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Outil numeérique

Pour la troisieme année consécutive, le Guide “Eviter les effets
indésirables par interactions médicamenteuses - Comprendre et
décider”, enrichi et mis a jour, est disponible dans deux versions
numériques : au format PDF et au format ePUB.

Comme chaque année nous avons enrichi ce guide. Un nouveau
chapitre, 18 nouvelles substances, 11 nouvelles fiches sur des
troubles d’origine médicamenteuse. Et surtout, nous avons actualisé
les 55 autres chapitres et les 53 autres fiches de troubles
biologiques, d’effets indésirables, de mécanismes d’action, de
pharmacocinétique. Nous avons aussi remanié certaines listes pour
mieux hiérarchiser les informations.

Pour I’édition 2016, seules les versions numériques sont disponibles.
Malgré les qualités de la version papier, nous avons arrété
'impression d’un ouvrage de plus de 650 pages, qui, enrichi chaque
année, devenait de moins en moins maniable et de plus en plus
difficile a acheminer. Notre objectif reste de favoriser et faciliter
I'utilisation de ce guide, et pour cela le passage au numérique est un
atout. Pour trouver rapidement I'information utile, I’outil informatique
est une aide précieuse.

Dans le Guide 2016 en format PDF, il est possible de faire apparaitre
une colonne de signets qui correspondent au sommaire, de passer
d’un clic d’'un chapitre a I'autre. Il est possible d’utiliser une fonction
de recherche sur I'ensemble du document. Il est possible de faire du
copier-coller, pour créer ses propres aide-mémoires, alimenter un
dossier-patient, étayer un courrier, préparer une réunion
pluriprofessionnelle, etc.

Le format ePUB est facile 2 manier et économe en ressources
informatiques. Il s’ouvre trés rapidement, sur un ordinateur,

une tablette ou un smartphone. Ce format a de nombreux autres
avantages : navigation a partir du sommaire ; liens instantanés a
partir de I'index des médicaments ; accés direct par renvois vers
d’autres sections ; retour en un geste a I’endroit quitté pour
reprendre sa lecture, comme sur un site internet ; recherche ;
copier-coller ; etc.

Et pour faciliter I'appropriation de ces versions numériques, nous
accompagnons la parution du Guide de ce nouveau document,

“La Démarche”. Il rassemble les chapitres décrivant comment est
élaboré le guide, la démarche de raisonnement pour éviter les effets
indésirables par interactions médicamenteuses, le sommaire
complet du guide, I'index complet du guide, ainsi que toutes

les fiches.

Que ce soit pour la premiére fois ou en habitué, nous espérons que
vous vous plairez a utiliser au quotidien cet outil numérique.

Prescrire
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Patients sous pilocarpine 401
Patients sous acétazolamide 401
Patients sous apraclonidine 404

Patients ayant un angle iridocornéen étroit

Des médicaments causent des crises

de glaucome aigu

Patients sous acétazolamide

Patients sous pilocarpine > voir 12-5 et 15-1

405
406

16 - ORL

16-1
16-1-1
16-1-2

16-1-3
16-1-4
16-1-5
16-1-6
16-1-7
16-1-8
16-1-9
16-1-10
16-1-11
16-1-12

Patients ayant une infection ORL courante

Patients sous antalgique non spécifique 409
Patients sous vasoconstricteur

décongestionnant 409
Patients sous antihistaminique H1 410
Patients prenant des antiseptiques locaux 410
Patients prenant des anesthésiques locaux 410
Patients prenant des dérivés terpéniques 410
Patients sous expectorant mucolytique 410
Patients sous antitussif 410
Patients sous amoxicilline 411
Patients sous pénicilline V 412
Patients sous macrolide 412
Patients sous sulfaméthoxazole

+ triméthoprime 416

18 - Pneumologie

18-1

18-1-1

18-1-2
18-1-3
18-1-4
18-1-5
18-1-6
18-1-7
18-1-8
18-1-9
18-1-10
18-1-11
18-1-12

18-2

18-2-1

18-2-2
18-2-3
18-2-4
18-2-5
18-2-6
18-2-7

18-2-8
18-2-9

Patients asthmatiques ou bronchitiques
chroniques

Des médicaments provoquent

des bronchospasmes 420
Patients sous béta-2 stimulant 421
Patients sous corticoide 422
Patients sous bronchodilatateur atropinique 426
Patients sous théophylline ou dérivé 427
Patients sous cromone 429
Patients sous montélukast 429
Patients sous kétotiféene 430
Patients sous omalizumab 430
Patients sous almitrine 430
Patients sous roflumilast 430
Associations de médicaments

