2001. 12(5):442-7.



Bucher HC et al. PLoS ONE 2016, 11(1): e0147606 



Big data des assurances suisses

• Analyse rétrospective de la fréquence des 
interactions médicamenteuses dans les 
prescriptions ambulatoires issues des données de 
3 grandes caisses maladies en Suisse (2010)

≈ 33 millions de prescriptions concernant 
≈ 3 millions de patients (40% de la population CH)

≈ 20’000 médecins (prescription ≥1 médicament)

• 1.25 % ont reçu une combinaison contre-indiquée
ou potentiellement contre-indiquée (Pharmavista
database version 2011)

Bucher HC et al. PLoS ONE 2016, 11(1): e0147606 



• Peut-on utiliser ces données pour surveiller et suivre 
les prescriptions médicamenteuses de chaque 
médecin?

• Indicateurs de la qualité de la prescription des 
médecins prescripteurs selon leur spécialités et 
chaque médecin au sein de sa spécialité

• Les cardiologues, généralistes, oncologues et 
médecins dans des cabinets de groupes étaient le 
plus à risque d’erreur de prescription.

• MAIS pas de relevé des diagnostics et comorbidités, 
des indications, posologie et durée du traitement, de 
la consommation des OTC

Bucher HC et al. PLoS ONE 2016, 11(1): e0147606 

Big data des assurances suisses



Nécessité d’outils d’aide à la 
détection des interactions



Outils de détection des interactions

Carte des CYP450 et de 
la P-glycoprotéine:

www.pharmacoclin.ch

www.midapi.ch

http://www.pharmacoclin.org/
http://www.midapi.ch/


Interaction entre midazolam et 
jus de pamplemousse?



Substrat du CYP3A



Interaction pharmacocinétique théorique entre le 
midazolam et le grapefruit via le CYP3A pouvant 
entrainer une augmentation des concentrations 

plasmatiques de midazolam



Greenblatt DJ et al, Clin Pharmacol Ther 2003

Concentration plasmatiques de midazolam seul
et 2 heures après 300ml de jus de pamplemousse

Exemple : midazolam 

↑ AUC 
65%



Logiciels d’interactions

• Plusieurs logiciels disponibles +/- payants

• Exemples:
• Lexi-Interact

• Drug-Reax (Micromedex)

• Pharmavista

• Epocrates Rx

• Drug Interaction Checker

• Etc.

Roblek et al. Eur J Clin Pharmacol. 2015 



Prévalence des IA détectées 
par les logiciels

• Très variable selon la population étudiée

•  1 interaction chez 17 à 78% des patients selon les 
études
• 17% aux urgences

• 60% chez les patients cardiaques et/ou d’âge 
gériatrique

• Problématique: toutes les interactions détectées ne 
sont pas forcément cliniquement relevantes!

Roblek et al. Eur J Clin Pharmacol. 2015 n= 38 publications



Relevance clinique

Roblek et al. Eur J Clin Pharmacol. 2015 



Appréciation du risque d’interaction 
et de la relevance clinique

• Nature du médicament

• Nature et gravité du risque encouru

• Nature de la pathologie traitée

• Intensité de l’effet inducteur/inhibiteur

• Possibilité de surveillance/prévention

• Existence d’alternatives thérapeutiques



Comparaison de 4 logiciels

www.lexi.com/

www.compendium.ch/ia/fr

https://online.epocrates.com/

www.theriaque.org

=Pharmavista

Idem base de données intégrées dans les 
logiciels des pharmacies

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016

Lexi-Interact™

www.uptodate.com/crlsql/interact/

http://www.lexi.com/
http://www.compendium.ch/ia/fr
https://online.epocrates.com/
http://www.theriaque.org/
http://www.uptodate.com/crlsql/interact/


mises à jour tous les mois par le Centre National Hospitalier d’information sur le Médicament (CNHIM)

disponible gratuitement 
sur inscription

www.theriaque.org

http://www.theriaque.org/


www.uptodate.com

http://www.uptodate.com/crlsql/interact/




gratuit sur inscription

https://online.epocrates.com/interaction-check

https://online.epocrates.com/interaction-check


gratuit sur inscription 
pour les titulaires 

d’un diplôme fédéral 
dans une profession 

médicale

www.compendium.ch/ia/fr

http://www.compendium.ch/ia/fr


Méthodologie (1)

