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 Le bon médicament

- smarter medicine et les médicaments

- prescrire ou ne pas prescrire ?

- ou dé-prescrire?

 Le bon moment – la bonne manière

 Diminuer ou prévenir les EII

- Exemples

- Biphosphonates

- Méthotrexate p.o.

 Optimiser l’efficacité

- Exemples : 

- Médicaments avec galénique particulière

- Médicaments avec mode de prise particulière
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Plan 1
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 La bonne voie

 S’adapter au rythme du patient

- Médicaments à libération prolongée

 Interactions avec la nourriture

- Exemples

- Médicaments à prendre en dehors des repas

- Chimiothérapies orales : inhibiteurs de la protéine kinase
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Plan 2
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http://www.lessismoremedicine.com/blog/cma-general-council

http://www.lessismoremedicine.com/blog/cma-general-council


|| 5

smarter medicine – méd. interne ambulatoire
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smarter medicine – méd. interne hospitalière
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smarter medicine - gériatrie
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 Patiente de 104 ans, hospitalisée pour une chute 

 Vit à la maison avec sa fille de 82 ans

 Problèmes médicaux

- Hypothyroïdie

- Douleurs aux jambes

- Tremor

- Fatigue et perte d’équilibre depuis qq semaines selon la fille

 Traitement à domicile

- Levothyroxine 0.075 1x/j le matin

- Atorvastatine 20mg 1x/j

- Pregabaline 75mg 2x/j

- Primidone 125mg 2x/j (depuis env. 2 semaines pour tremor)

 A l’arrivée

- TSH 0.01 mUI/L

- Débit filtration glomérulaire : 20 ml/min
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ESCP SIG Geriatric, Louise Mallet, ESCP News, Feb 2013

Présentation de cas
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 Traitement à domicile

- Levothyroxine 0.075 1x/j

- Atorvastatine 20mg 1x/j

- Pregabaline 75mg 2x/j

- Primidone 125mg 2x/j 

Présentation de cas
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 Problèmes

- Douleurs jambes

- Fatigue, chute

- Tremor

- Hypothyroïdie
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 Primidone Dosing 

Essential tremor (off-label use): Initial: 50 to 62.5 mg once daily; 

increase dose gradually based on response and tolerability 

 Renal Impairment

Avoid in renal failure if possible; due to active metabolites with long 

half-lives and complex kinetics

 Geriatrics

Use with extreme caution due to CNS effects and increased risk for 

falls.
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Primidone

www.uptodate.com, Monographie Primidone, accédé le 13 avril 2018

http://www.uptodate.com/
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Pregabaline
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www.dosing.de, accédé le 5 avril 2018

www.swissmedicinfo.ch, Monographie Lyrica®, accédé le 5 avril 2018

http://www.dosing.de/
http://www.swissmedicinfo.ch/
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Discussion
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L-Thyroxine

surdosée

(TSH = 0.01)

Tremblements

Primidone surdosée

et métabolisée en 

phénobarbital

Atorvastatine

Prégabaline

(DFG = 20ml/min)

Fatigue,

faiblesse

Chute

Douleurs 

musculaires
Douleurs 

musculaires

Doses réduites 

progressivement

Tremblements

Fatigue,

faiblesse
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Cascade médicamenteuse 

Rochon PA, Gurwitz JH. Optimising drug treatment for elderly people: the prescribing cascade. 

BMJ. 1997 Oct 25;315(7115):1096-9.

Lorsqu’un effet indésirable est considéré comme 

un nouveau problème médical
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Cascade médicamenteuse : exemple
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“Any new symptom in an older adult should be considered a drug 

side effect until proven otherwise”
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A peut-être été «bon» un jour… encore aujourd’hui ?
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 “Deprescribing is the process of tapering, stopping, discontinuing, 

or withdrawing drugs, with the goal of managing polypharmacy

and improving outcomes”

 Plusieurs revues récentes sur la déprescription ont mis en 

évidence l’importance de l’implication du patient et le principe de 

la décision médicale partagée. 

