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« Si l'on veut qu'une machine imite le comportement ttalculateur humaitidans une opération complexe, il
faut lui demander comment il 'y prend, puis traduire la réponse sous la forme d'une table d'instructions. La
construction de tableaux d'instruatis est généralement décrite comme de la "programmation.

Alan Turing (1912-1954)
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Avant-propos

O

Léorigine de ce travail de doctorat est associ ®e ~ |
aux Hoépitaux Universitaires de Geng¥#UG). Cette discipline constitue un gain notable dans la sécurisation de

la prise en charge médicamenteuse en conféranbaieeaux roles et de nouvellggssions aux pharmaciens.
Ainsiddune activit® histor i qulephamadetcimi@uepostionne lelphasmaggeno dui t s
au sein des ®quipes de soins. Son expertise dans | e
est en mesure doéappor tafficacedes $ar eoneasi IMm®ds € AssdeidetasX, | ic D & S it

meilleures chances de succes thérapeutigygsurvue de moindres risqudsd ® v nement.s i nd®si r ab

Cedéploiement survient au moment méme aictdisd e | a omstjanmais &é aussi importanDesthérapies

dont la technicité crotans cessée vieillissement de la populati@ssocié aune ® c e saugnteriet @ d® f f r e de

soins sont autant do6®l ®ments qui <contr iTousendéméntsl 6 augm
limiten t | 6 e xapidedesla oconverturgpharmaceutique des patients hospitalisés aux Hi@ous ont

conduits ” nous interroger sur des strat®gies efficiente
constantes.

Léinformatisation des syst mesréedoileivoematdibact hospidtaal

de la prise en charge des patieht® st ruct uration doéinformations toujour

des entrep6ts de donnédimiquese n t emps r ®e l | ai s s ed&aitd eisivonintoentsh® oc r ®a 't
et performantpour améliorer cette efficienceEn ef f et |, une grande partie de |6
repose sur | 6analyse des informations ayant trait au>

clinico-biologiques constitutives des dossiarédicaux informatisédes patients.

En Europe,dés HUGso n t " -glaGadwandte | 6emfofrimaansatunobnerrain doéex,|
commun. Cdbett donts®e dobébun envi r odame pratiquede gharroagie c e I
cliniqueen pleine évolution associée a de nouveaux bggom® i nscr i t rechercheor avai |l de

Ce travail sbéarticule en 3 parties

La partie |,décrrales éléments de contexidous nous intéresserons particulierementéau@nements indésirables
médicamenteuet aux di ff®rentes strat®gies permettant doOo®vVI

nous focalisant sutifférentesstratégies mises en place aux HUG.

La partie llprésenterde travail expérimental conduypendant le doctoralNous y détaillerons le développement
déun outi | etdde déecti@les événentents indésirables médicamentdlaxis verronsdd 6 abor d
comment son utilisation a impacté nastivités de pharmacie cliniqu&ous détaillerons rsuite différentes

stratégies pour la constructionide@sesi e connai ssances c¢linigues susceptibl

La partielll de conclusion se focalisermtamment sules perspectivemduites par céravail tout enproposant

des axes déf@uires eeharchgso ur
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Cette th se de doctor at p o clihigueadestinatioredss peaynmadiensrolanisiens, 6 ai d e
les travaux de recherche ont éfectuéssuivant deux axes

1 Développement et évaluaticde PharmaChecky n sy st me d o6 linique destinélaax d ®c i s i
pharmaciensliniciens

Développement et évaluation de PharmaCheaak outil électronique pour la recherche et la prévention de

20 situations associ ®es blés médicamentaixAttide 1d 6 ®v  nement s i n

Surveillance électronique des évenements indésirables médicamenteux potentiels associés au

l opinavir/ritonavir et | 6hydroxychll9irAdice?2i ne pendant
1 Propositionrde modéleslestinés a caiituer une base de connaissance clinique alimentant PharmaCheck

Développement et évaluation de régles cliniques pour une détection efficiente de problemes reliés a la

pharmacot h®rapie via un syidticleBe dbéaide ~ | a d®cisio

Développemerd e r gl es cliniqgues permettant de d®tecter di
médicamenteux en pédiatii€Etude 4
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. L6iatrog®ni e m®di camenteuse, un enjeu de

1.1 Définitions
Etymol ogi quement |généré tpar degr@édecie (dusgreg 0 U f ) g / ¢ p@decim ®t,
a2y 30089 d/ ge n e $dlangage courmmonsgdrence tertd aux événements indésirables ou aux risques
induits par une intervention de soin. Les affections iatrogénes sont celles ou les médecins, les médicaments, les
diagnostics, les hdpitaux ou autres institutions médicales agissent commegders pathogenesou des

«agents maladifs. (1)

Loiatrog®ni e est m®aivesoaangnedassla prise eh chargeqnédicanhehteBEke se

caractériseommexl 6 aggravation ddéune pathologie existante, | 0c¢
l a survenue dbébune pathologie nouvelle ou pr®venue, | 6
due 7 la prise2@Rddwur amg®dicoamartr e al or s Isméditamentaex d 6 ®v |

(EIM). Plus généralement les EIM regroupees errets médicamenteuses (EM) et les effets indésirables

médicamenteux (EI).

- Les EM sont des défaillances involontaires dans le processus de traitement médicamgldsux
entrainentun préjudice pour le patiedEIM avérd ou ont | e opréudideElIR | ddéent
potentiel).Les EIM potentiels incluentlesEM détetéet i nt er cept ®es avant | a su
Les EM sont principalement des erreurs de prescription, de dispensation, de stockage, de pa@paration
d'administration de médicamt (2,3)

- Les Elsontddapr s | 6or gani sat i on, desonéattiorss|necived et ndha s ant
intentionnelles a un médicameqti suviennent a des posologies normalement utilisées chez I'homme a
des fins de prophylaxie, de diagnostic ou de trait
ou |l a modificati on d ¢La définitionrélargie desnEhipgneyles hotidnsodg i q u e .
mésusaget dobéabus m®di cament eux de m° madangqdegcordidoss r ®act i
doéutilisati ounlicenseh aut apbphns@Pe®v(ies dans | e cadre de
marché ¢ff-label).(5) Suivant lesclassifications les Elpeuvent étre catégoés comme des réactions
dosesdépendantes, dont la survenue est prévisible et dépendante de données pharmacologiques connues
(réactions de type A), ou comme des réactions idiosyncratiques, non prévisibles sur | biasaées

pharmacologijues (réactiongle type B)6)

La caractérisation delSIM varie notablement selon les étud@3 Nous retiendrons ici la proposition de

Morimoto et al.(8) en définissant les EIMvitables, non évitables et amélioralEgure J) :

- EIM évitables atteintes résultard 5 une er r eur sun@mibnampetegtebstadeede la

prise en charge médicamente(isd s &M,@.ext un dodna consécutif & un surdosage en traitement

sédatif);

- EIMnonévitablesat t ei ntes dues ° un m®di camen(it]l, e@ladgibabd@&:
p.ex. manifestatod 6 une r ®acti on all ergique ~ |l a sudint e dobéun
|l 6all ergie nod®tait pas connue
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- EIM améliorables atteintes dont la gravité ou la durgeuvent étre considérablemeatiuites en cas
déadoption de mesures appropriéep . e X . survenue dbébune mycose bucc

corticoides inhalés sans mesures appropriées)

EM
EIM
évitables
i i R améliorables
s
_ botentiels

Figure 17 Relations entre erreurs médicamenteuses et éwéments indésirables médicamenteux
Relations entre événementadésirable médicamenteux (EIM), erreurs médicamenteuses (EM) et effets indésirable&gEIEM mineuresn 6 o n t aucune

répercussion cliniquet ne sont pas considérées comme des EIM poterfledsp r ® s ent ati on adapt ®e dobéapr s Morimoto et al

D6apce smod | e, des actions appropri ®es permettraient
améliorables En effet, tous les événements indésirables qui ne seraient pas survenus si des s@pRpriés
avaient été prodigués sont évitables. De fait, les Ebbnt considérées comme évitables, de méme que, et par

extension, |l es EIM sec@ndaires °~ ce type dbéberreurs.

1.2 Répartition et impactdes EIM
Leserreurs médicalesonstituenta M cause de décés aux Ethinis et seraientesponsabkedd e n v 2500@0n
mortstous les ans. és EIM constituent une cause principale de ces d8¢H3) lls impactentnotablementes
systemes de santéls sont associés a une augmentation de la morbidité et de la mataé&éérent un surcolt
dans les budgets alloués a la santg.seraient at a mme nt responsables dbéune pr
déhospitalisation déenviron 2 | our,stdundodhlementdesxcoitsi pl i ¢ a
doéhospi (1B AU tetal etiaaun échelon nationdés dépenses associées aux EIM représenteraient un

montant variant de 1 a 2 milliards de dollpes an(12,13)

Différentes études ont étudeéfréquence de survendes EIM Environ 1% des EM induiraient un EIM avéré, et

7% induiraientdes EM potentiels(14) Selonune métanal y s e, | 6i ncidence des EI M d
atteindrait 1.6% (IC950.1-51%)alorsqu 6 i | s ser ai ent ®vi t:8b5BWES)Healblld 45 % de
interviennent aussi en dehors des hospitatisatidans le secteur ambulataiils sont responsables de 0.8.4%

des mdtifs de consultation en urgence dont 30% a 5%¥aientévitableg(16i18)Ensot e do6éhospital i s
| 6i nci dence dedsnt2E% ddraiant dvimbldds) 1 1 %

Ldbampl eur dsanitairés etpcammmiguesdes EIM estimportant e tandis que cesévénementssont
décrits dans de nombreux payssur tous les continent§20i23). Ces der ni ers sont souvent

pourquoi la prévention des EIM constitue un enjeu majeur des politiques nationales de santé publique
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1.3 Différentes initiatives pour la prévention des EIM évitables
La prévention des EIM fait et continue de fairé 6 obj et de di intber@&tionates ehationalesi t i at i v
ciblant différentes organisations, processusngéglicaments risqueVoici une sélectiomd 6 i nisdtbampvVveur

communément reconnudans le monde et plus spécifiguement en Suisse

1.3.1 Plan d'action mondial pour la sécurité des patientsiZI230
L'"objectif du Plan dbéacti on mao3dla ét lappmpuen aoltlRbrsd®c ur i t ®
la 74™ Assemblée mondiale de la sadt@ | OllI@ibES) fournir une orientation stratégique pour des mesures
concréetes a prendre par les pays, les organisations partenaires, les établissements de santé et I'OMS pour éliminer
les évenementndésirables évitables dans les soinsde séél. e s £t at s membres de | 8 OMS
rendre compte des progrés accomips dans | a mi se en 1.Cetteesttdtiondpbuterma t ou s
en2023 efse poursuivrgusqu'en 2031Des mesures de prévention des EIM integnetamment e pl an ddact i

1.3.2 Initiative High 5s
LéinitiativexeMplegdpr®grammeude coop®ration internation
| 6Al 1l i ance mondi al e poulrdilndsdtd @abaratisnteRprotdoples op@tbiiese nt s

standardisésoncernanb thématiques associées a des probléteesécurité haut risque pour les patientSes
protocolesavaientvocationa réduire, de fagon pérenne et mesurable, des problémes majeurs liés a la kécurité
perspectivedu projet était la diffusiondes protocolesaprés leur expérimentation et validation dans des
établissements piloteBeux thématiques concernaiehe s pr obl  mes maj e!lasé&urifgdeur voy e u
la prescription médicamenteuse aux points de transition du parcours detdaimgestion des médicaments

concentrés injectabl€25,26)Ces proc®dures seront particuli rement u

en place de politique de gestion de ces processus et de prévention dess&tis.

1.3.3 Liste des High-alert medicationsd e | 61 SMP
L Bnstitute for safe medication practice (ISMé5t une organisation & but non lucratif consacranastivité a la
prévention @sEM. L'ISMP gére entre autrg, un programme national de déclaration volontaire des EM par les
professionnels de sardaéx EtatsUnis. Il propose un large éventail de programmes éducatifs, d'outils et de lignes
directricessur cdte thématique P ar mi | es pr od hbightlértanedicatidnelistshdapté&shaix, |l es
soinsaigus ambulatoires et de longue durémurnissent une liste de classes thérapeutiques et de médicaments a
cibler dans le cadre de stratépike préventior{(Tableau ). Ces listes ont été produites a partir dedatétions
volontaires des professionnels de santé, de la littéraurda des questionnaires spéciali€®g.29) Elles
contiennentnotammentles 10 médicaments les plus incrimindans ledéces de patien{80) Ces listes ont
vocation a aider les décideurs a identifier les médicaments nécessitant des mesures de ppamtictiares
Ces dernierepeuvent se décliner sous de multiples formssndardisation des processus de contleade
stockage, de pr ®paymatsieon et spdad rhii roinst térd a trwifean pieasc ic 0 15 S
do®ti quet age d®di ®=mploiddé systémed de sontdlast redonddrasmss®@ enplace de
mesures spécifiquels communication et la prise en compte des risques associés a ces traitements contribuent a

améliorer la qualité des soin81i 33)
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CLASSES THERAPEUTIQUES FIGURANT DANS LES HIGH -ALERT MEDICATION LIS TS

Médicaments antidiabétiques (insulihédsulfonylurés hypoglycémiaht?
Médicaments agonistes adrénergiques par voie IV

Médicaments anesthésiquess généraux parimvogée ou par voie IV
Médicaments antagonistes adrénergiques par vdie IV

Médicaments antiarythmiques par voie' IV

Médicaments antParkinsonief

Médicaments antithrombotiques orauwpatentéraux

(dont anticoagulant$3 anticoagulants oraux ds>?3 inhibiteurs des glycoprotéinesllilal,Médicaments
thrombolytique$)

Médicaments blogueurs neuromusculdires

Médicaments contrgndiqués durant la grossedse

Médicaments existant sous une forme liposomale et non liposomale
Médicaments GABArgiques utilisés pour le traitement diesileursneuropathique’s
Médicamentsmmunosuppresseugsaux et parentéraéix

Médicaments injectables par voie épidurale ou intratéthale

Médicaments inotropes utilisés par voiet IV

Médicaments opiacés (toutesie d'administratiorty’*

Médicaments sédatifs faible & modérés utilisés par voie orale en pédiatrie
Médicaments sédatifs modétés

Médicaments sous forme orale liquide nécessitant une mesure pour l'administration p&iatrique
Médicaments utiliséen chimiothérapie?3(dont chimiothérapies par voaale, parentérajémmunothérapies
ciblées orales, hors hormonothérapies)

Solutions cardioplégiqués

Solutions de dialyse

Solution de nutritions parentéralés

Solutions de chlorure de sodiumpertoniques (supérieures a 0.9%)

Solutions de glucose hypertoniques (20% ou supétieur)

Eau stérile pour injection, inhalation, irrigation dans un contenant de 100mL ou plus
acide valproigue

adrénaline IM, S&23

carbamazépirte

chlorure de potassium concentré injectable

digoxine, par voie orale ou iV

epoprostenol I¥

fer dextrose par voie parentérale

inuslinest?3

lamotrigineé

méthotrexate (par voie orale, parentérale hat&ation oncolgiquey>

morphine orale concentrée (20mg/mL)

nitroprussiate de sodium injectable

ocytocine IV

phénytoiné?

phosphate de potassium injectable

prométhazine injectabie

sacubitril et valsartan

sulfate de magnésium injectable

teinture d'opiurh

vasopressine 1V et O

Tableauli High-alert medication lists
Liste des classes th®rapeutiques et mol ®cul es associ ®é S MRableaGxesgth&tiseote accr u
| bappartenance des classes th®rapeutiques et m®di cam@EBnarik9)aux domaines des

1.34 Never events
Le terme Never Everita été introduit pour la premiére fois en 2001 par Ken Kizer, anerentdirecteurdu
National Quality Forum(NQF), en référence a des erreurs médicales particulierement choq(cmese une
chirurgie au mauvais endtpiqui ne devraient jamais se produire. Au fil du temps, l'utilisation du terme s'est
élargie pour désigner les événements indésirables qui sont sans ambiguité (clairement identifiables et mesurables),
graves (entrainant la mort ou un handicap importangviéableq34,35) La National Health ServicdNHS)
britannique et le NQF étasunien ont été les premiéeres institutions a produire dedelist®sr eventsjui ont
inspiré différents programmes dans de multiples [§3§s38). Dansla version anglaise; neve eventsparmi 16
sont associ ®s 7 | 0.(Tablehu?) kagoliliguerde gegtiond@edar eventp®posés par la
NHSr epose sur systématmlebe snapabnent s, l a d®cl aration aux
systémique dedl ® v n,eetmla mise en place de mesures préventives. La production et le suivi régulier
déindi cat eur peveeavenipieeg Mmed ¥ & o t |ladidhodepolitiguesee santégublique dont
certaines ciblent des EI89)
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L ISTE DES NEVER EVENTS ASSOCIEES A DES TRAITEMENTS MEDICAMENTEU X

Erreur lors de | 6administration du chlorure de
Erreur dans la sélectiondedao i e ddéadmi ni stratioh’> déun m®di came

Erreur lors de | 6%administration déinsuline
Erreur lors de | d6administration?de m®thotrexat.
Erreur lors de | 6administration de midazolam
Erreur de mddcaremny &haut dsgue

Admi nistration trop rapi’de déun m®dicament ~ h.

Tableau2i Liste des never events

lLaliste desievereventb r i t anni que mentionne 16 risques dont 5 gBnt associ ®s Il utilisa
?Laliste desieverevents ui sse mentionne 12 r i ssptioede trajteomerts médicanemdd®) associ ®s ~ | outili
135 Fondation Sécurité des patients Suisse

La Fondation Sécurité des patients Suisse promeut des initiatives locales et nationaleavat lgmission

déam®Il i or at i despatiets. lesactom@ic a1 e $ t &ar laifamdatioe cibleries risques pour la

sécurité des patients agit: d « @ldntification el ahalyse des risquesludéveloppement et pilotage de mesure

de réduction des risquegle ladi f f usi on et mi s get @egonnhissances cocéreamgr e r t i s e
risqueg41) Certaines actions ciblent particulierementles My e st | e ¢ a sPrabness!pasequréét pi | ot
de la médication aux interfacesonduit entre 2015 et 2016 et intéressant les EMraaxfaces du parcours de

soins. Ce projet pilote devait permettre |l a r®colte d
de |l a m®dicati on | or kesmemniaddatidns predsiteslors de cetigériméntation a |
devaientensuiteservir de réferentiglauxhbpitaks 6 engageant d a nsécursaioii2eDéd®@marecsh e

probl ®matiques sp®ci fiques, i nh®r entes " des m®di ¢
m®di cament euse, font | 6objet de t rQ@diveascds dliewéthottexatemi se e
utilis® en rhumatol ogie pour | equel une fr®quence de

de |l a vincristine, un m®di cament dpar vaetintrathécdet plut®tr api e d
g u 6 i n tuseppewenteatrainer le dé¢é3,44)Enfin, et plusrécemment, la Fondation Sécurité des patients
Sui sse a engag® des tr avmewkeventauissel 8 ®1 abbabt i baiandpaenedb

récentgTableaw?).(40)
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II.  Stratégies deprévention des erreurs médicamenteuses

A la fin du 20éme siécle, le rappd¥tasunien To err is humarm, brisait le silence qui entoure les erreurs

médicales dont font partie I&M.(45) Ce rapport mettaiiotamment 6 e mphase sur |l a n®cessit
de mesures de prévention de ces err€egainesle cesnesures sont citées dang kbleau3.(46) Deux mesures

ciblant les processus de soins nous intéresserons paréowtiet dans la suite de ce travdd pharmacie clinique,

| 6utilisation des technologies de | 6information.

M ESURES CIBLANT LES PROFESSIONNELS DE SANTE

Mise en placele mesures i mi t a nt méd&caneras@eisqube s
Réévaluation de la pharmacothémpt interruption des traitements médicamexteon utiles
Considération de la pharmacothérapie lors de la survenue de nouveau sy(detémuse inexpliquée

Eviter | 6introduction dbéune nouvelle pharmacot
Prise erconsidération des intéractions médicamenteuses
Ajustement des sch®mas posologigues suivant | &

Prise en consid®ration des d®f auts dbéadh®si on
Déploiement de la pharmacie clinique

Utilisation des technologies de | 6information
Contrt'le de | 6identit® des patients avant | 6ad
Documentation iformatisée des administrations médicamenteuses

Déploiement de la réconciliation médicamenteuse pour améliorer la continuité des soins

Tableau3i Mesures de prévention ciblant les évéements indésirables médicamenteu(46)

2.1 Pharmacie Clinique

21.1 Emergence de la pharmacie clinigumntexte
Historiguementl 6 acti vi t ® du phar macien ®tait centr®e sur | a
activit®s traditionnelles sont remises en question,
assumedésormaide role principal de produdbndesm®d i cament s) , déautre part via
modeles économiquede distribution edlec ons ommati on (comme | a robotisati o
|l igne avec | 6av ne me 4749 Néanmgir@asactiviéscdoun sntuim®u € mtu eesnNc.or e ¢

| e ad meétier de pharmacien méme si une évolution se dessine.