Evaluation des performances: 
 Qualitatives (ergonomie, présentation, 

possibilité de filtre par niveau de sévérité 
etc.)
 Semi-quantitatives (contenu des 

monographies: mécanisme, sévérité, 
recommandation, bibliographie etc.) 
 Quantitatives (sensibilité, spécificité)

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016



Méthodologie (2)

• 23 paires sans interaction: 
• zolpidem – paracétamol
• cétirizine – ibuprofène

• 71 paires avec interaction:
• clarithromycine – amiodarone
• ritonavir – rivaroxaban

• Interactions pharmacocinétiques et/ou dynamiques

• Validation sur la base du Stockley’s Drug Interactions 
(= gold standard)

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016



Analyse qualitative

• Paramètres jugeant de l’ergonomie ainsi que de 
l’utilisation générale du programme : 

• recherche par dénomination commune internationale (DCI)
• recherche par nom commercial
• classifier les interactions par sévérité
• visualiser les interactions par molécule
• ajouter des filtres modulant la gravité des interactions 

proposées
• données de la littérature concernant l’interaction
• interactions avec des produits phytothérapeutiques
• fréquence de mise à jour
• disponibilité d’une version mobile 



Résultats qualitatifs

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016



Niveaux de sévérité



Résultats quantitatifs
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Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016

23 paires sans interaction

71 paires avec interaction



Performances quantitatives des 
programmes d’interactions

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016



Exemples de discordances entre 
programmes d’interactions

Exemples sur 71 paires avec interaction



23 paires sans interaction



Evaluation semi-quantitative : 
contenu des monographies

7 paramètres analysés:
• Effet de l’interaction

• Mécanisme impliqué

• Délais d’apparition

• Proposition d’intervention

• Sévérité

• Références bibliographiques

• Identification et extrapolation

Présence, qualité, pertinence des informations                 
(0 - 0.5 - 1 point).



Résultats semi-quantitatifs

Paramètre Meilleur logiciel

Effet de l’interaction Lexi-Interact

Mécanisme impliqué Lexi-Interact

Délai d’apparition Compendium

Recommandation Compendium

Sévérité Lexi-Interact

Références bibliographiques Lexi-Interact

Identification de la paire vs 
extrapolation

Lexi-Interact

Lexi-Interact = meilleur logiciel sur ces aspects

Faro & Ing Lorenzini. Travail de master en pharmacie. 2016



Exemple pratique (I)

• Homme de 75 ans 
• Greffé pulmonaire, insuffisance rénale, diabète type II
• Traitement à domicile (14 molécules):

• amlodipine/valsartan/hydrochlorothiazide
• acide mycophénolique
• Aspirine Cardio
• magnésium 
• gliclazide
• liraglutide
• sulfaméthoxazole/triméthoprime
• esoméprazole
• tacrolimus
• insuline glargine
• salmétérol



Détection par logiciel Lexi-Comp





Détection par logiciel Compendium





Exemple pratique (II)

Patient HIV depuis 2001, traité par Strilbild® 
(elvitegravir, cobicistat, emtricitabine, 
tenofovir) depuis 2 ans, virémie indétectable 
sous ce traitement. 

Découverte d’une hypercholestérolémie et 
volonté d’introduire un traitement par 
inhibiteur de la HMG-CoA réductase  
(simvastatine). 

Existe-t-il des interactions à risque avec la 
statine?







Hsyu et al, Antimicrob Agents Chemother 2001, 45(12):3445-50.