antiasthmatiques 432
Patients ayant une pneumopathie
bactérienne

Des médicaments causent ou aggravent

des pneumopathies bactériennes 434
Patients sous amoxicilline > voir 16-1-9

Patients sous macrolide > voir 16-1-11

Patients sous céphalosporine 435
Patients sous fluoroquinolone > voir 22-2-2

Patients sous aminoside > voir 22-2-9

Patients sous vancomycine, téicoplanine ou
télavancine 437
Patients sous cycline > voir 3-1-6

Patients sous linézolide 439
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19 - Psychiatrie et troubles psychiques

19-1
19-1-1

19-1-2
19-1-3

19-1-4
19-1-5
19-1-6
19-1-7
19-1-8
19-1-9

19-1-10

19-2
19-2-1

19-2-2
19-2-3
19-2-4
19-2-5

19-3
19-3-1

19-3-2

19-3-3
19-3-4
19-3-5

19-3-6
19-3-7
19-3-8
19-3-9
19-3-10
19-3-11
19-3-12
19-3-13
19-3-14

19-4

19-4-1
19-4-2
19-4-3
19-4-4
19-4-5
19-4-6

19-5

19-5-1
19-5-2
19-5-3
19-5-4

19-6
19-6-1

Patients psychotiques

Des médicaments causent ou aggravent
des troubles psychotiques

Eléments du métabolisme des neuroleptiques

Profil d’effets indésirables
des neuroleptiques

Addition d’effets indésirables neuropsychiques

Addition d’effets indésirables cardiovasculaires
Addition de risques de constipation et d’iléus

Addition d’autres effets indésirables
Antagonisme d’effets

Quelques interactions d’ordre
pharmacocinétique

Associations de neuroleptiques

Patients bipolaires

Des médicaments induisent ou aggravent
des manies ou des dépressions

Patients sous lithium

442
443

443
443
445
446
446
448

448
450

452
452

Patients sous acide valproique ou dérivé > voir 12-1-6

Patients sous carbamazépine > voir 12-1-5
Patients sous lamotrigine > voir 12-1-9

Patients déprimés

Des médicaments exposent a des dépressions

ou a des idées suicidaires

Addition d’effets sérotoninergiques :
syndrome sérotoninergique

Addition d’effets sédatifs
Patients sous antidépresseur imipraminique
Patients sous antidépresseur inhibiteur dit

sélectif de la recapture de la sérotonine (IRS)

Patients sous venlafaxine

Patients sous milnacipran

Patients sous duloxétine > voir 22-1-4
Patients sous miansérine ou mirtazapine
Patients sous tianeptine

Patients sous antidépresseur IMAO
Patients sous millepertuis

Patients sous agomélatine

Associations et successions
d’antidépresseurs

Patients insomniaques
Des médicaments génent le sommeil
Patients sous benzodiazépine ou apparenté

Patients sous antihistaminique H1 > voir 24-1-2

Patients sous mélatonine ou rameltéon
Patients sous méprobamate
Patients sous barbiturique > voir 12-1-8

Patients en cours de sevrage tabagique

Patients encore tabagiques
Patients sous nicotine
Patients sous varénicline
Patients sous bupropione

Patients anxieux

Des médicaments causent des manifestations
d’anxiété

458

458
459
459

461
465
466

466
467
467
469
469

470

471
472

475
475

477
478
479
481

486

19-6-2
19-6-3
19-6-4
19-6-5
19-6-6
19-6-7
19-6-8
19-6-9
19-6-10

19-7

19-7-1
19-7-2
19-7-3
19-7-4
19-7-5
19-7-6
19-7-7

B Sommaire

Patients sous benzodiazépine > voir 19-4-2

Patients sous buspirone 487
Patients sous antidépresseur > voir 19-3

Patients sous antiépileptique > voir 12-1-11

Patients sous bétabloquant > voir 2-1-5

Patients sous neuroleptique > voir 19-1

Patients sous antihistaminique H1 > voir 24-1-2
Patients sous méprobamate > voir 19-4-5

