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Introduction
Les anti-infectieux représentent une part importante des dépenses pharmaceutiques hospitalières et il a été démontré récemment qu'il était possible de rationaliser leur prescription avec des gains substantiels 1()
. Pour autant,  le coût d'un traitement antibiotique ne se résume pas au prix de la substance elle-même...

L'analyse pharmaco-économique prend en compte, le coût d'acquisition des médicaments, l'efficacité, la tolérance, la résistance bactérienne, la qualité de vie etc…
Types de coûts à inclure 
Les coûts directs médicaux sont les ressources médicales utilisés pour traiter une maladie ou d'une maladie (par exemple, les soins hospitaliers, médicaments).

Les coûts directs non médicaux sont les coûts des produits non médicaux et des services qui permettent aux patients de recevoir un traitement (par exemple, le transport vers le site de traitement).

Les coûts indirects sont les coûts de la morbidité ou de mortalité résultant d'une maladie (par exemple, perte de productivité).

Les coûts intangibles se référer à la douleur et les souffrances causées par la maladie et / ou le traitement, et sont difficiles à quantifier.

Au-delà des coûts d'acquisition des médicaments

Au-delà de considération purement financière, un nouvel agent antibactérien avec une efficacité améliorée devrait permettre de réduire l'incidence et le coût de l'échec du traitement et diminuer la morbi-mortalité. L’analyse pharmaco-économique devrait être l'outil privilégié pour guider les décisions antibactérien formulaire et l'évaluation de l'impact économique de l'emploi d'antibactériens, car il est généralement basée sur les résultats cliniques et ne se contente pas d'évaluer les coûts d'acquisition des médicaments. La pharmacoéconomie prend en compte tous les types de résultats liés à l'emploi d'antibactériens, tels que le traitement succès ou l'échec, les résultats pour une période indéterminée, les événements indésirables et la résistance aux antimicrobiens. Elle tient également compte du coût de toutes les ressources utilisées, comme le personnel soignant, l'hospitalisation, les soins d'urgence, les tests de laboratoire, les visites, et la nécessité d'examens complémentaires.
Approches pharmaco-économiques
Les approches sont multiples et peuvent être schématisées ci-dessous.

- Minimisation des coûts avec anti-infectieux équivalents : dans ce cas seul des côuts sont analysés exemple substitution de la pipéracilline-tazobactam par un générique (Tableau I). Nous devons signaler aussi la baisse des coûts lors de l’utilisation de l’intraveineux direct (moins 50%) et lorsqu’une seule injection/24h est suffisante.
- Coûts-bénéfices : les coûts et conséquences d'utilisation de plusieurs anti-infectieux différents avec efficacité similaire ou différente : exemple vancomycine et linézolide (monitorage, tolérance..). Les écarts les plus spectaculaires concernent les antistaphylococciques puisqu’un traitement journalier par Cubicin® ou Tigacyl® avoisine 100 euros et un traitement par Zyvoxid® va même au-delà (130 euros/j, tableau I) alors que 2 grammes de vancomycine reviennent à moins de 6 euros (plus le monitorage). Le résultat est exprimé en euros.

- Coût-efficacité : On relie les couts d'une stratégie à ses conséquences exprimées en unités physiques, années de vie gagnée par exemple, quel supplément de vie pour un supplément de coût ; le ratio moyen coût-efficacité est le rapport entre la valeur moyenne des coûts et des résultats (conséquences) ; citons la  réduction de la durée de séjour ou de ventilation mécanique. Dans le domaine de l’infectiologie, un domaine d’application serait d’analyser l’utilité d’un vaccin en terme d’absentéisme.
- l'analyse coût-utilité,  compare les coûts et les conséquences de thérapies alternatives ou des interventions, mais il est ajusté à son utilité ou à la qualité de vie.
Types d'analyse
Les analyses coût-efficacité et des analyses coût-minimisation sont les plus couramment utilisés pour l'évaluation des médicaments antibactériens.

Pharmaco-économie en antibiothérapie 
Un exemple d'étude coût efficacité est l'étude de Drummond 2


( ADDIN EN.CITE )
 qui démontre que l'utilisation de la moxifloxacine permet de diminuer la durée de séjour de 1 jour.

Walters 3()
 et coll. ont tenté de déterminer le rapport coût-efficacité des trois schémas anti-infectieux la ciprofloxacine par voie orale plus métronidazole IV, ciprofloxacine IV + métronidazole, et imipenem-cilastatine chez les patients hospitalisés avec une infection intra-abdominale. Une analyse par arbre de décision a été utilisée pour comparer les schémas. Parmi les patients en mesure de recevoir un traitement oral, le traitement avec la ciprofloxacine oral et métronidazole a été plus rentable que les traitements comparateurs. Parmi les patients incapables de recevoir un traitement par voie orale, aucunes différences n'ont été trouvées entre les trois régimes.