Eneffet,b ® me r g & pharemaci eliniqugent compte du changement de paradigme du métier de pharmacien
Alors quel 6 a ut o metlesidélémtons dencompétences augmentémprise en charge médicamenteuse des
patients se complexifiet fait appel @e nouvelles attéas.Ainsi, la pharmacie clinique constitue une opportunité
permettantle valoriset eXpertise médicamenteudes pharmacieren centrant leurs pratiques sur les patidhts.
sbagit nde terdrcommendes enjeux sécuritaires et sociétaux associége atilisation plus sire des

médicaments.

2.1.2 Au niveau international
Dansleurma n u e | de 2006, |l a F®d®ration Internationale Pha
clinigue comme«l 6acti vit® dans | aquell er émbs mpéhadmanci enagiomt
soignant e, déinterroger, dé®valuer | es patients, doe

superviser les réponses du patient au traitement médicamenteux en fournissant des informations relatives aux

médicaments»(50)

D 6 a p Amesican Gbllege of Clinical Pharma¢iCCP), la Pharmacie Cliniguest une discipline appartenant

aux sciences de la sang dans laguelle les pharmaciens fournissent des soinwisgmt & optimiser la
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pharmacothérapie davorisant la santé, le biedtre et la prévention des maladiBsins le systémde santéife.
principalement hospitalier mais aussi dans le secteur ambu)atesg@harmaciens cliniciens sont des experts de
l'utilisation thérapeutique des médicameatsls fournissent des évaluations et des recommandasionsa
thérapie médicamenteuaapres déesursinterlocuteurgiuesont legatients elesautresprofessionnels de la santé.

lIs constituentune source d'informations et de conseils scientifiquement valides concernant ['utilisation sdre,
appropriée et rentable des médicamépiy. En outre, une classification Pharmacy Practice Activity
Classification: P P A C) Amteecan PBarmacists associatiétasunienne rend compte de 14 activités de pratique
pharmaceutique distinctes réparties dans 4 doméireseaud). Trois de ces domaines sqparticulierement
associéesa des activités de pharmacie cliniqgarantir une thérapie et des résultats appsppromouvoir la

santé et prévenir les maladies, gérer les systéemes de(&)te€)

CLASSIFICATION DES AC TIVITES DE LA PRATIQ UE PHARMACEUTIQUE

A - Garantir une thérapie et desrésultats appropriés

Garantir une pharmacothérapie appropriée

Garantir |l a compr ®hension et | d6dadh®sion du pat
Superviser et rendre compte des résultats

B - Dispenser des médicaments et dispositifs
Traiter la prescriptionob 6 or donnance m®dical e
Préparer le produit pharmaceutique

Délivrer les médicaments ou les dispositifs

C - Promouvoir la santé et prévenir les maladies

Fournir des services cliniques préventifs

Surveiller et signaler les problemes de santé publique

Promouvoir un usage sir des médicaments au sein de la société

D - Gérer les systéemes de santé

Gérer la pratique

G®rer |l es m®dicaments sur |l densemble du syst m
G®rer | dutilisation des m®dicaments au sein du
Participer awactivités de recherche

S6engager dans |l a collaboration interdisciplin:

Tableau4i Classification des activités de pharmacie clinique
La classification PPAC directemenuagseciéesrmex sanalEnnde ladidpansationraditioBreelle aux services de soins délivrés
aux patients. Les activitgsharmaceutiqueson associées directement aux sgmex.activitss| i ®es ~ | 6 ensei gnementnefigurent 6i ndustr i
pas dans cette clafisation (52)

La pharmacie clinique définit ainsi un nouveau role pour le pharmacien il devient un véritable acteur de
la prise en charge médicamenteuse directe du patient tout en étant reconnu pour son expertise. Il est sollicité
au m°me titre quodédun consultant sp®cialiste pour des

patentsqu 6~ | 6attent i orsoighanes. ®qui pes m®di co
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2.1.3 En Suisse définition de laGSASA
Dans sa définitiorde la pharmacie cliniquel 6 associ ation suisse des phar maci
hépitaux(GSASA) soulignel 6 i mp o r développemerd alelap r o mot i on ddéune wutilisati
et économique des produits thérapeutigb& E | | e r a p piidu Ihaspitadiar, deepharmacien clinicien
exerce son activittomme consultarda u s e i n d ép®fpasionpedlesnrpelnudraint n®cessaire |
de connaissances et compéterspEifiques au service (p.ex. médecine interne, gériatrie) ameuadi ne ddact i v
(p.ex. prise en charge de la douleur, du sevrage des traitements offibe&Rfinit | agtivité des pharmaciens

clinicienssuivant3 axes

- Loéaxpateg»concerne |l es activit®s ci bl annsprahiouvanct e ment
| 6

soins ~ | 6admi ssion ou en sortie daépghanpdacienal i sati

adh®si on aux tr a(éducatiorethérapeutipu®ud ga@rgisaannla entinuité des

participe a cet axe en engageant des emtietuivant des méthodes spécifiqiig4,55)
- L 6 a xpeocessus» a trait a la sécurisation du circuit du médicament et vise a garantir que le patient
recoive le bon médicament, au bon moment, conformément a la prescription. Différents moyens sont mis
e n 1 uélabgration de directives et recommandations (pour laaprépt i on/ I 6admi ni st
médicaments, la prise en charge thérapeutique apres concertation avec les équipesfin@iices),
soutien © de bonnes pratiques de prescription (re
prescripteurs)déveb ppement dbéaides © | a d®cision pour | es s
(p.ex. tableaux de compatibilitg®ur les médicaments injectableprévention et documentation de
| 6i atrog®ni e m®di camenteuse dans |l es unit®s de so
- L 6 axtaitergents»i nt ®r esse | es t h®r apidepharma®@econsistari@ent euses.
la révision de la médicaticavec pouo b j e c t i $aton tledachérapiemriescritdatimitation des
prescriptions inappropriéed.cette fin,] 6 ® v a Hucladk destnr ai t e ment 4d@ieresf ect ue ¢
acceptabilité des balances bénéfisgue et cotefficacité; adéquation entre les traitements prescrits et
les indications présenteadéquation des traitements selescontreindicationsprésentes adéquation
des traitements sui v gouvant hnéce®giter te cas Bohéavs adaptatiobhei | o gi qu e
| ildividualisation du traitemer{66)

A ces axess 6 atgntodes activités de formatieiblant les équipes médiemignantes ainsi que des missions de
recherche et de développemdan f i n i | est © souligner que | e pharmaci

spécifiqueet assume la responsabilité de ses interventions.

Pourlasuitedecetravalious reti endrons | a d®f inition de | a GSASA,

axes patientgrocessugttraitementpour lesquelsdsimpacs sur la prévention desSIM seontdécris.
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214 Impacts du pharmacien clinicien sur la prévention des EIM
2.1.4.1 Axe patient

a. Réconciliation médicamenteuse
La réconciliation médicamenteuse esfprocessus formel dans lequel les professionnels de santé s'associent avec
les patientspougar antir un transfert doéinformations ,gux ®ci s e
interfaces du parcours de soins. Les interfaces du parcours deawicrisentes différents points de prise en
charge du patientl s dedigux physigues (p.ex. une unité de sgimcabinet du médecin de famille) de
consultatioravectout nouveaprofessionnel de la sanfg.ex. avec un anesthésiste ou un neurologue consultant)

visant 7 | 6adnilesnt&S7) ati on de soins

La réalisation de ce processus repose sur 3 étapes

17 Constitution de la meilleure anamnése médicamenteuse po@dibMP) s ur | aun éclhasge avdcde
patient(visant a dressda liste des traitements pris ainsi que leurs modalités dgpriset sur | a base df¢
déinformation au moins permettant de v®rifier la |ist
des traitements.dispens®s ~ | 6officine)

217 Réconciliationdes traitements permettant déidenti fier et d

rapport a la MAMPJe cas échéamte documenter toute modification intentionnelle de traitement

3 7 Communicationde la liste des traiteents récontiee et actualisé€précisant notamment les causes de
modification de traitementhux patients, leurfamille ai ns i pepiessiannels de saniépliqués aux

différentes interfaces du parcours de soins

b.l mpact de | 6i mpl i cat i odliatprhmneédicamenteusee i que dans
L6éi mplication directe du pharmacien <c¢linicien ou | a
constitution de la MAMP par des techniciens en pharmacides étudiants en pharmgaat montré un impact
positif dans de nombreuses études. Ces interventions permettent dedéfieren vi r on 2/ 3ienlse nombr
présentant une divergenneon i ntenti onnell e de traitemenatinsiquel 8admi s

le risque desurvenued BIM potentielsou avérég58,59)

c.Programmes dé®ducation th®rapeutique
Selm | 6 OMS, | 6 ®d u c avise amider leshp@tierasp eaquérir guuneaintenir les compétences dont
ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une maladie chronique. Elle fait partie intégrante et de facon
permanente de la prise en chargepdient. Elle comprend des activités organisées, y compris un soutien
psychosocial, con-ues pour rendre | es patients consci
et des procédures hospitalieres, et des comportements liés a latsatdémaladie. Ceci a pour but de les aider,
ainsi que leurs familles, a comprendre leur maladie et leur traitement, a collaborer ensemble et a assumer leurs
responsabilités dans leur propre prise en charge, dans le but de les aider a maintenirret &uelpalité de
vie.»(60)

Lé6®ducation th®rapeutique sobdadr esdepathtlagieschrompoas. ites c ul i 1 ¢
programmesélaborésvisent entre autresa fournir aux patientsles explications relatives aux mécanismes

physiopathologiques soyacents et a permettre une meilleure compréhenstsimécanismed 6 a cdt deo n
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I 6 i nde @®ur pharmacothérapi€oncernant les médicamengsleurseffets des actions spécifiques visent a
accro ' tre | b6efficacit® dgebaephaemacoogh®sapmissoen ®si b
admi ni stration dodéun corticopuyde via un di soopowsdlati f pou

surveillancethérapeutiqugp.ex. autemesure de la tension artérielle, de la glycém@ds mesures ciblent

®gal ement | es risques dOéELcbnamessdnseadticanigsagEes r thé at
de conduiteatenrem cas de survenue (p.ex. conduite ~ tenir en
déhypoglyc®mi.posm@smamisul e ng®n®r al e, | es requiwgepta a mme s d

prise en compte des besoins des patients pour élabodémgnostic éducatif, définir un programme personnalisé,
planifier et mettre eh u v deg séances, réaliser une évaluation individ(élles2)

dIlmpact de | 6implication pharmaceutique dans

L6i mplication des pharmaciens dans | es [scoongissancemes doO@®
des médicamentt leur maitrise a@nsla gestion et lgprévention des EIMAInsi, plusieursétudes noréhméricaines

ont bien mis en ®vidence | 6i mpact posi tif de | a pai
dé®ducat i onpatl B® rna peadet@ickyltaibns dédiédses issuesontnotammentpositivesdu

point de vue des connaissances sur les médicareedt® | 6 adh®si on t h®r alLpbe®Rudtuicgautei od
thérapeutique des patients augmeénté e f f de taplaimacéthérapeandi s que | 6i mplicati o
restepar ailleus rentabledu point devue économique63i 66)
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2.1.4.2 Axe processus
Lorsqubdel | es jpratasiy, &&sastonms du phabnecien cligicien visent a la sécurisation du circuit
du médicament. Que ces actions soient destinées aux équipes infirmieéres ou médicales, le dénominateur commun

reste la dispensatin d6i nf or mati ons relatives aux traitements m

de recommandations doéutilisation ou de directives d¢
déam®liorer |l a qualit®epeombdveisuel desi sosasi on pnodee

a.Di spensation doéinformations sur | a pharmaco
Les enjeux associ ®s ° l a production déinformations d

| Aimerican Society dlealth-System Pharmacis&SHP) a émis des lignes directrices sur le role des pharmaciens

dans | a pr est asurlesnmdidatments.f Quireneadescriptimtes compétences spécifiques-pré

requi ses ayant pour s ocl enicatiéneorale etlétrie,nce dogsumentfpuanit une ® s d e
descriptordes di ff ®rents types dbéactivit®s (Hableadb)(pensati on

DESCRIPTION DES INFORMATIONS MEDICAMENTEU SES IMPLIQUANT LE PH ARMACIEN CLINICIEN

Di spensation doéinformatpgpoastaesxe®qudpessm®dpaor interrogati
Création et mise a jour de supports informatifs imprimés ou en ligne sur des thématiques enliedaveci | i sati on opt
pharmacothérapie

Formation des équipes médisoignantes et développement de ressources informatives traitant des questions liées au bon usage ¢
médicament ou sur le processus de prise en charge médicamenteuse
Participationa la formation continue du personnel méesoagnant
Formation de€tudiantsu des internes en pharmacie
Participation ° des projets doa-éeeromiquesati on de | a qualit® «
Contribution a la recherche biomédicale (publicaton@&v i si on doéarticl es)
Tableau57 Description des informations médicamenteuses dispensées par les pharmaciens cliniciens
Description des principales informations médicamenteuses et de leur modalité de diffusion dispenséasaparaeiens clinicien&7)

Selon les compétences des équipes pharmaceutiques dans le domainéddern<f or mat i que, phar ma
spécialité mélant des connaissances et compétences pharmaceutiques et inforrf@gigdes, informations

spécialisées peuvent également étre dispensées. Les pharmaciens peuvent ainsi @trés imiptis le

d®vel oppement ddlmngued param®d rda@eci sdidan ec-pammétrésddder dr es me
se), ou encore la gestion et la maintenades informations publiées sur les sites intranet des établissements de
santé&(67)

b.l mpacts des mesures ciblant [ 6information d
L6i mpact des pharmaciens cliniciens dans | a dispensat
des études idtéressand chacune de ces modalis . L6O®l aboration de protocoles p

leur diffusion durant les visites médicales, lors de campagnes de formation ou par le biais de prospectus ou encore

via des sites intranet ont mo ilisatio®inappEopriéa, augnestaionme s i t i v
| 6efficacit® et diminution des risques agssaoxcoi®s ~ c el
déutilisation d@dRh@mcsapindsorma®i ensesd.i spens®es peuver

préventives plus générales et concernant plusieurs thérapies. Dans un essaij klartijuet 4. montraient que

la diffusion doéinformations ®crites cibl ®es aux m®dec
proportion de prescriptions inappropri€é@8) Enfin, la création de services spéda® s déi nfor mat i
pharmaceutiquex un effet positif sur les médecinsls facilitent la considération dgsroblémes reliés a la
pharmacothérapiPRP etla prise de décisions tout en lexanférantune plus grande confiance dans la gestion

des problemesles patients. Différents effets positifs ont été notifiés par les méddestinataires de ces
informationsaprés une intervention approprida réponse aux interrogationdesat i ent s, | a pr ®vent |
stabilisation (Mg | 6® at des patients.
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2.1.4.3 Axe traitement

a. Revue de la médication et prévention des problémes reliés a la pharmacothérapie
Une définition consensuelleuropéenneéle la revue de la médicatipar le groupe de travailu Pharmaceutical
Care Network EuropéPCNE)estl 6 ®v al uat i olamméditatiorde pgatientddeen sd el e but dbéen o

I 6uti |l i sat i onsukatsdeksant esRdmptiéde impliqué le déteatiah ddRPet des interventions

pour recommargl desajustemergdes thérapies médicamenteues).

Selon le PBIE, lesPRPsont tous les événements ou circonstances impliquant un traitement médicamenteux et

qgui interf rent ou qui sont suscept i(bB6)Teos tygeddePRRe r f ®r er
sont ainsi décrits tenantcomp de | 6efficacit ®, |l a s®curit@®@ableau ddautr
6).
DOMAINE PRINCIPAL PROBLEMES

Efficacité du traitement -Absence doéeffet malgr® une wutilisat

Problemeavéré ou potentielompte tenulel'effet ou de - Effet non optimal

'absenceal'effetde la pharmacothérapie - Symptémes ou indications non traitées

Sécurité du traitement -Survenue av®r®e ou potentielle dbéun

Le patient rencontre ou pourrait rencontrer un El

- Traitement non nécessaire

-l ndication ou sympt!mes peu clairs
Tableau6i Caractérisation des problémes reliés a la pharmacothérapie selonfarmaceuti@ Care Network Europe

Classification des problémes reliés a la pharmacothérapie (PRP) selon le Pharmaceutical Care Network Europe (PCNEpa#les Bridipaux (efficacité,

sécurité et autrgzrobléme} (76)

Autres problémes

Dans sa classification des PRP, |l a GSASA reprend des
pharmacothérapie @iteégre deux autres dimensiogrs lien avec des considérations méeiconomiques et avec
| 6i nsati sf adcTableaud).(Gbes pati ents

CARACTERISATION DES PRP SELON LA GSASA

TYPE DE PROBLEME DESCRIPTION
Tout probleme ou circonstance qui pourrait modifier
Efficacité du traitement | 6efficacit® du traitement, ou tout

suggérant une efficacité nulle msuffisante.

Traitement préventif, thérapeutique ou concomitant non

prescrit malgré une indication valable.

Tout probléeme ou circonstance qui pourrait exposer le

patient ° un ri sqindésirablecr u doéun ®v ne

ou tout signe ou symptdme suggérant une sécurité de

traitement nulle ou insatisfaisante

Toute question relative au codt du traitement

médicamenteux (par exprix élevé, remboursement,

rentabilité, situation économique datnt, substitution

par générique)

Toute plainte ou préoccupation au sujet de la thérapie

Insatisfaction du patient médicamenteuse exprimée par le patient ou les
soignants/famille.

Indication non traitée

Risque lié au traitement

Codt du traitement

Tableau71i Caractérisation des problemes reliés a la pharmacothérapie selon la GSA$26)

b. Description des interventions pharmaceutiques
Les différentes raisons amenant le pharmacien clinicien@inteni r | or s dPRP dneétéplas&€esse nc e d
dé u manieresemblablepar le PCNE et la GSASASchématiquementes raisons se répartissent suivant 3
catégories intervention en lien avec lehoix du traitement intervention en lien avec lesodalités de
prescription; intervertion en lien avede s modal it ®s de di spensat fagdeurs d 6 ad mi
humains Voici une description des différentes interventions suivant cette proposition de classi{itabteau
8).
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CARACTERISATION DES | NTERVENTIONS DU PHAR MACIEN CLINICIEN

MODALI TE DO6I NTER CATEGORIE SOUSCATEGORIE
Non-conformité aux référentiels, contiiedication
Médicament non indiqué ou doublon
En lien avec le choix du traitement Choix du traitement Interaction
Effet indésirable
Donnée sufe patient lacunaire

Choix de la forme galénique Voie ou forme dbéadministratio
Sousdosage
En lien avec les modalités de Choix de la dose Surdosage
prescription Suivi inapproprié
Dosage nonadaptéd 6 ®t at physiopathol o
Durée du traitement Durée du traitement inappropriée
Utilisation du médicament Traitement no’n recu = - - - -
Moment ou fréquencé 6 ad mi ni stration ina
En lien avec les modalités de Logistique Médicament prescrit non dllsp_omble
di spensation, doa Erreur dans le circuit du méaiment
des facteurs humains Patient Mauvaise adhérence au traitement
Autre Question a visée éducative du patient

Question a visée éducative du soignant

Tableau8i Caractérisation des interventiors du pharmacien clinicien
Classification des raisons motivant les interventions pharmaceutiques. Représentation adaptée des classifications die: R@GEASK(56,76)
c. Impacts de la revue de la médication
Le panel de problématiques associées a la pharmacothérapie ciblées par les pharmaciens cliniciens est large. Leur
implication etleursinterventions auprés des équipes médisignantes lors de concertations pluridisciplinaires

ou durant les visites médiea se sont montrées bénéfiqgdass de nombreuses étude® i mpact des pharnm

cliniciens est notamment bénéfigseur | 6 ef fi caci t® des th®rapies m®di cam
' i pidiques, des contr !l e<etltae ndsiimi mruetli so,n diex 6l &ua nvtd? hcuosa g
g®n®r al ement , l eur s interventions participent " | a

réadmissions ainsi que de la morta{it& 80)

Dans leur approcheent r ®e sur | es patients et suivant | es 3 axe
l a pr®vention des EIM sbdbest r®v®l ®e efficace. La g®n¢
établissements de santé parait donc étre une mesure padgnte. Nous nous intéresserons par la suite au

contexte de déploiement de cette discipline, particulierement en Suisse, et en décrirons les principales

limites.
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2.15 Implémentation des activités gharmacie clinique

a. Contextenord-américain
Cbest aUnx sEtdabtAsm®r i que que | a pharmacie clinique a vu
ann®es 60. Le contexte ®tait en avdctaeédllocatiorode resseurcés | 6 ® me

pharmaceutiques aux soinsntrés sur les patien8.l usi eur s ®| ®ments ont favoris®

discipline: | a d®l ®gati on de | a pr odu cpharmateutigue naissBmdac a ment s
multiplication des spécialités médicamenteuses mises sur le marché a n t de pair avec | 6a
informations associées a leur utilisatidne vi ei | | i ssement et | daugmentation

au sortir de la ?° guerre mondiale dans des hépitaux et cliniques d¢8igsDés lors,] 6i mp| ®ment at i or
pharmaciens cliniciens dans les unités de soins a fait la preuve de son pemoegitant de cadr@msuitela

di sci pl i ne a vfermatidrets@®oifguesdestarndards despratique etideherches associé&n 60

ans,le nanbre de pharmaciens hospitaliesiasi été multiplié pad0avec60'000 pharmaciens équivalent temps

plein (ETP) dans le paysavec en moyenne 13.3 pharmaciens ETP par établissement de esasitén(17

pharmaciens pour 100 lits occupé®2,83)A u j o u r arévbewde la mécktion par le pharmacien cliniciest
réalisée dan92% des hopitaux dans 43 % des cas, en pr®sence dodéun ph,
| 6 ®t a b |; dasssle restant tdes cas, a distance, par le recours a des sociétépliargé€ie ou depuis

ddautres ®tablissements (8 sant® centralisant ces act

Au début des années @@ environ 3'300 pharmaciens hospitaliers consacraient leurs activités a 5 midssions

pharmacie clinique jug®es essentielles et pour | esqu:
ma x i mal (di spensation doi edtionrdesa&véenements indésirables gestiom@lds c¢c a me
protocoles doéutilisation de m®di caments, .Cependantci pati o

une estimation portait a 18'860 le nombre de nouveaux pharmatigiciens nécessairgsour permettre la
couverture dda totalité des pati@s hospitalisépour ces activitéésoit 4.32 nouveaux pharmaciens équivalents
temps pleins pour environ 110 lif8®%) Ces données traduisent un manque deouesss pour permettre une

couverture maximalde ces activités pates pharmaciens cliniciens.

b. Contexte européen et suisse
Ce nbest quobdune vingtaine dbéann®es apuniss |doORAMERT g eqnucee
cette discipline atteint le continent européen. La Société Européenne de Pharmacie Cliniqgue (ESCP) a ainsi été
constituée en 1979 suivant la volonté de praticiens, chercheurs et formateurs issus de différents pays européens
Les objectifs de I'ESCP sont la promotion dualéppement etle la formation des pharmaciens cliniciens en
Europe ainsi quda facilitation et le partage des expériences et des compétences entre les pharmaciens cliniciens

du monde entier.