Patients sous étifoxine ou captodiame 489

Personnes qui consomment de P’alcool
et patients alcoolodépendants

Personnes qui consomment de I’alcool 492
Patients en cours de sevrage alcoolique 497
Patients sous acamprosate 500
Patients sous naltrexone ou nalméféne 501
Patients sous disulfirame 502
Patients sous topiramate 505
Patients sous bacloféne 505

20 - Rhumatologie

20-1
20-1-1

20-1-2
20-1-3
20-1-4
20-1-5
20-1-6
20-1-7
20-1-8
20-1-9

20-1-10
20-1-11
20-1-12
20-1-13
20-1-14
20-1-15
20-1-16
20-1-17
20-1-18

20-2
20-2-1

20-2-2
20-2-3
20-2-4
20-2-5

20-2-6

20-2-7
20-2-8

20-2-9
20-2-10

Patients ayant une polyarthrite rhumatoide

Des médicaments causent des exacerbations
de polyarthrite rhumatoide 510
Patients sous paracétamol > voir 5-1-2

Patients sous AINS > voir 5-1-3

Patients sous méthotrexate 511
Patients sous anti-TNF alpha 514
Patients sous anakinra 516
Patients sous Iéflunomide 516
Patients sous hydroxychloroquine 518
Patients sous sulfasalazine, mésalazine

ou olsalazine 519
Patients sous abatacept 520
Patients sous rituximab 521
Patients sous tocilizumab 522

Patients sous ciclosporine > voir 10-1-3
Patients sous azathioprine > voir 10-1-5
Patients sous cyclophosphamide > voir 1-2-2

Patients sous pénicillamine ou tiopronine 522
Patients sous sels d’or 523
Associations de traitements

antirhumatismaux 524

Patients ayant une ostéoporose
Des médicaments causent une ostéoporose

ou des fractures 527
Patients sous vitamine D 527
Patients sous calcium 528
Patients sous diphosphonate 530
Patientes sous raloxiféene, bazédoxiféne

ou lasofoxiféne 531
Patients sous tériparatide ou hormone
parathyroidienne recombinante 533
Patients sous strontium 534
Patientes sous hormonothérapie substitutive

de la ménopause 536
Patients sous calcitonine 536
Patients sous dénosumab 536
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20-3

20-3-1
20-3-2
20-3-3
20-3-4
20-3-5
20-3-6
20-3-7
20-3-8
20-3-9

20-4
20-4-1

20-4-2
20-4-3
20-4-4
20-4-5

20-4-6
20-4-7
20-4-8
20-4-9

Patients goutteux

Des médicaments causent une hyperuricémie 540

Patients sous AINS > voir 5-1-3

Patients sous colchicine

Patients sous corticoide > voir 18-1-3
Patients sous allopurinol

Patients sous fébuxostat

Patients sous probénécide

Patients sous canakinumab

Patients sous pégloticase ou rasburicase

Patients atteints d’arthrose {3

Des médicaments causent des douleurs
articulaires

Patients sous antalgique non spécifique
Patients sous corticoide
Patients sous acide hyaluronique

Patients sous insaponifiables d’avocat
et de soja

Patients sous harpagophyton
Patients sous glucosamine
Patients sous chondroitine
Patients sous diacéréine

540

543
544
546
546
547

550
551
551
551

551
551
551
551
552

22 - Uronéphrologie

22-1
22-1-1

22-1-2
22-1-3
22-1-4

22-2
22-2-1

22-2-2
22-2-3

22-2-4
22-2-5
22-2-6
22-2-7
22-2-8
22-2-9
22-2-10

Patients ayant une incontinence d’urine

Des médicaments causent ou aggravent
les incontinences d’urine

Patients sous médicament atropinique
Patients sous mirabégron {3
Patients sous duloxétine

Patients ayant une infection urinaire

Des médicaments exposent a des cystites non
infectieuses ou a des infections urinaires

Patients sous fluoroquinolone

Patients sous sulfaméthoxazole
+ triméthoprime > voir 16-1-12

Patients sous sulfaméthizol
Patients sous fosfomycine trométamol
Patients sous nitrofurantoine

556
556
557
558

562
562

565
565
565

Patients sous acide pipémidique ou fluméquine 566
Patients sous bétalactamine > voir 16-1-9 et 18-2-4