 Décision médicale partagée parfois difficile dans ce contexte et 

peu de recommandations sur comment faire concrètement

 Peu de données sur les bénéfices à long terme (diminution des 

chutes, effets secondaires graves, etc…)

Deprescribing
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- Reeve E, Gnjidic D, Long J, Hilmer S. A systematic review of the emerging definition of “deprescribing” with network 
analysis: implications for future research and clinical practice. British Journal of Clinical Pharmacology. 2015;80(6):1254-1268.
- Thompson W, Farrell B. Deprescribing: What Is It and What Does the Evidence Tell Us? The Canadian Journal of Hospital 
Pharmacy. 2013;66(3):201-202.
- Jansen J, Naganathan V, Carter SM, et al. K. Too much medicine in older people? Deprescribing through shared
decision making. BMJ. 2016 Jun 3;353:i2893.
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Outils

https://www.deprescribingnetwork.ca/fra/

https://www.deprescribingnetwork.ca/fra/
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Deprescribing – quelques principes de base 
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Discuter 

avec le 

patient 

Bénéfice 

<<< risque 

Un seul 

médicament 

à la fois

Possible 

de revenir 

en arrière

Par quoi 

souhaite 

commencer 

le patient?

Avec faible 

risque de 

sevrage 

Suivi 

régulier
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Dans quel ordre déprescrire ?

Scott IA et al. Reducing inappropriate polypharmacy: the process of deprescribing. JAMA Intern Med.

2015 May;175(5):827-34

https://www-ncbi-nlm-nih-gov.hvs.netbib.ch/pubmed?term="JAMA+internal+medicine"[Jour]+AND+827[page]+AND+2015[pdat]&cmd=detailssearch
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Outils

https://deprescribing.org/fr/

https://deprescribing.org/fr/
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http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/

Algorithme de déprescription IPP
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http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/
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Algorithme de déprescription IPP (2)
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Algorithme de déprescription BZD
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http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/

http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/
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Algorithme de déprescription BZD (2)
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http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/

http://deprescribing.org/fr/ressources-pour-les-patients-et-les-prestataires-de-soins-de-sante/deprescribing-algorithms/
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 Traitement à domicile

- Levothyroxine 0.075 1x/j

- Atorvastatine 20mg 1x/j

- Pregabaline 75mg 2x/j

- Primidone 125mg 2x/j 

Présentation de cas
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 Problèmes

- Douleurs jambes

- Fatigue, chute

- Tremor

- Hypothyroïdie
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Outils

http://medstopper.com/

http://medstopper.com/
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Outils
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 Au bon moment, de la bonne manière

28

De la 

bonne 

manière
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 Biphosphonates
- Biodisponibilité p.o. très faible et encore plus faible en présence de 

nourriture et boissons

- Prévention des EII : prendre avec un verre d’eau du robinet, en 

position assise ou debout. Ne pas s’allonger pendant les 60 min qui 

suivent la prise
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Le bon moment - diminuer les EII

Au bon 

moment

Médicament Alendronate 

(Fosamax®)

Risédronate 

(Actonel®)

Ibandronate 150 mg 

(1 prise / mois)

biodisponibilité 0.6 % p.o. < 1 % p.o. 0.6 % p.o.

conditions de 

prise

½ h avant le 1er repas, 

boisson ou autres 

médicaments

½ h avant le 1er repas, 

boisson ou autres 

médicaments ou 2 h 

avant / après la prise de 

nourriture

1 h avant le 1er repas, 

boisson ou autres 

médicaments ou 6 h 

après la prise de 

nourriture

De la 
bonne 

manière
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 Des ulcérations buccales 

douloureuses lorsque des cpr de 

biphosphonates sont sucés ou 

croqués

- Délai d’apparition : 4 jours à 11 mois

- Cicatrisation : 3 jours à 5 mois

 Inflammation des cordes vocales

- Altération de la voix
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Le bon moment - diminuer les EII

Réf : Revue Prescrire, mai 2007, tome 27, no 283 et déc 2014, tome 34, no 374.

 L’acide alendronique a un effet caustique sur la paroi de 

l’œsophage, par son acidité. 

 Il expose à des lésions œsophagiennes parfois sévères 

(aussi rapporté avec d’autres biphosphonates). 

De la 

bonne 

manière
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 Générique «plus» - Binosto® (alendronate)

- Cpr effervescent hebdomadaire

- Tampon (pH 4.8-5.4)

- Solution buvable

tolérance améliorée

Nb : pas d’impact sur la biodisponibilité : prendre à jeun
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Le bon moment - diminuer les EII



|| 32

Le bon moment - diminuer les EII
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Le bon moment - diminuer les EII

Méthotrexate

 Signalements d’erreurs médicamenteuses liées à des prises 

quotidiennes chez des patients ayant une prescription 

hebdomadaire de méthotrexate par voie orale. 