En ce qui concerne la  minimisation des coûts, citons une étude de Mallick 4()
 sur la tigécycline. Dans le groupe tigécycline la durée de séjour était plus courte que dans le bras vancomycine+aztreonam après ajustement sur les facteurs de risque (moins 1469$).
L’administration orale permet également de substantielles économies. Parodi 5()
 démontre que la réduction des durée de séjours obtenue en passant au linézolide per os a permis d’économiser plus de 220 000 dollars.

La résistance aux antimicrobiens
La résistance aux antibiotiques coûte  jusqu'à 5 milliards de dollars chaque année aux USA 6()
. La résistance induite par le choix de tel ou tel traitement anti-infectieux doit donc être prise en compte. Le coût d’une infection à germe résistant est essentiellement lié aux frais de séjour hospitalier. 
Effets indésirables
Une étude de Classen 7()
 et al a montré que  les anti-infectieux causaient 23,3% de tous les effets indésirables des médicaments chez les patients hospitalisés. Cependant, très peu d'études pharmacoeconomiques ont évalué le coût des événements indésirables dues à des agents antibactériens 8()
. Il est évident que la néphrotoxicité de l’amphotéricine B est à mettre en balance avec son  rapport coût/efficacité.
Limites des analyses pharmacoéconomiques
L'inclusion de tous les montants est difficile, coût d'acquisition, distribution, traitement des effets indésirables.
Conclusion 
Il est simpliste de réduire le coût du traitement de l'infection au seul cout d'acquisition de l'antibiotique. D'autres paramètres,  comme le coût d'administration, le monitorage, l'efficacité, la gestion des effets indésirables sont en prendre en compte.

Comme l’écrit Milkowitch9()
,  “The most costly drug is one that fails to improve the condition of patient.”
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	Produits
	Formes
	posologie (poids = 60kg fonction rénale normale)
	prix journalier ( €)
	 prix (€) flacon

	CUBICIN 500MG PDRE INJ IV
	fl
	4mg à 6mg/kg/24h
	61,26 à 91,9
	127,63

	CUBICIN 350MG PDRE INJ IV
	fl
	4mg à 6mg/kg/24h
	62 à 92,4
	89,85

	ZYVOXID 600MG/300ML
	ps
	600mg 2fois par jour
	130
	65

	TYGACIL 50MG
	fl
	100mg (dose initiale) + 50mg toutes les 12h
	196,04
	49,01

	TARGOCID 400MG
	fl
	6mg/kg/24h (attaque) puis 3mg/kg/24h (entretien)
	21,26 à 42,53
	47,25

	INVANZ 1G PDR INJ.
	fl
	1g/24h
	36,76
	36,76

	MERONEM 1G
	fl
	1,5g à 3g/24
	45,95 à 91,89
	30,63

	FORTUMSET 2G
	fl
	3g/24h
	39,71
	26,47

	TARGOCID 200MG
	fl
	6mg/kg/24h (attaque) puis 3mg/kg/24h (entretien)
	23,52 à 47,03
	26,13

	TAVANIC 500MG/100ML
	fl
	0,5g à 1g/24h
	20,17 à 40,34
	20,17

	AXEPIM 2G
	fl
	2 à 6g/24h
	19,85 à 59,55
	19,85

	AZACTAM 1G
	fl
	2 à 3g/24h
	35,88 à 53,82
	17,94

	FOSFOCINE 4G
	fl
	100mg à 200mg/kg/24h
	25,73 à 51,45
	17,15

	TAVANIC 250MG/50ML
	fl
	0,5g à 1g/24h
	31,12 à 62,24
	15,56

	CLARITHROMYCINE 500MG=Zeclar
	fl
	1g/24h
	30,72
	15,36

	TARGOCID 100MG 
	fl
	6mg/kg/24h (attaque) puis 3mg/kg/24h (entretien)
	24,12 à 48,24
	13,4

	TAZOCILLINE 4G/500MG (piperacilline + tazobactam)
	fl
	jusqu'à 12g/24h
	39,81
	13,27

