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0 Masson La photooopie non autoriste et un délic

Généralités sur le médicament

Définition juridique du médicament

Selon Farticle L3511 du Code de b saneé publigue
(CSP), on entend par médicament toute subs
Lance, ou compesition, pedsencée comme possé-
dant des propriétés curatives ou préventives' 3
I'épard des maladies humaines ou animabes®, ainsi

1, Les vaccins ef les sénumes song des mddicamenis.
2 Les médicaments wétérinaires sont inclus dans come

definirian.

que tout produic pouvant Etre sdministré &
I'homeme ou 4 Pandmal en vue d'Stablie un dia-
gnostic médical® ou de restaurer, corriger ou
madifier lewrs fonctions erganigues*,

En revanche, les désinfectants locaux ne sont pas
des médicaments,

1. Loz opacdtanes unds en rdiologic sont des médicamenas.
4. L= imenogmopestatifs (pibaleh som des mideaments.

Classification des médicaments
selon leur mode de fabrication

11 esr possible de distinguer quatre oypes de médi-
caments selom l.-l.'.l,q' ml.uk ﬂ& fabrtcation -

— la spécialité pharmaceutique;

- la préparation magistrale;

- les médicaments officinaux (préparation offict-
nale/produits officinaus divisés);

= les préparations hospitalibres.

Spécialité pharmaceutique
ol Déafinition juridigue

[art. L.5111)
La SPECIALITE FHARMACEUTIQUE CONCETTE Dol
miédicament préparé i l'avance, présenté souws un
conditionnement particulier et caractérisé par
uné dénomination spéciale. Elle cat préparée
industriellement par des lsboratoires pharma-
ceutiques, en grande série, selon des rigles de fabri-
cation qui suivent les bonnes pravigques de
fabeicarion industrielle (BPF) avec un contrdle
strict (n® de lot de fabrication ).
Line spécialité ne peut €re commercialisée {ou
distribude & titre pratuit) que < elle bénéficle dune
Auterisation de mise sur le marche {AMM].

Som conditionnement et identkpe pour Eoubes
les umités Ul certain nombre de mentons dos-
vent v figurer,

LA mEsosmINATION SPECLALE €50 UN EUOHm Cofmimer-
cial (vols Ddnarminanon d'sn médicemend, page 4).

I EXIETE ERWIRCN B 000 SPECIALITES COMMERL]A-
Lisees i France. Elles représentent aujound'hui la
magorité des prescripricns médicamenteuses et sont
détenies or délivrées par le pharmacien (ou le pré-
parateur) dans bes pharmacies d'officine en ville ou
dans les phammacies 3 wage interne i lhipital.

o Mentions ohligatoires

Ces mentions doivent apparaitre sur le condition-
nement extérieur Sune spéckalind pharmaceurique
er frre inscrites de manidre lisible, clairement
compréhernsible et indéléhile.

Elles amchpent :

— la dénomination;

- la composition qualitative en peincipe acrif;

=l forme pharmaceuticoe {le comtenu en paoicds,
e wolame ou enounins de pl‘i.%e]-'.



4 Gifndralités suy le médicamen

— Ia liste des excipients qui ont une action ou un
et motesire sawd pour les prépamtions injectabies,
s prépararions topiques et les collyres ob tous les
EXCIPRens dlotviEn drre mentionmms

- le mode d'adminiseeation ct si néoessaire Ia voie
-.r:an.|.1|:|i:||.i5-l:r.-:|ln.|n;

— |z mention =ne pas laisser & la portde des
1,‘!|'||:-a'||'|th L

— urs mise en parde spéciale s elle simpose pour
ce médicament;

- le numéro de lot de fabrication ;

- |a date de péremption en clair;

- les précantions particuliéres de conservation
il o liew;

— les précautions particuligres d"Eliminaton des
pr;'-;||.|i1:: rin ukilizis pan vides

— ke pom e Uadresse de Pexploitant {guand il ne
Fabrigque pas le médicament, ke noem et adresse du
fabricant]);

= le n® daumorisation de mise sur le marché (AMM)
- le prix limite de vente au Fn.ll:ﬂil: ||1n-;|,:|||'l|n tel
prix est fixeé;

- les conditions de remboursement par bes onge-
nsmnes dassurance maladic;

= e classement du médicamem en matisne de [isir
cription et de déliviance mentionne dans I'AMM;
—dies pletogrammes peuvent frre apposds sir e
conditiomnement, destings & préciser des précau-
tiens d'emplol majeures @ ging 1 50 médicaments
Poant erurainer cis somnolences ou des virtiges
comportent une mention relative 3 la conduite
automobile dans lewss précautions demplod, atnst
su'ui plctogrmtme représentant une automobile
sur lewr boite; les médicaments photosensibili-
sanis sont également aisément repérables par un
pictogramme avertissant de la nécessied dune pro-
tection solaire,

4 Denomination d'un médicameant
art, LS du AP
L BST PRECIZE QUE =
- la déromination dun médicament peut Stre soi
ust nom de fantaisie soit une dénomination com-

mune ou scientifique assortic d'une marque ou du
nom du fabeicant;

= &2 iy e fantassie ne peut se confondee avec I
démomination commume ;

= lomqu'un médicament cst présenté sous plu-
sieurs formes pharmaceutiques ou plusieurs

dus:q::s. cieux-ci er be e E'q:|'||'.::||:'|.1. les mentions
u NOLTissons =, « enfants = o = adulies » doivent
figurer dans la dénomination.

LE oM DUNE SPECIALITE et le plus souvent un
mom de Fantaisic {en général sans mpport divect
avec le nom du composant principal cu de la
impkadie pour Lxuelle i est indigué). Il est souvent
variable d'un pays & lautre.

Le principe acf est désigne par un moms chamique
qui st souvent compliqué et qui varie selon les
nomenclanures chimiques,

¥ Pour clarhier et xi.r:rp]i'ﬁ:'r cetie aiuation, i e
attribué i une substance active une dénomination
commune intecnationale (DCL) par ['OMS
[':.}I'uill.‘l.‘i!illiﬁﬁ monliale G b santé),

¥ Exempie :

- [l : paracétamol ;

— s chambgue : Nal:-ieh'l'ﬂnm]T\l'lén}'rl'f.rﬂ:lmiLk
ou M-acery] para-amino-phénol;

—niom de Famtaisie = Efferapan {300 mg) - Dulifmane
suppesitoate 100 mg - Dalimee 300 mg comprimé/
Drddiprane 300 mg poudre orale;

— 1 swivi Ju mom du Laboratoice : paracétamol
MR (laboratoire GME-Pharma.

La prescription = en D] = par les médecins prati-
ciens est ddsormas possibile mas n'a aveun earme-
tere d'obhgatien. Elle permet an pharmacien de
délivrer un générigue.

4 Notion de médicament générigue

Selon la définition donnée par la Commission
die ba concurrence (aveil 1983}, = un médicanent
penérique est une copie dun médicament original
dont la producoon et s commercialisation sone
rendues possibles notmmment par la chaete des b
vets dans b domaine public, une fois fooulée la
périnde [epale de protection =.

Or on consdére qu'une spécialig est similzine 3
une autre si clle a:

- la mitme COMMpHEITHT I.|”.||Iit:|.1i'l'|_' el I:|II:LTI||:il::l1‘i1.'I:'
N priveipe actif;

= ln méme fonme phanmaceutique ;

—ume bio-dquivalence démonteée par des éruces
appeopeides de biodisposibilivg, Cetiedine (que pour
urwe mitme dose inperée, les dvolutions dans le remps
des conceniTations sanguines sone e wisines

Le prix esr en génémal plus faible que celui du
médicament original.
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Jusgqu'en 1996, les phormacions dofficine n'avaicnt
AT le droir de subseituer wn mesdicament par umt
wure, sans I'accord expris er préalable du prescoip-
neir, saud en cos Fexerdme wmeence of dons Tingéns
du patient. Le décret n® 990436 du 11 juin 1999
fes autorise A remplacer un produit pae wi utre,
de méme principe actif, & condition que les deux
alent méme composition, méme dosage, méme
forme. Bien sr, scules les moléoules tombées dans
le domaine public sonn sulbstituables.

Préparation magistrale

o

LIME PREPARATICN MAGISTRALE ¢4l uit mdicament
préparé extemporanément (il n'es pas prépant &
Pawvance), en phamnoscie, selon une prescripton

P prescripti
médicale {sur une ordonnance qui en précise la
formule dévailléet destinde i un malade déterming
til m'est pas prépard e séric),

AUTRERNS, la pr-|3|1rr.lli|||'| |||:||-|_',|.-:I|:|||.- TE']TL:!-I.'II.I:IIT
ks majorité des prescripions miédicales, aujourd i
elle et Priespie q_'-::-n|.|||.q':-lf.'||.1|.'|1l :|'E1|:r|'-1.u.'-ﬁ|.' par lis
spécialités pharmaceutiques.

La prescriprion de préparanons meagisteales est
rure ajourdhui. Elle concemne essentiellement
des prépararions dermanobogiquees er pédinriqees
(e de spicialités ont des AMM pour des formes
pédinrrigsss}.

Le pharmacien a une obligation JMinscription sur
un ordomnancier er Jes réples d'ériguetage 3 nes-
pescter.

I Diéeret o™ S0480 du 11 juine 19990 pedanill anre spdcinlings
gindriques e an Jeodr Je substinarion du pharmacien er
muodifisnr le Ciade die Is ssnng prabdique en le Code de 1o
Séomitd secinle, poblic au MF n® 13 du 12 juin 19599,
- B GHA.

Classification des médicaments selon lenr mode de fabricarion

Médicaments officinaux

Les médicaments officinaus somt des médicaments
inscrins & o Pharmuacopde o s Fiembaire ool
Laers noens en leurs modes de préparation sone
indiqués dans wn des dews ouveages, [ peuvent
Etre pregards 3 avance,

¥ Ils sont obtenus selen deax modalités :

— SHI prépans entiérement par le phannacien et
destings & &re dispensés dircctement aux patients
{prépararkon officinale) ;

= st prépanés dans 'industrie e conditionnés par
elle ou liveés en veac er conditionnés par be phar-
muscien | Produir oficingl divisd PO,

b Exemples - abcool 80%, sdurd de Dakin, retnrure
I.‘IIII.:l.IL'. a'llt":'i.ll. l.'il.'ll'll'\]lr-l::, iiTI.!-F‘ I.‘II.' I:I.!l_‘ll."l.nl.'...

La MHARMACOPEE (autrefois appelée Codex) est un
recueil officiel, scientifiquee e jurilique qui contient
notamament les monographies de produits pharma-
ceutiques mentionnant des renseignements qui
pewvent etre utibes @ pharmacien pour s praci-
que pharmaceutique.

LE FORBMULARE MATICNAL €3 uiy complément gqui
coneient les formes de médicaments officinaux,

Préparations
hospitaliéres

La préparation hospitalite correspord & ot
midicament pripard sur prescription médicale er,
sithomy Jes inddicatione de la Pharmacopde, en raison
de absence de spécialité pharmaceutigue dispo-
oible ou adaptée dans la pharmacie 3 wage ineé-
ricur d'un érablissenvent de saneé en desting & fore
dispenst & un ou plusienrs patients dans ledir éea-
klissiement,

5
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Origine des médicaments

Le meédicamen est dorigine nanrelle o et obtenu
il smthise chimique en laboramoise. Chand il est
Jdorigine nanrelle, le médicament & trois origines
possihles - vépérale, animale er mindrabe.
ORBGEINE VEGETALE

¥ Depuis I"Antigquité, les plantes, dives médicina-
les, ont ét utilisdes pour soulager los souffrances.
La planee &rair wrilisée soit entére, soit en partic
tfewille, fruit, fcorce, mcine); soit fraiche, wo
siche, Des préparations diverses & base de plantes
pouvaient aussl frre employées : essences, huiles
essentielles, infusion, teinture (avec un produil
actif plus concenmé).

Ensuite, un principe actif bien défini a éé extrait
de la plante (la morphine de la capsule du pavor,
ln digitaline de la fewille de digitabe, la quinine de
I"dooece du quindguina... ).

» Beawcoup de plantes existantes (supéricunes ou
inférieures, champigrons, algues) nfont pas encon:
éré explonfes, netamment en mer. La recherche et la
dicomverne de nouvelles sulbsences actives peuvent
s faire soit de mamitre systématique, soit par Déude
de b mddecine radimonnelle, wir frar Pl

¥ La phytothérapie st le traitement des mualsdies
par bes plantes ou les produits dorigine vépétale,
CORIGINE ANIMALE

Do la méme manitre gue pour les plantes,
Phomme a cu recours depuis trés longtemps, pour
rratter ses maladies, & des produins dorgine ani-
mabe, L'évalution vers le principe sctif extrait est
similakre.

Les substances sctives dorigine antmale som Jde
plusicurs types

=it dies subsrances oxigques qui peuvent avoir
um effet bénéfique 3 faikle dose, par exemple subs-
rances anticoagulances séceérées par les sangsises;
— sit des substances qui existent auss bien ches
lanimeal que chez Phomme et don appor peut &re
wrile. Elles sonr besucoup phis nombreuses, ce somt

dis hoemones Ui peuvent ére adminesinés mme
quiclles manguent i vn individu donné {insuline
extraite du pencréas du pore et du beeuf, wilibe
comme thérapeurique substitutive dans ke diabée);
- s0it des midicaments dérivés du sang {immimes-
globulines).

OMREGINE MINERALE

Les minéraux peuvent dre urilisés sous forme de
COMpES sirn|1|!-|;'.': I:Ell,“m-:nl;sll oy soms foeme de oy
composds,

¥ De nombreux métaux sont des Eléments indis-
pensables & notre physiologle. Lewt carence peur
engendrer des troubles, qu'un apport peut faire
l.ii:».llm.'.l.'ll:n.- [l:.ill.':luln. |'||"||.|:|,‘||'|||ru. pobassiuim, '[E'l'.
oligo-éléments 3 s faikle concentration tels que
NG, ﬁui'l'rl!.,.ﬂswhllm:ll E|¢:|

b [Faotres métaux comme Pargent et le mercure
sonk des antiseptiques, les sels d'or sont um traite-
ment de |z polyarthrte thumatoide, les sels de
lithium win traitement des pavelises mantaco-
dépressives, Différents dérivés organiques & hase
de platine onr des propriénd anticincéreuses.

CIHIGINE SYNTHETIUE

Les différents principes sctifs dorigine naturelle
st obtenis par des procédés dexmraction, qui
reposent soavent =i des réactions chimigues. s
peuvent également éore synchétisés entiéremen,
ou modifiés par Fagpoer de eadicaus qui amélioeens
lewr sctivied @ c'est hémisynthiése,

D substances actives originabes peuvent égle-
mens fore synthétisées entitrement {inhibitewr de
leneymme de conversson).

Récemment, le progrs des biotechnologes per-
miet die sz servir d'une bactérie, dune levare, d'une
cellule animale ou végérale pour obtenis des subs-
tances diverses. Linsuline, qui peut étre encore
extraite du pancefs du pore ou du boewd, est obre-
e aintenant par génde pénétigee.

1. = Lautorisation de mise sur le marché (AMB], spexifi-
quie du médicament et qui be distingue d"autres produits
digtetiques, cosmitiques,., qui rewvendiquent une acfion
sur |a sante, témoigne de la démanstration de s qualité,
de san afficacité clinique et de 52 séourité d'emplal,

sirables du médicament, ses Indicatiens, ses modalites
o' utilisation, les précautions d"empbol dhez les sujets a
risques, las interactions médicamenteuses et conbne-
indications,

2o LAMM précise les effets bémdfiques et indé- I
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Développement du médicament :
essais cliniques

Thns le développement d'un nouvean médica-
ment, les esans eliniques ont pour but essentiel
de démontrer son efficacité thérapeutique et sa

bhonme tolérance chez 'homme dans une indica-
riom précise,
1k 3¢ dérmibent schématiquement en queitre phases.

Déroulement des essais cliniques

Phase |

I s'agie de b premiere fols oi le médicament
potenticl est administré 4 I'homme, La phase I ne
peut débuter qu'apeks la céalisation d"érudes
chez 'animal {prérequis) de

— pharmacodynamie (Eude de Dacrivicé des médi-
caments) ;

— pharmacocinétique (voir page 135

- foxicoligie.

Cette phase constitue ln recherche préclinigue.
En risgle générale, il n'y a pas dans cette phase de
béndhce individuel direcr au sens de Ia lol Hurler"
{voir page 100,

o Objectifs

11 faur déverminer les conditions de sfouricé dadmi-
pistration du mddscament ches hommae, en faisans =
= des énles de wlémnce clinigee e biologigee: chez
I'homme : recherche de ka dose maximale tolérée
(bes effers antefgnent un sewil au-deld duguel il faur
soit modifier le craitement, soic administrer des
médicaments compléEmentaires) ;

= e ftudes des corsctéritiques pharmacocindi-
ques chez homme : calenl des principaux para-
mitres pharmacocinétiques ;

= dless étles pharmacologigues (par des méthodes
non invasives) : recherche de la dose minimale
active (voir ce qui est e plus efficace avec ke moins

de produit possible).