Depuis 1995, Associ at i ons PRamnnacigs ®espitakes (EAP) réalise des enquétessur les

pratiques pharmaceutiques en secteur hospitalier au niveau du continent euldpéemquéte réalisée en 2018,

indiquait que 79% des pharmacies hospitalieres étaient dotées de 1 a 10 pha(B@ig¢ns.autre enquéte

indiquait un nombre moyen de 1.1 pharmackaspitalieréquivalent temps plein (ETP) pour 100 lits avec une

grande disparité suivant les pays européens (en moyenpar pays 0.25 a 4.35 pharmaciens E{&R).

L6i mpl ®ment ati on des ac ggalgnmenti®mratddedespctivittsémabudegréalisationi ni q u e
de la MAMP, réconciliation médicamenteuse, participation aux visites médicales, révision de la pharmacothérapie)
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étaient jugées comme pemplémentéesans les hbpitauguropéensSeulement 6% des pharmacies hospitaliéres
europ@&nnes déclarent une présence pharmaceufiigtesa v e ¢ U n e ap mdkhs B0fdars lesludités de
soins(87)

Le contexte Suissesten partietransposable au contexte européeme enqléte nationale conduite en 2017
indiquait un nombre de 265.8 pharmaciemsspitaliers ETRépartis dans 44tablissements de sangbit en
moyenne 6= 5.7 pharmaciens ETP p&tablissemen{soit 1.12 pharmaciens ETPour 100 lits) Parmi les
établissementsondés, @ indiquaient proposer des prestations de pharmacie clirequeonsacrar0.4% des
ressources pharmaceutiquetalesa ces activitéd.a présence pharmaceutique dans les unitéside était forte
(présence pour une durge0%du temps de travaidans 12.9% des casrespectivemerfaible (présence pour

une durée< 50% du temps de travail dans 77.% des cas, voire inexistante dahZ% des casEntre 2013 et
2017, le nombre de ressources pharmaceutiques (en EBRyjraenté de 24.5% en Suisse avec un nete
accroissementles ressources dédiées a la pharmacie clinique (+ 62C&pendant, et malgré cette évolution
positive du nombre de pharmaciens cliens, il est a noter une disparité dans les pratipues sque | 6essent |
activités concernent les axeprocessus et «traitements» tandis que les activitési b | a n patidntd somte ¢
moins bien implantég&8)

Lamiseenplacd es acti vit®s de pharmacie clini dasgesso@aaes e S ui \
dédiées a la pharmacie clinique restent nettement supéréew&satsUni s d 6 Am®r i quauxpays compar
européensL.a mise en place de cette disciplinétait antérieure de méme que les formations spécialisées et
reconnaissance dautorités sanitaires qui ont largement soutenu ces initig@¢gke continent européen accuse

un certain retard g@ansiondelcate gpéciglisatiomat Ipd iarcet &t d édse xautr es
est encore dotée de peu de pharmaciens cliniciens esrfioopet en comparaison au nombrepdéents a couvrir

Cependant la pharmacie clinique reste une des solutions enissevant et reconng@ar les instances fédérales

pour | 6am®Il i or at i (88)Caterecormaisqganc®it expliqRer poar partaacréatidrécente
de nouveaux postes de pharmaciens clinicien®r , dans un sc ®n aontineduognbredei st e d¢
ressources, |l a probabilit® déatsei n@rev@nquoebr Am@®oiye

faible (alors méme quee nombre restait encoreinsuffisan). Les principaix freinsal é augment ati on
couverture pharmaceutiqupour atteindre un niveau optimalennent notammentcompte decontraintes

financiéres ainsi quedu nombre etde larépartition de centeede formation(90) Tant que les ressirces en

phar maciens <cliniciens n 0 aant, ibpotrraitpéaesenvisdgie elemarider aux ni v e a
équipes enplacedee r ®or gani ser pour assurer un nombre plus i
inappropriée, des études ® e n e f f eaugmematian de@a chhauge deltradais pharmaciens cliniciens

étaitassociée a une réductide leurcapacitéa détectedes EM.(91,92)

La question de | 6efficience des act i viatm@dmisatiendp har maci
la capacité de détection des PRP pour un moindre co(t temporel irste permettrait a priori de limiter

guelgue peu le manque de ressources pharmaceutiqued 6 i nf or mat i sati on des pr e
d®pl oi ement dbéaides ° | a d®cision sont justement des
prévention des EIM. La partie suivante de cettei nt r oduct i ona df@renmet ®lutowsss er a
informatisées visant da préventiondes EIM suivant les 3 axes issus de la définition ¢eepharmacie clinique

(patient, processustraitement).
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2.2 Utilisation des technologiesl e | 6i nf or mati on pour | a pr®ventic

2.2.1 Concepts généraux
Dans les années 80, le psychologue JadRessorpr opose un mod | e ,deposanmuules al i t ®
principe que les humains sont faillibles et que les errehtsnaines> sont attendigeméme dans les systéemes les
plus organisés. Ainsi, lenodéle du« Swiss Cheese décrit la surveneid @ccidentscomme la conséquence de

dysfonctionnements patents et latents

Les dysfonctionnementspatents» sont tous les actes dangereux commis par des personnes qui sont en contact

direct avec le patient ou le systéeme de sa@utissant a un incidentis peuvent prendre diverses formes

déviances manquements, erreurs et violations de procédures. Lesndtishnement latents» résultent des

décisions prises par les concepteurs, les constructeurs, les rédacteurs de procédures et les cadres supérieurs
aboutissant a un incident Dans | es syst mes compl exes, (mdsulesr gani s
préventivesd oi t per met tr e do6 ®etvidem a prdtéger lesipersomnesietles Higne contre lasr s
dangers locaux. Uaccidentsurvient ainsi dés lors que ces différentes barrieres c@deatse de faiblesses

patentes et latentéBigure?2) .(93)

Communication avec le patient déficiente

Cause patente

défaillance liée a un facteur humain
(p.ex. prescription d’un médicament Contrdle pharmaceutique défaillant
contre-indiqué chez un patient
allergique)
\ Contrdle infirmier défaillant
Suivi du patient
{ e inapproprié

/ re P! egaf‘em

/ westl ~aue

L i &

~_ c
— U
\\.
@)
S
Causes latentes e
(défaillances inhérentes au e
systeme) e ~
./ EIM
"
(choc anaphylactique)
Figue2i Repr ®s ent ati on sch®matique de |l a survenue doéun EI M

Repr ®sentation sch®matique de | a sur ve niaspiré dunodele dulaWiss(CReese e Jaraes Readof@3) ®s i r abl e r
Chaque mesure pr®ventive constitue une barri re emp° chdenfaiblessas (tousyquienue de |
concourent ° |l a survenue dOEIM suivant des causes patentes et |l atentes.
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Les systéemes de gestithe s ri sques peuvent sb6bappuyer sur |l es tech
erreurs humaines. Depuis plusieurs décenmies industries a risque (ation, nucléaire, pétrochimient su

recourir a ces systémes pour prévées erreurs associées a des facteurs humains et ont inspiré le monde de la
sant§94,95)1l y a 20 ans envirgretautout débutd e érddigitale de | a g®n ®r a leits atei d nd edsdior
des smartphones et autres dispositifs portatifs, Bat

per mettaient de pr®venir | a suTableady(®w):ddEI M sui vant di

Amélioration de la communication Acces aux résultats de laboratoire via une connexion sans fil (au chevet du pétigssjons
doalertes informati s®es aux m®decins |l ors

Accés immédiat a diverses sourck$ i nf or me Acc s aux donn®es monographiques, protoco

vérifiées portatifs dédiés (assistants)

Fonctions de éorcage» et aides au calcul Applications imposant des contraintes aux choix des clinicienseznant la dose, la voie
d'administration d'un médicamerdl cul de d®bit ddadministral

Fonctions de suivis automatisés Prescription automati s®e doun s yapplidatiomde guivio
mettant en évidence une décompensation en temps réel sur la base de multiples mesures
informatisées

Aides a la décision Prise en compte simultan®e de diff®rentes

prédiction de résultats spécifiques

Tableau9i Descri ption des strat®gies de pr®ventiond%des EIM utilisant des techr

Ces concepts restent aujourddhui encore valables et ¢

prise en charge médicamenteuse (prescriptioransdription, dispensation, administration). Ainsi, différentes

solutions informatiques ont ®t ® d®crites pour pr®veni
(Tableau10) (97):
EmAFE U EReT Pl TABKE® E0 (% TECHNOLOGIE DE L GNFORMATION CIBLANT LES EIM
MEDICAMENT ATTENDU
Prescription 22% Logiciel de prescription informatisét aides a la décision
Outil de réconciliation médicamenteuse électronique

Retranscription 11% Retranscription automatisée

Dispensation 10% Robots stockeurs/distributeurs, aines de distribution automatisée

Administration 51% Codes ° barres, logiciels pour |l a document

Tableaul0iDescri pti on des taux dO6EIM et de solutions techniques selon | 6®tape

Taux dOEIM observ®s ° chaque ®tape du circuit du m®diesadsnes(7)LH®t d@eec rdiept i on
retranscription déde dans les études neadm®r i cai nes tient compte de | 06 a beseacore peu cherants gasstla premiére de pr esc

décennie du ZI"siécle.

Différentes technologies peuvent aissiutenirles activités du pharmacien clinicien ainstituer des mesures
supplémentaires pour prévenir les EIM. Intéressmnss a quelquesnes de ces technologies prises sodisaln g | e

des 3 axes de la pharmacie clinique.
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222 Technol ogies de | d6information ciblant
Des solutionsi nf or mati ques et nNum®ri ques sbdappuiente sur | e
professionnels de sanfgour leprocessus de réconciliation médicamenteaskes patients (dans des démarches

dé®ducation. th®rapeutique

a. Outils électroniquesle réconciliation médicamenteuse
La réconciliation médicamenteuse repose sur la constitution MI&MP et la réalisation diilan comparatif
médicamenteux. Cependante pr ocessus n®ces si:tilprend duitampsp nétessitetumes r € S S

collaborationinter-professionnellest impose aux cliniciens une charge cognitive qui pourrait étre allégée par

['utilisation detechnologis d e | 0 i.(98if1@0)yDesaotitils électroniques de réconciliation médicamenteuse
ont ®t ® d®vel opp®s dans une per s bpesdfférentescamatérissiqResur i sat i
ces outils électroniques ont été décrites dans une revue de la littéwature e x e mpl e dobéout i | ®l €

présenté dans kigure 3et décrit certaines de ces fonctionna)if@91)

- intégrationdes outilsdans le systéme informatique hospitalier et darflix de travail des cliniciens
(avec interfacagavec les outils de prescriptienles aides a la décisichiniqueg ou, au contraire, outils
webindépendarget acceskbles en opefsource;

- utilisation doéinformati ons pr ovsgstemestde facerationudest i pl e s
phar maci e gossiednéditauxanformatisés, logiciels de prescriptipn)

- regroupement déinformdei sosirsiemi dédi ngormaovemadi f f

- r®organisation de | 6affichage des | istes np®di camer
cbte, regroupement des médicamentsppablémes médicayx

- mise en évidence des divergences de prescriptioms ky#t différentes listes (mise en surbrillance et
filtrage des divergences)

- possibilit® de documentation des causes dodéarr°ts d

- génération et transmission des listes réconciliées aux autres professionnels.de santé

Ces outis répondent ax attentes des professionnelsttqnu 6i | s contri buent ° Il a di min

prescription non intentionnelles et des E{M2,103)
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twinlist

Intake

compare lists

confirm choices show help show options start over?

IE

accept

Acetaminophen

PO q6h 325mg

Darbepoetin

SC gFriday 60 mg

Calcitrol

PO daily 0.25 mg

Ramipril
PO daily 5mg

Meloxicam
PO daily 7.5mg

Folvite
PO daily 1mg

Acetaminophen
PO q4h 325 mg

Darbepoetin
SC gFriday 60 mg

Folic acid
PO daily 1mg

Omeprazole
PO daily 40 mg

Ciprofloxacin
PO daily 500 mg

Ramipril
PO daily 5Smg

Calcitrol
PO daily 0.25mg

Ferrous Gloconate
PO TID 300 mg

twinlist

Intake similar

accept

Intake unique

accept ect remaining reject remain

Meloxicam
PO daily 7.5mg

confirm choices show help

compare lists

Identical

Hospital similar

Darbepoetin
SC qfriday 60 mg

Calcitrol
PO daily 0.25 mg

Page29

show options start over?

Hospital unique

pt / reject remaining

Omeprazole
PO daily 40 mg

Ciprofloxacin
PO daily 500 mg

Ramipril Ferrous Gloconate
PO daily 5 mg PO TID 300 mg
Acetaminophen Acetaminophen
PO gbh 325 mg PO g4h 325mg
Folvite Folic acid
PO daily 1mg PO daily 1mg

ion m®di camenteuse

Figure3iExempl e ddéoutil ®l ectronique de r®conciliat
Captures do®c rsaurce Ovinlisf99H104)Da s olpeencapture doé®cran
ordonnées et cotc 1 t e . Dans |l a capture

s®j our hospitalier mais pr®sentant une di
et durant le séjour hospitalier, ces traitements et leurs modalités de prises sont strictement identiques

gauche,

chiaistration{diéféremaas en sdrierillascp) ® ientcal » -ttr@teneentd identifiés &la foidldansiaPes o ol ogu Qe e’s

es

| i #ntakes) et présdrites durat e séour hastalier (Hospital) appardidesmanierelnéna d mi s si on

d 6 ®c r a momparedistsoa ageacé etlorgamisé@es médicaments devant Scatégolimeke umidue » -¢raitements appartenant exclusivement a la listetitoés a
| 6 a d mj «Hsspital unique » - traitement appartenant exclusivement a la liste constituée durant le séjour hospitatieke similar » et « Hospital similar » - traitements identifiés alfois dans la liste constituée |
ff®rence

6admi ssion et

dur e
led & d
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b.Technol ogi es de | despatfets mati on au service
L 6 ®me r g e aylesantd edsuliea la multiplication)a diversification eta démocratisatiomlesressources
i ssues de | 6i nf or mtadesiéfaommunichtorsS erfud nt | |hadR@HdrSaste consiste a
utiliser, selon des modalités slres et offranban rapport colt/efficacité, les technologies de l'information et de
la communication a I'appui de I'action de santé et dans les domaines connexes, dont les services de soins de santé,

la surveillance sanitaire, la littérature sanitaire et I'éducaticaveir et la recherche en sant@05)

Dans cette logique différentes approches ont été expérimentées ciblant les patients et visant a améliorer les issues

en lien avec la pharmacothérapimici quelqesunes de ces approches

Applications de santé mobile
Les outils de ®anté mobile>s (mHealthc ar act ®r i sent | d6utilisation des tech
publique(106) Dans un contextenondialou lestéléphones mobiles o n t plus accessibles que
milliards doab csuénembesmen 201@08€), Ineosb ider specti ves sanitaire
déoutils demhealthsontprometteuse C6 e s t " quedestagpleatidnéxploitantlestéléphones mobilesnt
été développéegdisant & améliorer les résultats de sa@&rtaines iterventions se caractérisentpadb ut i | i sati o
de logiciels destinés a étre utilisés depuis les smartphones (communément appgés ), dbéaientr es exp
les services de messageries (SMS, emdils}. applications sonigveloppées oi t ~ ddimsti wuwiivens
gouvernements ou dans le cadre piejets derecherche académique, soit a des fins commerciakas.
fonctionnalitésvarient et sont globalement centréesIsu e n vnessagéseou notificationsappels de prise
médicamenteusemessages motivationnels) et la mise a disposition de ressources pédagogiques. Ces applications
permettent aux patients de tracer leurs pnis@&d i cament euses en refl ®tant | e ni
(ces informations pouvant par ailleurs étre transmises aux professionnels ddsmnésais cliniquesit évalué
ces interventionen montrant des améliorations significatidee | @adddp@tienta leurstraitements, ou de
certaingésultats cliniquesy ex.diminutionde latension artériell®u dutaux de LDl-cholestérol108,109)La

Figure 4illustre quelques fonctionnalités disponibles dans un outil de mHealth.

Enfin, gaceaux outils desanté mobile, leprofessionnels de sanp&uvent collecter et/ou partager de maniere
prospective des informations liées a la santé (par exemple, suivi des symptdomes, documentation des
activités/événements liés a la santéparéliorant ainsi la communicati@vecles patiats.Cette communication

peut se faire desoignanty er s | es pat i ent Eesclingiens xindfbdatiorgcded pétients versi par
les soignants(les patientssaisissentet transmettentles informationssur leur étant de santansvia une
application)ou dans les deux seSet t e | ogi que est miPR@MS datientReponted dans
Outcomes Measurgs | | sbagit, " I 6 ai déectrdnigque ptliestinéls aux patiemts,rde s g ®n
recueillir des résultats relatifs a fdifentes pathologies. Les PROMS améliorent les décisions partagées et
contribuent a mieux axer les soins sur les patidistsonstituent un matériel utile a la formation des patients et
peuventaussiservirdes i g n al »thsqué lapatiamsdédarentun symptdme nécessitant une intervention

de soins rapidg110,111)
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Current

My Medications sweak

n PERX ’
Betty, hope you had a good sleep. Don't TR
miss out on your chance to win! Take your — )
My Measurements 9:30 AM Crestor, Brilinta and Aspirin now.

Adherence rate 87%

O
-O—O— -

My Physio Exercises
[ Shoulder rehab exercises

My Activities
¢, Daily Steps

My Appointments

1230 PM

% Upitor

Best
Streak

nth Leaderboard

07 Mar - 13 Mar

OO

26%

2 Panadol Osteo ee— 3%

Figure 47 Exemple de fonctionnalités proposées par un outil de mHealth
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Léapplicat i omgronpe Hiffétertes PmctiornBlités et permet notamment aux patients de planifiativiéss en lien avec leur santé (figure de

gauche prise de traitements médicamenteux, valeurs de laboratoire, renolar s
médicamenteuse planifiée (figure centrale)0 acqui tt ement des alertes de prises

(figure de droite)109,112)

Réalité virtuelle/réalité augmentée

Les applications de réalité virtuelle sont des multim@diaame r si f s si mul

m®djlcauxp@l.i)cati on

ant |

g®n r e
m®di camenteuses ( m®di

des alertes

pr ®sence

dans un environnement artificiellement généré par des logiciels. La réalité virtuelle crée un enviroamement

|l equel l 6utilisateur interagira en produisant artific
toucher , | dlesappécatiers dd réaldédngmentée superposent des éléments Gadculésysteme

informatique entemps réegla des élémentsré&el La r ®al i t® augment ®e pear met | 6
virtuels dans usedeg@yliDares dlod magee ¢ o mmuequierentes t ec
| 6utilisation dodé®crans permettant | 6affichage du con
I 8i nt eveddcuttiiolnEnsoatie,dunt ®gr at i on d o ®c rl Edmersiondesdtdissteus.as qu e s
L6®mergence de ces outils sbest accompagn®e dbéexp®r i m
des professionnels de sargé ayant montré um meilleure mémorisatiomles informationg115 117) Les
perspectives dout a Hestimaidnides patiedtssont margenamt envisdgéegrace a la

démocratisation de ces technologids. n s i

 Buti |l i s atetdetarédig augraentée®md i t ® v i

supportd 6 i n f o pemmeettraieatth & a ¢ ¢ radhésion aux tradements18120)L 6 i mmer si on de | ¢

patients dans un monde vituéeune di straction att®nu

certaines procéduréBigure 5etFigure §. (121)
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i

Figure 57 Exemple de dspositif de réalité virtuelle destiné aux patients pédiatriques
Exemple doéutilisatiUancédsque de@ali®a®i v®r vueltluel |l e permet | 6i mmersion dans un
distraire le patient durant un épisode doulour@i22)

Ta nu:
1

Figure 67 Exemple de dispositif deréalité augmentée destinée aux patients gériatriques
Exempl e doutili sat i ouncadge dssciéra@raécrantefRuneacanigéraimageea bas a droite) permet de superposer des éléments virtuels a
des i mages r ®el | e sffichageale ld posofgieset des nioments derpese sult lés boites de médicaments (image gaubhatet en haut a
droite) et indique si le traitement doit étre pris (image en haut a gauche) ou non (image en bas élgajche).