 Swissmedicinfo et Sécurité des patients Suisse : mise en 

garde concernant la fréquence d’administration du méthotrexate 

(2012 et 2015, 2016)

 Conséquences graves, voire fatales, pour le patient.

Réf : Bulletin des médecins suisses, 2015;96:5051

Au bon 

moment
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 Analyse des annonces liées au méthotrexate entre 1997 et 

2015 : erreurs survenues à tous les échelons du processus 

thérapeutique, en raison d'une absence ou d’un manque de 

communication : 

- Prescription par le médecin

- Administration par le personnel soignant ou par des proches

- Remise par la pharmacie

- Utilisation par le patient : souvent le sentiment qu’1 cpr / 

semaine ne va pas suffire  a besoin d’instructions précises

- En début et en cours de traitement : chaque changement est 

critique

 Point d’information des autorités en France en 2016

- Feuillet patient
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Le bon moment - diminuer les EII

Réf : Bulletin des médecins suisses, 2015;96:5051
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Agence nationale de 

sécurité des 
médicaments et 
produits de santé 

(France), Lien : 
http://ansm.sante.fr/

Au bon 

moment

http://ansm.sante.fr/
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Le bon moment - diminuer les EII

Réf : ISMP Canada Safety Bulletin,  vol 15, issue 9, 2015
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Médicaments avec galénique particulière

 La formulation galénique d’un médicament est importante 

car elle aura un impact sur :

- La biodisponibilité systémique, l’efficacité

- Les EII

- L’adhésion thérapeutique

 Formes galéniques à libération modifiée

- Écraser : non

- Couper… ça dépend

 Souvent nom avec un acronyme

- Ex : Venlafaxine ER (extended release), Madopar DR (dual release), 

Diamicron MR (modified release), Nexium MUPS (multi unit pellet 

system), Detrusitol SR (slow release), …

37

La bonne manière - optimiser l’efficacité

Réf : Pharmacie du HUG, formes galéniques orales particulières, 2017. Lien : https://pharmacie.hug-ge.ch .

https://pharmacie.hug-ge.ch/
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 Quelques exemples de médicaments devant être 

pris d’une manière spécifique

 Beloc ZOK® et Meto Zerok® (métoprolol)

- Cpr à libération prolongée : Zero Order Kinetic

libération constante

- Pellets à libération prolongée : 

- Couper en deux : ok

- Ecraser : non, mais disperser le cpr dans de l’eau

 Nexium MUPS® (esoméprazole)

- Microbilles avec enrobage gastro-résistant pour protéger 

le principe actif de l’acidité  libération dans l’intestin

- Couper en deux : non

- Ecraser : non, mais disperser le cpr dans de l’eau

- Alternative : Nexium granulat sachet

38

La bonne manière - optimiser l’efficacité
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 Invega® (paliperidone) et Concerta 

(méthylphenhydate)

- Cpr osmotique (OROS) libération constante 

- Couper en deux : non

- Ecraser : non, avaler entier

- La pression osmotique va induire la libération 

du principe actif à vitesse constante. 

- Dans le TGI, le film du cpr va s’éroder 

rapidement.

- L’eau est ensuite absorbée à travers la 

membrane semi-perméable, ce qui va 

contrôler la vitesse de libération du principe 

actif à travers les orifices du cpr. 

- Enveloppe du cpr et éléments insolubles du 

noyau  éliminés dans les selles : avertir le 

patient.

39

La bonne manière - optimiser l’efficacité
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Médicaments avec mode de prise particulières

 Un certain nombre de médicaments ont un mode d’emploi assez 

strict à respecter pour optimiser l’efficacité et éviter des EII

 Nécessité pour le patient de se rappeler, de comprendre et 

d’appliquer le mode d’emploi

40

La bonne manière - optimiser l’efficacité

Vous devez prendre le médicament 

exactement de la manière suivante : 

« Inclinez votre tête à droite selon un 

angle de 47°, tirez votre langue en 

direction du point le plus éloigné de 

votre nez. Placez le comprimé entre 

la 48ème et la 49ème papille du côté 

gauche de votre langue…»
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 Temgesic cpr sublinguaux (buprénorphine)

- Mauvais biodisponibilité par voie orale (avalée), biodisponibilité 

relative ≈15 % (par rapporte à la forme i.v.).