1. Lire également dans I Nouveaus Cabiers de Tledir-
miere, le WO n®4: Lipdanom, fige o déomicdngie,
seapeoriaihiling, coprntunions di rennd, de 1. Aubem, B Eecly,
MeH. Beraule, T, Walette, Muwson, ¥ &dition, Pasis, 21007,

« Meéthodologie

Elle ' orpamise :

= cher des volomtaires = sains = {ou, pour des
médicaments trop toxkques comme les anticancé-
Teux, ﬂ':l;:z des Tul!ilﬂlrﬂ;

—sur un penie groupe de supees {gquelqees dizsines) ;
—dans um service ayant requ habilicaon du
ministire de 2 Samté;

- par 'administration d'une dose undgque difterm-
née en fonction des résultars de pharmacologic ot
de rexicologie animales, [ plus fible possible,
prrogression dhe dose jusqu ln dose maximale olénée
fmesure de paramétres climigques ¢t biokogiqees).
L'administration de doses est efinfnée ensuite pour
condier des varsations pu.miHr.:. sur la p|'|.’|.n|h-u‘.'|1r
cinérigue ot la tolérnce,

Phase Il

La phase I est souvent sans bénéfice individue]

direcr.

o Objectifs

Ceere phase a pous bug de :

- dérerminer des condivions Fefficacine thérapeu-
rigue;

~mettre en évidence "(hes) effer(s) thérapeuti-
quels);

~déterminer In relation dose-effet (recherche
de Iefficacing entre |z dose maximale tolérée =t
T dise mriamale acreved er dvenmiellement ks
relation concentration circulante-effer ;

= détermimer la ou les) posologiel(s), au moins
celles utilisables dams T phase 1115
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- dérecrer les effers indiirables & court verme
— poutrsudvre Jes énsdes pharmacocindtiques.

« Meéthodologie

La phase [I s'organise cher des patients hospita-
liss {mnasis pas toupours dans un bot thérspeutique
comme par exemple dans les Etudes pharmaco-
cindétiques).

Le croure deic fre homogine, en nombre varia-
ble mass ases limiré, Tm'h.hmr e herde Soterma-
née. Le plus souvent, cer essai est contrtilé versis' un
FII.'.E.'L'l.'Ii'I Lapent -.||.5'|'-|.||:|r'.1| defficacing I:IL-.i'nlru:l:lli-
(U, TS qui peut agiT par un mécanisme psychs-
boggrcque st be st perse recevoir an eeairernent aceif).

Li® CRITERES ADOPTES s00E 2

—crinére d'efficaciod;

— critére intermédizire {diéptsrage des effers secon-
dlaires ow autres mduits par bes produits susdela de
I'effer visé) : parsclinigue, physiologique ou bioks-
girquee mais pas clinigque;

w évaluation de ln dose efficace, entrinant un
effer mascimum pour un minimom Jdeffets adverses
(s minimadke efficace);

- érude pharmacocinétiquees ches le malade ot dans
des condirions physiologiques particulitres (sujer
ige, pgrossesie) ou pathologigues  Linsufsance
rémale, insuffissnce hépartigque).

La farme galdnigue et Faipect oo lemuiel se présents
ke médicament - elbe r'est pas towows clairement difi-
nie au début de la phase 1. Elle dait Métre en fin de
phase Il pour Padmirstration dans los essais de
phase 11,

Phase Il

o Objectifs

Certe phase a pour bog de
— dérermirer |.||,':~ -:_'-:'ub.lﬂ:-:'u'm d'utilisation -;_:lin'iqﬂr
du furur médicament;

- confirmer efficacité thérapeutique et la tolé
TAnce;

= évaluer e rappom béndlice/riaque;
= I.IITI':"I'IiI.' '\.I.Iﬁ rl.'I'IH'JJ,:I'IL'IJII.'IIlh |'\.r|.|r LI ]"l.'l.'H'I'II"HIr:
conditions de sumveillance du tritement, comcré-

1 Vernes | comme,

risthques de patients qui imposent un afustement
posabogigque, durée du traitement, modalivds d'anée,
profil de patient eépondeur, inferactions médics-
menteuses, modalinds optimales d'urilisation.

4 Méthodologie

La phase (Il s'organise ches les patients hospi-
rabisd= o :||'|||'l.||.'ar|1i|'rh. e Ul HYF TS ria sl e
un environnement semblables & ce qulils seromt
aprés AMM. Le nombre de parients est shevi (s
mlticentrique).

Elle implique différents crirknes :

= durée peut étre longue;

— s conerdlé ou comparand; compsaraisom & un
miédicament de rélérence si possible ou sinon & un
placeho;

— ertire delfeacid 1.'|.i|'|.||.'|||=' h‘l.:u de G inier:
miédimire);

— amélioration du pronosic viml, amélioranion de
i cpunling de vie.

Phase IV

Elle se situe apets abtenmion de P AMM.

o Objectifs

e r|'|:|.w i poar Bt dee -

— miesurer efficaciod of b wlétance & plus kong terme;
- Ju"lef.'tur |n=1. el s |:|||:'1.||-L':||.1||:1'|I|:|.|.wh:

= metere en évidenoe des effets indésirables rares;
— affiner la connaissance ex b infquence des effers
indésimbles;

— évaluer Iy sreégie dis reaivement;

= adapier la posologie dans des situations parti-
culberes non encore envisapdes.

Clest & oo stade qu'intervient |a pharmacovigi-
lance done e bur e de <mssurer de Palwence
deffets nocifs praves ou méconnus du médicament
aprés sa mise sur le marcheé,

-l Méthodologie

Cela nécesite souvent an res grand nombre Je
patients, nen homogénes of sur un temps long.

Les essais qui dvaleent de noavelles ndizations, de
nowvelles formes, da nowveady dasages, de nouvells
woies d'administration, de nouvelles assoostians ne
want pas des el de phase 0V,
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Reglementation

4 Sutorisation de mise
sur le marche (AN )

L'ETUDE M5 GFFETS DES MPIMCAMENTS CHER
L'HoMME dans e cadre serict des essais de phases 1 1
et [ permes dévaluer les medicaments: nowvex et
la rédaction d'un dossier qui sera déposé 3 T Apence
frangase e séouming sanitadre des produic de sanré
{AFSSATPS) {ex-Agence du méadicament) en vue die
Tobrention de FPAMM (are. L.601), préalable obligs

a Yo s sar le mearchiE chis e s icamene.

L AMM concene wute spécialitd pharmaceuri-
que cu tout medicament fabriqué induserielle
ment, commercialisé ou distribed o titre pratuat
[en gros ou en déraill
Elle est dilivde par FAFSEAPS, pour une périede
die 5 ans (remwmvelable frar ;'u'.:rl.-.ﬂiu |.|IJiI:'IL|II.L".I'I.1HIL':'.
seulement 5 Le fabricamt justific pour le produit
—ide la viritication de son innecaité dans les
conditions normales d'emploi;
— de som imtéri thérapeutique;

die som iII'IiI.I'[H:' :;|||:|.||.I.'|I|.'.'|:- el quanmoaie ;
—d'une méthode de fabreication et d'ure procé-
dure de contrdle de nature i paeaneie la qelivg du

produic su stade de Tn fabrication en série.

L' AMIM 25T EVENTUELLEMENT ACCORDEE 2

= [our une indiearion [|'|l.".|"..’|['-."||l:|;.]|1l.‘;

- pour une forme galénique, une voie d'adminis-
tration Dmedalitg dadmanisieagion) ;

= v de dossier analvtique, galéniquee, de phar-
macolovie anineale, de roxicoksse animabe, dexpé-
rimentation clinique apris avis dune commission
A AMM eomposde de médecin er de pharmaciens.

4 Autorisation temporaire
d'utilisation (ATU)

Dans quelques simuarions particuliéres, une procé-
dure accelénfe et mise en place permettant une
mise 3 disposition rapide du médicament : Iaurori-
savion rempoezice durlisation (tableau 2,10,
Lualisation d'vme spécialitd pharmaceutique ou
de wour aurre médicament faboigué industrielle-
ment qui ' pas I AMM en dehors du cadre d'un
essal clinggue s fait;

— @ titre exceptionned;

= apris déliveance dume autorisation remporine
durilistion;

= autorisation déliviée par PAFSSAFS (dirccrenr
peneral de Papence];

- pour une durée limicée {pouvant &tre suspendue
ou renouvelée ),

4 Medicaments a prescription
restreinte

Cermins médicaments peuvent dore clossés par
IAFSSAFS, comme médicaments soumis 3 pres
cription restreinte pour des metifs de santé publi-
que, Lors de Lo délivianee die I"AMM oo de UATLL
Ce classement impose certaines obligations de
prescriprion et de dispensation. [| existe trois caté
pories de médicaments & prescription restreinte :

— midicament mdservt i Pusage hospitalier;

= mislecpmendt f Tn-.-e-;_'ri]'t'inn mraitiide .I:rC'\'E'-]"':IliII.iI:'T\L';

— médicament nicessitant une surveillance parris
culitre perdant le maitement.

MEDICAMENT RESERVE A L'USAGE MOSTTALLER

Lin mecdicament séservid B Uisage hospicalicr ne peut
frre prescrit quee par un médecin exergant dans un
établissement de santé public ou privé, 11 nlest
délivrg quie dans la pharmacie d v hdpital public.

MEDICAMENT A
FITALIERE

PRESCRIFTION  TNITIALE  HOS
Lin mesdicament & peescriprion initiale hospina-
litre dodr Ere inivialemsent presceir par un médecin
hospitalier (durée de validicé de Uordonnance © un
an g plus), Le pharmacien Sofficine de s ville =,
dilivre le milicament. Lore d'un renowrvel e e
.._'*1.1-11.r|,|¢| |,||_' la pn.':rriph-::ul. RT3 I1'IL:'|.|I.'I.'IL'I ||.|'-l."r‘..’||.
il doir Smsurer de lexistence de la premidre pres-
criprion hospitaliére.

MEDICAMENT NECESSITANT UNE SURYERLANCE
FARTICULIERE FENDANT LE TRATTEMENT

La prescription de ces médicoments me peut ére
effectuée que 3
réaliss par le parient. Le médicament peut dtre
presertt par un médecin libéeal et délived par un

pharmacien d'officine de = ville =

Sl S HE R '|*1.::r||r.|.||.'|||l:.~u o

Réiglementation 9
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m Comditang dir dolivrance ded AT, dewx sitwations pamiou fines,

ATU dite = de coharfe »

Le medicament eit desting A traites une maladie grave ou rare,
lersqu'il n'existe pas de traitement appraprig,

L'ATU est demandde par le fabricant,

Algrs que:

=il eniste dus preuves ou de fortes présomptions d'efficacité
ot de sfcurité suffisantes apportées par des exais thérapeutiques
er vue de 'obtenticon de "M ;

—ume demande o' ALK 3 été déposée par fe fabricant (pu une letire
d'engagement a lul demarder);

- il s'engage & cortinuer bes essals thérapeutigues en vue da
I'abtenthan 4 aMBL

Accardse :

Apris avis de la commision dARMM (par le directew généra
de I'Agenca).

Pour une durde d'un an.

ATU nominative

Le médicament est destird i wraiter une maladie grave ou rare,
Il et éventusllement imporhd.

L'ATU est demandée par le médedn traftant hespitaller ou non
et et transmise pour un patient donné & un pharmadien
hiaspitalier qui I'envete o FAPSSAPS,

S un fosmulaire mentionnant -

= la dénemination dy médicament;

= l'indicatian thérapeutiquee;

= les nformations utiles;

= 'erdomnancs nominative.

Acoopdén
Directement par | directewr géndral de l'agence,

Pour la durde du trastement (dans bz limite maximale d'un an).

4 L3 lol Huriet
La Ioi du 881138 du 20 décembre 1958 dite Joi

Husrier @ éré révisée dans la lob de saneé publigue
du 9 aoic 2004 afin d'intégrer celleci dans le
cadre des directives puropdennes, mads awst Boe
anx Evolugions de o science et e 1o médecime,

D plus, la bed du 2 mars 2004 relative o drodts
o malade est venu renfoscer e disposiif,

Ce gur réwise et renfarce la lod;

Dans ces principes péndraus, La boi du 9 sede 2004
intbprée an code de b smnd publigue —arricle
LALZ1-1 du C5P, défnit les conditions, mais
cependane «

¥ Elle exclur les mechenches viant 3 évaluer les
OIS COURINS of Tous les acnes e les produits utilisés
dee '|':||"||n habimelle {ees soins wéeme pas défims).

¥ La persomme phvsique et morake qui prendd Pini-
tiative de la recherche et notamment devient pro-
vl r.

¥ Elle précise également, que celuici ou son
représentant 1égal doir #re érable dans [a CE.

b Des précisions sur lemploa des produits eose
métigues  {notammenc toacabilité du produit
wrilizé = article L3131 -4er 3-6-7 du 5P

F Le role de UAgence Frangaise de Sécurité Sani-
taire des Pradubiz de Saned (AFSSAPS) qui 5'est
vue comifié selon article L5331 1-1 du C5F

« L' Agence framgaise de séourisd sanitaive des prodaiits
de santd st un Sablisemense ahlie de ' Erar, rﬂ:.r.'c'
soais b oetelle dw mindsire charg? de b soneé,

L'apemee harveicibe A Uapplicaion des bois o réplemenss
et premd, doms bes cas prévies por des disposizons parti-
crlitves, des décidions veloiives 4 [doalioation, anx
(54EE, 2 Ly _fr.l.lrnl'.ul:ﬁ'm, d da Idlsrmtien, 4 f'mu||ur|1.-.|.-
tion, & I'exportation, & la dismibuton en gros, o4 con-
ditinnement, & la corservadion, & l'explofeation, 4 L
mise sier le earchd, @ bn publicie?, 4 b mise en service
ot & Vurilisazion des prodide & finclind sandraine desti-
s i Phormme et des produdes & fnding cimm i, ¢
ROLAIRMERL, ., »

ans le domatne des recherches bomédicales, La
loi précise des déments majeuss,

LA FINALITE THERAPEUTIQUE FEUT ETHE [DMBECTE
{avec un beéndhice potentic] pour | peronne gqui
sy prige] ou hien il peut ne pas v avir de finalié
{eela conceme moutes les aurres I'E'\':|1I.'I:L'i|.l£1:|. T
les protoceles de recherche sone par conséquent
impliqués par cecee loi

COmDITIONS HELATIVES AUX RESPONSABLES DES
BECHERCHES

B Les personnes, acreurs de la recherche bio-
medicale, somt

—le promoteur, perscane physique ou morale qui
Flrl,'nd Piodemative die b recherche (en outee, il o



L Maesm, La phovccople ron anoziste et on délin

T'obligation d'assurer les risques, en responsabilicé
I\;i'l.'l.ll.'1 de I :‘-L"cl'll.'l:d“ﬂ‘.'] :

— l'investigareur, qui dirige et sumveille s néalic
satbon de la recherche {le promotewr peut &tre
s |'Tnvestigaree, a'tl et eddecing mads aussi un
laharatnite pharmaceutkpue public ou privé, un
organisme de recherche, ou encore un organisme
cjul subventionne les n:l'_'lherl.'hlfh:l.

b Les locaux s la pratigue des recherches doic se
'iIiT\t_'! L] l.|ilI'I" |_h.'.-. |.:|11:|-.|:I ITRIRE] |1'|:|Iérru|]|u el I!|.'|.'|!'||'|.|:;|'|||.'$
adaptées & lessai er compatibles avec les impérartifs
de rigueur scientifigue et de séourité des peraon-
pes qui 8y peétent = {L.209,3), Pour les recherches
EH AL |1|'|i||.il:|,5 I:ht‘mi‘u,:uliqm: |.||:r=1;1l:', elles dopvent se
pratiguer dans un lieu = autorisé = par ke ministine
chape de la Saneé {y compeis pour bes unités de
recherche pharmacologique), sif si ces recherches
concerment Pépidémiologic, 1a génétique, la physio-
[, | |'h'!.1-:i|r|'-:|!|:||.|||.r|1|.-= f ne nEcesiienT s
d'actes autres que ceux prackpos dans le cadre usael
e activivd mddicale.

Conditions relativis oo personmnes qui se pritent
HIREREESTL

b Le consentement libre, éclairg et expris des per-
spanes doir étre secueilli sur une feuille de consen-

[odsdibes de cansentemeri

Catdgories Recharches Redherches
& finalité thérapeutigue directe sans finalitd thérapeutique directs
Waolontaines sains. Conserrbemrent exprés =t par orit, Corsentement expris et par gorit.
Malades conscients. Contertement exprés ot par &crit. Corsamntement sxpris ot par écrit.
Malades conscierts hospitalisds.  Consertement exprés et par &t Consantement expris ot par écrit.
Malades inconschents, situations  Consertement des proches ot da 'intGressé Conserternent des proches et de Mintéressé s
d'urgence, gl reprend consclemnce. reprend conscience,
Biners, Consentement des trtulases de 'autorité Cansertement ded titulaine de Fautarité

parentale. Le mingur peut 5'opposer

& la recherche,
Majeurs sous tutelle,

Femmes enceintes.

Déenisg.

Consentement du tutew, Le majewr sous tubelle
peut s'opposer i la rechenche,

Conseniement exprés et par écril

LCorsentement axprés ot par écrit, Les recherches

tement signée par la perssonne, ou, & défaut, en
présence de rémoints) indépendant(z} de Uinvesti-
L= Lne peTsInnge N peut simultamdment subir
plusicurs expérimentations sans finalivd thérapeuti-
que. D plis, Le Wagisbareur peévoit quelques cas pas-
ticulicrs, présentds dams le tablean 2.2,

Des sanctions péoales somt prévecs en cas de
rearapression de oes dispositions.

b Des indemnités, ou rémunérations, sont possi-
biles dans ceraing cas cher bes volontaires saine.
Un maximum annue] dindemnités est fixé par
arréte maimistdriel, wn conene sem elfecrud ir
fichier {L.209.15, 209,160, Pour les mineurs, les
ensjenirs sous turelle, les malkades hospiralisés, il n'y
it pets o inalemmings.