Ludification
Litt®ral ement {(ganaifitation t de 1 dédnhiaadati on caract®rise | €
Il i nformation ° des f isdeconchidsarces alidttitudes applinablestans teoomfer®t e n c e

réel La méthodaitilise les mécanismes du jeu en intégrant des dimensions de itmuladivertissemengt de

défis (p.ex. epermettanaux utilisateursle marquer des point€)23124)Plus simplement, la ludification utilise

le jeu pour résoudre des problemes réels exemple erfrigure 7. Le principe sougacent de la ludification est

de contrtler | 6attention du | oue yuparlkebiaisdddduinn ca n gea g el nee nc
soutenupar la technologie jouant le réle de coach virtuel. La motivation instillée par la ludification peut étre le

résultat de mécanismeprovenant directement de l'individu (intrinséques), ou extérietrdiés au jeu
(extrinséques)125)Ce concept a été mis awfit de patients souffrant de différentes pathologiesééassocié

a des issues cliniques positivgseik. dans lesroubles dépressifou bipolaires)126,127)Cette approcheeut

s dvéaer également utii@g our a m®I i o rémpeutiquEl212®si on t h
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Allumer la
'télévisnon dans

‘Ie salon.

Figure 71 Exemplede jeu destinéaux patients ateint de maladie bipolaire
Capture do®cr an (128)Dars eeleu,Belp@eOn tl FIEiEpol ai re incarne un avatar pr®sentant des tro
I'humeur et les niveaux d'énergie de l'avatar en faisant des choix spécifiques (prise de médumapeddigsychiatre ou éhmis,éviction deconduites a risque
comme la consommatioredcoolble substances illiciteé ) lors de certaines circonstances. Les actions entreprises par le joueur auront pour conséquence des gains

de points de bonus ou de malus @®nergfeuehaerpanttileesenitweani nedd lbumeguwre dte (
humeur/énergie pendant 3 jours virtuels consécuifsupport ludique est ici utiist o mme vect eur doéinformations pratiques.

2.2.3 Technol ogi es de | b6progcefssug mati on ci bl ant
Les différentes étapes du processuspdse en charge médicamenteystockage, prescription, dispensation,
administration) peuvent b®n®ficier des apports des t
processus décrit dansdéfinition de la pharmacie clinique, nous nous focaliserons principalement sur le processus
de prescription. Nous nous int®resserons tout partic
contribuant & la sécurisation de la transmissibndn f or mat i ons | i ®es au bon usage
les aides a la décision ciblant le choix du bon médicament, celles ciblant les choix de posologies et des modalités
de prescriptiosappropriées.

aAides ° | a d®ci si onaitememcernant | e choix dou
Les commissiondesmédicamentsegroupent des médecjmharmaciendnfirmiers et autres professionneisnt
| 6objectif est do®l ab or edansureétablissenert dedsants. Les@riteres de sékectidins u t
des m®dicaments tiennent compte de noti ongql30)lia®es ~ I
constitution dbéun |livret th®rapeutique contribue ains
chaque institution. De surcroit, la restriction de choix de médicaments validés a pour vertus rescoedai
contribuer ° | 6ensei gnement de | a pharmacot h®r api e a
(limitation de la gamme de médicaments disponibles) tout en facilitant la gestion de stocks. Cejpenesites
situations thérapeutique® sauraient étre couvertes par le livret thérapeutique (p.ex. pour la prise en charge de
certaines maladies rares, en cas doéallergie Horsun m®di

livret » reste donc wnoption incontournable permarit de répondre a des besoins particuliers.
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Livret thérapeutique interfacé au logiciel de prescription

Les technologies de | 6information agissent dans | a co
dictionnaires médicamenteux danslles gi ci el s de prescription permettent
par la commission des médicaments. Cette informatisation du livret contribue a orienter le prescripteur dans le
choix de la thérapeutique. Différentes approches peuvent étreadimpsées certains logiciels de prescription
peuvent proposer exclusivement les traitements appartenant au livret thérapeutique. De telles approches trop
contraignantes risquent de retarder la prise en charge de certaines situations (particuliérsntgnt dou n
m®di cament hor s |(L3,138)ne aubeesslitiongansste a affichecuhainfation relative

| 6 angnpeadu méelicament sélectiormé livret thérapeutique ou non. Une méme logique de signalement
per met encore de pr®ciser l a n®cessit® dbébune consul't
traitement sélectio®(133)Enf i n une derni re approche permet | a g®r
prescripti on ddonstituanngs un@remier ohbix (message apparaissant daog-up). Ces
alertes sont alors associ ®es ° des suggestions doboal't
| adh®si on des prescr i (rigweuBetsiguse X134 Cetteidarniére retsatégietpeut i o n n e |
®gal ement °tre employ®e du point de vue de | 6®conomi
alertes pourraient ainsi étre générées lors dptaescr i pti on ddédun m®di cament bi o
promouvoir la prescription prioritaire de médicaments biosimilaires ou encore pour favorisesipaets tels
traitementg135)Des ®t udes ont montr ® une bonne adh®sion des p
étude allemande a notamment montré un taux de substitution de 91.6% pour une sélection de 202 médicaments a
| 6 ai desysttrmeglid4 lles principaux facteurs de nalhésiors ont | absence de sugges
etun degré de conviction élevé pour le choix de la thérapie non recommandée (méme si ces convsditns ne

pas nécessairement étayées par les preuves dispo(ill38}).
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Discern: (10f1)

==
& Restricted Antimicrobial
Cerner

ZyxtestRiley, Sixtwelve has a pending order for LEVofloxacin

You are attempting to order an antimicrobial that is restricted according to the
Pediatnc Anbmicrobial Stewardship (PAS) Program

Prior to ordering, you must obtain approval from the PAS team member on call -
pager 312-7028.

EK_SYN_RILEY_PAS AG1

Alert Action

) Cancel LEVofloxacin order
O Override Alent ( Reason Required )

Figure8iExempl e dodéal etbesideeltrnuptieseription doéun traitement antibiotique
Exemple doboalerte interruptive pr®cisant gue | a pr e wespécpliste enninfectielogié. kea nt i bi ot h
prescripteur pourra au choixannuleé or dr e m®di cal ou |l e valider av@3) toutefois une obligation c

Pre-admission drugs HDF-listed drugs
A’_g'_%dg"’(‘p"('f;ﬁﬁ i [Amlodipin HEXAL® 5 mg 4|
1 :
oE — i ===l =
* Amlodipine besylate, 6.93 mg Step 1: HDF drug [...]
ooy 01%0(;‘;*)’9“"‘3”“3 [Aspirin® N 100mg  [100 mg Acetyisaicyic acd] ]
. 3 [o-1-00 >l [ees =l |- |
® e Acetylsalicylic acid, 100 mg — Step 2: Pharmaceutical equivalent [...]
The substituted brand is approved for a differing indication.
The pharmaceutical characteristics are equivalent.
A‘aca”dg(;’gg forteis2/ 2500 [HCT HEXAL® 25 mg (25 mg Hydrochiorothiazde] v
0.5-0-0-0 (pes.
: [o5000 =] [pe =l - =l
e Candesartan clexetil, 32 mg
@ o Hydr othiazide, 25 mg — IAband@lSmg [16 mg Candesartan cilexetil] ;'
[r0-00 = [pes. =] |- I |
Step 3: Pharmaceutical alternative [...]
B = sasaly Ang [Pravastatin HEXAL® 40 mg [40 mg Pravastatin sodium) ~]
0-1-0-0 (pcs.) <
- — Iooo =Xl =@
@ o Simvastatin, 20
b Step 4: Therapeutical equivalent [...]
Berlinsulin® H Normal 3ml Pen |> No automated decision support available < ;]
@ as(-gd'nedded — Please contact the hospital pharmacy for further support.
© Insulin (human), 300 LE. Step 5: No d decision support available [...]

Figure 91 Exemple de systéme informatisé destiné a faciliter la substitution médicamenteuse
Exemple de systéeme informatisé permettant la substitution de médicaments (non listés dans le logiciel de prescriptcai}epaatdes validées. La partie
gauche faitapar a  tre |l a | iste des traitements habituels du patriodrnte (devad mt®clréaand milLsas
montre cing exemples de changements de médicaments issus des différentes étapes de l'algorishiveXEtBpas 'exemple 2, un avertissement supplémentaire
est affiché pour informer des indications différentes des médicaments chaaggdexemple 3, une combinaison de médicaments est remplacée par deux agents
individuels. Dans I'exemple 4, le page a un équivalent thérapeutique a nécessité un ajustement de la posologie (20 mg de simvastatine a 40 mg de pravastatine),
et dans I'exemple 5, aucune alternative n'a pu étre profi®€e.
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b. Aidesalad ®ci si on concernant | e choix dbéune poso
La d®termination de | a dose et de | a fr®quence dbéadn
di ff®rents crit res (indication, poids, ®©ge, tol ®ranc
inappropriéeet trop important@xpose les patients a des conséquences nocives sur leur état de santé. Une étude a
montr® que | es erreurs de amihigration fasaientdpartides esears det de f

prescription | es plus(3)ourantes (de | 6ordre de 60 %)

Paramétrage des données posologiques
Une solution efficace dans la prévention de ce risque consisteaméi® le choix des doses/unités de doses ainsi
gue des fr®quences et voies doadpaaméiréed som mofaronment plite s pr
appropriées que la mise a disposition de menus déroulants offrant un choix de valeurs staedardig¢ d 6uni t ®s
dose, de fréquence, de voies) mais non préalablement filtrées suivant le traitement sélectionné. Des études ont en
effet montr® que | 6utilisation de menus d®roul ants poc
d 6 e r(p.ex.wia la sélection de grammeg x au lieu de milligrammes rg »).(138) Parmi ces propositions
parfois multiples, une préélection de paramétrage posologique peut étre proposée par défaut (p.ex. selon les
donnéesnonographiques ou suivant | d6avis doéut,cflexesnpldseur s e x
Figure 10et Figure 1).(136). Ce type de fonctioniigé permet une prescription en un cl{quick orde). Aussi,
ces mod | es de prescription rapide offrent une optio
paramétré pour un éventuel ajusten{@®9) Dans leur étude, Gandhi et al. ont estimé que le paramétrage de
posologies préalablement sélectionnées comme valesdogiques« par défaut> au moment de la prescription
aur ait per mi s de pr®venir 53%2dés EIN potentielsl obses/éenesortigr e s cr i g
dohospi €40) i sati on.

L% Order Sentences m

Order Sentences for: atenolol [Tenormin)

25 mg, PO, Daily
25mg, PO, BID
50 mg, PO, Daily
50 mg, PO, BID
75 mg. PO, Daily
100 mg, PO, Daily

[ ok ] _cancel |

Figure 10i Exempl e dobéai de ~ | a d®cide olnd apto®rolloel choi x posol ogique

Exemple de syst me proposant une s®l ection restreint e podaogique(d26melx/joe,s vali d®e
per-os) présélectionné par défgus1)
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Product  AMOXICILLIN Sandoz Gran 200 mg/4ml f Susp Q

Substance Amoxicillin Q
Indication bacterial infection, severe Q

Calculated dose

Age Weight Pl Application Type of dose Dose Number of repetitions Max individual dose ~ Max daily dose  Remarks GR Ref
6wk 51509 PO 258 majdose 2 x daily B &
6wk 51509 PO 155 mg/dose 3 x daily B r=1

¥ Dateofbirth 01.04.2021 Weight 51509 Height 50cm BMI 21 Pl Yes GA 36 2/7 WOP corrA 6wk PNA 10wk

Calculated dose inmL «

Age Weight Pl Application Type of dose Dose Number of repetitions Max individual dose Max daily dose Remarks GR Ref
6wk 5150¢g PO 5.2 mL/dose 2 x daily B =]
6wk 51509 PO 3.1 mL/dose 3 x daily B I=]

¥ Dateofbirth 01.04.2021 Weight 5150g Height 50cm BMI 21 Pl Yes GA 362/7 WOP corrA 6wk PNA 10wk

General doses « L4

. A Type of Number of Max individual Max daily
Age/PMA Weight Pl Application dose Dose repetitions dose dose Remarks GR Ref
28D - 18Y and < 40 kg PO 50 ma/kg/dose 2 x daily B &
28D -18Yand <45 kg PO 30 mg/kg/dose 3 x daily B &
<18Y and = 40 kg PO 2 g/dose 2 x daily B F=i
<18Yand 245kg PO 1.5 g/dose 3 x daily n &
Figure 11TExempl e do6ai de ~ | a d®cienpédimriepour | e choix posologique
Exemple de syst me proposant une s®l ection de posol ermétensalcallealosd autordatigge®e s en p ®
sel on | 06 ©g eseigné pal lemégeoin. Hes posolgies (dose et fréquence) sont proposées en milligrammes (mg, tiers supérieur) olilltien en mil

(mL, partie centrale), suivant la concentration des spécialités disponibles sur le marché. La partie inférieure tesmimwmiegies standardslisées en pédiatrie
et issuegle la littérature (liens vers les ressources informatives en ligne disponibles dans la parti€ldg)yite).

Paramétrage de valeurs seuils
Une autre mesure efficace consiste au paramétrage de valeurs seuils de doses maximitesiet pour une
p®ri ode temporelle donn®e (p.ex. par pri se, par jour
options consiste 7 | 6dencl ench e prgenuptives@eslinformatiers sontCe s al
présenttesquat au probl me potent,aglecde 6PPentiue®l es dagheibt
th®rapeutiqgues sans pour autant qudune intervention
bloquent la progression du processus degprc r i pt i on, l e prescripteur devra
prescription, sinon de poursuivre sa prescription malgré le risque encouru. Les alertes interruptives relatives au
d®passement dbéun seuil de do s tertes moAnteoupttves i3 h4)r ®e s pl us

c. Aides a la décision concernant les modalités de prescriptions appropriées

Ordres corollaires etordersets
Des strat®gies ont ®t® mises en Tuvre pour s®curiser
thérapie et de la bonne posologie), conformément aux lignes directrices. Une premiére approche repose sur la mise
en place de prescriptionscerollaires» (corollaryordery qui se car act ®ri sent par | e
avec une autre dans le but d'influencer positivement la qualité des soins cl{tidfjelsa littérature décrit
di ff®rents exnenlpelse so rddéruetsi Iciosraotlilaai res. Abboud et al . o
corollaires permettant la prescriptitnuc cessi ve dobéaminosides et de | a mes:¢
association doordres m®di dvathérapewtigus tut en réspectantilatiogique dud o mi s
flux de prescriptio{l145)Un e s s ai cliniqgue a mesur® | 6i mpact des or

Les auteurs avaient alors déployé différents ordres corollaires ciblant de multiples assog&apoescriptions
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(insuline et suivi glycémiqug antivitamine K et efficacité anticoagulantesupplémentation potassique et

kali ®mi eé) et observaient une am®Ilioration du suivi 1
sans ordres corollaires. Une autre str atoBlgrselesonsi st e
j eux doéor dpropesatde® dnsetnblesx'ordnes®d i caux (prescriptions m®dic
clinigues o uregloupésleon fprctipon @wcénprioclinique Par exemple, certaifse ux doéor dr e s
médicauxsontdestinés alapriseenchg e i ni ti al e I|haspitalierg 6 U me pa demicssrsipan on
(p-ex. angiographie) ou encore a la prise en chargeatdemes (p.ex. infarctus du myocardegtte stratégie de

de groupement de prescriptioest utilisée depuis de nombreuseséegprescriptions gapiers» préremplies)

La d®mat®rialisation de ces | eux emdessgydemes depRedcripianu x a a
informatisés. Dans ce formatels j eux déordre m®di caux perispedaune nt un
saisie manuelle des différents ordres médicaux pris isolétoeingn instillantes pratiques validées et reconnues

par différents protocoles de soifisi6) Ce type destratégie a montréneefficacitédansla gestion des schémas

théraput i que associ ®uivant dedabjectfuglycémiqueshe® lesapptierds diabétiques tout

en offrant un degré de satisfactiélevéaux utilisateurgFigure 13.(147)
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+ 242000 M 1 8102003 » ¥es3 F 12552003
CIS1 ISTOIR M=r 01142246 i NO F ALR ASS I54TA1  wEw 002973
JACOBS BRIANR MD NO PF TALF JACOBS BRWNR MD

Brand Name Equivalent  GaRAMYCIN =
" ' ®once ||Ca @ rat OC 1ML GREENBLACK TOP - U
Dose 3 L *DosingWt 'E wo o VeRetMonm Feg .'m' l a
Route: |NTRAVENOUS ) *Promy[FoUTiE &  “stat # at cument trme
Come [Fabor 3 JmsTAr] ( umDo CinaM
sraTet || Nowst | wemo rrecuencies @ For [17 [Oave = * Clinician Contact Con fiien o affi
Prionty[FOUTIE = SaTm [(557000 5 w77 e — _
WPRN, Reason Whan 1o Draw Drug Levels:
% ™ Meds Aiready Given GpPeak | Peak & Trough
I~ Do Not Administer Uniess Directed =
Addl info Souestiens o be € Randors
€ Specty
Level Betors [~ o Dose

+] ENT/Plastics Canacs
o) Gen Medical s
Admit to Medicine Tiof & Condtion 100 ey t5 b8 rested 31 DAt

FQ Admit to SNF- Note Pt location - OBSERVATION: Monkonng to enaurs stabiey of

[_ Comfort Measures Module care (€.0. low nek chest pan; pen-op developments)

I Common CT Scans (Med/Surg) [ lomndr iy b

ki Dose Packs Y e 08 e

[[: Eomw ad‘" _YQIC:.t:fmnmoﬂPCUMMP.\W(CW)

IV Fluids Aosly aamary (°C3) o

i Labs to be done in AM (Medical v ’wb e

[ Labs to be done now (Medical) [ oo cumres o tams > 559 —

i Labs to be done stat (Medical) T

[ Lumbar Puncture Module 7 o e =

1] PRN Medications - e o QoS —

I 1 Paracentesis Module e e

- Restraint Module S e oo < e

fia* Thoracentesis Module [ Groory Catater —

Figure 12i Ex empl e de prescr i pteitonded § cerud rdedso rcdorrecsl Ine® driecsa u x

Figure enhautde pagE x e mpl e de syst me proposant |l a prescription door drgesamgcne. Ore fois cetteeprescriptiot @édicamentedse valgiée pucahoed & If é ihagh&f f @ mo d u |
apparait (écran de droite) permettant la prescription du suivi thérapeutique du traitement de®sawe sanguins) et précédinsignature de la prescription informati¢é5) Figure en bas de pajeEx e mpl e de prescrsi ption de
médicauxLe jeu doéordres m®dicaux s®I ect idanson®eryca deédecdngpartieegauche)i [Ctee | re egrompéesenestrptionsd aadsnsii sqgsuieome nt i ni ti ®es ~ | 6(ardresi ssi on sui
infirmiers,pr escri ption de nutritions, examens de | aboratoir eép)es ®earqgueoxte ndp leen,n el eest odredsr essu rivrefiilrl minecress s(@® |leencstiioonn na® st ®dr & eenh

cette lige en ajoutant des ordres médicaux norgpp@| ect i onn ®s G@mariasn p(rpoapro se®se mp lled, mi s 148 n pl ace doéun sondage urinaire).
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2.2.4 Technol ogies de | 6information ciblant
Lébaxe traitement a ®t® par mi l es premiers ° b®n®f i ci |
sbearact®ris® par | e d®vel oppe me (linicabddecisisnysspportaystam d 6 ai d e
CDSS) dés les années 1914d9) Ces systéemes sont destir@améliorer les prestations de soins de santé en
renforcant les décisions médicales a l'aide de connaissances cliniques ciblées, d'informations sur les patients et
d'autres informations en lien avec lasgi80)L es CDSS prennent |l a forme de | og
des cliniciens, ils permettent la confrontation de données propres au patient (p.ex. données démographiques,
traitements médicamenteu®s ul t at s de | aboratoireé) avec unet base ¢
proposent des recommandations ou des évaluations aux clir{feigae 13.(151)La plupart des systémes basés
sur des connaissances cliniques utilisent des régles cliniques conditionnées par des opBiatetiksdk ORS »

(Sl : présence/absence du parametrdlODRS:act i vati on/ i nac{@52lvati on ddéune al e

Ve ™
Interface ‘ Systéme d’aide a la décision clinique
) draffichage | Base de connaissances
Alertes, Moteur d’inférence o . .
.. ' Rappels, cllmques informatisée
Clinicien Recommandations
N S
> Données patients
informatisées
Figure 137 Organisatonsch ® mat i que dodéun syst me ddéaide ~ |l a d®cision clinique
Organisation sch®matique doéun syst me doboaide 7"(153)ded®oinstomnaleimenqueoadays®
l'a d®cision clinigue s:t-dasesidedonnées clinigties des patiems (Bnnées papeatsidfarntasées), bases de connaissances cliniques

informatisées 27 mot e ur «k®u algbrihmes e simulation des raisonnements déductifs (pour la construction de conclusions issues de raisonnements
logiques a partir d'une base de faits et d'une base de connaiss&icesht er f ace:pad anfeft it @ama gdé i Iméleele dghalement pedsenté par

|l e syst me dbéaide "~ la d®cision clinique.