	FORTUMSET 1G
	fl
	3g/24h
	39,69
	13,23

	TIENAM 500MG IM
	fl
	1g/24h
	24,92
	12,46

	AXEPIM 1G
	fl
	2 à 6g/24h
	24,06 à 72,18
	12,03

	BAYPEN 5G
	fl
	240mg/kg/24h
	3,45
	11,97

	PEFLACINE 40MG/5ML
	amp
	800mg/24h
	23,4
	11,7

	FORTUM 2000MG
	fl
	3g/24h
	16,97
	11,31

	CLAVENTIN 5000MG/200MG
	fl
	12g à 15g/24h
	21,58 à 26,97
	8,99

	TAZOCILLINE 2G/250MG
	fl
	jusqu'à 12g/24h
	53,88
	8,98

	TICARPEN 5G
	fl
	jusqu'à 15g/24h
	25,2
	8,4

	CLAVENTIN 3000MG/200MG
	fl
	12g à 15g/24h
	26,96 à 33,7
	6,74

	RIMIFON 500MG/ 5ML
	amp
	4 à 5mg/kg/24h
	2,94 à 3,68
	6,13

	FOSFOCINE 1G
	fl
	100mg à 200mg/kg/24h
	36,72 à 73,44
	6,12

	FLUCONAZOLE 400MG/20ML=TRIFLUCAN
	poche
	100mg à 400mg/24h
	1,53 à 6,1
	6,1

	COLIMYCINE 1 000 000 UI
	fl
	50000 UI/kg/24h
	18,24
	6,08

	FORTUM 1000MG
	fl
	3g/24h
	16,95
	5,65

	CLAVENTIN 1500MG/100MG
	fl
	12g à 15g/24h
	44,96 à 56,2
	5,62

	TICARPEN 2G
	fl
	 
	41,63
	5,55

	TIENAM 250MG IV
	fl
	1 à 2g/24h
	21,92 à 43,84
	5,48

	TIENAM 500MG IV
	fl
	1 à 2g/24h
	9,26 à 18,52
	4,63

	FLUCONAZOLE 200MG/100ML=TRIFLUCAN
	poche
	100mg à 400mg/24h
	2,28 à 4,56
	4,56

	CEFOXITINE 1G IV
	fl
	3 à 6g/24h
	12,24 à 24,48
	4,08

	THIOPHENICOL 750MG/5ML
	fl
	1,5g à 3g/24
	8,12 à 16,24
	4,06

	ORNIDAZOLE 1000MG/6ML = Tiberal
	amp
	1 à 1,5g/24h
	3,88 à 5,82
	3,88

	CIPROFLOXACINE 400MG/200ML=Ciflox
	poche
	200mg 2 à 3 fois /24h (jusqu'à 400mg)
	3,68 à 11,04
	3,68

	NETROMICINE 150MG/1,5ML
	amp
	4mg à 6mg/kg/24h
	5,73 à 8,59
	3,58

	AMIKACINE 1000MG
	fl
	15mg/kg
	3,21
	3,57

	CIPROFLOXACINE 200MG/100ML= Ciflox
	poche
	200mg 2 à 3 fois /24h (jusqu'à 400mg)
	6,44 à 19,32
	3,22