=i la recherche donne liew, pour un malade ambu-
laroire ou hospiralisé, & des frais supplémentaines,
ceux-cl seronk rembourds par e labortorre on par
Iéraklissement initiareur de la recherche. Les pro-
duirs 2 EXpETmEnteT en milien |‘|m-pi1:-:||1|.'r donven
rrarsiter par la pharmacie de 'érablissement
iart- '-!-:I. A Tissse de recherche, la pefauhe QuiL
&'y est précée est informée des résultats plobaux de

el T\l!'\i.'|1l.'l.'|..|:!|.'.

i la recherche.,

Réplementation

parentale. Le mineur peul sSoppaser

Consentement du tuteur et consedl de famalle
i du juge des tutelles, Le majeur sous tutelle

peEut opposer 4 la rechenche,

Consentement exprés, la recherche ne dojt

11

pad prdsntler un risgque prévisible pour la femme

au 'enfant, ef doll &tre wilks 3 la connalssanoe

des phinamines liés b la grossesse

au a I"allaitemarit.

Recherches inberdites.

daivernt présenter un bénéfice potentied dansct
&t majeur pour laur santd,
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Procédures administrarives

B Des = comités consultatifs de protection des
personnes dans la recherche médicale = doi-
vent exister, composés de membres tirds au sor
sur candidarure et nommés par le préfer, tenus
auw secret Lart. 378 du code pl.:1'|:||:l, de Comps-

tion représentative  compétences  éthigues,
jutidiques, sociales er philosophigees), er capa-
bles de se pourveir en justice [personnaling
mosale).

¥ Une procédure dexamen des protoceles de
recherche doir &rre respecriée.

Réle de I'infirmier(e) diplémé(e) d'Etat’

Consentement aux soins

LE COMSENTEMENT = LIBRE, BCLAIRE ET EXPRES - st
nécessaiTe pour toute participation des personmes
i des recherches binmédicales’.

L'infirmier(e) participe & b recherche hivmédi-
cale uniquement dans le cadre de son rile sur
prescriprion : il :Huu'tienl done au médecin (5
linvestigateur) de recueillir le consentement de
ks personne, dans les conditions préviees par La loi
du 10 décembre 1988 (mbleau 1.2} en précisant
les modalings de recweil du consentemenit.

LA PERSONNE DOAT DOMC ETIE INRORMEE

— de I'ineéedt de la recherche, de sa nécessité done
des béndfices pour s perionne;

- mais aussi des risques et effers qui pouvent on
découber, des modalings du protocole de recherche.
La qualité du consenmtemnent tient & ce que |e
malade aiv requ des informarions compréhensibles,
Certains facteurs peuvent infleences la liberé du
COMNSEMEEMEn |

=l s feil I.IE l.'|.||.1'|én||.'||.||ré JE |:'| PERLTE, ML
affaiblissement sensoricl, physique;

L. Woir décres 2004-502, chagaire 1 « Les régles profesion-
rrelbes =, sows-section 2 = Dhevaies erers les patienits =, arl

L 431120

2. Lire dgalemremn dans bes Mouveaus Cahdess de Uledie-
mire le MO n® 4 Légisdation, fhigee 21 déooscdigie,
responsahilind, pemisanion du mavad, de L Aubert, B Eccli,
AL-H. Renaalt, T, Valerte, Masson, ¥ &ition, Paris, 2007,

- une compréhension erronée de Cinformarion;

- la contrainte, 'abus d"aurorité des soignants
C'est pourquod linfirmier{e}, dans son réle de col-
laboration aves le médecing, s'assurera que V'infor-
mation donmée est honméte, simple, intelligible,
dosde, et virifiera ce que la personne a compris.
Apris quoi, elle pourra contriler les modalitgs de
recueil du consentement {vodir page 11)

= recueil par écrit ef signé, dams la majorieé des cas;
~ recueil par oral, en présence de Emoin(s) indé-
pendane{s) de Uinvestipateur (U'IDE peut étre
Emnin ).

Une personne peut refuser & tour moment de pour-
suivre 'essai clinkque sns en donmer La mison.

Participation a la recherche

¥ Une imformarson (enfou Eormmation) st proposée
gux soignants mmpliqués dans la recherche par
I'invesripateur. Un répertoire des procédures opé-
ratoires est conservd, auguel UTDE peut se référer,

¥ Une surveillance clinique, bologique ou autre,
st réalisée par l'infirmier(e}, en fonction du proto-
cole en o, gui et respecter scrupulewsement.
¥ Chaguie sujer a un dossier de suivi. Les observa-
tions sent consigndes dans ces dossiers de fagon
précise, lisible, indélébile, it par les infir-
merels, woie [NIC UNE prersonmne :q'édifup.u:nuﬂ'nl
chargde de la gestion de la recherche.

1. b= Lesd essais eliniques se déroubsnt en quatre pha-
sed. La premidre concerne des sujets walontaines saims,
La guatritme & déroule spré commercialisation du
medicament et I'etudie dars ded conditians de presonip-

midicales ambulatoires et de |a =vraie vies: patients
palypathologeques, palymédiqués et iraités swr une
longue périade.

tion et de surveillance proches de celles des pratiques I



& b, La phetasopie non mnorisds est om déli

Pharmacodynamie
et pharmacocinétique

Notions de pharmacodynamie

Les effers pharmacologiques, thérapeutiques et
indésirables des médicaments résultent de leurs
interactions avec des molécules particulitnes chez
le malade.

Dans cemaines circonstances, ces molécules ne
fone pas partie de Vindividu: et le oo de
action des amtibiotiques qui arétent |a crois
sance d'une bactérie ou ln $truisent, des antifon-
ghoues qui stoppent la croissance des champignons
ou des antiviesus qui empéchent la riplication
virale,

Dars b plupart des cas, les médicamens agissent
en se fixant, au niveau de différents tissus, sur des
composants ou des = cibles = dune cellube de Uindi-
vidh, appelés substances réceptrices ou récepteurs,
Il en découle wme réaction qui amorce une sénie
d'événements biochimigues aboutissant aux effers
du eedicament.

Pour obtenir une bonme efficacité chérapeutiouee,
les lnboratvites synthitisent des mobécules puis-
santes (cest-d-dire qui agssent & faible concentra-
tion}, qui reconnaissent e plus spécifiquement
possible un récepreur (pour ne pas oofer deffers
néfastes en se liomt & des récepteurs voisins) et qui
sy liemt avec we pmasde affinaé.

Une représentation classique de la liaison spécifi-
que d'vm médicament 3 un nécepteur ot de com-
parer ce dernier & une sermune et le médicament 7
I clef qui Sadapee & celle-ci. Une sermre peur érre
ouverte (un récepteur étre stimulé ou bloqus) par
des clefe s voisines (des médicaments de Ta
|'|l-E||1E |:|:|.w& T'l'ﬁ.lhl'l:l.l:nl::giql: |JI= sTreclinres -¢|:'|1r
miques tods proches). Ces clefs seront incapables
d'ouvrir d'autres sermures sioudes sur le méme s
ou des organes différents (notion de spécificaré).
Laffinité de b laison représente b force avec
Eaquelle le médicament se fixe sur be récepreur (le
eédicament le plus affin pour un séeepreur — qui
représente la meilleure affinité — sera la clef la
micux adapeée i la sermure).

Principales cibles de 'action
d'un médicament

A Définition d’'un recepteur

Les réceprenrs peuvent drre définis comme e élé-
ments sensibles dans e sypstéme de communi-
cation chemique qui coordonne les fomctions des
différentes cellules de Uorganisme, les mesagers
chimiqees franr des hormones, des newsorrans-
meettenrs, des ;ﬁtnkirw.s o ol 'r:u;h:.l,rm e croas-
FATICE,

IXans cerrains cas, par exempbe les récepiens aix
maephinicues, ke réceptear a été identifed avant le
ligand endogine {roune substnce chimigue, phy-
solozigque ou ne, copable de s ler o récepteur);
maiz le plus souvene les ligands endopines sont
découverts avant que le récepteur ne st carctés
risé pharmacologiquement.

4l Localisation

Les récepteurs sont clesés en nécepteurs intra-
cellulaires, principalement nucléines, et en récep-
renrs membranaires {fgure 3.1

Les RECEPTEURS NUCLEAIRES modulent F'expres-
gdon des phnes (ex: récepreurs des hormones
thyroddiennes).

Lis RECEFTEURS MEMBRANAIRES, lorsquiils sonr
activés, modifient B fometion de L cellule concer-
née, On distingue :

= les récepreurs qui ont la forme d'une hélice tra-
versunt b membrone de la cellube et gui sont cou-
plés & une protdine G cransmectant ke signal;

= et les récepteurs qui sont en fait des canaux joni-
ques (passage dams b membrane cellulzire per-
eertant |l sortie et Venrée doms) qui 8 onaveent
ow ¢ fermene en présence du médicament, modi-
fiant ainsi b polarisation de la cellule e provo-
quant par ce biais Neffer;
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couphis

Récepteurs
Récepteurs enzymes aux protéines G

o

tyrasine-kinase
guarylate-cyclase

Secards m Bf.
AMPL, WPy, DA

!

Frotéines kinases

Les différents types de récepteurs cellulaines,
Les récepteours tissulaires des médicaments dans Forganisme sont de guatre
types: les trols premiers sont intermembranaires, le dernler
cytosoligue. La Baison du médicament sur son récepteur est suivie d'une
réaction enzymatique directe (récepteur-enayme) ou indirecte (récepteurs
couplés & une protéine G), soit elle modifie la perméabidité de la cellule aux
ians (récepteurs canaux), soit elle endenche la synthise de protdines
cellulaires speciliques {récepteurs nuchkaires).

—certains  récepteurs  fappelds = récepteurs-
ensymes =] posident cux-mémes une  activie
enzymetique (kinnse, phisphatise oo guanylae-
cyclase) medulde par le médicament.

Parfois, le médicament est un substrar qui agit
comme inhibiteur compétitf d'ume enzyme (le
captopeil sur lensyme de conversion, b néosrig-
mine sur I'acérylcholinesoérase), Maiz beawcoup
de mé&dicaments inhibent également Penzyme
dune manigre mm coTmpetitive [Taspiring sur ba
cyclo-ouypbnase),

Un autre type dinteracton fait tntervende be
médicament comme un faux substrar Dans ce
cas, e médicament emprune les vioies de transtor-
marion chimique des molécules endogénes, Ceci
aboutit & une proeduction non physiologique
qui permet de détoumer les voies métaboliques
normales, Clest le cas, [t exemple, de Palpha-
mithyldopa (Addomet), médicament antihyper-
[CMSCUT ancien, qui s substioae su précurseur de la
noradrénaline, b Dopa, Le résultat est un rempla-
cemvent partiel de la nomdrénaline par la méchyl-
noradeénaline, diminuant  ainsi  activieg  du
systéme nerveus sympathique. Clest un précurseur
de fauz-neuromiédiateus.

Paramétres
conditionnant 'activite
d'un médicament

On considéne gue Finteraction meédicament-récepteur
el wne réaction réversshle et gqu'il existe Péguiliore
suivant ;

(M) + IR 2 [MR] —» Effet pharmacolagigue

ald [M] est la concentration en médicament, [R] la
concentration en récepteur ot [ME] la concentration
du complexe médicament-récepteur.

Putsquee Paction du médicament passe par =a
lwaison i un réceptear, Peffer qui en résulte va
dépendre :

—de la concentration de médicament en face du
récepreur {done de la dose adminisorée);

—du nombre des réceptewrs (donc de individu);
—de l'intensité de la liaizon, On la carsctérise par
Paffinité du médicament pour son sécepreus
daction. Airsi un inkabiteur E’bé!:n-mlTél'lurgileu
{voir page 132) possiéde une affinité supéricure 3
celle de I'adrénaline pour ses récepreurs béra et
premed s place au niveau du récepteur, limitant
ainsi ses effers physiologiques; un antidote prend L
place dune substance au niveau de ses récepteurs
et 'empiche d'doe oxigue. ..

—de ln sélectivité du médicament pour un type
de péceprewr. Un broachodilatareur qui agic au
nivesy des récepteurs bita-Z, ¢l est sélectit, exer-
cera un effer tachyveardisant modeste {celui-ci
Mp:ﬁq]:-ll'lr ﬂn: |:|. ||:£|ih-::-|:'|. X rEL'E]'!I!nlrS. |!‘rEI!:|.-”
[voir page 128];

—de  Tactivied intrinstgue du  médicament,
cestiiadive In force de stimulation du récepteur.
L'amplitude de Ueffer maximuem de la moléoule en
de.pen.,l Elle esr égale 31 s = aponistes entiers
o purs, comprise entre O et 1 pour les sponistes
|'|..'|rt:¢|x. et épale & 0 par les: anvrapomistes, ¢'eat-f-
dire les moléoules qui présentent une affinité pour
le réceprevr mais donr la liadson nlentraime
aucune sction pharmacologique.

La majoritg des médiements utilisls en thémpeuti-
U AZISEELE, SOHT COMIME AEOTISEES, S48 COmme antas
prmstes des récepreurs des médianeurs endopbnes :
~la prazsine (Minipress) est oun antapomiste
alpha-adrénergique:

—le propranolol {Asscardsl) est un antsgonise
béra-adrénerggue;



M sam, La photocopie ron autonisée est un &

— lee sulfare de morphine (Moscontin} est un sgo-
nilste moephiniguie;

— | nalmexone {Malomex) est un antegoniste mor-
phinigue...

Notion de relation dose-effet

Dans nE soMereUs cas, 4 Do Ehadie Tévolution
de leffer observé en fonction de la dose de médi-
cament administed, on algient wne courhe de
forme sigmobde (figure 3.2}

= aucun effer west observé 3 des doses ris Faibles;
— dane ume one de doses (celles urlisées en thir-
peutique], Peffer augmente progressivement avec
les doses sdminiserées;

— 4 partir d'un cerrain sewil Peffer e scable er
correspond 3 effet maximal.

D'AUTHES Ca%  S0NT PARTICULIERS :  premns
lexemple dun antibiotique réputé acnd sur un
germe dooné, Pour quiil soic acrif, il faur gu'il
pETRETE a5seT I.iII.'El:I.'II.ll:I'H le rassu enfecre de f:alF'Llﬂ
i cc qu'il se trouve en comtact aves b bactéric &

Notions de pharmacocmétique

Effot

——

maximale

e
Dase

Courbe dose-affet, Lorsgu'an augmente

a dese gdminastrée d'un médicament, Feffet
pharmacologique carrespondant, thérapeutique

au indésiralsle, augmente mals de fagon non lindaine,
A partir d'une certaine dose, les réceptewrs
immédiatement disponibles sent saturés 8% un effet
maxirnal et abtenu : il s traduit sur la courbe

par un plateau honzontal,

comcentration suffisante (concentration de forme
libee = concenteansn minimale inhibierice [ChI])
ot oo, suffisamment longiemps.

Notions de pharmacocinétique

La pharmacocinétique comespond 8 T'émde du
deventr des médicaments dars organisme.

Absorption

Létape d'ahsarption correspomsd au passage du
principe  accif, sans transformation, d'un site
d'admanseranion dans la circelagion géndele. Elle
est done variable selon [a voie d'administration.

sl Abrgrotien apres dngivse
Par voin o AR

Powr érre absorhé par vode digestive, un principe
actif doirt

— étre libéné de s forme galénigue (forme solide) ;
—étre dissous [seule une forme soluble peut étre
absoehée) dans le ke dipestif;

— passer 3 barriere gastro-imtessinale {le plus sou-
vent par un mécanisme de diffusion passive qui
dépendd du caracrére hydrosoluble ou liposoluble,

acide o hasique des principes aceifs, er de Teor
innisarion en foncrion du pH du milieu) ;

= atteindre le Fode par be systéme porte o lie passer
pour arreindre La circulation géndrale.

Le principe actif pewt étre partiellement détruit
dans la lumitre gastro-intestinale [destruction
el Pacidieg de Vestomae comme pour Minso-
line, destruction par les bactéries de la flore
imeesrinale), rransformé erfou excrénd lors du
passpe par le fiie -[..-l’ﬁ,-: i premier paskge
hépatique) avant d'arreindre a3 circulation
penérale [fipure 3.3}

La bicdizponibilité d'un médicament correspond
A la freaction de la dose du médicament adminiseed
qui atteint la circulation pénérale et la vitesse &
Lquielle elle Parrein.

Dhifférents aurres facteurs peuvent modifier labsorp-
vion d'un médicamenr par voie orale : Palimen-
taticn, b cosdmindstration <autres médicaments
finteraction: médicamenteuses), les Eats patho-
Logiquies (diarrhée, diabine, Sidal.
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Schématisation du devenir du midicament dans Farganisme.
L'absorptian (VO] cu ka résarption d'un médicamant (IM-5C) permaet son
passagpe dans |e sang clreulamt. Ladminlstration par vele intravedneuss (V]
permet déviter Pétape d'absonplion nécessaire pour des awtres vaies
cammse |a woie orale (VO), la voie intramusoulaire [IM]) et scus-outande (5C).
Dians le sang, ke medicament est libre (M) ou 2 4 des protéines comme
I'albumine (M-F), Seqle la forme libre du médicament est transportée
vers les différents tissus de 'organisme au le médicament sera stocke,
exer(era ses actions par liaison sur des récepbewrs spécifiques daction (M-R)
el sern dlimend. Les deux vales d élimination principales somt
les bintransformations hépatiques et I'émination rénale, Dans certains
cas, |25 métabolites conservent un certaln degré d'efflcaciid etloy
d toxicitd. LEC ; liquide axtracellulaire.

o Absorption aprés administration
par d'autres voies

L snatres wodes song Iy vode souws-cutanée, l voie
intramusculaire, bes voies locales,

Distribution

L'étape de distribution du principe actif, une fois
la circulation pénérale arteince, correspond & sa
répartition dans longanisme. Elle peut s divieer
en deus phases :

—phase de répartition dans la circulation géné-
rale : e principe acrif peur s fixer sur les protéines
et bes cellules sanguines;

—phase de pénétration dans les tissus en plus ou
i grande quantind er & vitese variable.