Les CDSSpeuvent fonctionner de maniére autonome, par exemple agdtir n tseveb foasoralirectement
intégrés aux logiciels métiers tels que les dossiers patients infeémabu les logiciels de prescription

informatisée.

Les domaines dbéapplications des @HSsSerodssenevandague e t r ai f
leurs intéréts et limis tels que décrits dans la littératurkees outilsque nous décrirongi intéresseront
principalement les médeciisbi en qudéuti |l i sabl es ,maus reviemdsns plhsdoinma ci en s
les CDSS destinéspécifiquementaux pharmaciens clinicenNous di stinguerons |l es sy
décision «asiques> proposant des fonctionnalités moins élaborées que les systemesadhiscés> plus
complexef1l4l)Les syst mes dob6ai de ~ nbex p®giidfermatorsgidesaui que b
c o0 nt e Xlisaton deé wattements médicamentg(xex.la dose, le moment de l'administration | 6 i ndi cat i

du traitement)Les systémes avancés intégrent, a divers degrés, ces dqhiéeks4)
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a.Syst mes dobéaide © |l a d®cision clinique basi

Les systémes basiques procedent a la vérification de 3types deuat i ons associ ®es ~ des

médicamenteuse vérification des allergies médicamenteuse&rification des doublons de prescription

vérification des interactions médicamentey(desl)

Vérification des allergies médicamenteuses
Les CDSS proposant césnctionnalités confrontent les traitements prescrits via les logiciels de prescriptions
informatisée«t les allergies documentées dans les dossiers patients inforrfiéiisés 14. En cas dodal |
prescription éntlenche on® daliertaa destimation des clinicien®fin de permettre la
correspondance de ces informatiersla base de connaissance cliniqgues €DSSnécessitent une codification
structuréedes informationsnédicamenteuseans Is logiciels de prescriptioret des allergies médicamenteuses
dans ls modules dédiés des dossiers patients informati€Es5) En plus de cette vérification basiques bases de

connaissance peuvent contenir des informations sur les allergies croiséesnpennettant le déclenchement

doal encasdespresptond un®phal ospor i ne aukpmenmicilinesgavad éténdecurachtéep r gi e
pr

et permettent desvérificationsinverses» ( c Gaedsed e | a | i ste des m®di cament s

allergie est documentge

er

Les allergies médicasmnt euses peuvent °tre associ ®es ° des i ssu:¢

patientsCependanti i #ttd@®C DSS nbdest pas cl airement ®t ab]jallantt ant
ddune admmeuiansigniicatived ans | a pr ®val ence des allergies
déun CDSS " dbruen I1f @&611&3)ir o 18

En outre, des limitations ont été mises en évidence tenant compte du défaut de documentation des allergies dans

les dossiers informatisés (information partielle ou absente) en lien principalement avec des squestion

organisationnellecomme parexempld 6 absence de mise ° jour du statut

e

m®

a

exclui ndui sant | a persi st.flB91@0)Cestysteraes soataussi lomités pae la haturee nt e s

méme et la qualité des informations exploitées. Aucune ndatere standardisée ne permet a ce jour de
caractériser spécifiqguement les réactions allergiques a docurfitgl. e s CDSS eeffgauui ent
différents formatgtexte libre, classification anatomique, thérapeutique et chimique (Agl@ssification
internationale des maladieSystematized Nomenclature of Human and Veterinary Medic@imical Terms
(SNOMED-CT)) rendant leuefficacité dépendante des standards informatiques utilisés dans les établissements
hospitaliers(162). Les bases de connaissances cliniques sont également remises en,qigestiéme que la
pertinence clinigue de certaines alertes alf6B)Ac h®es
final, ces limitations tendent a une faible adoption de ces systémes par les clqucertuittent ces alegedans

une majorité de casans prise en considération (80% a 90% des(t&4)165)
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Alerts

ancel Current Order

o keep current order, yvou must respond to the interaction alerts below.

OU ARE WRITING FOR:
CODEINE SULFATE TABS PO

Drug-Allergy Interaction Alerts Reason for override:

Pt. has a PROBABLE allergy to Percocet
(OXYCODONE HCL/ACETAMINOPHEN) ;

reaction is Anaphylaxis.

Pt. has a DEFINITE allergy to codeine;
reactions are Anaphylaxis, Rash,

>

m

Flushing. - | Previous override:
Keep Current Order
Figurel4iExempl e dbéal erte produite ° | 6issue dobébune v®rification dbéallergie mG
Exemple dbéalerte enclench®e par | a pr®sence ddune aht(l64)Encomplémeddedament eys e
le syst me fournit un rensei gne me n tDrugAllergy interaction aldrte Engasele validatian sle®l prescriptioch,dex y c o d o n e
m®decin pourra documenter | a r ®éasondnovatreled L 6 Aequimbt emenaydeaet| éahduieé {(sébdacqnoi-t

est affiché (sectioRrevious overridg

Vérification des doublons de prescriptions
Les doublons de prescriptions se caractérisent par la prescsptiaftanéede la mémesubstance activaé de
multiples reprisesa desdoses identiques ou différentePar extensiaries doublons de prescriptions concernent
aussi les prescriptions de substaaives différentes ayant les mémes caractéristiques pharmacologiques (p.ex.
prescriptionsde plusieurs médicaments sédatifdusieurs analgésiques opiac€sd1,166)1l est a noter que
suivant les CDSS, cette derniére catéger peut faire | 6objet dbdalertes en |
médicamenteuses (interactions pharmacodynamiques). Par commodité, nous considérerons ces alertes comme des
doublons.Ces situationpeuventsurveniren milieu hospitalier ou amhatoire, lorsque plusieurs médecins sont
en charge du m°me patient ou |l orsque | e m°me traiten
différente (p.ex. lors du changement de voie IV pour laemle ave¢ 6 o u b | i dudiédicamira jpatablg.
La |itt®ratur e d@ecesisituationucttarstauteur dk &i(lo6le7ledrucde | i sati on de s
pour la mise en évidence des pharmacothérapies dupliquées consiste a produire une alerte interruptive
(généralement sous la forméud pop-up) lors de la prescription du traitement a double ou durant la dispensation
(Figure 15.
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Paged3

Order Checking

Duplicate dug class order: ANTILIPEMIC AGENTS [GEMFIBROZIL TARB ORAL EO0MG
TAKE OME TABLET BY MOUTH TWICE & D&Y [PENDING])

SIGMIFICAMT drug-drug interaction: GEMFIEROZIL & SIMVASTATIM [GEMFIBROZIL
TABORAL BOOMG TAKE OME TABLET BY MOUTH TWICE A D&Y [PENDING])

Cancel Order |

Figure 15T Exempl e doal erte issue de |l a v®rification de doublons de prescriptioa
Exemple doal erte deendeochde pav la gmestriptiop de gesnéibrozilpet simeastatine, deux médicaments appartenant a la méme classe
thérapeutique (hypolipémiant&)68)

La prise en comptdes alerteaassociées aux doublons varansidérablemerselonles étudgs aux ddaccept at
des alertessariant del.5% a 77%(168,169) Une étude a évalué la pertinence clinique de ces alertes au moment

de la dispensation pharmaceutique al@¥ des situationsjugées commassociées arisqueot ent i el doéEI
(tandis queparmi les alertes subsistant&€4,% concernaierdesdoublons de prescriptions dépourvus de risques

clinigue et32%concernaient des doublons de prescription intention(Ers))

Uneexplicationa la faible adhésioa cesalertes réside dats nombre kevéde signaufaussemenpositifs Co e st
notamment le cas quand la prescription de 2 médicaments identiques ou appartenant a la méme classe
thérapeutique est justifiée (p.ex. thérapies immunosuppressives utilisant différents médicaments de la méme classe
thérapeutiquepo ur un m° me m®di cament, prescriptiounnanbrane dos
i mportant dobéalertes non pertinent e salopenéne qietrtaires r espon

situations a risques sont avérées
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Vérification des interactions médicamenteuses
Les interactions m®di came n iEdes soefréquarment rencomtetésaneetnene d 6 EI M
entre 1% a80% despatients) a la foisdans le secteur hospitalierddns le sectelambulatoire en constituant
un facteur de risque de mortalité ou de réadmission hospitéliefiel 73) Leur prévention constitue donc un
enjeu important et des CDSS ont été depuis longtemps utilisés a ceftd3fin.es CDSS permettant
| 6identification déinteractions m®di camenteuses sdapp

ou issues dalonnées monographiques (répertoriant des listes de médicaments compétiteurs, inhibiteurs ou

inducteurs155)La mi se en ®vidence dbdébune interaction m®dica
manieres
- alertes interruptives : bloquant le flux de travail du cliniciefgénéraleant vi a | 6pogppari ti o

up précisant la liste des interactions médicamenteeiseffrant différentes options de modification de la
prescription ou dfFguegldgi tt ement de | 6alerte

- alertes noninterruptives : g U i ndéi nt er r o rraveildu clinEianset gui @e nécessitent phs
uneactiond e | dut i | i s aduenadificafjon de tpprescriptmmha@umbment de leur génération
(Figure 173.(175)

Medication Wamings ¥ ': z _l_l- =] _Ix
New Wamings Report
New Wamings (1 unfiltered, 2 filtered) Associated Orders
Drug-Drug: warfarin and ciprofloxacin HCI warfarin (COUMADIN) 1 MG tablet Remove

ay incr poprothrombinemic effects of QPIOSCIID&OO New.

ciprofioxacin HCI (CIPRO) 500 MG tablet
[override Reason BN { Prescription. Reordered.
Immediately override all warnings: Benefit outweighs risk _ Per protocol | Inaccurate waming [overrige Al wamings =
Does not apply to patient  Patient tolerated before | Will monitor
¥ Show filtered wamnings (2) «f Qverride and Accept X Cancel

Figure 16 Exempl e dbéal erteitetértdopsisvue peotla v®rification dbéinteractions m®di

Exemple dbéalerte interruptive lors de | a v®rifi ca ttiaiementheticoagulant (@ntiviamind ons m®d i
K), chez un patient recentde la ciprofloxacine, un antibiotique (fluoroquinolone) enclenche une alerte interruptive. Le détail de cette imegdatammenteuse

est fourni sous | e message doéalerte (partie gauphel)t, el @lg ot t &i.t Ame rcthoo i X, | 0 @
acquitter | 6alerte et valider |l a prescription t ouitanmlersanowellepreacriptionpour mot i f ( p

ajuster la pharmacothérag{ier4)

- Restrictions: None
Asof _Refresh
Alerts: ‘¥ Patient is on Voriconazole and Omeprazoie May lead 10 ncreased levels and toxic ity of Vorconazoie Use with caution -
© OMEPRAZOLE 20 MG TABLETDR Altematives IS
Sig: 1 TABLET DR (20 MG) PO QD
‘ Basic lVanab!e Alternate
Dose Strength & Form, Take Frequency - O
— — No
L = = I = rern Substitution -
C | =1 ™ Administered in Office [ Patient Pa»hem
- Understands
c rﬁ l—;, Educated
@ 20M6 [20MGTABLETOR®ke1 = ) =] _||Duration day(s) ™ Cannot Expirel
Special Instructions Dispense I Tabley(s) :I' wio Duration
ﬂ Refills
2l _{[start Date T_[02/0872017 313
« |» rJ End Date —
@ Retail Pharmacy € Mail Order Add 2nd Rx
Comments (This will not print on prescription)
I — :J
k Add New Ok & Sign Cancel Back To Search
Figure 17T Ex e mp | e d Gianlteerrtreu pntoinve produite ~ | 6issue de | a v®rification doéinter
Exemple dbdbatertepnbme |lors de |l a v®rification des inter act tide(nbibiten®edi cament eu:
la pompe a protons), chez un patient recevant du voriconazole, un antifongique (triazole) enclenche une-alerteuptive. Le détail de cette interaction
m®di camenteuse est fourni dans | earagéaes touges)sans plcuei leprocessusdde pradsdl@gnr an de prescri pt |
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Qudi l dbabesses intkeertpuixv elsdadih ®esbaépenddne du nicehu dei ci e n ¢

pertinence des alerte\i n s i | es alertes produites par Il a pr ®se
r®gul i r ement 90 ges pres@ipti®ns ontmaimemu®es malgré ces signalements) alors méme que
des situations 7 ri s q@@#)Udebéiuded c omgRanri & Isdenftf ipcraBesietn® edse

interagions médicamenteusgugées pertinentgsar des expesten pharmacologie en comparaisonreCDSS
Environ10% desi nt er acti ons identifi®es par | es CDSS | 6®t ai e
identifiéespar le paneétant considérée®mme non pertinente€l77)De surcroit, alors méme que certains CDSS

pondérent la pertinence des interactioiédlicamenteuse | a concordance avec | 6avis d
reste faiblg178)Ce d®c al age entr edd exp €DiSS kdaell goipd end bpmacont e xt
des alertepar les CDSYp.ex. les modificationsde doses préalablgsermettant de rédur e | 6i mpact d ¢
interaction médicamenteuse sont pas pris en comptiesvoiesd 6 a d tratian idestraitemens ne sont pas

prisesencompte parleCDSSquandagit de traitements topiquesetavec un

associ ®s " un risqg4llMpi ndre dobéinteractions
Les syst mes dobéaides “ | a d®cision c | probiématiquesierasi ques
Il i en avec | 6i atrog®ni e m®di cament euse. Leur ®val uat

nombreuses études mais les résultats restent mitigés. Bigue certaines alertes soient corrélées a des

situations a risque, de hombreuseautres manquent de spécificité (nombre important de faux positifs ou

alertes peu pertinenteg tout en perturbant le flux de travail de maniére excessiveCe phénoméne de sur

alerte induit un phénomene de fatigue aux alertes qui a pour conséquence une faibthésion de la part des
cliniciens(141) La fatigue aux alertes se caractérise comme un mauvais rapport signal/bruit causé par les

CDSS ®mettant des al er t e sfatiguamenatale respentie paeles proféssiontelddeg i t d 6
santé qui sont confrontésad nombreuses alertes et rappe*h(79pa ovenant

fatigue aux alertes améne les médecins a ignorer 49% a 96% des aleltE’0)
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b.Syst mes doéaide " I a d®cision cliniqgue avan
Les syst mes ddaide ° | a d®ci si o mitestes systegnasalliasiquesn c ®s ¢ o
I'l's ont vocation ~ int®grer des noti ons dloet ®eosn tdedku nuea
précisionaméliorédJn consensus dobéexpert a permis notamaent de |
CDSS <ci bl ant | 6axe traitement. Palmi grayi ®R®mé mnmns qlue
prévenu, le statut clinique du patient, la complexité duatasi que les différents facteurs de risques présents chez
le patient181,182) Tous ces facteurs contextuels sont obtenus a petidonnées structuréésls que le
diagnostic, les antécédents médicaux, les résultats de laboratoire et l'unité d'hospitélestdimrtionnementes
systtmesd 6 ai des ~ |l a d®cieposesnur cllibrixgpu®i Baaho®motears ces do
d iaférencecomplexe, basé surdesalgorithmes décisionnels associés a de multiples conditioes@are sur
des modéles mathématiques prédictifs exploitadti nt el | i g e nc e -domdinesfdeepléeamihg,b e et s
reinforcement learning, machidearning).(183,184)Pour illustrer ces outils,aus décrirons le fonctionnement
de systemed 6 a i dneés poardaadétermination des posologies systemes de vérification des interactions

médicamenpathologieset ®voquerons quelques exemples dodéutilisati

Syst mes dbéaides avanc®s pour | a d®termination de
Léinformatisation des prescriptions ¢ pnotamimentdaaslaun gai |
prévention des erreunsipliquant des dosageserronése s sy st mes do6ai diiéressariilx d ®c i s i
posologies tiennent notammesdmpte des caractéristiqudap at i ent t el qgue | 6©ge, Il a
physiologique (fonction r®nale, fonction h®patiqgue, @

de doses maximales unitaires, journalieres ou cum(léd)

DesCDSSontainsiété développés pour proposer des ajustenpasiziogiqueselon la fonction rénalen tenant

comptedes valeurs estimées de la fonction rénale et de la dose prescrite par le joédawnore en tenant compte

du résultat du dosage sanguin delibstance médicamenteuse pres(fitgure 18.(185)Ces CDSS avancés ont
montr® un i mpact sur | 6am®liorati onl88)Eneffeqgungétméa t ® de s
montr® que | 6utilisation de cstements posdogiquesselop kafontdont ai t
rénale (augmentation de 13% de la proportion de doses ajustées, et de 24% de la fréquence de pri§E87justée).
L6®vidence de ces syst mes dans |l a di mi nutbiemgunisde | a d

semblent contribuer@minuerler i sque de survenue @@8) nsuffisance r ®nal

Cependa t Il e niveau doéi mpl ®mentation de ces outils semb
Shah et al. ont montr® quben cas ddéinsuffisance r®nal

ou une éviction de traitements aque étaient respectivement appropriées dans 12.5% et 29.6% des cas, alors

m® me quobell es no6®t ai @adtParjiteseertes appropricee certamerBtassonipes & .
des situations évitables gant conduit” | a s ur v kes auteurdobtEnbtdvhment souligné le manque
déergonomie et dobéint®gration de donn®es contextuali s@G

ou traitements alteatifs appropriés proposépas de prise en compte de parameétres cliniques spécifiques comme

|l a pr®sence doéune dialyse).
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SAFETY ALERT! CIPROFLOXACIN & RENAL IMPAIRMENT: Patients with GFR less than 30 may have increased risk of seizures
and tendon rupture
ACTION:

* Adjust dose if applicable, then click "Accept”

Last CR=1.8 mg/dL Collected on 5/10/2016 3:39 PM

Last CR=1.8 mg/dL Collected on 5/10/2016 3:39 PM

Last GFRNONAFRAM=28.8 mL/min/1.73m2 Collected on 5/10/2016 3:39 PM
Last GFRNONAFRAM=28.8 mL/min/1.73m2 Collecte /2016 3:39 PM
Last GFRAFRAM=34.8 mL/min/1.73m2 Collected on 5/10/2016 3:39 PM
Last GFRAFRAM=34.8 mL/min/1.73m2 Collected on 5/10/2016 3:39 PM

Remove the following orders
1) Ciprofloxacin 500mg 7 days take 1 tab po bid for 7 days for
infection * Disp-14, R-0 » starting 7/1/2016 * Oral

|

Keep

Apply the followi
Do Not Order 1) Ciprofloxacin 250 mg Tab GFR <30 take 1 tab 2 times a day

Do Not Order 12 CREATININE

+ Accept Dismiss
Figure 18T Exempl e de syst me do6éaide ~ | a d®cision avanc® chez un patient insuf
Exempled 6al erte interruptive enclench®e par | a -psrceesunpatigntdonofenctidneénaleiegtestniée o x aci ne E
a 28.8mL/min. Le systéme identifie que compte w@@la fonction rénale récemment obtenue, cetepd ogi e est trop i mportante. La par
les éléments contextuels (derniéres valeurs de créatininémie et de clairance de la créatinine estimée, traitemene girpssioiepiLe prescriptese voit
proposer une interruptionded or dr e m®di cal actuel avec une suggestion de pos m(bB8)i e alternat

Systémes de vérification des interactimmédicamenipathologie
Le principe de ces CDSS consiste a proddas alertes au moment de la prescription ou de la dispensation de
traitements m®di cament e, comptp ter® slecladesapatholgglenu comorbiditése d O EIl M
présent(s) chez les patient®lus généralemengd interactionsnédicamenpatiologie se définissent commnies
situations ou une pharmacothérapie destinée a traiter une maladie peut entrainer l'aggravation d'une autre
comorbidité( p. ex. ut i | i s at ibloguanthad potenti¢l brenchbcenstectedr dabsfuh eontexte de
maladie pulmonaire obstructivél90)). Par extensianles interactions médicamepathologie concernent
également des étahysiologiquesou certaines situation@.ex. grossessallaitementsontsuscedgt bl es do6é6°t r e
influencées par certains traitements médicament@i®d) Comme pour les autrédDSS le fonctionnement des

systémes ciblant les interactions médicanmaihologieest soudendu par deux notionadispensablegl4l):

- premi rement, l a const it sctiniquesprécsan laseintelactisne enledes ¢ o n n a
médicaments et les pathologies
- deuxiemementun niveau de structuration des informations relatives aux patholalgiepatient,

compatible avec | 6i mpl ®mentation de r gles clinigq

A ce jour, peu do®t uddsdudntl ic&to@lis poorbulsl po@tns adrume rpnoat netn |
sécuritaire majeur. Les notioniées cidessugonstituent en effet des limitations tant cliniques (pour la définition

consensuellee bases de connaissas)ce que techniques (pour | 6encodage des

De récentes recherches laissent entrevoir une évolution allant dans le sens du développemEmSi® felssi

et concer na n tleNataaklinstauteof Health andi Cgre Exgellertréanniquea récemment publié

un e |intesattiers niedcamentpathologie concernamies traitements médicamenteaxecll pathologies.