Patients sous gentamicine ou autre aminoside
Patients sous jus de cranberry

567
568

22-3

22-3-1
22-3-2
22-3-3

22-4

22-4-1
22-4-2
22-4-3
22-4-4
22-4-5

22-4-6

22-5

22-5-1

22-5-2

22-5-3

22-5-4
22-5-5

Patients ayant une énurésie nocturne

Des médicaments causent ou aggravent
des énurésies nocturnes 569

Patients sous desmopressine 569

Patients sous antidépresseur imipraminique
> voir 19-3-4

Patients génés par une hypertrophie
bénigne de la prostate

Des médicaments aggravent les troubles causés
par une hypertrophie bénigne de la prostate 571

Patients sous alpha-1 bloquant 572
Patients sous inhibiteur de la 5-alpha-réductase 574
Patients sous tadalafil 575
Patients sous extraits de Pygeum africanum

ou de Serenoa repens 575
Associations de médicaments de I’hypertrophie
bénigne de la prostate 575

Patients ayant une insuffisance
de la fonction érectile

Des médicaments causent des insuffisances

de la fonction érectile 578
Addition de risques d’érection prolongée

ou de priapisme 579
Patients sous vasodilatateur inhibiteur

de la phosphodiestérase de type 5 579
Patients sous alprostadil 583
Patients sous yohimbine 583

24 - Autres situations

24-1
24-11

24-1-2
24-1-3
24-1-4
24-1-5
24-1-6

Patients allergiques
Des médicaments augmentent

les réactions allergiques 586
Patients sous antihistaminique H1 586
Patients sous cromoglicate de sodium 591

Patients sous corticoide > voir 18-1-3
Désensibilisation par extraits allergéniques 592
Patients sous adrénaline 592

« La capacité a donner du sens a l'information pléthorique,
éparse et hétérogeéne qui compose notre environnement,
représente un enjeu majeur pour réaliser la transition
nécessaire de la société de l'information vers les sociétés

du savoir. »

Jean-Pierre Aerts
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Biologie
B1 Hyperuricémies médicamenteuses en bref 593
B2 Hyperkaliémies médicamenteuses en bref 594
B3 Hypokaliémies médicamenteuses en bref 595
B4 Hyponatrémies médicamenteuses en bref 596
B5 Hypercalcémies médicamenteuses en bref 597
Effets indésirables
Troubles cardiovasculaires
E2a Insuffisances cardiaques médicamenteuses

en bref 599
E2b Angors médicamenteux en bref 602
E2c Thromboses et embolies médicamenteuses

en bref 604
E2d Torsades de pointes médicamenteuses en bref 606
E2e Bradycardies médicamenteuses en bref 608
E2g Fibrillations auriculaires médicamenteuses

en bref 609
E2h Hypotension artérielle médicamenteuse en bref 610
E2i Hypertension artérielle médicamenteuse en bref 611
E2j Hypertension artérielle pulmonaire

médicamenteuse en bref 612
E2k Valvulopathies médicamenteuses en bref 613

@ E2I La vasoconstriction en bref 614

Troubles cutanés

E3a
E3b

&) B3c

Troubles digestifs

Syndromes de Lyell et de Stevens-Johnson
médicamenteux en bref

E6a Hépatites aigués médicamenteuses en bref
E6b Pancréatites aigués médicamenteuses en bref
E6d Bézoards médicamenteux en bref

E6e Constipations médicamenteuses en bref

D eof

Troubles hématologiques

Hoquets médicamenteux en bref

E9a Neutropénies et agranulocytoses
médicamenteuses en bref
E9b Anémies médicamenteuses en bref

Troubles infectieux

Infections a Clostridium difficile :
colites pseudomembraneuses
médicamenteuses en bref

Troubles neurologiques

E12a Médicaments qui abaissent le seuil

de convulsion en bref
E12b Neuropathies médicamenteuses en bref
E12¢ Crampes médicamenteuses en bref
E12d Rhabdomyolyses médicamenteuses en bref
E12f Tics médicamenteux en bref

& E12g

Syndromes des jambes sans repos
médicamenteux en bref

Photosensibilisations médicamenteuses en bref 615
Retards de cicatrisation médicamenteux en bref 616

617

619
620
621
622
623

624
626

628

629
630
631
632
633

634

B Sommaire

Troubles buccodentaires

El4a Accroissements des gencives d’origine
médicamenteuse en bref

Troubles oculaires

E15a Cataractes médicamenteuses en bref
E15¢ Troubles de la vision des couleurs
médicamenteux en bref

-®:

Troubles respiratoires

E18a
en bref

Troubles psychiques

E19a Comportements violents d’origine
médicamenteuse en bref
€9 E19p Cauchemars médicamenteux en bref

Troubles urinaires et rénaux

E22a Rétentions d’urine médicamenteuses en bref
€% E22b  CEdéemes et rétentions hydrosodées
médicamenteux en bref
% E22¢ Incontinences d’urine médicamenteuses

en bref
Lithiases urinaires médicamenteuses en bref

£ E22d

Mécanismes
M1 Le syndrome atropinique en bref

M2 Les sympathomimétiques en bref
M3 Le syndrome sérotoninergique en bref
M4 Effet dit antabuse en bref

Pharmacocinétique
P1 Le cytochrome P450 en bref

Pla Inhibiteurs et substrats de CYP 3A4
Pib Inhibiteurs et substrats de CYP 2D6
Pic Inhibiteurs et substrats de CYP 1A2
Pid Inhibiteurs et substrats de CYP 2C9
Ple Inhibiteurs et substrats de CYP 2C19
P1f Inhibiteurs et substrats de CYP 2C8
Pig Inhibiteurs et substrats de CYP 2B6
P1h Inhibiteurs et substrats de CYP 2E1
Pli Inhibiteurs et substrats de CYP 3A5

P2 Les inducteurs enzymatiques en bref

P3 Fixation de substances et formation
de complexes en bref
P4 Rein et médicaments en bref

P5 La glycoprotéine P en bref

P6 Des systémes de transport d’anions
ou de cations organiques en bref
P7 Glucuronoconjugaison des médicaments

en bref

Index des DCI

635

636

637

Pneumopathies interstitielles médicamenteuses

638

639
640

641

642

643
644

647
648
650
651

653
654
656
657
657
658
658
659
659
660
661

662
663
666
667

668

670
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® Mode d’emploi

Guide Interactions médicamenteuses :

le mode d’emploi

epuis 2005, le guide Prescrire “Evi-
Dter les effets indésirables par

interactions médicamenteuses -
Comprendre et décider” est révisé
chaque année et enrichi, pour consti-
tuer un ouvrage opérationnel répon-
dant a divers objectifs :
— comprendre les mécanismes qui sous-
tendent les interactions médicamen-
teuses, de facon a adopter une
démarche et des attitudes appropriées
en pratique quotidienne ;
— lister I'essentiel de ce qu’il est néces-
saire de savoir pour faire face aux situa-
tions délicates, sans s’encombrer la
mémoire par des énumérations fasti-
dieuses ;
- accéder rapidement a I'information
requise dans une situation clinique
particuliere.

Comme tous les travaux mis en
ceuvre par la Rédaction de Prescrire,
ce Guide est réalisé grace a une prépa-
ration collective soigneuse, prolongée,
tres documentée. 1l fait I'objet de mises
a jour annuelles méthodiques, et de
diverses améliorations.

Priorité a ce qui est utile
pour soigner correctement

La liste des interactions médicamenteuses
retenues a été volontairement limitée aux
interactions qui ont un impact clinique tan-
gible, avéré ou vraisemblable, compte tenu
des données disponibles et des incertitudes
qui les entourent. Nous n’avons pas retenu
les diverses interactions médicamenteuses
a conséquence purement pharmacociné-
tique, sans impact clinique prévisible.

Nous abordons aussi quelques cas fla-
grants d’idées fausses qui perdurent
parfois : par exemple, en réalité, associer
un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS)
avec un dispositif intra-utérin (stérilet) ne
diminue pas l'efficacité contraceptive.

Le patient au centre
des préoccupations

Le patient, ses caractéristiques, le(les)
trouble(s) pour lequel(lesquels) il est traité,
sont au centre de la démarche globale de

prévention des effets indésirables par inter-
actions médicamenteuses.

Et de ce fait, les principaux chapitres
abordent les interactions par types de
patients atteints de telle ou telle affection.

Les chapitres initiaux présentent des
concepts et des principes de base. Les
fiches apportent des éléments explicatifs
communs a diverses interactions.

Une présentation
standardisée des chapitres

Face a un patient en particulier, la
“démarche interactions” exige un raison-
nement en plusieurs étapes avant d’ajouter,
ou d’éter, un médicament a ceux que le
patient prend déja, sur prescription ou en
automédication, ou avant d’examiner une
ordonnance au moment de la dispensation.
Chaque chapitre est donc structuré de
maniére identique, de facon a faciliter cette
démarche.