4 Fixation aux protéines
plasmatiques

Le principe actif, une fois dans la circulation san-
guine, va entrer en contact avec bes protéines -
culantes er, dans la majorité des cas, = lier plus ou
moins aver elles, Comme pour les substances
erdogines, ks protéines plasmatiques jousent le
e de transporteur.

MATURE D¥5 PROTEINES PLASMATIOVES. Plsieuss
protéines plasmatiques sont impliquées dans e
transport des médicaments : Palbumine, lalpha-
glycoprotéine acide, les lipoprotéines. Dans tous
les cas, la liaisom esc be plus souvent réversible - il
extste un équilibre entre la fraction du principe
actif libre dans b circulation pénérale et la frac-
tion lide aux protéines. Seole la forme libre du
miédicamient peut pénéerer dans les tissus et cons-
timie la forme active du médicament. Adns, la
lgison s protéines plasmatiques medule Maction
pharmacologique, en retenant temporairement le
médicament dans le compartiment sanguin.

CARACTERISATHON DE L& L1AISON. Elle se camceé-
rige par le pourcentage de médicamenr fixé mais
aussi par b force de B lindson (constanee d'affi-
mité] et le nombre de sites de fixation (qui sont
plis ou meeins mportants er pourtont étre plus oo
Mins sAEUres),

a Peneétration tissulaire

La fractiom libre du principe actif, véhiculée par le
sang, va pouvoir péndrer dans les tissus de diffé-
rents organes, La pénérration tisulaire dépend de
phusieurs facteurs :

= In taille;

— I'hydrosclubilité et la liposolubilité du mé&dica-
ment {une certaine liposolubiling est indispensable
pour passer les membranes tissulaires) ;

~la fixation aux protéines plasmatigues et aux
protéines tissulaires 2 il existe un équilibre entre
les formes libres er les foomes lides sux différenes
protéimes plasmatiques et tissulaires. Lo diffusibi.
lité tissulaire dépendra des affinités respectives du
médicament pour be plasma et les tisus cibles;

~ la vascularisation 1 plus Vorgane est vascalarisé,
plus |3 pénétracion scra imporante of rapide.
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Clest Be cas du foie, du rein, du coeur, des poue
i, du cerveaw er des glindes endocrines.

La lintsom d'un médicament sur ses néoepteurs tise
sieladres est le |1|m souwvenl mEversible er memsiioine,
mats certains médicaments peuvent se fixer de
manitee pratwuemen| irnfversible aux |1r~::-1-:"i||.-:'.-.
ddes tizsus (cisplatine}, [ esr important de rappeler
dque La Tu.'*:n{'rnlt'inn des madicamenie dans e ke
teme perveus centsal est lmirde par Ty basridee
hémato-encéphaligue. Chez o femme enceinte, le
pascsage de |a mére an foetus est limité pas la barciere
frero-placentatre, més perméabli.

L " I} -

Elimination
L'elimination du principe acolf corespond 3 =
disparition de I'organisme. Elle peur s'efecruer
.'H!I':II. 'il‘;'ll.l: :III;:\.III.“ |111 -
= lexerétion : ke principe acrif est &liminé de 'onga.
piisme sans subie de ransformation erLmvasalicie;
— la bintransformation : le principe actif disparait
T trmglormaation -:_'|'||.|ni|:||.|r dins |'-::-:r~g.1n|.-:|n|.'.
Le plus souvent, cos deus processus coexistent,

Lar demi-wie d'vun meédicament comrespond au temps
au bout duquel sa concentration plasmacigue e
dimmuge de moitié er donne done wme indication
st s mpadicd d'élimination. En cas d'msuffisance
délimimation de b forme active du médicamens
jar Betransformarion |.’|.l."|“:|[n.||.r|.' o rar virie pénale,
sa demi-vie ot augmentée. Lomsqu'il existe un
métabolite aussi actif que In moléculbe-mine, il fag
entt compte de b demi-vie de ce demiber pour
juger de b rapidied de disparition des effers phar-
meacologioques. Le oythme  d'administraion dun
miédicament dépend Sgalement de sa demi-vie, De
facon & obiende des concentearions & peu pris
comstantes dans le temps, on administrera en 3 @
4 PEISES PR fOur médicament & demb-vie couste
(34 k), alors qu'ume seule prise par jowr dun médi-
cament & demi-vie lompoe en général sudfis.

o Ecrttine

L'excrécion du principe sctif pewt s'effectuer par
dulfécemres voies

— Ja voie rénale;

— la voie hipatique;

— e I\J..'illl.lrl.'!l Vil !\-IL'\L'I"I:n.I.:lII.'L'h.

Natioms de pharmacncindtiqus

EXCRETION PAR VOIE RENALE, L voie rénale ot la
voie d'excrétion principale. Comme pour les
substances endoglnes, le rein jose son wile physio-
logique d'excrérion, Le principe actif passe de la
circulation sanguine dans Purine par deux proces-
surs différents - ba filearion plomeérulaiee e la séerd-
ticn tubulaine,

¥ Filtration glomérulaire Ay nivean des unicds
fonctionnelles que wone bes pépheons, le processus
principal est la filtration par ke gloménale de la
tractivn Libre du principe actif, cestepedire non
lide & Palbumine (albuanine est rop = grosse =
pour re filerde er la majoricd dis prineipes scrifs
sont suffisnmment = petits « pour &tre filtrés par le
j;lunlL"rulL'l'.

¥ Sécrétion tubulzire. Certaing médicaments peu-
vent fire secrdtes an mivens du tubule contoums
proximal par ce mécanisme sciif {exemple des
antibiotiques | pénicillines e céphalosporines)

¥ Réabsomtion tubulaire. Le principe actif peur
£tre nEabsorhé rout au long du néphiron, en péniral
par un mcandsme pasf, influencé par le pH de
Peirtme. Cerme réalsarprion Bmite Pexonétion des
principes actifs.

¥ Facteurs de varmtion o Uemerétion rénale -

— l'ige;

= les inveracuions médicamenmeuss;

I'n=uffisance rénazle.

EXCRETION PAR vOIE HEPATIOUE. Le principe scrif
est Elimind par le foie dans la bile, Le médicament
arrive ainsi dams ln lumiére intestinale ot peut &tre
sodl e partie cabanebd e ainsi repoindre la circu-
larion générale, ce qui constitue le oycle entéeo-
hépatioue, it fre Ehnrtivement excrétd dane
les fices, Le oycle enméro-hiéparique prolonge la
durée de vie du médscament dans Uorganisme et
ralenrin Pescrétion Eams les fices.

EXCRETION PAR LES AUTRES VinlFS, Cis qutmes viles
st secondaines ;

- le principe acef pewr étre excrénd dans L salive,
la sueur, le laic. Bien qu'accesseire, V'excnition
o' um e nrmene dons be biie Pt Etre imiportambe
& connaieee boes de Lallaitement, pour Svirer des
risques d'intoxications pour le nouvesu-né;

— erfim cerrains médicamens volarils peuvent &ome
exenEtés par les poumons {exemple | anesthésinues
peniraus volanils).

17
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4 Biotransformation

Dars Porganismie, la majorié des médicaments
sulvissent, '|'-||.|'| o Mesns, dles |ri|:|l:“i|:::l:|'ll.'lillil.ll.'l!i
chimigues complexes qui constituent son méta-
bolsme. Le mérabolisme a globalement deux rdles
eosentiels :

- renadee le médicament pls hwdrosoluble er done
plus facilement et plus mpidement excréed dons
Vuzine et dans b bile;

— diminuer sa toxicité potenticlle.

LIFU DE La RIOTRAMSFORMATION, Le fode est
Vorgane principal de la biotransormation en rai-
s de sa situarkon = careefour =, son débin sanguin
ilewd ot I pickhesse E:I'I...._l|'rl1il.lil.'|ll.|:' de sien cellules.
[Vautres tissus peuvent &tre responsables du méta-
holisme des médicamens - le rme, le rein,
Vintestin, e plasma,

REACTIONS METABCLIGUER. The meomibrevses réac-
rions chimigues, catalysées par des enzymes, peu-
vent aviir lieu dams loganisme. 1| e possable de
distinguer deux types die réactions :

—des réacrions d'oxydadion, réduction, hydeolyse
iphase [1 Elles nécesirent notamment agtion
d'une enzyme;

= lew rénctioms de conjugason (phase 1) qui per-

izzai de la phase |3 une substance endoptne qui le
ﬂ:nd F||||:.1sl|ujﬂﬁ::-'||,||'-'|r.

ACTIVITE ET TOKICITE DES METABOLITES. Les méta-
bolines sont en péndeal inactifs, Pourtant cerralns
mégabobites actifs participent & oacrivied d'un
médicament ou proviennent d'un médicament
incsetif ou prnlnéﬂir.lln:nq. Paradoxnbernent, dans
cermains cas, s bintransformation du principe acrif
abogrit & la formetion d'un mémbalire Eov i
[exemple ; un des métabolites du parscéramol),

EXCRETION DES METAROUITES Les mwdrabolires
tormiés pouvent Bore excréndés par woie urinaine
crjou hiliaire.

FaCcTELRE DE
FOTRALATIN 1

— Lt gireees - Dacrivdned des enzymes du métabolisme
pewt varier d'un individu & Uawtre;

- [fige - sujer fgd, enfant, nouwvea-né g a un
métabolisme déficient;

~Tinductionfinhibitkon  encymatigque - certaing
médicaments omt b propriéeé de stimuler ou J'inhi-
ber les sestimees croymarkques responsables du miéra-
bolisme. I'I_'I:ll.'ll.'l|'lll'_'l de médicaments inducrenrs :
rifampicine, phénvtoine. Exemples de miédica-
ments inhibireurs : Erpthromycine, béteconazole;

= linsuffisance hépatique;

VAKIATEYRY DE LA BHTHARS

mettent die lier e médicament ou le méeabolite - la prossesse.
. ~ | s
haéd nt
icame 7 e
Action
= Woig ofale I
* Yoie rectale 1
» |Intra Musculaire Libératl
» Sous Cutange  HIDETANION
* Percutande (peau) Woie 1. V. Riicepteur
* Voie respiratoire /1 - o \l
r : B Compartimeant I
— —_— = Abgarpiion Compartiment
Principe actif [Par mi fais wentral ©sang Libre périphérigue
dessos Résorption ﬁ“}ﬁ;me | itissus, organes)
i, 500 o
[LT_H“" . Metabolites {Ein-traraformation)

"y .\\‘I
Rénale : urines  =— Elminairon

|

ALEres fweur, L selive, poumom] ) Eecretion

-+ Biliaire (i) 2lled
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1 F La réponse thérapeutique et la tolérance & une  métabolisme, dimination rénalel, mals deépend égale-
posalogle donnde d'un médicament peuwent warler  ment de paramitres pharmacodynamiques individuels
dun sujet  l'autre en fonction de som sexe, son dge, son (nomire des récepieurs, répartition tissulaire des récep-
ethanie et sa pathalogie, teurs, action des seconds messagers, ..),

i P Cette wariabilité interindividuslle n'est pas lige

qu'aux wariations pharmacocinétiques (distributicn,

u
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Classtfication des medicaments
et reglementation

Classification des médicaments

Les médicaments sant classds en quatre cabégaries:

= liste | : médicamsents danpereus, & nockite dleyée;

= ligte Il : medicaments dangereus, de moindre toai-
fité;

= midicaments stupéfiants,

— ks B,

o Liste |

Sont inscTines sur cette liste bes spécialinds renfer-
eant des substances actives & tris faibles doses e
appelées substances vénéneuses, Leur wrilisation
pouvant donner lien & des accidents thérpeu-
tiques fréguents ot i des effets indésirables, elle ne
dodr Brre fadte que sous survelllance midscabe
Lexemple ; anti-inflammatoires nom seéroidiens).

o Liste 1l

Elle renderme des produins « dangereux = [ s%agit
de médicamenss qui, utiliss  imprsdemiment,
poursalent donner liew 3 des incidents thémpeu-
tigques (exemple : bes divrétiques de Fanse).

« Stupefiants
Il s'agir de substances qui provogquent & ba fois de

Peuphorie et de la pharmacodépendance.

L'EUPHCRIE, qui csr une sensatbon de béen-Gme et
de sariskaction, est Pérar rechwerché par les toxico-
manes. Elle apparair tris vire ches certaims indivi-
dus, mais elle engendre une pharmacodépendance,
La PHARMACOTEPERTIANCE 2 dgd délinde en 1969
par 'OMS comme un éear psychique, et quelquefois
éalement physique, se caracrérisant par des
modifications du comportement o par Jlautres
réactions, Celles-ci comprennent toujours une
compulsion 1 prendre le produir de fagon
continue ou péricdique, afin de retrouver ses effers
payvchigques er quelquefois d'&viter be malaise de la
privation. Cet état peut s'accompagmer ou o de

olérance. Un méme individa peur éme dépendant
de plasieurs procuirs.

Dans cette définition, trods termes sont & souli-
[T,

b Dépendance psychigue. 11 s"agic d'un désir
souvent irrépressible de répéner les dises, afin de
retronrver les sensations agréables ou extraondinaires.
Clestce quion appelaic autrefobs assudoude,

» Dépendance physigue. Clest un étan adapanif
camactérisé par 'apparition de moubles physiques
parfoss inrenses lorsque Padministeation du pro-
duit est suspendue brusquement = Jeur ensemble
corstities be syndrome de seveage ou d'abstinence.
¥ Tolérance. Clest la diminution des effets sur
Vorganisme d'une dose fixe d'une substance, au fur
et & mesure de son adminisration.

E-H-Tn"plu-tmlﬁdudt la liste des stupéfiants -
- marphine {sutfate) Mosconting

- pethidme fchlorhydrate) Dalasal;

— dostromoramide (Tartrate) Palfium,

Les spécinlités de la lnre des stupéfiants compor-
tent sur leur conditionmement un dowble filet
rongge aves bes minees mentions que powr les médi-
caments de | liste I,

o Faychotropes

Les substances psychotropes restent inscrites res-
pectivement dans la lste des stupétiants, la lste |
o 1 selon Tes produits.

A cité de ces différentes listes, certains médica-
MEnTs 00 nscrits = au cadre nodr = ¢ ce sont des
médicaments non classés, mal conmus, qui sont
mis en armente pendant un an, Ces médicaments
ne sont délivrables que sur ondomnance.

o Médicaments d'exception

La particularité de cette classe est basée sr le prix.
s midicaments ne serons remboursés ca pris en

charge quagris informarion du contmdle médscal par
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e prescripteur, Pour cela, il iddige lordonnance sur
« um ordonrancier des médicaments 'exception =,
Chague ordonnance comporte quatre volets @ un
pour le médecin, un pour le pharmacien, un pour
I Sécuried sociale, un pour le malade,

Le prescriptear doit, de plus, attester de Padéqua-
tion de s prescription aus indications officielles
annexée sur une fiche dablie s ln Commission
de transparence, aprés avis du haur comind médi-
cal de la Sécurind sociale. =il sont prescrits pour
ume affection de longue durée, leur rembourse-
mient st acguis une fobs cos foomalicds remgplies.
Exemples:

- sumatriptan {imifecth dams ['abgie vasculaire de la
face:

—-andanidran  (Jeptren) dars les vomissements
induits par les chimiothérapies

« Medicaments soumis
a prescription restreinte

Il en existe trois classes ;
= les midicaments réservis i l'sape hospitalier;

- bes miédicaments & prescription initiale hospi-
talitne;

- les médicaments nécessitant une surveillance
particuligre, LAMM peut en réserver [ prescrip
tion aux praciciens ausgecls ont éé reconmuies
ﬂerr:llnghtnl:lli{mltiﬂm.

Exemples

=interféron alpha-2a et 2b (Lavafdran, Viafdran);
- méthadone;

- méthylphénidate (Ritaling];

= donépézil {Aricept).

4 Médicaments soumis
a prescription restreinte
et d'exception
Exemples:
- intertéran bita-1b (Bétaféran) :

=hormanes de crodsance ; somatropine (Maxomast,
Jamactan, Umatrope);

- modafinil {Modiodad).

Réglementation concernant
les substances vénéneuses

Régle commune
a tous les médicaments
Venéneux

Elle concerne La prescription et la délivrance. Ces
miédicaments e peuvent SIre Prescrits que sur une
ordisnmance [mpTurl de la pn-'_u.'ripll.-:m], gjui diit
obligatoirement comporter ;

— nom, adresse, sgnatue du médecin;

= date;

— nom, prénom du parien:;

— sexe, fpe du patient {le pobds est recommanedé
paar Jes enfants of bes nourrissons);

— noen du ou des midicaments, posologie dorine
en chiffres et mode d'empho;

— durde du rraitement ou quenting prescrine, dven-
tuellement nombre de renouvellements.