Les auteurs concluent cette étude en soulignant la nécessité de caractériser de maniére systématique les interactions

médicamenpathologie au sein des lignes directripesirfaciliter la prise de décisiofi92)
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Déautres intémesgrntatplviess padr t i cul i delecoddicationdes pattolagiefauc t t e c h |
d 6 a bammcernantes dossiers médiaux informatisés, une appradmsistea exploiter les codes diagnostics

utilisés a des fins de facturation lors de précédentes hospitalisMimisda caractérisation des pathologies par ce

moyen reste non exhaustive, peu préciseire non exploitable (notamment si le patient ne présente pas
ddéant ®c ®dent s (1dlphdoaswptirteasl i smpgri mhes permettent aux cli
problémes codés, toutefois ce codage varie de maniéere importante d'un clinicien @ B&)Easuite concernant

lesCDSS, la caractérisation des pathologiesdaitorel 6 o b j et d 0 i amskesr article ¢laiktersed al. s . D
proposent une | iste dodelcyantérisdesdcmeres STOPR/START fcoteres ayarli j e c t i
fait | 6objet dbébune validation pluridisciplinaire et ¢
patients de plus de Ghs)(194)Les cr it res clinigues STOPP/ STénRT soap,j
des pathologiegue les auteursontencedé s el on | a cl assificati ofl9%)Enfner nati o
et dus récemment, des recherches conduidazx PaysBas se sont intéressées a constitugre base de
connaissanae nationale validée ciblant les interactions médicamegrdthologie et la production de
recommandations de prise en cha@6) A notre connaissancd,i s6agit dobébune des initia
plus avancéemtéressant 5gituations pour lesquelles ont été décrites de 6 a 1171 interactions avec des traitements
médicamenteuxDans ce systemdes pathologiesie chaque patient soehcodées et implémentées dans les

dossiers médicaux partag#s maniére proactivear | es professionnel s dedesant ®.
pathologies structurégsu 6 ont ensui t e ®duésimplén@méesdads EBSSlargementausliséc | i n
(communément utilisés par les médecins et pharmaciens du secteur ambulatoire et hospitaliers). De prochaines

études permettront de mesured i m p @te €voldtien récemmentéployé.(191)
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Intelligence artificielle et aides & la décision clinique
Les mod Il es de CDSS |jfosdgssa’? pde®seminnd®s siadesregeo et s 0 ¢
cliniques conditionnelles. Par opposition a ces systéemes, les modéifemdéssur des connaissances s'appuient
sur Il 6i ntel |l i genc-domanestCed systemes| ne sont @as pregrasnmes paurs suivre les
connaissances médicale d draupe &pert mais utilisent des techniques statistiques pour analyser les données
afin d'en extraire des informations et prendre des décidiessexpérimentations dans le champ de la médecine
ayant recours 7 | 0i nt, mdislprésgreaentcdenombretxiddfis.|agique Ltilisée paricesur i s s e
algorithmes pour la production des recommandations estildiffient interprétable (qualifiéde « boite noire»).
De plus ces algorithmes dépendent fortement de la disponibilité et de la qualité des données en entrée. Les CDSS
utilisant ces méthodes ne salaincpas encore généralisés maamstituent un champ de recherche mafBigure
19).(153)

Interface | Systéme d’aide a la décision clinique
d’affichage
7 Alertes, e L . Moteur d’interface Algorithmes (p.ex.

- T Recommandations | alimenté par I’1A réseau de neurones)
Clinicien ‘ A

Données patients
informatisées

\ 4

Figure 197 Organisatonsh ® mat i que ddédun syst me ddaide " |l a d®cision clinique
Organisation sch®matique doéun syst me dbdaide ~ | asendtdienidsSutonet@d3) Commeue uti |l i sa
pour lessystemes ond®s sur | es connaissances, | e f lo hases deaonnéesncknigues dedpatiertsi(dornéespatienis our de
informatisées), les algorithmes utilisés pour modéliser la décision gsénsir des connaissantesuvent qualifiés de koite noire») ;2711 e mot eur doéi nf ®r en
aliment® par 1061 A applique des r gles d®termin®es pan;3déstat hacet dhesf aaka
permé t ant ~ 1l 6utilisateur doéinterpr®ter |l e signalement pr®sent® par |l e syst nm
Léutilisat i on-fondke sur de® 8dBnaissamees pourrait contribuer | 6 opti mi sati on

pharmacothérapiPar exemple, s résultatp r omet t eur s ont ®t ® obtenus par N
posol ogihéparmnothdrapie buk soins intensifdn modéle algorithmique dit&kd appr epat i ssage
renforcemend a été développéasé suun assortiment de donnédse pr escri ptions (concer
milliers de prescript i olcdogiqdesd (dodtpla temnps ele aéphaline fagti@c t i onn ®
démographiquespour environ 4000 patientsCet t e m®t hode a per mi s | 6®1 abor
doobatoms vLO6al gor i téte nestérémospectivenent tee montranhe grande efficacité dans la

prédiction des doses nécessames ma i n efficaxité thérapeutigbe du traitement anticoagu|adt) Une

approche semblahladapté a desmédicamentsédatifs et antalgiquesix soins intensif§propofol et fentanyl)

visaita développer un modéle permettant un ajustement personnalisé des doses. La réalisation de tests montre que

| 6approche bas®e sur | apprentissage par renforcement
| 6ordre de 8%) ®rti edd el anoyenaeon( dartl 6ordre de 26 %)
habituellement utiliséed.98)

Lé6intell i geneaaprditrdesiCDS8cdi eenl | ees t migsmadis restmirespprdchdpuomeatteuse
dont | 6efficacit® doit encore °tre cwvandsiessas@lnigseDans |
permettrait ddapporter des r®pokesesef ek, ptdbnot phl ege

pourrat °tre une solution au manque de sp®cificit® et de
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Ainsi, |l es multiples facettes des technologies de |
d6®v nements et sit Bridmédicamentauses la ditiér@tare montle a divers degrgs

des apports bénéfiques de ces différentes technologies suivant les axes patient, processus et traitement.
Aussi , el l es contribuent ° am®liorer liacicegewsl ilto® sdqeu 6

integrent efficacement des flux de travail ou certaines taches (réconciliation médicamenteuse, prescription).

Néanmoins, | est important de souligner que ces technologies ne pourront solutionner toutes les
problématiques liéesalaphr macot h®r api e. Tout ddéabord, | e d®pl oiem
dépend des ressourcesant financiéres, humaines que techniques a disposition. Dans une enquéte
europ®enne de 2017 men®e par | 6 E A ByBnt répbral@déamisnt p h ar ma
qubébun CDSS ®tait disponible dans | eur ®tablissement [
expliguant la non-généralisation de ces systémes étaiamt manque de ressources et la considération de cet

enjeu comme étant non prioritaire(199) L6 aut r e as p eootdes Imoindied repose sur les

performances des solutions disponibles. Nous avons pu voir que la pertinence des aides a la décision

constitue un des axeimportants”™ | 6 a d ha®sstéclinologidsen évoquant le phénomene de fatigue aux

alertes qui en résulte consécutif au manque de spécifité des situations détecté€sb e s t pour pal |l ie€
limtesqued e p | us oatis infedrantsnotaindnent des éléments de contextualisatigmlinique, mais

avec des résultats encore variables.

Nous verronsdans | a derni re partie de cette introduction
particulierement les CDSS, peuvent étre misewvice de la pharmacie clinique ehjéu ici st double il vise

d 6 u n ea tingrgprofit de la synergie pharmacie clinigu€DSS pour la prévention des EiMd 6 autr e par't
répondre aux limitations de chacune des approches, a savoir le manque de ressources pharmaceutiques et le

mangue de pertinea decertainsoutils informatiques.
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23 Sy st me aladégision dieiquepour la pharmacie clinique
2.3.1 Entrepbts de donnéebniques

Les dossiers patients informatisés (DPI) sont des systemes destinés a la saisie, au traitement, au stockage et a
I'extraction de données numériques relatives a la s@afiuis le début du 21°siécle,et dans différents pays,
[Butili sat i onse dpandreDs$t bientdans Emilieu hospitalierq wdbulatoire.La possibilité
déint®gration des donn®es des DPI dans des entreptt:
doéi nfor mat i on(200,801)bes BDC tdlectembdesdomnées hétérogédessanté grovenant de
multiplessourcéset | es pr ®sentent aux ut,viddesiraerfaces paticulédeaata mani
différentes finsParmi les données consignées dans les EDC figutemhaniére non exhaustivées résultats de
laboratoire, des données démographiques, les prescriptions, les rapports et images de radiologie, les notes
déadmi ssion et notes (d02)L&wtiitleipstit eiadpiguesdiéentet adxiclkeghears t i ¢ s .
ouaux analyste d 6 e f f e ct u e sur uhdrés grand admpre desdonn@i?) Un des usages des EDC
consisteenla réutilisationrétrospectivale données cliniques, @iela de la proddimn de soins cliniques directs,
destn@e” | a recherche et aux ®Q@BHCerainsdedtepat® tei données prearent d e | ¢
aussi en chrge des CDSS (en permettgmtar ex e mp |l e, | 6esti mation de facteu

prédictifs) a partir des données qui y sont hébergées ettraitéés6 ai de de r e(Figutet2®(800)i nf or ma

De fait, s perspectives offertes par | 6exploitation des

intéressantes. La mise a disposition de ces ressources permettrait de développer des outif®utiblant

pat i cul i " rement des si tdoattesEiMnPareaempgleyne pr&maese eXpériméniaton r o g ® n |
datant d® " ddédune trentaine dbéann®es avait exploit®
de la vancomycine. Cette expé ment ati on sbéappuyait sur Il a mise en

prescriptions de cet antibiotiquet des résultats de microbiologie en temps réel. Cette approche permettait

not amment |l a suggestion doéun eibiaiamneermom@rait unecrésis@@r apeut i
| 6ant i b{2@wPhs®emai ¢ 6angle de | a pharmacie clinique, | O ¢
aide pr®cieuse dans | e processus devishntoutrpaticuliggemdnt | a m®
des situations 7 r i s g wiblées(shrilaabase degc@naissascni®ubsspéaifimeep t e us e

permettrait doéidentifier | es patients pour leeeaquel s U
tempsréel Cbdbest dans cette | ogi que qdiniiend ens éteQlIEvBIGpétl e st i n ® ¢

expérimentés par différentes équipésici une présentation de différentes initiatiedmndant dans ce sens
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étape est permise ipdes algorithmes mais reste partiellement accomplie (certaines données, comme les notes de suite, sont en effet diffidieikables
(204)). De plus, bien que la déentification soit particulierememnt importante dans un contexterdeherche scientifique (ou les données doivent rester

anonymes),
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2.3.2 Exemple de syst mes dbéaide ~ I a d®ci si
cliniciens

a. Principales caractéristiques
Différents auteurs se sontinte s s®s ~ | dutilisation de ces oulles | s ada]
outils décrits ici sont tous interfacés aveddd (par opposition aux outilsstandalone> fonctionnant de maniére
autonomeetqui ne seront padétaillés)De t el s outil s ont ®t ® pHaBnaesltiguesp ®s ~ |
en coll aboration avec des sp®cialistes en(e®hnol ogi
Déautres outils proviennent (2d#214Lled puiricipates fenctiommatitésede c i al e s
cesoutissontil a production dobéalertes visant ~ <caract®riser |
(206,208,209,21iR14)et | 6attri buti on déun score de (207, Q%Qee de sul
deux approches partagent un objectif déara®t iner at i on
facilitation dans lalétection de situations requérant une intervention pharmacestitppriorisation des patients
requérant une revue de la médicatithe s CDSS avanc®s tirent profit des
disponibles dans les DPI, pour accroitre la spéwm@ficles alertes enclenchées, en impliquant différentes
interactions médicamenti médicament médicamenti valeur de laboratoire médicamenti données
d®mographiques et administratives. Certai ragementst i | s cC i
m®di cament eux en sdint ®r essant aux conditions de p

déadministration inappropri ®e.)

L6int®gration de ces CDSS dans |l e flux de traswsail des
dans leur étude, Calloway et al. décrivent un systéme capable de transmettre des alertes par courriel aux
phar maciens cliniciens, permettant ai nsi(1y) adbafe®al i sat i
Garcia et al. décrivent un systeemmplétant la revue de la médication traditionnelle centralisée a la pharmacie
(interventions effectuéeda un systeme de messagerie électronid@6®); Quintens et alse basent sur une

ressource pharmaceutiqugX ETP)dédiée au traitement des alerida prise deontactavec legrescripteurs

(par téléphongourlessi t uati ons ~ r,ip&a messmgedeEdtrdnigoeur lessituagiangnoins
critiques).(206) Une description plus déti#e de quelque€DSS desting aux pharmaciens cliniciens est fournie

dans la section suivante.
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b. Description de quelqgues CDSS destinés aux pharmaciens cliniciens

Pageb4

Auteurs Noml/type de CDSS Lieu/Configuration Modal it ®s doéutilis Fonctionnalités du CDSS Outcomes Principaux résultats
Roten et al. Non précisé, Institut central des hopitaux du - CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio 6 situations a risques cileget séectionnées par I'équipe  Sensibilité/ spécificité des alertes Durant 4 mois
2010 CDSS développé Valais(CH) associée a unisque d'EIM et destinées aux pharmaciens de pharmacie clinique - 324 patients identifiés par les alertes avec une sensibil
(208) localement cliniciens Interactions médicametftboratoire; valeur de de 85.1% et spécificité de 60.4%
- Etude expérimentale comparant performance du CDSS laboratoire dépassant un seuiiteractionmédicament
utilisé par un pharmacien par rapport aux soins courants médicament modalités d'utilisation associée a un
(revue médicatioeffectuéepar 4 pharmaciens cliniciens)  risque; interaction médicamerdonnée démographique
Calloway et al. TheraDoc clinical Good Shepherd Medical Cente - CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio  Situations a risques cileg et validées par I'équipe - Comparaison du nombre Pendant 1 an
2013 surveillance systenGDSS (USA), 425 lits associée a un risque d'EIM et destinéespnarmaciens pharmaceutique (nombre non spécifié), alertes d'interventions acceptées avant et apré - Augmentation de 105% de la partion d'interventions
(214) commercial cliniciens directement propos®es pa implémentationdu CDSS pharmaceutique mensuelles aprés implémentation du
- Alertes traitées durant la revue de la médication suivan Interaction médicamentaboratoire; modalité - Economies réalisées par les CDSS
une stratification selon le niveau de criticité (alertes d'utilisation associée a un risque interventions acceptées induites par le - Augmentation de 96% du montant mensuel économisé
“critiques” pour lesquelles une intervention rapide et CDSS par l'institution via les interventions pharmaceutiques
prioritaire est nécessaire rapidemeatertes moins aprés implémentation du CDSS
critiques mais importangnécessitant une intervention dar
la journée alertes non critiques pouvant étre vérifiées
moins fréquemment).
- Les alertes sont envoyées par email aux pharmaciens,
interventionseffectuéeslurant les visites ou saisies a l'aid«
detablettes durant les visites
- Etude impliquant 11 pharmaciens cliniciens
Carver et al. Non préciséCDSS Etude multicentrique, 149 - CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio Alertesd i r ect ement pr opos ®es -Nombrede switch IV per osinduits Pendant 6 mois
2018 commercial hopitaux (USA) associée a un risque d'EIM et destinées aux pharmacien Modalités d'utilisation associées a un risque par le CDSS -121'685 alertes pour 71'342 patients.
(213) cliniciens - Colit économisé par ce switch - Parmi les 13 médicamentsncernés par 94% des alerte

- Traitement des alertes par les pharmacidiniciensde
chaque établissement

le switch IV/Peros apermisune économie de 9% (en
comparaison a une utilisati@xclusivemenparentérale)

IbafiezGarcia et al.
2019

HIGEA, CDSS développé
localement

Centre hospitaluniversitaire,
1300 lits (ES)

- CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio
associée a un risque d'EIM et destinées aux pharmacien

211 situations a risques cibtéet validées par uréguipe
pluridisciplinaire (pharmaciens cliniciens, médecins,

Valeurprédictivepositive des alertes

(taux d'alertes induisant une

Pendant 6 mois
1086 alertes

(209) cliniciens informaticiens): modification de la prescription) - 51% des alertes associées a une intervention du
- Interventionsvia la saisie de messages électroniques sa Interaction médicamennédicament interaction pharmacien clinicien
manuellement dans le dossier du patient médicameniaboratoire; interaction médicamestonnée - Taux d'acceptation de 66%
- Traitement des alertes par 12 pharmaciens cliniciens démographique - Valeur prédictive positive de 34%
(activité ntégrant I'activité routiniére)
Quintenset al. Check of Medication Centre hospitalaniversitaire - CDSS produisant des alertes caractérisansitnation 78 situations a risques cilelget validées par une équipe Validation dela pertinence clinique des Pendant 18 mois
2019 appropriatnes$CDSS de Louvain (BE), 1995 lits, associée a un risque d'EIM et destinées aux pharmacien pluridisciplinaire (pharmaciens cliniciens, équipe alertes (nombre'alertes générées, % 39 481 alertes
(206) développé localement cliniciens médicale): d'alertes associées a une intervention, - 8.6% d'alertes pertinentes avec intervention du
- Interventionsvia : appels téléphoniques au médecin interaction médicamesaboratoire; interactions d'intervention acceptées) pharmacien (via une note dans le dossiatica dans
(situations critiques), messages électroniques saisis médicamenimédicament 87.5% des cas, via un appel téléphonique dans 12.5% ¢
manuellement dans le dossier du patient (situations non modalités d'utilisation associées a un risque cas.)
critiques), mesages électroniques (saisis automatiqueme - Taux d'acceptation de 56% pour les interventions écrit:
dans le dossier du patient pour les switch I\ipede 83% pourles interventions téléphoniques
médicaments bioéquivalents)
- Traitement des alertes par 21 pharmaciens cliniciens 52 569 alertes pour un switch IV.PO
(activité consacrée représentant un pdst@.5 équivalent - 42.5%d'alertes associées a une alerte antique
temps plein) (message dans le DPI)
- Taux d'acceptation de 33%
Heck et al. EPIC,CDSS commercial Yale New Heaven Health - CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio 2 situations ciblées isss de protocoles standardisés - Comparaison de la durée nécessaire Inclusion de 160 patients
2020 System (USA), 2500 lits associée a un risque d'EIM et destinées aux pharmacien utilisés par les pharmaciens cliniciens pour identifier les 2 situations ciblées - Duréed 6 a n a | y slee89%a®@Paseldnde risque
(212) cliniciens Interaction médicamesiaboratoire; modalité en l'absence et en pefEe du CDSS ciblé
- Etude expérimentale impliquant 8 pharmaciens clinicier d'utilisation associée a un risque - Comparaison du nombre de situation: - Opportunités d'intervention non identifiégar CDSSa
nonidentifiéesen I'absence et en 0% (11.8% a 30% san€DSS)
présence du CDSS
Cuvelier et al. PharmaClass;DSS Centre hospitaluniversitaire - CDSS produisant des alertes caractérisant une situatio 48 stuations a risques cib#é et validées par une équipe - Validation technique de l'outil (% de  Pendan mois
2021 commercial de Lille (France), 350 lits associée a un risque d'EIM et destinées aux pharmacien pluridisciplinaire (pharmaciens cliniciens, faux positifs) 1430 alertes
(211) cliniciens pharmaologues, biologistes, médecins) - Validation de la pertinence clinique - 13% d'alertes présentant un défaut technique (faux

- Interventionsvia : appels téléphoniques au médecin
(situations critiques), messages électroniques saisis
manuellement dans le dossier du patient (situations non
critiques)

- Traitement des alertes par 27 pharmaciens cliniciens
(activité ntégrant I'activité routiniére)

Interactions médicametétboratoire; Interaction
médicamentmédicament interactionmédicaments
donnée démographig ; modalité d'utilisation associée
un risque; prescription omise

des alertes (% d'alertes associées a ur
intervention,d'intervention acceptées)

positifs)

- 62.3% d'alertes non pertinentes

- 24.7% d'alertes pertinentes avec intervention du
pharmacien auprés du prescripteur

- Taux d'acceptation de 64.5%

SKALAFOURIS Christian, Thése de doctorat, pharmacie Hospitaliere 2022



Pageb5

Falconer et al.