	VANCOMYCINE 1000MG/20ML
	fl
	30mg/kg/24h
	5,71
	3,17

	FLUCONAZOLE 100MG/50ML=TRIFLUCAN
	fl
	100mg à 400mg/24h
	3,05 à 12,2
	3,05

	FORTUM 500MG
	fl
	3g/24h
	17,22
	2,87

	TICARPEN 1G
	fl
	jusqu'à 15g/24h
	40,5
	2,7

	NETROMICINE 100MG/1ML
	amp
	4mg à 6mg/kg/24h
	6,38 à 9,58
	2,66

	CLINDAMYCINE 600MG 4ML= dalacine
	amp
	600mg à 2400mg/24h
	2,55 à 10,2
	2,55

	PENICILLINE G 5 000 000 UI
	fl
	3 à 6 MUI/24h
	1,53 à 3,06
	2,55

	SPIRAMYCINE 1,5MUI = Rovamycine
	fl
	1,5 MUI toutes les 8 heures
	7,47
	2,49

	CEFUROXIME 250MG
	fl
	 
	 
	2,25

	CEFUROXIME 1500MG
	fl
	1,5g à 2g/24h
	2,14 à 2,78
	2,14

	EXTENCILLINE 2,4MUI
	fl
	2,4 MUI/24h
	2,1
	2,1

	PIPERACILLINE 4G IM IV
	fl
	200mg/kg/24h
	6,12
	2,04

	ERYTHROMYCINE 1000MG
	fl
	2g à 4g/24h
	3,74 à 7,48
	1,87

	AMOXICILLINE/AC CLAVU=Augmentin 2000MG
	fl
	2 à 4g/24h
	1,63 à 3,26
	1,63

	ORNIDAZOLE 500MG/3ML = Tiberal
	amp
	1 à 1,5g/24h
	3,26 à 4,89
	1,63

	NETROMICINE 50MG/2ML
	amp
	4mg à 6mg/kg/24h
	7,15 à 10,73
	1,49

	VANCOMYCINE 125MG/10ML
	fl
	30mg/kg/24h
	21,46
	1,49

	AMIKACINE 500MG
	fl
	15mg/kg
	2,65
	1,47

	FORTUM 250MG
	fl
	3g/24h
	17,04
	1,42

	PENICILLINE G 1 000 000UI
	fl
	3 à 6 MUI/24h
	3,84 à 7,68
	1,28

	CEFTRIAXONE 2000MG PERF
	fl
	1 à 2g/24h
	0,63 à 1,25
	1,25

	TOBRAMYCINE 75MG/1,5ML = Nebcine
	fl
	3mg/kg/24h
	2,81
	1,17

	AMOXICILLINE/AC CLAVU=Augmentin 1000MG
	fl
	2 à 4g/24h
	2,24 à 4,48
	1,12

	CEFUROXIME 750MG
	fl
	1,5 à 2g/24h
	2,24 à 3,02
	1,12

	OFLOXACINE 200MG/40ML=Oflocet
	poche
	400mg à 600mg/24h
	2,2 à 3,3
	1,1

	CLOXACILLINE 1G IV=ORBENINE
	fl
	50mg à 100mg/kg/24h
	3,15 à 6,3
	1,05

	PIPERACILLINE 1G IM IV
	fl
	200mg/kg/24h
	12,6
	1,05

	AMOXICILLINE 2G IV=Clamoxyl
	fl
	2 à 12g/24h
	1,04 à 24,96
	1,04

	AMIKACINE 250MG
	fl
	15mg/kg
	3,6
	1

	NETROMICINE 25MG/1ML
	amp
	4mg à 6mg/kg/24h
	8,93 à 13,39
	0,93

	CEFAMANDOLE 750MG
	fl
	3g/24h
	 
	0,92

	TOBRAMYCINE 25MG/2,5ML = Nebcine
	fl
	3mg/kg/24h
	6,34
	0,88

	EXTENCILLINE 1,2MUI
	fl
	2,4 MUI/24h
	1,7
	0,85

	OXACILLINE 1G = Bristopen
	amp
	50 à 100mg/kg/24h
	2,34 à 4,68
	0,78

	CEFTRIAXONE 1000MG IM IV
	fl
	1 à 2g/24h
	0,64 à 1,28
	0,64

	AMOXICILLINE 1G IV IM=Clamoxyl
	fl
	2 à 12g/24h
	2,52 à 15,12
	0,63

	AMOXICILLINE/AC CLAVU=Augmentin 500MG
	fl
	 
	 
	0,61

	AMIKACINE 50MG
	amp
	15mg/kg
	10,08
	0,56

	CEFAZOLINE 1000MG 5ML
	fl
	0,5 à 1g toutes les 8 à 12h
	0,84 à 1,68
	0,56

	CEFOTAXIME 1000MG
	fl
	3g/24h (jusqu'à 4g)
	1,68 à 2,24
	0,56

	CEFTRIAXONE  500MG IV
	fl
	1 à 2g/24h
	1,1 à 2,2
	0,55

	AMOXICILLINE 500MG IV=Clamoxyl
	fl
	1 à 2g/24h
	2,04
	0,51

	CEFTRIAXONE 250MG IV
	fl
	 
	 
	0,46

	BACTRIM 400/80MG 5ML
	amp
	2 amp toutes les 12h
	1,76
	0,44

	CEFOTAXIME 500MG
	fl
	3g/24h (jusqu'à 4g)
	2,46 à 1,64
	0,41

	METRONIDAZOLE 500MG 100ML
	poche
	1g à 1,5g/24h
	0,7 à 1,05
	0,35

	GENTAMICINE 80MG/2ML
	amp
	3mg/kg/24h
	0,63
	0,28

	GENTAMICINE 40MG/2ML
	amp
	3mg/kg/24h
	1,22
	0,27

	GENTAMICINE 10MG/1ML
	amp
	3mg/kg/24h
	4,68
	0,26


Tableau I : coût des antibiotiques aux Hospices Civils de Lyon en 2009 (posologie du Vidal®)
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