Le prescripreur est un médecin, évenmicllement
un chirorgien dentiste oo um vérérinaire pour leur
:i['é-;;:hhré. e sape-femme Cui peul prescring des
midicaments nécessaines & I'exercice de sa profes-
sion {ils figurent sur une liste drablic par arréod
mitnistéric] ),

Le pharmacien ne peur pas &éliveer, au vu Lune
ordonnance, des médicaments en une scule fods,
pour une durde de plus Fun mods (saud pour les
contraceptifs oraux, déliveance possible pour trois
mois), Le pharmacien devra enregistrer chague
miédicament sur un ordonnancier avec un numéro
dordre en mentionnant le pnom et adrese du
malade, la date de déliveance, le nom du médica-
ment, le nom et Madresse du prescripteur.
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Régles particuliéres

Elles concerment Uordonnance, la rédacrion, le
renouvellement, la durde de prescription et la
durée de validité de 'ordonmance, la destinége de
lordonnamce, Iétiquetage du conditionmement de
la spécinlité, Ces regles sont en cours de modifica-
tiom, selon le décret n® 99249 du 31 mars 19995,

o Listes | et |l

Omoomsiance Lordonnance esc soit habinuelle,
sl = proéplée =,

REpacTiow. La eidaction doir dore lisible, la poso-
losgie er le nombre dunicés thérapeuriques sont en
chiffres.

DPUREE DE FRESCRIPTION. La durée de prescoption
e PRAITTR Pers I.‘I'."'Fl-il-'lﬂ'l' (B LRI

DUREE DE VALIDITE DE L'ORDONNANCE, L'ordon-
nance mest valable que pendant trois mois apris
s date de rédaction,

RENOUVELLEMERT.

= Pour les médicaments suivant le régme de la
déliveance, la liste | ne pourra éore renouvelée que
sur indication éorite du prescripreur précisant le
nombre de rencavellements ou la durée.

- Pour les médicaments de la liste 10, la déliviance
pourra &tre renouvelée, sauf si le prescriptewr I'n
expressEment imterdit.

L. Vo décret o 90140 du M mars 1999 relatid aux subs-
mnces wéndneuses et i Locganiscion de 'émluaiion d=
phammacodipendance, modifisn e oode J b Sannd
pebligue {pan dars Je JO 0® 77 du 1™ il 199, page 4547

Réglementation concernant certains psychomopes

- Dhans s les cas, ce renouivellement ne pouera
avoir Hew que dans Ta limite d'unan aprés la date
de l'ordonnance.

ETIQUETAGE DES SPECIALITES,

b Pour les médicaments done PAMM est natio-
nale :

= liste | - espace blane entourd dun filer rosge;

— liste 11 1 espace blane entouré d'un filer verr.

b Pour les médicaments done I'AMM est cure-
péenne, ke conditionnement comporte un cadne
blew & intéricur duguel le statut (liste 1, liste 11,
stupéhianms) est nosd,

b Mentions obligatoires ¢ = respecter [a dose pres-
crite = ef = ne peat fre obtenu que sur ordon-
AT =

4 Stupéfiants

Opposmarce. Ce doit &ree wne  ordonnance
protégée (o séourisée) selon le décret du 31 mars
1909 avec des caracréristiques particulidres qui
permettent d'Eviter les falsifications

RenacTeon. Les quantings er les dosages prescrits
doivent fipurer en toutes lestnes,

Dugie pe FrEsCRIFTION, Elle ne doir pas dégasser
vingt-hwit jours. Elle peut étre réduite § quatore
Ol 1 SEpT jodrs,

DUBEE DE YALIDITE DE L'ORDONNANCE. Sept jours,
LuEaborze JONITS l.'1|‘||5|-]:.||.|[ |EHTE, sedom les il!u|'é-
fiants, aprés la dare de rédaction de lordonmance.
Leedonnance ne peur &rre exdounde dans sa foga-
lité (e g oelle est T\r\é.iu:l.lﬁu dans les 24 hewres
suivant sa date d'éablisscment.

ValmTE DENECUToN. Le client dispose de
24 heures pour se présenter dons une pharmacie,

Réglementation concernant
certains psychotropes

L4 DUREE DE PRESCRIFTION DES MYPNOTIQUES ET
DES ANXIOLYTIOUES st réduite, dans le but de
diminuer leur consommation et d'éviter d'évens
muelles roxicomanies.

SoMT CONCERNES  bes bemmodiazépines (hypno-
tiques ef anxiolytiques), certains barbituriques
ef auires h'|'|'~'r|.|'|r|.._;||||_'l- oul :|1'|::i-:'-|'!.'r|:;||,|.-|,"l A
Tentés,

23



24 Classificarion des médicoments er réglemensarion

Le flunitrazépam (Rofypnol] est maintenant déli- par fraction de traitement de 7 jours {(dunée totale
v sur présentation d'une ordonnance sécurisée  maximum de la prescriprion : 14 jours).

W L'ordonnance est personrielle. 1 b= Le renouvellement re peut se Faire plus d'un an
W] o = Le pharmacien ne délivre & la fois quun moid de aprés la date de Fardonnande.
traitement.

i
=
=
[=
L=




& Maszae, La photocopie nom sutonisée e un #lit

Organisation de la dispensation

du médicament a hépital

Dispensation des médicaments
aux patients hospitalisés'

Distribution
globale

Ce mode de distribution ne devrait phas exister i
I'hépical gue pour les médicaments qui ne suivent
s ||: nigirl'n: |:|.|:; Jul‘qﬂ:ﬁu&& T T T i

4 La commande de médicament

La commande des médicaments est réalisée par
lefla surveilkara(e ) ou unie) infimmiere ) délémuéie),
sur des bone de commande préfmprimés ou non,
menticnnans pour un médicament som nom, sa
forme e en ve-bevis la quaneicé désinbe. Elle est
réalisée 3 des rythmes réguliers mais variables
szlon les besolns des services.

4 L'armoire de service ou dotation

LUine armwsiee dans be service contient une dogation
des médicaments utilisés régulierement. Une liste
des médicaments utiles peur érre drablic en colla-
bhoration entre e pharmacien, le corps meédical et le
corps infirmicr. Les quantieds de médicaments sone
établies en foncion de Purilisation et du ovihime
d'approvisionnement comvenu entre la pharmagie
et be service.

A Les inconvenients

La prescriprion d'ensemble du médecin pour le
patient n'est pas transmse i b pharmacie. Le
pharmacien ne jowe pas son rdle de conerdle et
d'information. L'infirmier{e) consacre beaucoup
de wemps par jour 3 préparer les médicaments

L. Yoar circulaire DOSMAS n* A5 du 4 juin 1999
relanive 3 Ta dismibunion des misdicamens : a describurion
alies médicanents post, elle sssi, slenvisager bors dics murs

de Phipiral.

avant Isdminisration. Des risques derreurs lids
aux conditions de réalisaron sont possibles. La
pestion de [armoire de service est difficile : rupture,
pérempeion, médicament urilisé iemdpulibrement
o exceptiommellement, = libre accis « aux médi-
caments méme si Uarmoire est fermiée i cl

Dispensation nominative

Ce mode de diseriburion des médicaments suppese
L I't:’-ll:i.'l.il!:ilm far ||.: [:nﬂ:rip!uw |.|'|.|I:'||: |:r:1.]||n|:'|:||'|.r,‘:e
nominative pour chaque paticnt.

4 Ordannance

Cerre ordonnance peut éore manuelle, Elke est rrans-
mise & la pharmacie of elle est évenrwellement
saisie sur informatique, Elle peat éore saisie direc-
rerment dans be service aur un logickel de prescrprion
et Eramsmise, par un systéme de connexion, sur un
begiciel de dispensarion.

4 Dispensation

Le phasmascien et le préparareur, sous la responsakd-
lieé et be comtodle effectst du pharmacien. néalsent
un acte pharmaceutique ; analyse de Pordonnance,
déliveance des médicaments, informarions.

« Delivrance globale
individuelle/dotation d'urgence

La délivronee des médicaments peur s fire sou
globalement pour e service, soit individucllement
patsent par pateent. Une déliveance individuelle
nécessite Je plus souvent Tn réalisation de doses
unitaires par le pharmacien er ke prépamenr,
Ceete réalisation de doses undenires nécessine le
deconditionnemwnt ¢t ke reconditionnement des
médicaments.
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4 Role de 'infirmier(e)

Loes dune déliveance individuelle, Uinfirmierie)
na F'I""" |"u|'||'i|_l:||i|1r| glr Fn&r.:qu'r lbes eidicamients
avant Uadministration au patient mais il (elle) doi
virifier lexactitude des prescriptions avant lexé-
cution de Fordenmance.

« Rythme

Le rythme de certe délivmnce pewt étre variable
en foncrion des services, Elle est journalitre pour

un service d'aige mais peur dtre hebdomadaine
pour des services de long séjou,

 Dispensation centralisée
et décentralisée

Cheel que soit le mode de dispensation, la déli-
veenee des médicimenes ae ve de Pordonnanee
peur s¢ faire & partir de la pharmacie centrale de
Mhdipiral (dispensanion cenrralisée) ou 3 partar
d'une pharmacic de service réapprovisionnée par ka
pharmacie centrale (dspensation décentralisée).

Aspect juridique de la dispensation
du médicament a 'hdpital

Le décret du 31 mars 1999 réglemente & lintéricur
des drablissements de santé (publics er privis)
-:l.ihrl::ﬂilll.l 'une '|'\-'|s:|r|n:|-:_:i1,: 3 psape intérieur: la
prescription, 1o dispensation, ['administeation, |2
détention er Nétiquetage des médicaments conte-
nant des substances vénéneuses, Il présente des
-.|i:-pv|:ﬁi|!'i|1|1.'| p:lrt'il.'l.llil'.'n.-.«: pesr liex ﬂl.rpéﬁmn.. ]
comcermne done les prescripreurs {médecing sage-
femme), les pharmaciens e bes prépartenrs ainsi
sue le personnel infirmier,

Prescription

Elle est réalisée par le médecin {ou pour certains
médicaments par la sage-femme). | appasient
désormais au représentant Kl de 'éablissement
de dérerminer les personnes habilicdes, conformé-
ment aux dispositions législatives et réglemen-
taires cn vigoews, i prescrire des médicaments
televant de b réglementation des substances véné.
meuses {amicle 23,

LES MODALITES DE LA PRESCRIFTION sopE b sui-
vimtes [article 3)

= |'original, sur support papicr, de la prescription
et conservid dans le dossber médical, une copee est
remise i la pharmacie & wage intérieur;

- outefois la prescriprion peur érre rédipde,
comserviée of rransmise de maniére informatisée,

sous téserve qu'elle soit identifide et authentifiée
paf une sigrarure dlecrronigue, e que lédition sur
papier soit possiblie

LES PRESCRIFTEONS DOIVENT COMPORTER (arricle 3) :
- ['identification de ['anité de soins. <'il v a liew;
— l'identification du prescripteur : le nom, la qua-
lieé et be co échéant, la qualification ou le titre du
prescriptewr, son sdentifiant lomsqu'il exise, =a
sipnature e la date 3 lagueelle Pordonnance a éé
ridigde;

— l'identificarion précise du makade : nom, prénom,
SENE, ;‘.‘lxl.'. le cas échéant aille e '|u|-:|.'n:;

= ['lentification du [des] médicament{s}) : la déno-
mimatien et 5'il Sagin dune préparation magiserale
la formule détaillée, Ta forme pharmacearique,
le dosape, b posologie er b durée du traitemens,
e wode dadminastration;;

— towte avcre information nécessaine A la dispensa-
tiom du [desh médicamentis} concerné(s)

Dispensation et administration
des médicaments

L'agTicLE & didfinir la d.'is.'[hﬂ'nutil:ln |,|u médica-
ment gui st considérée comme un acte pharma-
ceutique au méme riree que Prescription est un
acte médical et 'administration du médicament
um acte indermser [ cna n|ﬁ|:u_':|]].



E s F\'l'llllll.-\.pir e sbiensée ook un Bl

La dispensarion des médicaments esr Pacte phae-
maceutique ssociant la déliviance des midi-
CAMENs &

—"analyse pharmaceutique de Pordonnance
médicale;

= la préparation éventuelle de doses & administrer;
= la mise h disposirien dinformations nécessains
ati = bon wsage des médicaments ».

L'aBTICLE T précise les modalings de la délivrance
des médicaments aux uninds de soins et aux per-
sonmies habilindes, Les médicaments somt déliveés &
Punité de soins globalement ou individoellement
sur prescription médicale par -

— des pharmaciens;

—oat, sous leur responsabilind, des inrernes en
pharmacie er des frudiants de 3¢ annde hospitako-
universitaire avant requ débégarion du pharmacien
done ils relévent;

= des préparateurs en pharmacie sous le contrile
elfectif des pharmaciens.

L'agTicLE & définit les oblipations. du personmel
infirmicr avant et apris administracion du médi-
cament au patient, qui doivent contribuer i la
sécurité thérapeutique de chague malade {bon
médicament au bon malade dans de bonnes
conditions).

Aovant toute sdministeation des médicaments au
malade, le personnel inficmier vérifie I'identing
du malade er les médicaments au regard de la
prescription miédicale,

Pour chaguee médicament, b dose adminisende e
I'heure d"administearion sonr enregisindes sur un
document conservé dans le dossier du malade. Ce
document peur ére communiqué 3 tour moment
au pharmacien sur sa demande.

Lorsque le medicament n'a pas éoé adminiseed, le
prescriptenr ef le p|'|:|.r|n:||.':i|:n e sond indormes.

Cas parricilier des ssupdfianns

Détention et étiquetage
des médicaments

‘r -y 5 RFTR

LramTicie 9 impose que, quel que soir le Teo de
rangement des médicaments  détenus  dans
[hespiral §locaus, armsoires ou aurres ), celui-ci doir
£tre fermé & clef {ow par un dispasicif de sécuring
Equivalent).

Lamricre 12 définie la = dotarion de mddicamens
permettant de faire face dans Punité de soins, aux
besoins urgents =, Jérerminde par be pharmecien et le
médecin reponsable de Punieé de soins A consul-
tation du {de k) surveillantie) de 'uminé de soins.

ol B s et <o A e e ann
St bes mécieaments fe sont plus shams Tewrs condi-
tionnements d'origine, ils doivenr fre conservis
g des récrpaents einquetdss (Heure 3,10,

Mo de & spdeialitd
| D (le cas échdant)
Doisge
| Forme pharmaceutique
| Vair d'administraticn
Kuméra de ot ;
Darte de péremption ;

Respecter les doses presorites

Médicaments liste |
&f stupdfiants
Filet Fauge
Medicaments liste 1l
Filet wart

Etiquetage dis récipients
tontenant des icaments déconditionnés,

Cas particulier des stupéfiants
(art, 184 21)

La PREZCRFTION ne doir plus se faire sur une

ordonmance extmite dun camet i souche nume-

rond mais sur oot document de prescoprion,
méme informatise,

r
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L' RELEVE D'ADMINISTRATHIN doit &re réalisé kors
de Usdminierearion du stepdfiant au patient sur un
document spécial ou sur le document de prescrip-
CicL COMmpCant

= nom de 1'égablissement ;

— dé&signarion de V'iening de soins;

= qhate et hewre dsdministration ;

— nom et prénom du malade;

- démomination du médicament et sa forme phar-
el qise ;

— dose administrée;

- identification du prescripeur

= identification de 1o personne avant procédé 3
l'administration et s signamure.

Ces relevis dadministration sont datés et signds
par le médecin responsable de Dunicé de soins, 1l

peuvent e mrlormnealisds.

LE REMOUNVELLEMEMT DES DOTATHINE pour hesoins
umrnl:ml:rs urités die soins PEuk s Faire sur l1|'lf'h|:1'|r
tation d'un étar récapitulanl, de couleur rose,
accompagné des relevés d'adminsorarion concer-
pant les medicaments stupéfiants peélevis dans b
dotation.

LES STUPEFIANTS me doivent &tre déliveés par le
pharmacien qu'sy (3 ln} surveillant{e ) de Nunité de
wins ou 4 unfe) infirmierie) désipnéle) par le
méclecin rE!I{HII'L'liIhl.II: el le pharmmacien ou aw pres-

cripteur b -méme.

ENFIN, LES STUPEFIANTS sont détenus séparément
dans wne armoire os un compartiment spécial
banalisg, réservé & oot usage of lui-amEme fermé @
clef o disposant d'un made de fermeture assurant
kr méime sécuring.

Dispensation de médicaments
aux patients ambulatoires

La pharmacic 3 usage intéricur des hipitaus
publics est amende & déliveer des médicamens &
des patients ambulatoires, soit en sortie d hospita-
|.i5..'|.|i|.|r'|, anl Vs en -:‘:|1|1.'.|.1|l:|li|.||:'|, Sl verdnt

d'autres hépitaus.
Le pharmacien dispense :

= des médicaments réservés & ['usage hospitalier
(mddicaments dérivds du sang, médicaments

antirétroviraux, facteurs de crofssance, antibio-
Tiguies);

= des médicaments sous AT nominative oo non;
— des medicaments en expérimentanion (quand le
protocole porte sur des patients ambulatoires],
aver pour certains éventuellement un suivi,

= sont maintenant pour la plupart facturés aux
organismes de Sécuricd sociale.