Assessment of risk tool,

Middlemore Hospital, (NZ),

- Utilisation d'un CDSS pour identifier les patients

Evaluation de 3&cteursde risque pour le calcul d'un

- Comparaison du nombre de pati&nt

Pendantl2 mois:

2014 CDSS développé 900 lits requérant de fagon prioritaire une réconciliation/revue de score de risque global. Score validé par I'équipe ayant bénéficié d'une revue de la - Augmentation de 80% du nombre de patients bénéficie
(207) localement pharmacothérapie suivant un score de risque pharmaceutique et tenant compte désnnées médication avant et aprés d'une réconciliation médicamenteuse a l'admission + re
- Etude impliquant 21 pharmaciens cliniciens dénographiques données administrativesionnées de implémentation du score de la médication
prescription; valeurs de laboratoires - Proportion de patiestiblésa risque

et ayat bénéficié d'une réconciliation ~ PendanB mois

médicamenteuseladmission et en - 765 patient ont bénéficié d'une réconciliation

sortie médicamenteusenesortie d'hospitalisation (activité non

effectuée auparavant)

Cottrel et al. Non précisé, développé Centre hospitaluniversitaire -Utilisation doéun CDSS potL Evaud i on de 9 facteurs de Comparaisondesdélaisentre Réduction de la durée moyenne et médiane entre
2013 localement d6oAyr (GB), 3 3 requérant de fagon prioritaire une revue de la score de risque selon 3 niveaux et tenant compte des  prescription et revue de taédication prescription et revue de la médication
(210) pharmacothérapie données de prescription, documentation cliniggrelien avant et aprés implémentation du CDS

- Etude impliquant tous les pharmaciens cliniciens de
|l udest®i natiaire ddédun rap

aveclesallergies médicamenteuses
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c. Avantages et limites des CDSS destinés aux pharmaciens cliniciens
Différents avantagea s soci ®s ~ | 6utilisation de ces CDSS ont ®t «
satisfaisante pour une utilisation en pratique courante. Cette fiabilité a été estimée en mesurant la,dansibilité
spécificité les valeurs prédictives positie¢ négativedes alerte$208,211)Le traitement des alertes initiées par
les CDSSvia les pharmaciens cliniciens contribue a la réduction du phénoméne de fatigue aux alertes (en
comparaison 7 | 6adressage des alertes directement au)
pharmaciens permettent des interventions cid¢eontextualiséesiprés des prescripteurs dans 8% a 35% des
cas avec un taux dbéaccept afo6@02ilmporitlainsatviaon adés dEDE
a améliorer les performanceles processugie pharmacie clinique L6 opt i mi sat i bpermetu f | ux
ddaugmenter | a productivit® avec une r ®RlI0CW)ebde de | a
mani re subs®quente, une augmentation du nombre de pa
réconciliation médicamenteu$207)Les CDS$ermettent de cibler des PRP critiques, détectbles de maniére plus
large. lls contribuendussi a augmentée nombre de PRP identifié214) Quelques études ont montré un impact
de |l 6utilisation des CDSS dans | @13® ®r ati on d6é®conon

Les | imites mises en avant ®taient principalement tec
bases de données informatives. Cela limite la pertinence de certaines eterie®e par exemple, lorsqles
dosagesdesdri t ement s prescrits ne sont pas pris en compte
en cas doéi ns(a06,209,21a)ma streicturat®nnauffisahtedes données constitue une autre limite et

oblige certains auteurscééduire une comorbidité @artir des traitements prescritse qui a pour conséquence de

réduire la spécificité de certaines alef238,210Enfinnune der ni r e | i mi tetdarGaciith se sur
de ces CDSS. Certains systemesdpisent des alertes a intervalles réguliers et non en temps réelil, @inge

que des situations ° risque aient d®] " ® ® rectifi ®es

prise en charge par le pharmacien cliniqi206,211)

A ce | o®trat edne InBos connai ssances, aucune ®tude nda mc
morbidit® et mortalit® en CD$Sedestinds aue gharmaeen eligiciedisé ut i | i s
Cependant, les études effectuées au cours des @@ derniéres am ®e s et mesur ant | 6effet
sbdbaccordent eurdwnrt ®ndrntt rdearnsl | 6 am®l i oration de | 6effici

amélioration passe par un meilleur ciblage des patients expos#isx PRP. En conséquence, une amélioration
de la qualité des soins et une réduction de co(ts directs (prévention des EM) et indirects (prévention des

EI M) est attendue awilec | d6utilisation de ces
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1". Etat des lieux aux HUG

3.1 Organisation des activités de pharmacie clinique
Les activités dgharmacie clinique des Hopitaux Universitaires de Geneve (HUG) concernent les axes patient,

processus et traitemeett serépartissent entre 2 unités.

Depuisenviron20 ans,duni t ® de Pharmacie Clinigue Sp®cialis®e
sp®ci ali s®es, g re |l e centre doéinformation et prend
cliniques spécialisées permettent une participation active des pharmaciens cliniciens dans la sécurisation de
processusen lien avec des pris&en chargemédicamenteusesautement spécialiséesx( standardisation de

| 6admini stration des m®di cerape de s sédatiof/antalgieachez Esnoweau r ®a n |
nés, évaluation de la pharmacothérapie en néonatalogie, aux soingsiétgns Le centre doéi nf or m
une documentation (€reun site internet hébergeant ces ressources) ciblant le bhge des médicaments et
destné@eux soignants et autres professionnels dwiqgusant ®. E
téléphonique est également proposé. Enfiatte unité dispense des enseignements interprofessionnels,

particuli rement ° destination du corps infirmier, vi

Lbuni t® de Phar ma giera erCdharge ileg actvités&Gadmg@eas générales, le paramétrage du

|l ogiciel de prescription et | 6enseignement <clinique.
pharmacothérapie (départements de médecine interne et de gériatéenaah chacun 200 patients) avec la
participation de pharmaciens aux visites médicalss activités de réconciliation de la pharmacothérapie a

|l admi ssion et en sortie doéhagkgimpliscsation (esm pbar m

programmes doé®ducation th®rapeutique (projet en cours

| out il de prescription en entretenant des | iens ®tro
données posologiqués i mpl ®ment er dans |l e syst me). Enfin, |1 6uni
accr®ditation pour | 6ensei gnement clinique des pharr

pharmacie clinique. En 2021, les activités de pharmacigabnén médecine interne générale sont assurées par 3
pharmaciens cliniciens réalisant total3 a 5 visites hebdomadaires permettant de couvrir 40 patients en moyenne

(20% des patients admis).
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3.2 Sy st ndea lald@asion clinique
3.2.1 Syst mealad@dsiondinique basiques

Le DPI des Hhb&iersPatient intégte ul faieparge du systeme d'information hospitalier depuis le
début des années 200DP| a été développé localementietegre notamment des données administratives et
démographiques, des rapports d'hospitalisation structurés (formulaires, lettres de sortie, notes de suite, rapports
radiologiques, rapports infirmiers), les valeurs de laboratoire et le logiciel de presc(gatidrpour les soins
intensifs qui utilisentin logiciel commercial)Le logiciel de prescription (outre dans les unités de soins intensifs
et de néonatalogie) est assisté par un CDSS basique pour les suggestions posologiques (dosage, fréquence), et les
voies d'administration (conformément aux dorméep ar a m®t r ®es par | dunit® de Pha
CDSS effectue également plusieurs procédures de vérification (vérification de la présence d'une allergie
m®di cament euse, de |l a duplication de m®euwdosagemeant s, d e
plupart des alertes qu'il génere sont affichées pendant le processus de prescription et doivent étre acquittées par le

médecin pour que I'ordonnance médicale soit validée.

3.2.2 Sy st mealad@asionainique avanes
Un projetusdappuoyh nsasaideodamedéadbsion clinique avaneét actuellement en cours
sous | 0i Bevicé dephasnmacotbgie etoxicologiecliniques des HUG. Dans le cadre de cettiiative,
un CDSS avancé utilisant la base de connaissdimigue RHskbaseest expérimentf215) Cette base de données
propose un profil de risque pour environ 1500 médicaments ciblant 9 effets indésirables (effet anticholinergique,
constipation, sédation, orthostatisme, risque de saignement, effet sérotouieengsque de convulsions,
allongement de l'intervalle QT, toxicité rénalépur chaque médicamenty gcore de risque est attribpéur
chacun de ces 9 effets indésirables. Ailesimédecins sont alertésor sque | a probaéddel it ® de
ces 9situatiorsdépasse un seuil limiteial e ¢ a | scanecumdi&apartir des prescriptions médicamenteuses
active.L6encl enchement des alertes ci d&apltol aEDCICrIE Cc de ®I D
permettrd eStimationde la fonction rénale pour une contextualisation des alertes (tenant compte de la clairance
de la créatinine, créatininémi¢).6 ®t ude e n®vcaoluuresr vligsiemp'act de cesain€fDSS sul

EIM, les résultats devraient étre publ&s2®2.

3.2.3 Sy st nde aladédision clinique destiné aux pharmaciens cliniciens
Avant le début de cette théseican CDSSdestiné aux pharmaciems! i n i étaitentégé dand le systeme
doéi nf or mat idesHUGhTouwtgioisdea travaexrvisant a constituer des bases de connaissance cliniques
ont été conduitp a r l es unit®s de pharmacie clinique pour | e

prescriptions inappropriées.

Deux démarches comparables ont été entrepriskmtilespectivement les prises en charge médicamesteuse

médecine interne  (PIM-Check, www.pimcheck.org) et en néonatalogie (Neo-Check,
www.neocheck.chj216,217) Des entretiens semsit r uct ur ®s s Delphii avec de§ enéddgpains t e
spécialistessuisses ou étranger (francaibelges canadiens o n't permis | 6®I atbodeat i on ¢
prescriptions potentiellement inappropriéess versions initiales de cemutils se présentent sous la forme de

checklist (format papier ou numériquejonstitués déitems val i,dePelatifs @aux sduses expe

prescriptions, suprescriptons, interactions médicamenteusesles réévaluations de traitementaolon usage
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du médicamentCes outils sont & la fois destinés aux pharmaciens cliniciens et aux médecins pour faciliter la

détection de prescriptions potentiellement inappropriéesd ui r e | e ri sque de survenue

BienqueleCDSS des HUG ndéint gr e p,a®vdsostandaloestesPIMClegeckc e s deu

| 6outil de d®t ect i ométd &delo@éepplidation wedfdnetonnaneindépandanmment ,
duDPI).(218)Cet t e application interactive permet = |

dutilis
pathol ogies du patient pes 060itenss canposantclahecklist Pad exegple, tai t i on
mention dodéune insuffisance cardiaque emrdel ddmngn od ed &

(IECA)etd bun antagoniste du (r@RAlIplt)euanc| é¢hsdifssaregicaodidgdristi enre d |
démarrer IECA ou ARAIb (Figure 2).

[
[ v
[ ~—rrmnr
|

O —mr

[ e

Screening Favoris Liste des items PIMcheck.org

ltems relatifs a la CARDIOLOGIE

Insuffisance cardiaque : démarrer IECA ou ARAII

Prescrire ou poursuivre un traitement par IECA au long cours chez un patient insuffisant cardiaque
(ou un ARAIl en cas d'intolérance)

Rationnel

Réduction du risque d'hospitalisation pour insuffisance cardiaque et du risque de décés prématuré.

Recommandations

« Posologie : Posologies maximales suggérées : Titration jusqu'aux doses efficaces ou jusqu'a la
dose maximale tolérée, en surveillant la fonction rénale.

Doses maximales recommandées :

1ECA : captopril 50mg 3f/j, enalapril 10-20mg 2f/j, fosinopril 40mg 1f/j, lisinopril 20-40mg 1f/j,
perindopril 8-16mg 1f/j, quinapril 20mg 2f/j, ramipril 10mg 1 a 2f/j, trandolapril 4mg 1f/j.

ARAIl : candesartan 32mg 1f/j, valsartan 160mg 2f/j, losartan 50 150mg 1f/j.

Figure2liExempl e dodal erte -Ghetk | ench®e par PI M

Exemple dbdalerte encl enciChleek(ti8inisi tleoma prpelliactaitfi on Ilvaelprdees chRIiMt i on ddédun inhibitel
(I ECA) ou doéun antagoniste du r ® elpotresugqu € |l 6duatnigliiostaetnestirnei ndi g ureRAlaA )p re®ste nacfef i
de ces classedédrapeutiquesChaque item est associ ® des recommandations pour |l 6aj ust eme

documentaires judiaint ces recommandations (non affichées ici).
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3.3 Efficience des stratégies de prévention des erreurs médicamenteuses
Nous nous intéresserons dans ceqitetie " | 0 idesta@ivitéstde pharmacie clinique générale (revue de la
médication, réconciliation médicamenteusegeud i ® ~ | dut i | i-Ghackdars fa prdventidndes u t i | P

EM en médecine interne.

Un rapport est produit dedesmdtivités de gharmatia dimqud spécialistes et 6 ®v a
g®n®r al es. Léunit® de Pharmacie Clinique G®n®rale a v
cependant de recul pour pouvoir en d®c rpharmaciepne@c i s ®me |
2020, mais survenue de la crise pandémique qui a obligé a réorganiser les activités de pharmacie clinique). Notons
toutefois quden 2020, |l es 3 pharmaciens cliniciens de
environ 15 patients) durant lesquelles 1445 interventions pharmaceutiques ont été effectuées (environ 9.4
interventions par visites). Au total 27 anamnéses médicamenteuses ont été accomplies et 14 réconciliations
m®di camenteuses en sou®@ds. dbehsosipmdiad atsawri Dnpedif etbdan

production et devraient montrer uaegmentatiomles activités de pharmacie clinique générale.

Ces valeurs ne tradui sent dephagmeaniadingue qp aédvaluedisbpuancet de s
précédente étud@19)En 2012, liavait été montr§uelapartc i pati on acti ve ddédun phar mac
| 6identification en moyenne de 2.6 PRP par patient
ddacceptation de 84%). Ce travail mo nt r aacién clmicien.s i l a p
Une des conclusions de cette ®tude ®tait que | es ress
couvrir tous les patients admis aux HUG et que des outils électroniques powoamghéterses activitésDans

ce contexte, |l a pertinence de | 6outil d@EIMLReckea t i on d
été évaluéen 2015 PIM-Checkétait capable de détecter/ 3 des PRP mi ses en ®&vi dence
(médecin internistepharmac | ogue et phar macien clinicien) l orsquébi
prescripteurg220)Le fait que PIMCheck ne soit pas interfacé au CO®S médecingevaienty re-saisir la liste

des pathologies et des taitents actifs du patigntonstitud une des limitatios principalsde | 6 ®t ude e
r®dui sant | 6Cenptacav aiel | dowltiignait l a n®cessit® dbéadop
de la médication par le pharmacien clinicien et la mdis@osition de CDSS dédiés pour améliorer la prévention

des EM.
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IV.  Obijectifs et stratégies

Ce travail sbébinscrit dans | a continuit® desGcds®Pmar che

derniéres années

Lepremierproposie ce travail est de savoir si un syst me doe
déinformation hiomgel Dafiféci dase HUG phlarsmagn @i ss® menn tc,i
déterminer si un tel systeme pertragtd 6 i d e et deiprfévergrde maniére pertinente, des situations associées

un risque déiatrog®ni e m®di camenteuse et sbil per me

plus grand nombre de patients.

Le second objet de ce travail gistea déterminer suivant quetsiterespeut étre congue et validée une base de

connai ssance cliniqgue d®di ®e ,adressdauxphasnaciemselinidehai de =~ | a
Pour atteindre ces objectifa stratégie retenue était

- lLeddwe |l oppemsytstdimendodai de ;aveclad ®RivRacliusaitoino nc ldienilqgau equ
qualit® des alertes quodil produit, lors doéun usage
19, lorsque la couverture pharmaceutique dansrigdsude soins était réduite

- La mise en place dédune m®t hodol ogie pour s®l ectio
de décision cliniqueen tenant comptde leur performance théorique dans la détection de problemes
reliés a la pharmacottepieoud e | 6avi.s dbéexperts
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Premiére étude- Développement et évaluation de PharmaCheckun outil électronique pour la recherche

et la prévention de 20 situationsaso ci ®es ~ un ri sque médi@mentelxment s i nd®s
Contexte de r®alisation de | 6®tude
Deés 2016, de premiéres réflexions ont été engagfégsaienaa m®1 i or er | 6ef fi ci ence des

cliniqueaux HUG Cdéest dans cette perspective quspéciigueant ®gr at

été décidée.

Léanal y scleé desuCD3Badédiées aux pharmaciens cliniciens a conduit a la rencontre de prestataires
proposant ce type de solutions. A | d8issue de <ces r
déinformation des HUG, il a er @ne ®olutfion mtarheeimégnéd au ORIc i d ®

institutionnel. Deux arguments ont conduits a cette décision :

- La flexibilit® offerte par un d®vel oppement en in
des charges avec | e rd@wesluapp emne dtdé adu@Gure @uatritl, sun m
différents modules du DPI (p.ex. modules de prescription, de gestion des valeurs de laboratoire),
enti rement d®velopp® et g®r® par |l a Direction de

- Un colt moins élevé poume solution développée localement. Les solutions commerciales sont en effet
proposées suivant un modéle économique de licences annuelles dont le montant tient compte du nombre

de patients desservis. A long terme, ce modele aurait été plus onéreux.

Leprgetded ®v el oppement doéun o BharimaChéckasainsi étéuvalidéoenimégre dahsdept i s ®
projet stratégique da pharmacie clinique aux HUén 2017 Le projet a ét@pprouvé par la Directiomédicale

et qualitédes HUG.Les premiers ivaux de développement ont été initiés entre 2016 et, 2Hig rapidement
gelésenraisod 6 u n e r ® a ressouccadeédiéesradédempemertde projetgugésplusprioritairesC 6 e s t

en 2019 que le développement de PharmaChedprisdans le cadre de ce travail de doctorat. Pour cela, une
ressource de la Directiondgs s t = riméosmatibrda été dédiée a la formation du pharmacien doctorahtege

du projet. Cette for mat i onseraprogremmmatiorsiofinadicue (d a4 hsuresdeon de

formation hebdomadaire durant 6 mois).

Dans un premier temps, cette formation a permis de ¢
dat a) . Bri vement, toutes | es don néseaienty@dtirasserhbéas pr o d
dans HUG Data. Les données y sont organisées et arradggses80 collections de donnéesiivant les

applications sources desquelles elles sont extraites. Par exemple, les données de prescription issues de PresCo, le
logiciel de prescription institutionnel, sont stockées dans la collectprescription» ; les données biologiques

publi ®es dans |l e serveur du | aboratoi rlaboedéladnaacicy sse "m®c
| 6EDC et | 6expl guédiiomcodésnadiomn®exnn®cessit® | a for ma
programmation (Studio 3T}221) Ainsi, durant cette phase, les collections de données ont été explorées pour

identifier les champs nécessaires a la création de requétes informatiquesnati ant Phar maChec k. I

par exempl e, déidenti fier pres®@iptiorb, i lap udenmées ayantdtaain gux | a ¢ O
prescriptions médicamenteugegaa r mi s toutes | es prescriptions possible
didenti fier, parmis | a 1|iste dépisodeode soing eesx qu atdiente nt s i |
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actuellement hospitalisés dans le service de médecine intersgsteme de gestion de base de données de HUG

Data est au format MongoDB.dl 6 agi t doéun syst me orient® document, ne
d o n n ® e-&dire quitfat § de la séparation des données en différentes tables a réunir via des jébzsees
NoSQL)(222)

Dans un second temps, la formation a permis de développer des compétences dans la programmation de requétes
éectroni g@®sapioomn dé&s donn®es h®ber g @gégatiahestuse séries di f f
doéop®r at iacextraire les doeumdnts desllectorsde donn®es ( d tes ma@sfoamerd 6 e nt r «
(processing, puis aprésenter les documents transformés dans une nouvelle forme (données de sortie). Les données

de sortie servent ainsi de donn®es dodoentr @qipgineur | 6 ®t
d 6 a g r elgsaédtapes du. pipelingilisent différentes opérations pour exclugeger regrouperde nouveaux

documents a la sorti€es opérations servent par exemple a isoler certaines valexsupcode ATC dans la

collection des prescriptiagh a regrouger des données(p.ex. regroupement,opir un patient, de toutes les
prescriptions actives de médicaments inducteurs/inhibiteurs) ou a calculer de nouvelleshealalisponibles

dans le DPI(p.ex. clairance de la créatinine selon le poids idéldn lepoidset la taille mesurésle sexe du

patient)Des exempl es dbal ert es mpésenttsansthEigure @2atla Figune28 ma Ch e ¢ k

Pendant 9 mois,asmodélesderequétes électroniquetsantal 6 agr ®gati on de donn®es ent
des HUG ont été développées et testées. Le but de ces requétes était la mise en évidence de situatiorss associées

un risque de survenue do®v ne melethoixdessiwiatiascibléebd éés m®d i
v al i d@nitépda pharinatie clinicegénérale de la Pharmacie des HW@@ collaboratioet concertatiomvec
laPharmaciede 61 nsti tut Centalasduiadagds®jH?! plibdeaxupx®rdiue neGDSH e | dut

dédié aux pharmaciertiniciens.