Lintroduction des chapitres présente
schématiquement les problemes qui se
posent : le type de patients concernés ; le
retentissement de I'affection ; les médica-
ments habituellement utilisés dans le traite-
ment, en mettant en avant ceux dont la
balance bénéfices-risques est la plus favor-
able.

Sont ensuite exposés les médicaments
qui interagissent avec l'affection elle-méme,
et influencent le traitement, méme en I'ab-
sence d'interaction avec un autre médica-
ment. Cet aspect du probléme est un élé-
ment important de [I'adaptation du
traitement.

Les éléments déterminants
pour comprendre et prévoir

Chaque groupe de médicaments con-
cernés est ensuite étudié. Sont exposés
d’abord les éléments qui permettent de
comprendre et d’anticiper les risques d’in-
teractions, car les conséquences cliniques
des interactions découlent toujours soit
d’'une diminution ou d’'une augmentation
de l'activité thérapeutique du ou des
médicaments considérés, soit d’une addi-
tion d’effets indésirables.

N

M

Eléments-clés

du métabolisme

Pour permettre de prévoir les prin-
cipaux risques d’'interaction d’ordre pharma-
cocinétique, une premiére section mentionne
d’abord les éléments-clés du métabolisme
connu du médicament considéré.

Elle mentionne ensuite, le cas échéant,
les effets du médicament considéré sur les
systemes enzymatiques ou de transport
impliquant d’autres médicaments.

indésirables

f
% Une deuxieme section résume

le profil d’effets indésirables du médicament
pour prévoir les risques d’interactions
pharmacodynamiques, par exemple les
additions d’effets indésirables, et les con-
séquences cliniques des interactions.

Le profil d’effets indésirables du médica-
ment est décrit de fagcon schématique :
seuls les principaux effets indésirables
caractéristiques sont cités afin de repérer
et de retenir 'essentiel sur le médicament.

Le profil d’effets indésirables du médica-
ment est hiérarchisé. Les axes de hiérarchi-
sation sont la fréquence de I'effet indési-
rable, sa gravité, 'organe atteint et les
mécanismes pharmacologiques.

La fréquence d’un effet indésirable n’est
pas mentionnée : elle est difficile a estimer
et souvent inconnue. Elle dépend des con-
ditions de prise du médicament et, pour
une large part des caractéristiques, du
patient. Ainsi, les hyponatrémies liées aux
antidépresseurs IRS sont rares. Elles de-
viennent relativement fréquentes chez un
patient agé, surtout s’il prend plusieurs
médicaments hyponatrémiants.

Dans les fiches E pour “Effets indésirables’
(pages 599 a 645 de la version PDF), la
démarche est différente de celle visant a
déterminer un profil d’effets indésirables : il
s’agit d’établir les liens entre un trouble et
son éventuelle origine médicamenteuse. Sont
cités les médicaments connus pour exposer
a un trouble donné, y compris quand ce
trouble est trop peu fréquent pour étre con-
sidéré comme une composante importante
du profil d’effets indésirables. Par conséquent,
la mention d'un médicament dans une fiche
n'implique pas systématiquement la mention
du trouble en question dans le profil d’effets
indésirables de ce médicament.

Profil d’effets
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Priorité aux interactions
les plus importantes

Les interactions présentées sont classées
selon le mécanisme, dans la mesure ou il
est connu. Les paragraphes s’enchainent
dans un ordre adapté a chaque médica-
ment, de fagon a mettre en avant les inter-
actions aux effets les plus importants. Exem-
ple : addition d’effets indésirables ; puis
diminution ou augmentation de I'effet du
médicament associé ; puis diverses inter-
actions d’ordre pharmacocinétique.

Pour chaque affection, les médicaments
sont présentés de préférence dans un ordre
de pertinence clinique de leur utilisation, en
commengant par les médicaments dont le
rble est important, le mieux éprouvé, et en
terminant par les médicaments ayant un role
secondaire voire non étayé dans l'affection.

Puis sont exposés les risques liés a des
associations de médicaments couramment
réalisées pour traiter I'affection considérée :
par exemple, les associations de médica-
ments du diabéte sucré, ou de I'asthme.

Pour exprimer les mesures a prendre, ont
été pris en compte le bénéfice clinique de
ces associations, et le stade de I'affection
auquel il est justifié de réaliser ces associa-
tions. Les associations qui n'ont pas de raison
d'étre, ainsi que les associations qui exposent
a des risques majeurs, sont signalées.