Rale de I'infirmier(e)

Ladminismarion d'un médicament, quel qu'en soir
son mede, de Uordonnance de prescriprion 3 la
prise effective par ke malade, met en jeo b séourité
du makade er est une préocoupation majeure de
I'équipe sobgnante. La gualité du soin er ba sbouricé
du malade en dépendent. Les fautes commiises par
les infirmier(eds dans Pexercice de leurs fonctions
hospitalitnes engapent la responsakilicd de hopi-
ral er linfirmier(e) pewt avoir A répondre person-
nellement de ces fautes

En ce qui concerne les sources ec supports d infor-
mation et de réflexion concernant la respon-
sabiling du personnel, il (elle) doit demander au
medecin prescripreus wn complément dodormarion
chague fois qu'il (ele) ke juge utile, nesmmen:
sil (elle) estime éme insuffisamment éclainélz].
E:j‘lilqlu-.' l:i'-:ﬁ-:p'i[ [E“l:} ["esp s ir'||.‘|i:-|'|-."|'|.~.'||:'|||:. Pinlee-
mier(e} demande su médecin prescripreur d'éraklic
un protocole thérapeutigue et de soins durgence
demt, <R et sapnid.



£ Ml asme, L phectosipie seon ditiiabe o in Jeli

ol Circulaire n® 666 du 30 janvier 1986

Elle ese vedarive i La nvise en :|F|rl|'i|;i||;'inr| des prati-
gues de bonne dispensation des médicaments en
milieu hospiralier.

Le personne] infirmier administre les médicamenis
prescrits en vidrifie leur prise. Conjoinrenent ave le
corps medical, il en surveille les effets (décret 2004
BOZ dhu 90004, ammicle B 4311-2 ec B_4311-3).
Les doses individuelles, en particulier lorsqu'elles
somt destindes & la voie parenérale, doivent frre
administrées immédistement aprés leur prépara-
tion er par la persoone quib a peépand B dose, 50
cette opération galénigue n'a pas éd effecrude
st responsabilind pharmaceatiouee.

Le personnel infirmier véritie idennieé do medic
cament, su regard de Pordonmance midicale, 11
alemre le service |'||'|:||.'|:||.'-|n::uulu||.|tI #n eas de non-
concordonce ou anomalie, [ doic s'assurer de
Videntité du malsde avane oute admindseeation de
meddicament et chaque dose adminisiride devea
Ztre comectement cnregisinée.

o Frincipes a respecter lors de
'application d’une prescription

11 fawie fire particildrement sttenmon aux Hsues
d'erneurs,

AU NIVEAU DE Lo PREsCEOPTION. A Ihapital, la
prescription est parfois faire oo chever du malkade :
—elle deveair érre dorine, datée, lsible o sipnde
[t b médecan afin o' éwiter Uadape = prescription
vethale. .. prescription fatale = ;

= glle peut dtre dgulement faite directement dans
le cadre du dossier patient informatisé;

—elle deveair &re derire direcrement sur be dossier
de soima du malade, les retranscriptions sont =
derreur : il serait judicieus '« élaborer un docu-
ent afin déviter b rerrnscription infiomine, peu
finble sur e plan médical et uridigue... =",

Le problime esr encose plus délicar Lossque e
recopisge s faik au cravon & papier, etfou sur un
tableaw, au feurre effagable, car les risques sont
ul‘.lll.l.lh Feffacer [eat erreur, ol om peurrie de la
prescription. La prescription doit éme rigouncuse
(voir oedonnance, papge 260, 50 une prescription
parait peu explicite, si une posalogie parsit anor-
mabe, FIDE doir faire priéciser La prescription.

I More de Mnspection péndmle des services phameaceu-
thigues dhu 30 décembee 19980

Rile de Linjivmieria}

Danz b jurisprisdence, les jupes estiment que le
rile de IIDE e de vérbier que les doses de médi-
coments qu'il [elle) doit injecter ne constiment
[ Ll |J:'||:'|g-r_'r pour [ peatiemnt, de s |,||,.|'i] EPpar-
tient @ I'TDE dalerter le médecin en voe de
nouvelles instructions,

AL NIVEAL DE LA PREPARATION, Les médicaments
somt le |1||.|1 soarvent préparés pour 24 heunes, dans
dies charions, placeaas, ou conditionnements appoo-
prici. Au moment de la préparation, linfirmier(e)
doir vifrifier ¢

—~la PrEscripliam, lordonmance  Jevant  fere
comservée dons le dossier;

= e mom du malade (et non la chambre, sounce
d'erreur si le malade a changé de clambre);

—la dare de pl.::l'q.'L'n.['-rI-:'-n er les condivions de
comservation des p'r\-c:-.‘luil;s;

= ka répartition par prise, I poselogie exacre;

= la vode d'adminisration et ses modaliods prscises,

AL NIVEAL D La TISTRIBUTIM, 1] est nécessaire de
—wirifier la comcordance entre idendiné  du
malade et b prescription;

- wirdier aupris de la peronne qu'elle niest pos
allemgicue su produit;

= préciser au patient le moment ob linfimicre}
apporme les médicamenis afin qu'il soit préent e
JrasL II.'!'« |1'r\t'|1|!r|.' I.Iill:lh Ilil.'lh'l.-'ll'lr:

— reEpeCTer Ihorbne prescTie;

= dams certains cas, faire prendre be traitement au
malade, 3"l ne pewr be prendee lut-méme;

— N2 puis comlier au malade la roraling des médica-
ments per os des 14 heures, afin de pouvoir sur-
veiller chaque prise

Az UaranisTEATER, La surveillance du malade
pen pe indigeie dans bn peecripiion (aricke
R, 43115 dudécret 2004502 du 29807104 ),
mnmim:e:ldnll:

- Maoter sur la feullle de survelllance {pancarie) le
trartemaent pris par e malsde,

—Surveiller les affets (efficacite, innoouita),
— Transmattre les résultats par écrit etfou oral

o La loi et linfirmier(e) : quelles
sont ses responsabilités ?

Unide b imdirmier(e) est confromréie) & La lot chaguse
jour et peat wdme Penfreindne sans le savoir,

249
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| Cas concrets

Cas concrets

CAS COMCRET 1

Lo marl o'une persanne haspitalisde demande d Minfirmierfel, en ddgannage et Jvec son organ-
nande, in médiamaent. Linfirmierfe) peut-i (eie) be Iuf ganmer ?

= || n'y & pas de réglementation particulidne b ce sujet. La plus sore fagon de régler be probléme
serait die I'orienter vers le sendice deq urgenoe:,

ICAS COMCRET 2

Un médicament n‘a pas pu étre administrd powr wne ralson indépendante de 3 volonté de
Pinfirmien{e) ow par owbit, que Ffaime ?

= | faut informer le médedn pour avoir des instructicns complémentaires.

= ['infirmier(e} doit noter Finformation dans le dossier du malade afin d*assurer une continuité
dans sa surveillance (il est déconseillé de cumuler deux prises, misux vaut attendre Pheurs da |2
prise saivarts, 5i calle-ci we sitee dans bes heures qui suivent),

CAs COMNCRET 3

Linflemien(e) cublie d"admindstrer Medparine o'vn malade et ne signale ren de crainte e
samction,

Le temps de coagulation du malade va déminwer de fagon dangerewse (risque de thrombase), e
médecin risgue d'augmenter fa dose d'héparine ef e danger sera alors poly le malade dans (e
risque dhémarragie ef de adséquiltbre thérapeutique fransihaire,

= il faut signaler rapidement Ferreur aw médecin pour awoir des consignes ot sureeiller le
malade de fagon attertive.

= La responsabditd de infirmiar(e) et en cause de toute fagon, mads en Sgnalant 'emeur |
madade aura tris vite des soirs appropriés,

Cas Cconmer 4

Ce matin, un des malades refuse de prendre san mégicament. Que Ffait Findirmien(el ?

= [l (elle) essade de savoir be pourquol de e refus. Peut-&tre ce médicament a-t-ll des effets
secondaires désagréables dont e malade n'a pas parlé. De toute fagor, 1| a le droit de refuser un
midicament (consentement aux sairs).

= || elle) informe le médecin pour aweir des instrudtions complémentaires.

= | [l le note dans bes transmistions,

= | {elle) surveille attentivenert & malasde.

Cas CONCRET §

Lindfirmienfe] doft mettre en ceuvre une prescription dont e ou les méddicaments fui sand
incannug ou mal conns.

= || felle) peut consulter le Vida! dans beguel i (elle) trowera toutes les informations néoes-
salres ; indications, actions, voies d"administration, poscéegin, précaistions demplal, etc,

w- || (glle) peut demander au médecin ou tdléphaner au pharmacien die 'établissement.

= || [#lle) n‘a jarmais trap dinformiations sur le médicament qu'il (elle) administre.
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Voies d’administration
des médicaments

Voie orale

Presentation

Depmcreos. Lo wole orale est Padmindstranion

dun midicament par la boauche ex correspond i |
voie la plus souvent urilisbe, car elle est & visée

pénémale. Le médicament, aprés son passge dans
1 . arteint Uintestin gréle of s'effectue en
gr.'lnde pnl‘rit: L rEurrpl:inmL

Les formes utilisées sont -

b Les formes solides: comprimé (comprimeé
effervescent}, capsule, gélule (capsule i enveloppe
dure), granule, pastille, pilule, cacher, rablerre.

b Les formes Hguides : soluré buvable, suspen-
sion, pouttes buvables, srop, potion, ¢mualsion.

AVANTAGES. Cette voie dPadministration est

= facile & utiliser;

= SCONUTIUE;

= facile & répéter (plusivurs prises);

= assez rapide;

= hien acceptée par be malade.

INCONVENIENTS &

— sensation de muuvais poit possible;

= irritation du tube dipesif etfou effers mdési-
rahles digestifs possibles;

— coopération du malade nécessaine;

— difficulté d'utilisatiom en cos de nausdes, vomis-
SCIMETES OoU Inconscicnce ;

— intertérence possible avee Nalimentation ou les
bossins;

= destruction des protéines rendant cette voie
impossible pour Phéparine ou linsuline;

— premier passage héparigue possible qui diminuse
T bivwdispomibalive.

Move DemELod, et nécessaire de <

—se laver les mains;

= laisser le midicament dans som conditionne-
ment Jorigne, de F.lq,;q:rrl i pouvoir lideneilies
jusqu'a La prise par be patient et de ne pas e mani-

puler {lorsque le médicament est diseribué par une
terce persanne) ;

= trszaller la personne dans ure position adégquare
soit debout, soit assise;

— humecter les formes solides, afin d'accéléner la
ddsaprimtion;

= placer celles-ci & Darrigre de la langoe puis les

faire avaler (la prise du médicament dodt &ere faite
aver un volume d'ean suffisant, au moins 20 mL),

Précavtions 5 le patient o du mal 3 dégluic
o si b comprimé est trop gros, il est quelquefois
pussible de Pécmser ou de be couper, aprés s%me
assurré qu'il 'y pes de contresindication {les dras
ples, comprimess gastrorésistants, les comprimss 3
libération prolonpée et bes comprimés amers ne
doivent pas éore écrasés of les gélubes ne doivent
s drre onivertes).

Chez le sper dgé, artention e e s induine
Jerreur de posologie (nombee de gourtes difficile &
calculer, demi-comprimé parfois difficile i parager).

Attention & e que bes comprimes ne solent pas confon-
dus awes les banbons; bes comprimes ou gelules ne
dofwent pas dtre Laissds a la portée des enfants

Cas particulier: le médicament oeal pewt éire
administré par Uintermédiaire dune somde gastri-
dfuiE U PAr UNE gAsTToomie.

Quelques questions

« Comment masguer
un mauvais gout 7

¥ Il est souhaitable de

—choisir la préparation la plss  appropride
possible;

- demander au patient de se pincer le nez en
avalant (mais risque de fausse roure);



iz

Virtes  sdmintisiration des médicaments

coi faire boire immddiarement une  bolsson
agréakle apris la prise du médicament;

= anesthdier provisirement s |'|:-I|'\-I|.|L'h P
vis avant [ prise (anesthesique de contact 3 sucer,
|_l|.:u|'|1n. Tewin e Fonac b, n||.'-|:|||.g-|.' A eznin ul.'m.'ﬁl.':l;
— utiliser une seringue 3 gavage oo mumic d'un
tayau scaple e placer grice & elle e midicament
entre la poune ot la 27 molaire,

b Mais il n'est pas souhaitable de miflanger ke
medwament 3 un = cooaiflinn = I:-:“.*111|'||1.1|: de
poenme, confiture pour les préparations solides, jus
de fruin [t lis [T paratios |.i.,||:||.,||.'5-.:l ar on ne
connaie pas Les conafquences de oo opérations sur
Je plan pharmacocimétique Cnsctivation possible,
ineerférences s nivesu de la dsorption... ).

4 Peut-on melanger un medicament
au lait du biberan?

WO La phammacocinérique du médicameni
werait mrkifide [.::-:.ﬂnplq' : Tt'-nl.-:_'l.“lnu W, érpthin.
mvcine, théophyliine, céfalexine). De plus, Tenfant
= '-u.-.-:'v|.'|1li|'l||.' de p [=as Bl bosire et Ia dise pLemliC
récllement est aléatoire : le médicament peut =
coller sar les parois du verre ou de b éine. Enfin
des phiremdnes e complesation sont possibles
equtre e bat et les principes actids meidicameens.

IF est done prdferable d'utiliser une cuillére ou fa
technique de la seringue énoncée phis haut. Bien
entendu, lors de Padministracion, Pinfirmier{e)
shoat prendre toutes les précaotions afin déviter ka
& !’iILI.uL' FaIlE =,

4 Peut-on faire boire
une préparation injectable ?

La eépomse & cette guestion st variable et dépend
du médicament et du patient ;

— non, st bz principe acof n'est pas résorhé par le
tractus digestif ou est détruit par Nacide gastrique
ot Lees pnsyenes inrespinales;

- non, 3t b prépargion injectable et mop acide,
trop alcaline, rés it {chlonre de potassium)
rats, sur le plan pharmaceurique, Uepération peut
étre discutabde;

—le goiin est le plus souvent tris dézagréable < le
corit peat devenir excesif;

— par définiiomn, 100 % de la quantité d'un médi-
cameEnt |r'|_||.'q.I|'.: e voie  mlraverteuss  ont
résorhds, U peut Jire gu'en généal | biodisponi-
bilieé dune forme omle et inférieure 3 b biodis-
pomibilitd d'ume selution injectable, Touteois, elle
peul ftre voisne fexemple © péfloxacine, Pélae).

Voies transmugueuses

Les voies transmucueuses comsistent en Padminis-
rarkem du médicament sur ow au teaves dune
mijueuse, Elles permettent done, soit une sction
loeabi, 3000 e 30100 |_'|.’||.-£'r:| « ol Ealr e La Fﬂ'.:l'u.:-
tration du principe ackif su travers de L moguese
et de s diffusion vers un aurre s oo organe,

Voie buccale

Depsmios, Lo woir buccale se divise en deus
voies : sublinguale er perlingsale.

¥ La vole sublinguale esr Padminssreaion dun
miédicament sur ks mugueuss située s [a langue.
Cette vole permet aine aotion génirale, rapide, &
liimate e premier passage hépatique.

¥ La vede perlinguale correspond i une résorption
par 1 muguense de la lanpue er de 1a face inrerne
des joues (figune 6.1),

Las formes concemées sont
— ST ;

- granules (homéopathic);
— solutions:

— spTays;

- lyecs,

AvanTAoEs UErte vole dadiissistration e -

— pratigue;

- I'.'l!'rllil: LTS |.|':||:1;;~.:-:r];

= A LsaEe SUT;

—un bareage pour be premier passage hipanigue
[Erinatrame b,

Meps p'erion Le médicament pewt s preadre
di deux F:|||:|||1h ditférenres
= sublinguale : placer le comprimé sous Ia langue
du prarken, b demander de e garder en place
jusqu s ce aui'il soit absorkd;
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e

= petlinguabe : placer le comprimd entee la joue er
les denes du patient. Lui dire de fermer b bouche
et de garder le comprimé contre ba joue jusqu'i ce
qu'il soit absorbéd, Yiérifier '¥tat de la bouche

plusieurs fois par jour (risque dulcémtion).

Voie rectale

DEFrmios, La woie receale est Padministracion
d'un médicoment dans ke rectom ar o
LK pIELse :I'\'l:ll.'tilll.', Tidhﬂll‘lul‘l‘l’ '.ru:ulrulsée. ':.:ll'."l:ll."
vobe permet une action générale (apris résorprion)
o locake,

Les formes concermées sont |

— suppositoire : action locale et pénénale;

- pommiade : action locale;

= lavement nurrinf oo médicamenreux 3 action

Iocale (laxarive, ancisepriqued ou générale (anti-
pyrétique, sédarif, nutritif).

AVANTAGES, Cette voie est plus sire & le malade
est inconscient o4 incapable davaler. De pls elle
et efficace powr tmiter les vomissements e
n'irrite pas b parvic supéricure du mube dipestif, Le
miédicament n'cst pas détnait dans Vestomae ni
dans I'imtestin gride, b biotransformation hépatue

moest guse particllement Evicde car une des veines
rectabes sz jette dans b veine porte.

IscosovEsiesTs. Cette voie d'admimistration peut
pouTEAnE :

— étre inconfortable of génante pour le patient;

= prowoguer des imritations;

—crder une pesoeption brrdgulivne (parfois rejer
immédior réflexe chez le nouveanné) ;

= entrainer un réflexe vagal en ce qui concemne
Tadministration d'un suppositoire (précautions i
prendre ches les cardiagues).

I faut veiller & ri pas heurter la dagreté du patient lors
di foute administration par woie rectale.

Voie vaginale

DEFmioe. La vode vaginale est Padministration
dun médicament dans le vapin, généralement
TEHIT e action locale en mison de la persdalilicd
plus Faible gue celle des sutres muguenses. Les trai-
[ements sont & visée anviscprique, antibiotique,
antifengicue, amtipamsitre, homorale, obstétrcabe
ol Contraceprive.