- Effet de premier passage hépatique (first-pass metabolism) : 

avant d’arriver dans la circulation sanguine, 85% de la 

buprénorphine est métabolisée par le foie en composés inactifs.

- Pour pallier ce problème, on trouve sur le marché les cpr 

sublingaux : la buprénorphine passe directement dans la 

circulation et on évite cette destruction. 

- La biodisponibilité relative de la forme sublinguale est ≈ 50 % par 

rapport à la forme i.v. avec un délai d’action de 30 à 60 minutes 

(forme I.M ou I.V. : 15-30 min).

 Informer le patient : laisser les cpr sublinguaux se dissoudre dans 

la joue ou sous la langue. La dissolution peut durer de 5 à 10 min.

41

La bonne manière - optimiser l’efficacité
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 Effentora® cpr buccaux (fentanyl)

- Traitement des accès douloureux paroxystiques

- Galénique : cpr à maintenir entre la gencive et la joue (14 à 25 

min)  réaction effervescente au contact de la joue et libération 

rapide du fentanyl.

- Absorbé très rapidement par la muqueuse buccale (≈ 50 % de la 

dose totale) et plus lentement par la voie gastro-intestinale

- Permet d’éviter en partie l’effet de premier passage hépatique et 

intestinal. 

42

La bonne manière - optimiser l’efficacité
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 Actiq® cpr buccal avec applicateur (fentanyl)

- Traitement des accès douloureux paroxystiques

- Galénique : cpr à déplacer contre la face interne de la joue (15 min). 
Ne pas sucer le cpr

- Absorbé très rapidement par la muqueuse buccale (≈ 25 % de la 

dose totale) et plus lentement par la voie gastro-intestinale

- Permet d’éviter en partie l’effet de premier passage hépatique et 

intestinal. 

- Pas de bioéquivalence entre les diverses forme de fentanyl buccal : le 

passage d’une spécialité à une autre requiert une nouvelle titration de 

la dose

43

La bonne manière - optimiser l’efficacité
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 Médicaments à libération prolongée

- Diminution du nombre de prises / jour

- Exemple : 

- Detrusitol® SR (toltérodine) : 1x/j vs Ditropan®

(oxybutinine) : 3x/j

- MST Continus® (morphine) : chaque 12 h vs Morphine

buvable : chaque 4 heures

- Adalat® retard (nifédipine) : 2x/j vs Adalat® CR : 1x/j

 Activités de la vie quotidienne

- Moment de prise des diurétiques, des collyres

44

Au bon moment : s’adapter au rythme du patient
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 Influence de la prise avec de la nourriture

- Selon les principes actifs : augmentation ou diminution de la 

biodisponibilité (AUC, Cmax)  impact sur l’efficacité et les EII et 

l’efficacité

- Diminuer les EII gastro-intestinaux

45

Au bon moment - Interactions avec la nourriture

Au bon 

moment
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Au bon 

moment

Fe++ ?
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 Chimiothérapies orales : inhibiteurs de la protéine kinase

- Si possible, prendre pendant les repas pour diminuer les EII digestifs

- Quelques exemples
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Au bon moment – interactions avec la nourriture

Réf : Swissmedicinfo

Principe actif Prise par rapport 

au repas

Indication principale

Imatinib (Glivec cpr) OK leucémie myéloïde chronique

Dasatinib (Sprycel cpr) OK leucémie myéloïde chronique

Crizotinib (Xalkori caps) OK cancer bronchique non à petites cellules

Bosutinib (Bosulif cpr) OK leucémie myéloïde chronique

Ponatinib (Iclusig cpr) OK leucémie myéloïde chronique

Ruxolitinib (Jakavi caps) OK polycythémie vraie

Ceritinib (Zykadia caps) cancer bronchique non à petites cellules

Nilotinib (Tasigna caps) leucémie myéloïde chronique

Dabrafenib (Tafinlar caps) mélanome

Au bon 

moment



Merci de votre attention !

Dr Vera Jordan-von Gunten & Mme Viviane Amos Aegerter

Pharmacie ICH – 19 avril 2018
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Outils

https://choosingwiselycanada.org/gastroenterology/ https://choisiravecsoin.org/perspective

/trousse-outils-adieu-aux-ipp/

https://choosingwiselycanada.org/gastroenterology/
https://choisiravecsoin.org/perspective/trousse-outils-adieu-aux-ipp/