Etude PK chez le volontaire sain sous 
statine et nelfinavir (IP)

Simvastatine (Zocor®)Atorvastatine (Sortis ®)

AUC↑ 505%AUC↑ 74%



Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2009;18(4):301-9. 



http://www.hiv-druginteractions.org/









Exemple pratique (III)

Patiente de 35 ans, ex-toxicomane sous 
substitution par méthadone 60mg/j.

Infection urinaire que l’on souhaite traiter par 
ciprofloxacine 500mg 2x/j pendant 5 jours. 

Existe-t-il une interaction, si oui de quel

type?







https://crediblemeds.org/



Médicaments et allongement de 
l’intervalle QT













A prendre en considération!

• Extrapolations médicament/classe de 
médicament pas toujours correctes

• Nouveautés : vérifier date mise à jour

• Interactions pharmacodynamiques moins 
bien détectées

• Phytothérapie et alimentation

• Analyses uniquement par paires

• Phénotype influencé par gènes et 
environnement



Facteurs de risques 

Faible marge 
thérapeutique

Effet de 
1er passage 
hépatique 

Spécificité du 
substrat

Puissance élevée 
(doses faibles)

Polymédication
(risque x3 si >4 

médicaments)

Troubles cognitifs

Troubles moteurs 
ou visuels

Polypathologies

Insuff Rénale

Insuff Cardiaque

Insuff Hépatique

Médicaments 
à risques

Patients   
à risques

Pathologies        
à risques



Médicaments et grossesse



Prescription médicamenteuse et grossesse 
Un problème fréquent ? 

Lacroix I et al. Lancet 2000; 356:1735

99% ont reçu au moins 1 médicament 
durant la grossesse (moyenne 13,6) 

n = 1000



Prescription médicamenteuse et grossesse:
pas toujours dénuée de risque

1.6% 

59%

79%

Lacroix I et al. Lancet 2000; 356:1735



Définition des catégories de risque



Exemple pratique (IV)

Patiente enceinte de 25 ans (primigeste), grossesse 
désirée. Les dernières règles (cycle régulier de 35j) 
remontent au 5 septembre. La date de la consultation 
est le 16 octobre. 
La patiente reçoit depuis plus d’un an de la sertraline
(Zoloft®) 50 mg/jour pour un état dépressif. 
Elle vous demande si la grossesse peut être poursuivie 
sans risque.

-½ vie : 22-36h, métabolite actif 62-104h

- Date de conception: 26 septembre
- Exposition J0 à J20

- Élimination complète : 10 à 30 jours



Période d’exposition

En jours post-conception !

60250 17

Tout ou rien

40

Risque maximal

Taux spontané de malformations: 2-3%



www.lecrat.fr



www.lecrat.fr









Exemple pratique (V)

Il s’agit d’une patiente de 33 ans, en bonne santé 
habituelle, traitée par de l’acide valproïque
(Dépakine Chrono) à raison de 1200mg/j depuis 
plusieurs mois pour une épilepsie focale avec 
généralisation secondaire. Lors de sous-dosages, la 
patiente décrit des manifestations électriques 
gênantes. Elle ne prend pas d’autre médicament. 
La patiente désire une grossesse. 













Médicaments et 
insuffisance rénale



https://kdpnet.kdp.louisville.edu/drugbook/adult













Ajustement en cas 
d’insuffisance rénale

Ajustement en cas de dialyse 
IHD = intermittent haemodialysis
PD = peritoneal dialysis
CRRT = continuous renal replacement therapy





Rotation des opiacés

Rev Med Suisse 2011;1400-1406



http://agencymeddirectors.wa.gov/mobile.html



http://agencymeddirectors.wa.gov/mobile.html

Opioid Dose Calculator



http://www.anaesthesie.usz.ch/fachwissen/Seiten/Opimeter.aspx













www.pharmacoclin.ch



Consultations de 
pharmacologie et 
toxicologie cliniques

?

022/372.99.36