Les formes concernies somnt :

- capsules vagirabes;

IR La voir buccale.
a. Lavale sublinguale
b. La voie perlinguale.
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— comprimes vaginaus (ovule sech;
—owules;

—crémes cf gelées vaginales,

MODE DEMPLOL Cettains produits s'sdministrent &
Fasde d'un applicareur, d'une canule ou dune
poire vaginale. La patiente doit adopter une posi-
tion addquare (allongée de préférence s'il s'agic d'un
ovale) pour permettre une application ou une
introduction en profondeur dans ke vagin,

IHSTILLATION DE GOUTTES A L ADULTE OU UN ENFANT

Fadre moucher |e pathent pour chasser 'excés de mucasités pus suvrin la narine
en repoussant Mextrémité du pez, |a tite du patient &tant rejetée vers ['anmbre,
et enfin mtroduire le comple-gouttes dans la narine en veillant & ne pas
toucher la muqueuse nasale pour éviter une comtamination. Le compie-
gouttes dost Stre malrtenu dans I'ase du nez afin de permetire |"&oulement
du medicament sur la panol postéreure de la narine et non vers |a gorge. Le
patient doit mairtenir sa téte indinéds vers |'arriére ervizon 5§ minutes

IHSTILLATION DE GOUTTES A LR HOURRISSON

Porter le nourrissen sur un bras et indiner sa t8te en ariére puls procéder
ensuite comme chez |'adulte. 5'il inhale une quantité trop Impartante de méd-
cament, une aspiration naso-trachéale peut étre nécessaire. Un nouveau-ng
ayant une congestion nasale a des difficultds 3 téter, done il corvlent d'admi-
mistrer bes gouttes 20 4 30 minutes avant chague tétée,

Pauivalse
mise en placs —
+
i |
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Sl Wit en place d'une voie nasale,

CossEis, Le rraliement saccompagne souvent
de conseils dhygiene (port de sous-vEtements
en coton ). Les douches vaginales sonr & pros-
crire ainsi que des toilettes intempestives, Le
teaitement ne doit pas &re inteerompa pendant ks
righs, L'emplod des tampons vaginaus doit étre
proserit pendant le orairement. L'urilisation de
cefte v ne i:nnt'rl.:-i:rl.di.,plc pas | rappoTts
sexuels,

Voies aériennes supérieures
et ORL

L'infirmier(e) procéde & 'adminiscration d'un
miédicament sur les mkpenses des cavites nasales,
de la bouche, du pharyr ou du conduic audinf

[1.'||Il.' :|ur|c||J:||r|.'I' (S 1T |.|.11II:I.L' achion '||1-;,'.:||.-e'..

-

DIEFINITHIN. I.-lJI:|| {samion |.‘||.' Jil o I'|:u-;|||.' ComEIsle
i ]'L1:|.1I|.|]:|I:|-::u| d'um nl.éh.l'il.::lme:nt ||;|1|iq_i¢ |_‘|i-|r|s |c
. i

mez du patient sous forme de gouttes ou d'adrosols
(figure 6.2
Les traitements sunt 2 visée : décongestionnante,
anti-inflammatoine, anti-indectense, antseptigue,
ant |:|.|]|.'|.'gil||.||.', h{-mml:;rl.-:lm:. 3|‘|I.!h1‘|'|l.,i'$i|_|l_|l;'-
L i TS CONCETTRRNeS 50Tt

prttes;
— atrosnls;
— pormmades ;
— miches imprégnées.

EFFET THERAPEUTIQUE L'effer recherché par Tuti-
lisatiom par voie nasale peut éme un effer pénéral,
syseémique, borsque le principe acoil délived ne
et ftre acdministrd par woie orale ; c'est ke Cas,
par exemple, de la desmopressine, un aponise e
e il:l!lil.‘lil.lr-l,-'l‘ll,lm' et bienttt de comtaines
insulines,

e

Defsition. Lo wese  auriculaire consiste en
T'administracion de solurds dans le conduit sdivif.
Un rel rrirement est towjours & visée locale.
Les traitements sont & visée : anribouchon (oéns-
ménalytiques), anti-infectieuse, antalgigue, anti-
inflammaroire,
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Les foomees concermniées sont :

— PO T ariculaines

= lavages,

Mops Lo, Ll'administracion de gourmes auri-
culaires s'effecnse en plusicwss érapes

— s laver les madng:

- téchaufler le Macon 2 minutes entre les mains
pour porter e médicament 3 ka rempdranere du
corps agiter le flacon si celln est conseillé avane
de Touvrin):

- 1'1.'||'||,'|| ir le CoMmpig-ponttes;

s Tadministration est faite par le patient -
mme, celui-ci peur s'allonger sur le cdré opposé
de fagon 4 exposer Pareille & soigner;
= girer dovcement le sommes de Toreille vers e
bt et vers Parritre pour exposer le conduic andinif’;
- dis{u'm:r Il: COMMPTe-armes '.lu-l]nl.'.-nm ﬂe: ['n::n.'aﬂl_'l
en veillant 3 ne pas ke toucher, afin d'%évicer ume
COREEMITALLGN |
= mstiller le nombre de gouttes prescrives;

= demander au pavient de demeuser aur le <iné
eawviron 10 minutes.

A Voiz bucco-pharyngés

Devramios, La voie bucco-pharyngée consiste en
admintsrranion dun médicoment  sur les
mugueuses de 1a boeche o du pharynx en v
dume action locabe.

Les traitements sont & visfe | décongestionnanie,
anriseprigue, antifongique, anc-infectisuse, amal-
UL

Las formes concermifes sont ;

- pastilles & sucer;

— pulwérisations:

— Ergatisne ;

— soims g beiche

- bains de bouche;

= COMPrimes (e, comprimes gyndoologigues e
ryeratinee (Mscastarne ) pour candidise buccale].

Mone pesernon Linfirmserle] manipule toujours
aves des mains propres, Lors de 'admimistration de
pastilles, il (elle} doie peévenir le patent de ne pas
les mdicher mats de e laisar fondre dans T bos
che {attenition sux paticnis diabétiques car certai-
[T |‘l.|=|!:||||.'h conplenment du sicrel.
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| DEMARCHE TRPIRMERE: ~ |
I MODALITES DE REALISATION D'UN LAV AIGE
D'OREILLE

LE MATERIEL NECES SAME EST LE SURVAMT :

- e poine;

= une walution tiddie confenst un antiseptique additionné 9'un conps monsllant;

- un harloat.

PLus FROCEDER AINSI :

= twer le pavillan de I'oredlle vers be haart et vers 'arribne pour exposer ke conduit;

= instiiber arviran 50 mL de soluté réchauffié;

= grienter | jet vers le hawt du condult auditf, non wers ke tympan. Ne pas
CRPTger une pression trop forte pour ne pas blesser le conduit

Voie oculaire

DErsaTios. La vode ocilaine et la vode -.r:||'11[i|.':ar
tion des médicarments destinés A traiter une affec-
e de U'eell, une infection de b conponetive, de
la comés, des paupidres, une endophralmic, ou &
préparer une intervention sur el Le raitement
et G wvisée locale: antiseptigue, antibiotkge,
anesthésique, mydriatique, cicarcisante oo hiemi-
sfifianre {karmes artificielles),

LL'!I- {llmlL‘h COMCErTaies somt

— collyres er solunés d'errigation;

— pomamsades ophtalmigques ou onguents ;
=nouvelles formes puléniquees permettant wne
diffuston kenne de prancipes actifs, :|F|rl|:|-:i1|tit-.-. dans
le sac comjonctival ou sur la comiée,

Le flacan de callyre ne dait pas Stre wtilisé plus de
8 jours apres son ouseriure

Moot p'esreed, Les collyres some instillés dans le
cul-de-sae conjoncuival. [l sone e mpidement
éliminés par les larmes et leur application doir #tne
fooquemment répftée. Les solunds deivent étre
réchauffés f empéranure ambiante.

Voie pulmonaire

Deemrsss La vole pulmonaire est Vadminisgea-
tiom par voie respiraboine d'sérosols fommeds dee fines
particubes, dont le damitre permer, 'l est suffisam-
meent Faible, daneindre les bromchiols rermbmales
et les abvénles pulmonaires, Ladministration est méa-
lisde par be ez o la bouche. 11s'agic dun iriemene
dee fond dans sehirne et Ty brorehice chronigee.
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Les formes concemées sont ;

— atrosol-doseur {spray) : durilisation pratique, il
Jermer be reaptement ambolaoire oo un -:l.mlﬁ-l.:
précis par préréplape de substances actives, Poen-
Halsarion des effers |||nq.|||'i] Sasocie 1 une cham-

b d'inhialation;

- penérateur d'afrose] réutilisable surtout weilisé
en milicy hospitalier (ou & Jomicile 3 long
lerine)

— nébulizarion, il en existe trois oypes © nébulisa-
Pl nECamijue, e blisation ||.|I:|.'.|.'nan::-||.i|,:||,|n¢I rébu-
lisation par adrosol preumarkque.

DEMARCHE INFIRMIERE

I MODALITES DE L'INSTILLATION OCULAIRE

DEANMON

C'est I'administration ertre les paupidnes dun medicament sous forme Equide (goutte au callyre), Le
produsit est instillé dars le oul-de-sac comjonctival.

Bur

Lo but recherchi est de tradter localement une pathologie oculaire (infection), d'humidifier Paeil (larmes
artificielles) ou de préparer Foeil & un geste chirurgical,

MaTERIEL

Il faut se procurer du ootan trés compact ou des compresses (stéribes pour un opéré) ansi gu'un flacon
du collyre prescrit (bien wirifier la date de péremption).

DERCULEMENT DU SOIN

Il et nésegsaire de

- wisifier la preseription | nom du callyre, fréquence, il drait ou ail gauche;

- wiifier |a date d'ouwverture du flacon;

- réchauffer & temperatune ambiante le soluté dinstillation

- e laver les mains;

— installer le malade confortablement en positlon assise ou seml-assise;

- s placer face au malade;

- witiliser une lotion antiseptique (Dacrpasdnam) avant le sain sl les paupséres sont collées;

- demander au malade de regarder vers le haut pendant la durée de "instillation;

- appuyer sur la pawpiéne inférieure & Malde de l'index {au niveau temporal) et tirer ensuite dowement
wers be bas pour dégager be oul-de-sac infériewr;

- renverser b flacon aved la main libre au-diessus de |'oedl at y laksser tomber le nomibre de gouttes pres-
crit (powr e pas provoquer de niflese de clignement, il ne faut pas que ke flacon touche la
conjonctive ni gue b gouttes tombent de trop haut);

= attendre quelgues secondes apris Finstillation et pendant ¢e temps demander au patient de regardar
toujours vers ke haut puis laisser doucement la paupiére inférieure revenir & sa position normale (ke
malade peut fermer doucement les yeux sand serrer);

- esguyer e surplus de ollyre gui coule sur ba jous;

- placer en chi de prescription d'un pansement occlisd une rondelle dur |es paupitres fermesy soul
Farcade wourcilidre, fiver & ls peau avec du sparadrap hypoallengique.

PrRECAUTIONS

Il g5t important de;

= ni famais appayer sur le globe oculaing;

= &1l §'agit d'ure nstillation aprés intervention chirurgicale oculaire, de faire trés attention, car les
structures sant fragibes,

TruAsS MIS 08

L'irfirmier(e] dodt veiller a;

- miter le sain;

= signaler 3il y a présence de rougeur ou d'irritation,

RdLE EDuCAT™

L'irfirmier(e) dolt apprendre au malade ow 3 sa famille & réaliser le soln (dans le cas ol le malade est
seill, lul conselller de se placer devant un mirair).
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Canseils d'utilisatian:

-ne pas exposer & la chaleur bes collutoires sous
forme pregsurisée;

- mettoyer I'embout des vaporisateurs aprés chague
utilisation.

WODE 1Y ACTION 1

— humidification des voies sérienmes et fluidifica-

tiom des sfcrétions;

= pntrelEn -,||,| erﬁu,:t:ml :|]w,'§s:l|:|:|r|.';

- renforcement des défenses spécifiques de a

muquense bromchigue;

— eégulation de la motricied bronchique par stimula-

tion des systémes sympathique et parsympathi-

i,

Less mﬁl:il,‘ill.‘ll.ﬂlﬂ‘!l- utiliss some -

— béta-2-cinétiques;

- amticholine giques;

— amti-inflammatoires;

— antibiotiques;

— fluidifiamts.

MopE EsrLoL Ll'administration par voie pulmeo-
naire seffectue en différente érapes :

— wiritier la prescription médicale, 1a dose, la date,
le nombre de sEances, lo dunde prévie, le marériel
4 utiliser;

= planifier le soin (hoin des repos e des prélive-
MEnts) ;

— installer I"adrosol avane la visite du kindsithéra-
peute pour faciliter Pexpectoration;

Viles cutande et percutande

— pespecter un délai entre chague aérese] médica-
merileus -;Iimémn!;

- ne jamats mélanger dans le ndhuliseur des miédi-
CAMCNts sans prescription médicale;

— avertir le patient du soin;

= Vinstaller en postion assise ou dermi-ssiue:

- prévolr mwouchodr er crachodr : faire moucher e
cracher le patient avant linstallation de Pappa-
il ;

= lui expliquer le but er le déroulement du soim;

— brancher appareil et wérifier le bon fonctionme-
ment |_pr|,1'|_1,||xiur| -:J.'un |11\-::-|.||.|]:'|n,i ﬂbé-:hl::u'l:en-
reux}

— lui expliquer comment respirer : imspiration pro-
fomwde par le nez, expirarion par la bouche;

= lui donner ba sonnette;

—noter Thewre du branchement, surveiller e
patient les cing premienes minutes puis fréquen-
ment. Surveillance des paramétres, pouls, TA,
suturation (sb mondtoring), 15 minutes aprés Famit
de 'aérosol mécamique et 5 minutes aprés pous
I"adroan] ulrrasonigue ;

—aprés le smin, débrancher V'appareil, inciter le
patient i cracher, noter dang les transmissions le
sodn, [érar du pariene;

— netroyer appareil, le stériliser & froid, le laisser
sicher i Iair libee dans la chambre du paciene
Bien qu'i usage unique, le matériel peur éome réuri-
lisé¢ pour be méme patient,

Voies cutanée et percutanée

Dersrrios, 1 esr possible d"adminiserer un médi-
cament en l'appliquant directement sur b peai.
Cerre méthode cat le plus souvent urilisée pour
phtenit un traitement local {Lguide antiseprique
sur une plaie, gel anti-inflammateine sur une arei-
culation dewlouseuse...), mais permet aussi des
maitements génémux, Dans ce demnier e, la
resorprion du médicament 3 partir de la pesu
conduit i son passage dans la circularion sanguine
syarémique, out en évitant le premicr passage
hépatigue, qui limite Pacrion de médicaments for-
rement métabolisés par le foie quand ils soor
.'|._‘|rn'in:i':rnh: [ReT (.

Les formes comcermdes sont @

- pommiades;

= CTEmE;

—pels:

- systémes transdermicques.

Pommades, crémes, gels

DEFRITION. = Ce somt des préparations de conss-
tarce molle destinges 3 érre appliquies sur la peau
et sur bes muquenses. Elles sont constinsées d'un
exciplent simple ou complexe, au sein dugquel s
o .,:Iis[hrm_" o disews un ou plstenss princi-
pes acrifs, = (Codex)

37
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O les it ilise s dewise baaes -

= [AMIE abtenie wne acton locale El;:"l1éﬁl1l.'l'l'll:'1'|l
thérapeutique mais aussi protectrice ;

= pawar cbtenir une action géndérale, c'est le cas des
penemaces urilisdes pour les massapes.

b Les excipients, dans cete forme |5-|||:".|'||i|.|m.', ont
done une grande importance, [ls doivens posséder
certaines qualisds, notamment ére stables, ve pos

11

1 ]

Mise an place dun pansement occhasif,
Déchirer le sachet i partir des encoches, retirer soigneusement
la fawdile protecirics gréce & la languette, applquer le dispasitif
transdermigue sur la pesa en pressant pendant 10 secondes,

irriter l peaiy, ne pas modifier be principe acuif. s
doivent également étre d'application aisfe {sou-
plesse, omctumsing), &tre plis ou medns pEnérrants,
plus oy meins miscibdes s sferétions Je o peaw
- Lorsqu'omn wewt obtenir une action générale, on
divir chaisir um 1::!'.¢i|':|-e:r'|l: |..||,:i L|i{F|nw |1i|;'r|.; O ulle
lise bes crimes qui sont des pommades plos fluides.
11 aie fanr dione 1S prescrire wdiftéremmsent créme
ou pommade quand on 3 le choix Les crémes
|.'-é'r'||!'l1'e|'|! =i, elles somt dome destindes 3 une
pction générale plus que locale {massages sportifs
o autres),

= Lopsqu'on weul i contraine altenir une action
locale pinéralement thérmpeutique mais aussi pro-
rectrice, on utilise des EXCIPEnEE cjul diifusesn
peu, type vaseline,

b Principes actifs. Il faut avedr & lesprit qu'il
existe dons tous les cas une rsorption of une Jiffu-
sion systémique pls ou moins iwperante des
principes actife Dans cenaines consditions parti-
culires {peau fine du nouveae-né prématurd, bri-
b, excoriation culangs, panseisent I.H.'l.:ll..lﬁi.{...].,
la fraction résorhée pewt Etre quantitativement
importante ef générer Jes effer secondaines.

La hl:lprlh:'nuent:llinn brmormabe e 17-béka-
estradiol, qui ne peut &tre admindseed per os, est dili-
vide & la MENDpLSE S0 forme de ul.-l W Esro-

dose, (Estroged ).