Références solides,
mais non affichées

Ce Guide est une synthese concise. Pour
faciliter la lecture, nous avons choisi de ne
pas faire figurer précisément les références
de chaque assertion. Mais les assertions
sont tirées de Prescrire (jusqu’au numéro 381
de juillet 2015), du “Martindale”, ou du
“Stockley” consultés via internet. Les
dossiers d’évaluation des nouveaux médica-
ments sont analysés systématiquement,
avec les rapports d’agences du médicament,
ainsi que des résumés des caractéristiques
des produits (RCP) (lire ci-contre).

Tout en DCI

La dénomination commune internationale
(DCI) est la seule utilisée ; les noms com-
merciaux ne figurent pas. Les abonnés
peuvent retrouver les noms commerciaux
dans Prescrire ou dans des catalogues
appropriés, par exemple pour la France,
dans le Dictionnaire Vidal ou sa version
internet, ou sur le site de la banque de
données Thériaque (a).

a- Pour la Belgique, le site internet du Centre belge
d’information pharmacothérapeutique www.cbip.be
permet de connaitre un grand nombre de noms commer-
ciaux a partir des DCI. Pour la Suisse, il en est de méme
avec le site du Compendium suisse des médicaments, en
particulier a I'adresse www.compendium.ch/search.fr
pour les DCI en frangais.

Sources documentaires

Mode d’emploi =

Les sources documentaires principales, relatives aux interactions des
médicaments sont en général peu nombreuses. La méthode de travail que nous
adoptons vise a recouper les informations apportées par les principales sources
documentaires et la consultation de certaines bases de données.

Pour les interactions, nous effectuons
en permanence une veille documentaire
des publications signalant des effets indési-
rables par interactions médicamenteuses.
Nous repérons ainsi les publications pri-
maires rapportant des observations d’inter-
actions médicamenteuses, et les publica-
tions secondaires, qui synthétisent des
publications primaires. Un groupe de travail
analyse ces publications pour retenir les
plus pertinentes et déterminer si les infor-
mations rapportées apportent des éléments
nouveaux.

Les dossiers d’évaluation des nouveaux
médicaments mis sur le marché sont
analysés systématiquement, avec les rap-
ports d’agences du médicament comme
source d’information importante de par leur
accés aux données brutes d’essais clini-
ques, ainsi que des résumés des carac-
téristiques des produits (RCP) des agences
du médicament frangaise ou européenne.

Revue Prescrire. Nous disposons aussi
du socle construit au fil des années dans
Prescrire (a). |l contient un ensemble de
synthéses et informations de mise a jour,
élaboré a partir de recherches documen-
taires spécifiques, de différents systémes
de veille des publications sur les médica-
ments, de la consultation de bases de phar-
macovigilance, etc.

Martindale. Le “Martindale - The complete
drug reference”, ouvrage britannique en
anglais, est une autre source documentaire
remarquable dans le domaine de la pharma-
cologie clinique (b). Parmi les multiples infor-
mations réunies dans cet ouvrage, on trouve
I'essentiel des effets indésirables des médi-
caments, y compris par interactions médica-
menteuses. Une version mise a jour plusieurs
fois par an est disponible sur le site www.
medicinescomplete.com (acces payant).

Stockley. Le “Stockley”, ouvrage britan-
nique en anglais, est aussi une source de
référence dans le domaine des interactions
médicamenteuses. Linformation que délivre
cet ouvrage est pondérée, étayée par des
références précises. Une version électro-
nique mise a jour plusieurs fois par an est
disponible sur le site www.medicinescom-
plete.com (acces payant).

Sources complémentaires. “UpToDate”,
traité de médecine en anglais, est une source
documentaire dans les domaines de la cli-
nique, de I'évolution naturelle des maladies,
de I'épidémiologie (c). Une version électro-
nique mise a jour en continu est disponible
sur le site www.uptodate. com (acces payant).

Pour réaliser “Interactions médicamen-
teuses - Comprendre et décider”, la Rédaction
de Prescrire s’appuie principalement sur ces
4 sources documentaires majeures (d). Cette
méthode permet d’effectuer de nombreux
recoupements entre ces sources, et d'autres
bases de données ne citant pas les réfé-
rences les étayant : le “Thésaurus des inter-
actions médicamenteuses” mis en ligne
par I’Agence francaise du médicament
(ansm.sante.fr), et le British National
Formulary, disponible sur le site www.
medicinescomplete.com (accés payant).