Le premiertravail de cette thésaécrit le développement de PharmaChedoegvaluation or s ddédun proj et

de 7mois en collaboration avée Servicede médecine interrgénérale des HUG
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EDS Age Unité de soins OM actuel T OM actuel début OM actuel fin Clairance CG Clairance CG selon Delta eGFR (%) eGFR 1 date 1
16905.. 86 JULD52-US Eliquis cp Thérapeutique 2.5 mg 2x/j (matin, soir) PO dés le 23/12/21 23.12.2021 00:00 23 poids ajusté 14 31 28.12.21
16927.. 69 JULD41-US Xarelto cp Thérapeutique 10 mg 1x/j (soir) PO 26.12.2021 00:00 15 poids ajusté 116 13 28.12.21

Figure22i Exempl e doal erte pr odckpt €6 cp apaniiceaguladt grhl direat ét insuffisgneceerénale

L'exemple illustre ici la présentation des résultats produits par l'alerte PharmaCheck lors de la prescription dentiedagdants (apixabarEliquis®, rivaroxabari Xarelto®) en présence d'une clairance de la créatinine inférieure a 30mL/min.

La premiere colonne indique le numéro de I'épisode de soin permettant l'identification du patient. Les colonnesrulityastesage, I'unité de soins d'hospitalisation et I'ordre médical (OM) en lien avec I'anticoagulant dpenéangate de début

et de fin Ensuite, la clairance de la créatinine est calculée a l'aide de la formule de Cockroft et Gault (CG) eartgatarttu poids ajusté. Ce résultat n'est pas disponible nativement dans DPI, PharmaCheck permet ce calcul a I'aids d'opérati
mathématiques prenant en comiatsexe,les valeurs de la créatinirle,poids et la taille mesurémnregistrées dans le dassinformatisé du patienDe méme, d'autres opérations mathématiques sont effectuées sur les valeurs de I'estimation de la

fonction rénale (eGFR) disponibles elles dans DPI. Ces opérations permettent de calculer la progression de la fon¢dogmértalion respective de 14% et de 116%) entre les deux derniéres mesures de I'eGFR.

EDS Unité de soins Problem Probléme_creation_date Traitements s
1693.. JULD31-US Epilepsie (sur sevrage oh) 11.03.2016 20:52 promazine, fluoxétine
1690.. 8ALCOV-US Crise d'épilepsie tonico-clonique généralisée (inaugurale non-provoquée) 16.12.2021 00:27 pipéracilline + tazobactam

Figure23iExempl e doéal erte pr od médicamen abassahtla seuil ieptegéne &t anéteoe unepiledste »

L'exemple illustre ici la présentation des résultats produits par l'alerte PharmaCheck lors de la prescription deaterta@nsstabaissant le seuil épileptogene (promazine, fluoxétine, pipéracilline + tazobactam) ea ¢ésantécédent d'épilepsie.

Cette alerte a été paramétrée pour rechercher les prescriptions actives de certains médicaments réputés a risquertbezieEpggties, en présence d'un probléme actif mentionnant le terme "epilepsie”
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Contexte: Différentsmoyensexistent pour prévenles événements indésirablesdicamenteuxEIM) parmi lesquels: les
syst me ala dédision dlieiquassociés aux prescriptions informatisélestinés auxnédecins; la révision de la
pharmacothérapiparles pharmaciens cliniciendl a été montré que e s s y s t a lmdésision diaiquétaentdotés
déun i mpact mdedn@deBinsaumnphénomere slesfatiguaalertss. Notre étudevisea éwaluer la performance
et | 6de RimrmaCheckunsystemal 6 aa la d&cision cliniquepour la détection dsituations a haut risqukeBIM et

destinéauxpharmaciensliniciens

Méthodes:Phar maCheck ciblait 20 si t, dvisées aditlassesPow lecpati®assadmisen n
médecine interne générabms situationstaient recherchées quotidiennenetrautomatiquemenians les dossiers médicaux
informatiséesPhar maCheck produisait wune ad$éan de ced rissued. Oeitestaienu 6 u n
adressées aux pharmaciens cliniciggmur une analyse des dossiers médicaux et, si nécessairentel@entions
pharmaceutiquegléhoniques La performance de PharmaCheck a été évaluée en utilisant la vatbctiyeéositive(VPP)

«d 6i nt e » qutaaradtédse la proportion d'interventions pour chaque alerte déclenchée. L'impact de PharmaCheck a
été évalué enomparant un modeéle dés pharmaciendliniciens constituaienin filtre permettant d'écarttas alertes futiles

a un modéle sans pharmacien, ou les alertes seraient directement adressées aux médecins. Cette comparaisa@n portait su
VPP «clinigue»en présencd 6 u n  p h gpromodiand & in n t e rphaemadeutiquesssociées a une modift@n de

la prescriptiol, & la VPP clinique sans pharmacienpr oporti on dbdalertes g®n®r ®es p

modification de la prescription)

Résultats : Pendant 132 jours, 447 alertes ont été déclenchées pour 383 patients, conduisamtevedions (VPP
d'interventiontotale= 20.1 %).Les VPP d'interventiorétaient respectivement @6.9 % (65interventions242alerte$ pour
lesalertesassociant une prescritpion médicamenteuse a une daéaiporatoire anormale, 186 (4interventiors, 127alerte$

pour lesalertesassociant une prescription médicamenteuse aunedgomrd i cat i on ou 7~ U282 (POr ®c a u
interventions,71 alerte3en pr ®sence dobéune i retldd% @ intenentionsi/Ratbited larayeeriat e u s e
modal it® dbéadmini str a.ttaVPRclipqguee sc pr ®ee®caei dounad ®gi0&ee pha
(64 modifications de prescriptions s86 intervention$ et del4.3 % sans pharmacie{64 modifiation de prescriptions sur

447 alertes.

Conclusion: PharmaCheck a permis d'amélioked e f f i ci ence des plargissamauccoveentwepourl i ni ¢
un plus grand nombre de patient®etse concentrant sur 20 situati@ssociéea haut risquel 6 E.ILd/gestion des alexs

par les pharmaciem®ntribue a réduire le phénoméne de fatigue aux alertes en comparaison & un modeéle ou les alertes seraier
adressées aux médecind e s ajustements permettraient d 6 a ne® Itenantr e r
comptenotamment de la qualiténformative des donnéegilisée pour déclenchées alertes de la variabilité des contextes

cliniquesassociés aux situations cibléetes mesures de sécurités déja mise en place pour cedeésésations ciblées.
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Article 1 - Devebpment and assessment of PharmaCheckn electronic screening tool for the prevention of twenty
major adverse drug events

Article soumis au BMC Medical Informatics and Decision Making
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Deuxieme étudei Surveillance électronique des évenements indésirables médicamenteux potentiels associés au

lopinavir/ritonaviret al 6 hydr oxychl oroquine pendantl9l a premi re vagu

Contexte de r®alisation de | 6®tude
Alafindu moisdejanégr 2020, | 60MS d®cl arait que |l a fl amb®€ovVde ca
» constituait une urgence de santé publique internationale. Dés le mois de mars, le niveau de propagation delRast©VID
l e territoire MSdécetmBrsih ® gegppnéone.e, | 60

En Suisse, les premiers cas de COMI®ont été diagnostiqués a la fin du mois de février 2020. Des mesures ont rapidement

®t ® mi ses en place au vue de | 6augment a tticuberemehiuen laberdb r e
nord). Les h!'pitaux suisses se sont rapidement orgsani s®
d®finis lors de pr®c®dentes ®pi d®mi es. Nostintensifsea@té relevaeu n i
de 240 ° 395 (un maximum de 550 Ilits aurait ®t ® possi

enclenchée avec la distinction de secteurs dédiés exclusivement aux patients infectés par@e\BRRGettenouvelle

distribution s 6 e affectatiecndes prpfesganridle dedanté daas ces®ouveaux secteurs.

A Genéve, les HUG ont été désignés comme unique établissement dédié a la prise en charge des patients infectés par le SAF
CoV-2 du cantonEn conséquence, la Pharmacie des HUG a d{ se réorganiser pour assumer les défis que présentaient cet
vague et | 6afflux i mportant de patients. En particul ie
phar maceuti que onpement del mMédigaments valossi essentiels (dans un contexte de tensions
déapprovisionnement mondial) et |l eur distribution-dans
alcoolique. Les activit®s @dus€enidamte ddmnadomtr meé s oup hlaa mr
et le traitement des questions relatives aux médicaments utilisés dans les soins critiques des patients touchés par la COVII
19 (augmentation de 30% du volume de questions traitées sur ceitiepé

Les activités de pharmacie clinique dans les unités de soins (revue de la médication, réconciliation médicamenteuse) ont éf
suspendues. En effet, la majorit® des patients alors ad
contrairement aux patients <classiquement hospitalis®s

concernaient que quelques classes thérapeutiques comme les antipyrrétiques, anticoagulants et antibiotiques. Ainsi, la revi
demédicabn pour ces patients nbdaurait pas ®t ® pertinente d:¢
cliniciens ont été réallouées aux activités logistiques pour assumer les nouveaux besoins. Les travaux de recherches o
également été transitement suspendus. Néanmoins, le projet pilote visant a utiliser PharmaCheck en médecine interne, initié
un mois auparavant, a été poursuivi. Cette décision stratégique visait a maintenir une activité clinique minimale et une

couverture pharmaceutique extstive, centralisée a la Pharmacie.

Cbest dans ce contexte doéinterruption dbéactivit®senc!l ini
m®deci ne interne, que sdinscrit cett edanvagestdntdecPha®aGhdak,. L
de nouvelles requ°tes ®l ectroniques ont ®t® d®vel opp®e:
spécifiqgues expérimentaux utilisés contre le SARS/-2. A ce stade de la pandémie, les bénéfibésapeutiques de ces

traitements né®taient en effet pas bien connus, contr a

biologiques précoces bien décrits.
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Ce deuxi me article montre ¢ omme rnure désplamac®G klieicens ea mgdecineni s
interne en passant doébun mode de r®vision de | a phar macof

restreint, centralisé concernant un grand nombre de patients.
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R®Esum® de | 6article

Lors de la premiére vague suisse de COXIHDaux Hopitaux Universitaires de Geneéwa, participation des pharmaciens
cliniciensauxvisitesmédicales ont été remplacées par des interventions ciblées a distance. Nous ddansamescontexte,
l'utilisation du systéme électronique PharmaChemsrmalementdestinéa alerter les pharmaciens cliniciens lors de la
survenue d@0 situations a haut risque d'événements indésirables médicamenteux PEEvIhaCheck a été idgiilisé pour
identifier des prescriptionsle lopinavir/ritonavir (LPVr) et d'hydroxychloroquine (HCQ) en présenctacteurs de risque
(contreindications prescriptions hors ddgynes directricesnstitutionnelle$. Sur 416 patients recevant du LPVr et/ou de
I'HCQ, 182 alertes ont été décleigels pour 164 (39%) patients. Les principaux facteurs de risgssociés aux alertes
étaientdesinteractions médicamenteuses .2, n=136), l'allogement de l'intervalle QTc (226, n=49),des troubles
électrolytiques (1B%, n=26) etlesposologisinadéquatede LPVr (3.7%, n=8). L'optimisation thérapeutique recommandée
par les pharmaciea cliniciensou les propositions de surveillance supplémentaire ont été acceptées dans 80 % (n=36) des cas.
Léut il i BharmaCheck adpermis d'adapter avec sudegsivité du pharmacien clinicien en passant d'un mode

d'analyse globale la pharmacothérapéeun mode d'analyse cibians un contexte d'urgensanitaire
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ABSTRACT

During Switzerland's first wave of COVID-19,

clinical pharmacy activities during medical rounds

in Geneva University Hospitals were replaced by
targeted remote interventions. We describe using the
electronic PharmaCheck system to screen high-risk
situations of adverse drug events (ADEs), particularly
targeting prescriptions of lopinavir/ritonavir (LPVT)

and hydroxychloroquine (HCQ) in the presence of
contraindications or prescriptions outside institutional
quidelines. Of 416 patients receiving LPVr and/or HCQ,
182 alerts were triggered for 164 (39.4%) patients. The
main associated risk factors of ADEs were drug—drug
interactions, QTc interval prolongation, electrolyte
disorder and inadequate LPVr dosage. Therapeutic
optimisation recommended by a pharmacist or proposals
for additional monitoring were accepted in 80% (n=36)
of cases. Combined with pharmacist contextualisation
to the clinical context, PharmaCheck made it possible
to successfully adapt clinical pharmacist activities by
switching from a global to a targeted analysis mode in
an emergency context.

INTRODUCTION
The SARS-CoV-2 pandemic hit Switzerland in
March 2020, and many hospitals had to reorga-
nise rapidly to cope with the influx of COVID-19
patients.! The 2000-bed Geneva University Hospi-
tals (HUG) were designated as the unique point
of care for COVID-19 patients requiring hospital-
isation in the canton of Geneva; non-COVID-19
patients were admitted to private clinics.” Over
11 weeks, more than 1200 COVID-19 patients
were admitted, occupying the equivalent of up to
20 acute care wards in the Department of General
Medicine (four times normal admissions). Intensive
care unit capacity was increased from 30 to 80.
The main treatments prescribed were restricted to
a few therapeutic classes for managing symptoms
and complications (eg, antipyretics, anticoagu-
lants, antibiotics) or supportive care (resuscitation
measures with oxygen therapy).

During the pandemic’s initial phase, certain
drugs were identified as potential treatments specif-
ically for SARS-CoV-2. Expectations were high.

"% Caroline Samer,® Jerome Stirnemann,* Olivier Grosqurin,*

1,2

were known for their potential adverse effects or
propensity for drug—drug interactions (DDIs). An
in-house multidisciplinary expert group regularly
redefined institutional guidelines in the light of
new data. The compounds considered in HUG’s
institutional guidelines were: lopinavir/ritonavir
(LPVr) 400 mg/100 mg twice daily for 5 days
(for patients >73 years old, dose reduced to 400
mg/100 mg before noon, 200 mg/50 mg at bedtime)
and hydroxychloroquine (HCQ) 800 mg as a single
dose (weak grade 2C recommendations). Off-label
dosages were justified using pharmacokinetic data
and expert opinions and were motivated by the fear
of drug shortages.® *

Patients on the HUG’s internal medicine wards
are screened daily by a pharmacist using the
in-house PharmaCheck electronic screening tool
to detect 20 high-risk situations that could lead to
adverse drug events (ADEs). PharmaCheck screens
electronic health records by aggregating informa-
tion from the hospital’s data lake in near real-time
(eg, drug prescriptions, laboratory values, vital
signs, medical problems). The pharmacist analyses
the detected situations and alerts the prescriber if a
risk of ADE is clinically relevant, recommending a
treatment adjustment. PharmaCheck was deployed
in the hospital information system in February
2020. Since then a pilot study began to assess Phar-
maCheck’s impact on clinical pharmacist efficiency.

As soon as our hospital became a COVID-19
centre (March 2020), the massive increase in
patients made traditional medication reviews
during medical rounds no longer efficient. They
were replaced exclusively by centralised pharma-
ceutical screening using PharmaCheck, and the tool
was extended to monitor prescriptions of LPVr and
HCQ.

Except for the pharmacist who had developed
and tested the PharmaCheck software before its
deployment, experience in its use was short. During
this first wave, PharmaCheck was also used for
the detection of 20 high-risk situations as it was
intended in addition to the version dedicated to
patients treated with LPVr and/or HCQ.

The present study assessed how many high-risk
situations PharmaCheck detected regarding LPVr
and HCQ prescriptions during the first wave of

doi:10.1136/ Although there were very limited preliminary COVID-19, the proportion of these situations for
ejhpharm-2020-002667 data regarding their potential efficacy, these drugs ~ which clinical pharmacists recommended treatment
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adjustments or additional monitoring, and whether prescribers
accepted these recommendations.

METHODS

Settings

Two types of alerts are provided by the institutional clinical
decision support system associated with computerised provider
order entry (CPOE): active alerts (ie, providing a warning with
a disruptive pop-up) are triggered on the exclusive basis of drug
data (maximum dosage exceeded, double drug alert) without
any possible contextualisation (automated correlation with
biological or vital signs); passive alerts (ie, providing warning to
the prescriber when consulting the integrated alerting system)
are used to identify drug interactions in accordance with a single
third-party database (Thériaque, CHNIM).®

Study design

PharmaCheck was evaluated during a 7 week prospective obser-
vational study (24 March to 12 May 2020). All patients admitted
to internal medicine wards with current LPVr prescriptions and/
or a history of HCQ prescription (even if discontinued due to
the drug’s long half-life) were included.

Alerts and triggers

Different triggers were set up to isolate high-risk situations:
co-prescription of at least one drug that can interact with LPVr
and/or HCQ as per the ‘do not co-administer’ category in the
University of Liverpool’s list of DDIs®; QT interval corrected
using the Bazett formula (QTc) =500 ms or QTc increase of =50
ms after initiation of LPVr and/or HCQ; hypokalaemia (<3.6
mmol/L) or hypomagnesaemia (<0.59 mmol/L); and lopinavir
dose not adapted to age (dose reduction required for patients
>7§ years old). When a current LPVr prescription or a history
of HCQ prescription was detected in the presence of one or
more triggers, the clinical pharmacist was sent an alert.

Alert processing

Two decisional algorithms were built to standardise alert analysis
(figure 1). PharmaCheck ran twice daily to identify patients with
high-risk situations related to LPVr and/or HCQ prescriptions.
As per the decisional algorithm, the most relevant alerts led

to telephoned recommendations to prescribers for therapeutic
adjustments or additional monitoring. For alerts associated with
QTc increase, attributability to LPVr and/or HCQ was retrospec-
tively assessed by the regional pharmacovigilance centre in order
to report possible, probable or certain adverse drug reactions to
the Uppsala Monitoring Centre (UMC).

Four pharmacists took turns using the tool and were following
up situations requiring closer monitoring. An electronic tracking
file shared among the pharmacists made it possible to document
their attitude when the alert was analysed and to transmit infor-
mation in a targeted way to the rest of the pharmaceutical team.

We measured the distribution of alerts and triggers, each
trigger’s positive predictive value (PPV) (ratio of triggers asso-
ciated with an intervention divided by total interventions), the
proportion of alerts resulting in a recommendation for treatment
adjustment or additional monitoring, and whether prescribers
accepted the recommendations.

Statistics

Descriptive statistics were calculated and the different vari-
ables measured were represented by means=SD. Comparative
analyses of the proportions were performed using x” tests with
Monte Carlo correction (10 000 draws) (R software version
3.3.0). A p value <0.05 was considered statistically significant.

RESULTS

Alerts and triggers

Over 7 weeks, 1208 patients were admitted and 416 (34.4%)
received at least one of the two experimental treatments (LPVr
+HCQ, n=77; LPVr alone, n=109; HCQ alone, n=230). Pharma-
Check triggered 182 alerts for 164 patients taking these treatments
(39.4%): 77 alerts for LPVr and 105 alerts for HCQ. Mean alert
generation delays were 1.2+1.0 days after LPVr treatment initiation
and 7.3+9.4 days after HCQ treatment initiation. Mean daily new
alert generation was 5.4+6.4 (2.3+4.2 LPVr alerts and 3.1+3.2
HCQ alerts). In total, 218 triggers were linked to these alerts: 149
alerts (81.9%) with one trigger, 30 (16.5%) with two triggers, and
three (1.6%) with three triggers; 136 alerts were triggered by at least
one DDI (204 different DDIs involved 50 different compounds,
with 1.3%=1.1 DDIs for LPVr alerts and 1.0+1.0 DDIs for HCQ
alerts); 107 alerts triggered by a DDI (79.0%) were linked to a risk

lopinavir +ritonavir AND/OR
hydroxychloroquine history

Age <75 AND

400mg/ “2’;‘9 bid.? Significant DDl with

an unfavourable risk—

Age > 75 AND benefit ratio?

400mg/100mg a.m.
200mg/50mg h.s.

I ]
Hypokalaemia

AND/OR
hypomagnesaemia
?

—

QTc value 2 500ms?
AND/OR
QTc increased 2 50ms?

ADE ADE

Supplementation
already prescribed

QTcwas assessed by
physician, with no
disturbance found

Dose Discontinuation of

adjustment
proposal

therapy; Alternative
therapy proposal

Figure 1

laboratory values;

Dose adjustments
proposals if
necessary

Monitoring

ECG monitoring;
Discontinuation of
therapy; Alternative
therapy proposal

Electrolyte

supplementation
proposal

ADE, adverse drug event; a.m., every morning; b.i.d., two times a day; DD, drug-drug interactions; ECG, electrocardiogram; h.s., at bedtime.
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