©OPrescrire

a- Les archives de Prescrire sont accessibles aux
abonnés sur le site www.prescrire.org (et dans la
Bibliothéque électronique Prescrire).

b- La 34¢ édition a été présentée en détail dans le
n° 259 de Prescrire, pages 229-230.

¢- Une analyse d’“UpToDate” a été présentée dans
le n° 349 de Prescrire, pages 864-866.

d- Dans quelques rares cas, nous avons précisé cer-
tains points a partir des résumés des caractéristiques
des médicaments.
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Patients asthmatiques ou bronchitiques chroniques m 18-1

Pneumologie

18-1 Patients asthmatiques ou bronchitiques chroniques

18-1-1

18-1-1-1
18-1-1-2

18-1-1-3

18-1-2
18-1-2-1
18-1-2-2
18-1-2-3
18-1-2-4

18-1-2-5
18-1-2-6
18-1-2-7

18-1-3
18-1-3-1
18-1-3-2
18-1-3-3
18-1-3-4

18-1-3-5
18-1-3-6
18-1-3-7

18-1-3-8
18-1-4
18-1-4-1
18-1-4-2

18-1-4-3
18-1-4-4

Des médicaments provoquent

des bronchospasmes

Bétabloguants : risques majeurs de bronchospasme
D’autres médicaments peuvent induire

des bronchospasmes

Les antitussifs

Patients sous béta-2 stimulant

Eléments du métabolisme des béta-2 stimulants

Profil d’effets indésirables des béta-2 stimulants
Lefficacité de certains médicaments associés diminue

La concentration plasmatique de certains médicaments
associés augmente

Additions d’effets indésirables
Quelques interactions d’ordre pharmacocinétique
Et aussi

Patients sous corticoide

Eléments du métabolisme des corticoides

Profil d’effets indésirables des corticoides

Additions d’effets indésirables

Des médicaments dont I'action est diminuée par

le corticoide

Des médicaments augmentent les concentrations
plasmatiques du corticoide

Inducteurs enzymatiques : effets de certains corticoides
diminués

Des médicaments dont la concentration plasmatique
diminue avec un corticoide

Et aussi

Patients sous bronchodilatateur atropinique
Eléments du métabolisme des bronchodilatateurs
atropiniques

Profil d’effets indésirables des bronchodilatateurs
atropiniques

Addition d’effets atropiniques

Et aussi

18-1-5
18-1-5-1
18-1-5-2
18-1-5-3
18-1-5-4
18-1-5-5
18-1-5-6
18-1-5-7
18-1-6

18-1-7
18-1-7-1
18-1-7-2
18-1-7-3
18-1-8

18-1-9
18-1-9-1
18-1-9-2
18-1-9-3
18-1-10

18-1-11
18-1-11-1
18-1-11-2
18-1-11-3
18-1-11-4
18-1-11-5

18-1-12

18-1-12-1

18-1-12-2
18-1-12-3

18-1-12-4

Patients sous théophylline ou dérivé
Eléments du métabolisme de la théophylline

Profil d’effets indésirables de la théophylline

Des médicaments augmentent la théophyllinémie
Des médicaments diminuent la théophyllinémie
Additions d’effets indésirables

La théophylline diminue I'effet d’autres médicaments
Et aussi

Patients sous cromone

Patients sous montélukast

Eléments du métabolisme du montélukast
Profil d’effets indésirables du montélukast
Interactions mal connues

Patients sous kétotiféene

Patients sous omalizumab
Eléments du métabolisme de 'omalizumab

Profil d'effets indésirables de 'omalizumab
Antiparasitaires : antagonisme d'action

Patients sous almitrine

Patients sous roflumilast

Eléments du métabolisme du roflumilast

Profil d’effets indésirables du roflumilast

Additions d’effets indésirables

Interactions d’ordre pharmacocinétique
Estroprogestatifs : effets du roflumilast augmentés

Associations de médicaments
antiasthmatiques

Le risque d’hypokaliémie et de troubles du rythme
cardiaque augmente avec la lourdeur du traitement
Corticoide + béta-2 stimulant : hyperglycémies

Béta-2 stimulant d’action prolongée + béta-2 stimulant
d’action courte : pas de restriction particuliere
Roflumilast : effets augmentés par la théophylline
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