Systemes
transdermiques

eFrarmions. A partir d'un dispositif (o patch)
rransdermiique, le médicament pénire progressi-
verent & travers e différentes couches de Tn pean
incacte puis est résorhd dams ba cinculation péndrale.
1 esiate denx pypes de disposrifs -

—une forme matricielle semi-solide ow selide, dans
Inguelle se rouvenn disseus les principes actifs,
placée directement au comtace de ka pean, fixée s
centre d'un support adhé&il imperméahble;

—un rservoir, done la piIrol En Contact aves la
peay délivee le principe actif selon une cinétigue
bien définie de diffusion.

Avantaces., Cemte vode comporte de nombreux
HVANTAZES ©

- bomine ehservance {auto-administrrion aisée) ;
=~ effacing lorgue (1 i 8 pours sebon les spécinlivgs);
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—stahilité des concentravions  plasmatigues e
miédicaments de courte demi-vie;

—coiet-circidr du premier passape hépatique |le
mérabolisene au nivesu de la peas nlesc pas nul,
miaks est tris modeste en comparaison ),

Les médicaments actwellement déliveds par cetne
vinle st les ormones (eanadic! [Esoadsm TT5]0.
les dirivits mivnds (rrininrine [Nimiderm TT5, Condi-
parch, Diafesar}), b soopolamine (Scopoderm TTS)
et la nicotine [Nicoparch),

IO VENIEN TS Ltk ingoavvimsicnis SOng mimers ;
—irritation lecale liée au principe actif ou au dis
positif;

— i fleviE,

Covesprl, Lors du renowvellement, o conseille de
msetere be nouvens patch i wn autre encroit que Je
premier, un gquart dheure avant de recirer celui-ci,
Dans le cos des dépteds pieeds {dierde daction
24 heures), on céalise en revanche une fenétre
journalitne pour limirer les résistances.

Moee 0'esELon. Le produic est déposé sur [ sur-
face cutande s doit Sere oraind dune de ces trods
fagons :

— verser directement une guantied adaprée
—appliquer & 'aide d'une compresse préalable-
mwenl imprige;

~ ponider pus procdider S une Toemion, un massape
ou une onctien avec éventuellement mise en
place dun pansement soclusif ou nomn (figure 6.3},

Voie parentérale

Devesrmios, La voie parentérale regroupe toutes
les voies d'aministration autres que la voie dipes-
tive.

Voie sous-cutanee

DermiTIon. La vode sows-cotands est 'mjection
dlun médicament sous Mhwpoderme. Cerme vobe es
plus profonde que la voie intadermigue. Le pro-
duit est résorhd par le tissu confomctif oo le tissu
adipeux, La vode sous-cutande est otilisée quand
oy veut que le médicment Fasse lesvrement effer
Clest une voie & viske pinérale.

L PrEnCIjE midicaments administrés jar la
Lty !'H.H.Ih'l.".l[ill‘l.éi.' SOME

= 'héparine de bas poids moléculaire (HBPM) @
calcique {anticoagulant) ;

T ‘Iiuih.'l {on 50 o '|'1.||1|;“'1.':I;

- lamtibiothémpie (nétilmicine [Némmime]);

- certaing antalgiques morphiniques;

— Vadrénaline;

— les vaccins,

AvanTaces Cerre vobe peut &ne utlisée quand :

- e médicament st dégradd dans le tube digessif;
— le malsde esr incapable d'avaler

ConrrE-macATIoNS, Il et préférable de ne pas
sdministrer le médicament par voie sous-cutande
ey cas de

— TmEAyiise iIrTigation sanguine ;

— muawvids Etat ownand {briblés, maumatisés. .},

~ volume impostant & injecrer.

LE néLE DF LiNEmsaEriEl e Téducation des
patients, qui concerne ¢ la préparaon du produir,
la région de Pinjection, les pestes, la conservation
des pr:lduirt, le moment de |'i|1||.'|.'I|11|1. la sier-
velllance des effers... car les traitements sont
administrés au bomg cours {insuline, héparine de
b poads moléculmne (HBEPM) er calcigue).

Voie intradermique

Depsrmos, La voie intradermiqee esx l'injection
dard lo derme de prifcipes sty donr il e
apprécier facilement ba réaction & 'mjection. Les
syl taks ne sont pits immwedhars car les -:'.||1i||:|in.'.~\.
du derme onr une vivesse dabaoepion plus lenne
que les tissis souscutamés ou bes musches, Cetre
voie g5t pEndralement unilisée powr

- l'immunecthérapic {exemple du BOGY;

- ume antigénethiérapie diagnecsrique curande {exems
ple de lintradermoréaction 3 B tuberculine).

Wi il Ih']r'ﬁuﬁ'ﬂﬁf
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DEMARCHE INFIRMIERE

I MODE D'EMPLOI ET SITES D'INJECTION DE L'INSULINE

* La seringue remplie, délimiter la zone d'injection (figure &.4).
¢ Nettoyer la peau 3 I'eau [ne jJamais utiliser d'alcood). Cette manmuvre peut étre effenctuée d'une

seule main.

* Tendre la peau entre le powce et Findex, Enfoncer la seringue mantée ow ke style injedeur d'un coup

sec, sans hésitation, a 30°,

¢ Lorsque Fingection est terminée, retirer 'ensemble aiguille-saringus ou stylo d'un geste sec. Ne pas

masser la zone diinjection.

Eliminer I"aiguille dans le container sans la manipuler,

N

N

LY/

EEXX] Sites d'injection de Finsuling.

IsconvENIENTS, ] existe un risque de réacrion
ablergicue au produit qui pewt dtre locale {prorie)
on géndrale (dyspnde, choe anaphylactiquel.
MoDE BEMPLOL Le matériel est composé de @

= e adgrailbe 10 e 009 & 1,6 e e lomgueur et de
4,510 de mm de diamiore avec un biscau courr;

= e serimpue (exemple : une seringue i tubercu-
line e 1 L)

— CODOM 2T Anrseprigue.

Yoir Démarche infirmitre, Pradgue des weses mber-
|':1.|I|:|'|.|.|:|'|.|.|:1. page 4.

Voie intramusculaire

Deprarios, Clesr Vinjection, dans lépaissewr du
tessu muscylaive, d'vn médicament, Le tissu mus-
culaire posside de nombreus vaisses singoins et

peu de reminaisons nerveuses sensorelles. Cerre
i est i visde péndrale,

L tommes concernides sont :

= SLISPENSIONS SUEUSEs ;

— salurions huileuses,

AvanTaiaes, L IVANELEEs ot @

— Vacrion rapide du principe médicamenteusx;

= Paction de lorguoe durée;

- I'adminisrrarion possible quand le eapital ved.
neux est épuisé;

- peu Jeffers secondaires digesrits (peu de voms-
SETEnEE) ;

= umg voie possible chez un patient inconscient ou
incapable davaler.

ImcosveniENT= Cette voie ne peut absolument
pas ére emiployée ches les patients sous héparino
thémpie, anticoagulants orsux et fibrinolyriques.
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Gk o T o ;

OmIECTIFS

Evaluer ka mémoine immunclogigque d'un sujet vis--4is du bacille
de Koch (BKR,

MaTERIEL

» Intradermordaction 4 fa tubertuling (Cest la méthooe de
référance) :

- wne ampoule ce tuberculine purifiée spéciale pow intrades-
maréaction. Se conformer & |a peescription médicale pear la
concentraticn (10 unibés);

- ume amgous correspondante de solvant : wne seringue de
1ml, ure aiguille & injection intradermique courte (1 ¢m,
S0 de mm) 4 biseau court, un flacon d'dthar;

= 1N fampen;

= 1 container a aiguilles.

» Hague tberculindgue (monotest):

= une bagus tuberculmigue;

= fagen d'éther;

= un fampon;

= 1 cartainer @ aiguilles.

TECHHIGUE DES TESTS TUBERCULINIQUES

» \niradermovéaction :
- préparation de |a solution de tubserouline;
- geésinfection de ka peay avec tampon imbibe déther (indec-
tion intradermdque a la face antéro-gxterne de 'avant-bras);
= tendre la peau;
= iptroduing I'aiguille, biseaw wers lo haut, sous épiderme
tangentiellement a la surface de la peaw;
= limjection de la tuberculire doit produine une petite saillie
blanche gaufrie;
= la distension des pores de la praw provagque le phinomdns
de la peau diorange;
= il faut injecter 0,1 mL de solution di tuberouline;
= faire un repdne au crayan sur la peaw pour facliter la lecture;
= @limirer 'squille dans un container & déchets tranchants.
* Bague twbercuiinigue
Il faut proceder en diffdrenies dtapes:
= dégraisser la peau a léther;
= imprigrer les pointes du chaton de la bague baignant dar
i tuberculing;
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- enlever le capuchan pratecteur;

- placer la bague sur le pouce, les palntes étant dirlgées vers
la face palmalre;

- empalgner 'avant-bras du sujer et apouyer fermement les
poirtes dans la zene de peau préalablement nettoyée;

- laisser Imprégrer quelques minutes avant de recouvrir
I'avart-bras;

- falre un repére au orayan paur faciliter la lectune,

LecTuRe

= Lallergie & la tubssciline est une hypersersibdit retardée;

= la réaction spécifque & la tuberculine re doit donc étre
Evalube quiapr un délai de quelgues jours:

- 72 heures pawr lintradermaréaction, trois & dng jolrs pour
la bague.

La leciure des réactions cutandes & la tuberouline s fait esentiel-
lement avec la pulpe du daigt :

= il faut palper une saillie indurée d'une dimension mini-
male pour dire que la réaction est positive: 5 mm de
diamitre paur Iintradermoridaction, 4 mm pour la bague
tubaroulinigus;

= on appréciera sussi et on pourra mesurer la zone simple-
ment érpthemateuse qui peut ditborder nduration;

- guard l'allergie cutande & la tuberculine est violente, la
réactian ait phiycbinlaine:

- gquand il y B wne simple raugeur sand infiltratian ou quand
Fimduration &gt inférieure au minimum exigeé, s réaction e
coinslddrde comene négative.

Une réaction pesitive sighifie soil que |e wjet & &té vaccing par le
BCG, soit qu'il & &0é mis en contact avec e BE.

INTERPRETATION OIS RESULTATS

Soufe l'intragermaréaction (IDR) est standardisée ; lecture & la 12¢
heure, on mesure ke diamatre transversal de 'induration. L'inter-
pritation de I'DR daoit étre sgourewss, elle se fonde sur la taille
de la rdaction, ke contexts cinique et dpidémiclogique.
PrECALUTIONS D'EMPLOT
Il faut veiller & ne pas léser:

- les vaisseaux sanguing (hémarragie, hématome, vaie d'admi-

nistration faussbe);
- les merfs,

Elle peut étre difficile d'emploi chez bes persennes

Hris T e oo et e,

Voie intraveineuse

‘ i

EersIrion. La voie intraveineuse est "adminis-
pration dirs les veines superficielles dun pringipe
meédicamenteus, [l existe plusicurs modalind ;

— intraveineuse dicecte (VDY dnjection directe
dans b veine pha ou moies r.||1i|.||,'nu'n| 1V
lenee o IVT flazh )

— perusion intraveineuse  wtilisée pour admins-
rraciont e volumes impoarants G partie de 30 ml
s plusieurs litres par jourd, Lo pefusion néces-
site un disposint adapee (rubulure 3 periusion ou
periusen ). 11 et possible Spalement dmjecter un
midicament dors la cubuluee 3 perfusion {par un
r|||'-1|1|.'l o L wile -.|-1|1|-.'-.'I||||1 (511 |:,'|Iq':-::l: 9] |'-:|.'r||.'

aboes J'injection intratubulaire (IT)
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DEMARCHE INFIRMIERE

I MODALITES PRATIQUES DE L'INJECTION
INTRAMUSCULAIRE

Martz=L

On utilise !

- une aiguille 1M,

- une sefingue en plastigue (ou en verne),

- R caton anteptigue

- un cantalmer a aiguilbes,

Leux o'iuECTIoN

Wy & cing lieus possibles mar les deus les plus utilisés sont -

- |a région fessibne quar supéro-externe [le patient peut Btre aisi, ow cowché
sup le wentre ou suf le cdnd);

- le muscle vaste exterme et droit antérew appelé « pli du pantalon =, Cette
zone dinjection et surtout uliliée pour b suto-injections (facile d'acces) et
cher les enfants. Elle est peu vascularisée et ne posséde pas de nerf important.
Le patient et en pasition aisise ou allongée.

TECHHIGUE

i faut successivernent :

= délimiter la zone dinjection;

= la nettoyer 4 Iaide d'un coton imbibd d'antiseptique;

= tendre la peau autow du point d'injecticn pour faciliter lintreduction de
Faiguille;

= imbradumne I'ui_:|uille welon un angle de 90° avec un mowvement ragide;

- g'mssurer gue 'injection n'a pas lieu en intraveineus &n aspirant legérement ;
- injecter le médicament selon wn rythme lent ef régulier;

- quand I'injection et terminée, retiner rapidement |"siguille et I'Eliminer dans
& container;

- décontaminer et appliguer un petit tampon §'il surdent un |Eger saignement;
- surveiller les effets du médicament et le site dinjection,

Les formes concernées sont au nombre de trois :

—la préparation injectable @ solution, émulsion
présentée en ampoule, en ampoule bouteille ou en

flacon en verme;

—la peépararion pour perfusion @ solution ou
émulsion présentée en flacon en verre ou plastigue

ou en poche en plastique;

=la rul.ulr-l: pauT prépanion injectable {Fu'mdrr
yophilisée i reconstituer) présentée s forme de

ftacon en verse + solvant,

AVANTAGES. Le médicoment est efficace immédia-
tement parce qu'il est injecté direcctement dans le

systemme circulatoine du malade,

oo viNENTs, L'administracion par voie intra-

veineuse présente deus inconviéniens -

L I':' ml&llll.:ill'l'l-ﬂl'lt el PTOVIKRIET um Gl'l”'; “-T‘-HP.I-I'I"'

|:L|;ru|uu;

=il esg leu]ﬂihl: .;I'irri.h.:T la weine ou de pris
VOqQueT une extravasation, une infection, ouw
plus earement une embolie pzese.

al Cathétérisme endoveineux

Dersimion, Il consiste en Tn pose d'um cathéter
endoveineus, permettant Uintroduction conrinue
o discomtinue, i un rythme variable selon la pres-
cription, de liguides de perfusion par voie 1V (e
liquisle de perfision e srérilisé ),

Avantaces, La durfe de vie d'un cathérer ese lon-
pue, le débit répulier de [ pertusion est plus ou
meins rapide,

REGLEMENTATION, La pose d'un cathéter endovei-
news el un acte relevant de Farticle & (sur [reese
cription] la surveillance des cathérers et des
perfusions sont des actes relevant de Particle 5
{rile propre) du décrer du 11 février 2002 relarif
aux compérences [DE.

La pose d'un carhérer central reléve de la compé-
tence du middecn.

But. Maintenir un abord veincux en vee d'un
traitement IV de longue durée.

« Perfusion
Perfusion continue

AvanTaces, Elle présente quatre avantages :

- elle st moins irviante que linjection fash;
—elle permer le maintien d'un raux chérapeurioue
COnSTant;

- elle exige modns de mékange er de manipularion
oqu'ume methode mtermittente;

= elbe et Facile f arrérer.

IncosvEnEnTs. Certe vole dadmintsteation peé-
semibe Cuatre imconvEnients |

- ce sygme peut étre dangereus s be débie [V
n'est pas attentivement surveillé;

= e nombreus médicaments ne restent pas stables
pendant toure la durde nécessaire & cene
meéthode;

= bes risques de complications comprenant 'extra-
vasation, |'infection pénérale ot Pembolic gazeuse
AUgmEnLent ;

- ke mélange de médicaments peur provogquer une
||'||,:||||'|p:|!l|'li|i1é.



€ Masson. La photoonpie non sutonsde estun délin

Ve paventérale 43

2 Y e

= By ek REEE
b N e SRS T

! MODAL;TEL FRATIGUES D& L utie? sNFN MTH4S
MaTiREL
O utilise wne seringus remplie de produit médicamaenteun (apnés wérification de la prescription dcritel, mortée sur une aiguille IV,
TECHNIQUE
L'irfirmaer{e) dodt :

- placer une protection saus le bras, la main;

- disposer e garrot de cacutchouw au-dessus de la velne & ponctionner (de sorte que le pouls soit ercone pergeptiblel;

— g laver les malns.

Puis il felle) proctde & une antisepsle large de la peau du patlent, repdre [a velme, la palpe (diamétre, trajet, mabilivd, consistance) &t
I'immabilise en tirant la peaw. || (elle} intradutt Iakguille dans |a veine, biseau en I%air, en piquant en bials {angle algu) et en perforant
franchemenit la parod, puls stabilise Falguile & 100 2 cm en degd du point de ponction,

Line aspiration immédiate raméne du sang dans la seringue, I'infirmierie] enléve le garrot et injecte lentement le liquide, en réaspirant
de temps en temips &t an chservant les réactions du malade, Lomsque l'injection est terminée, V'infirmien(e) retire be montage, aiguille &t
seringue ensemble, et I'élimine dans un container adapté sars be manipuler, Ensuite, il (el comprime be point de pancticon avec un
tampon sec perdant quelgues secondes powr assurer I'hémostase ef met un sparadrap de maintien. La transmission du soin dait appa-
raitre dans le dossier du malade et l'infirmier(e) doit surveiller les effets du médicament.

[MIECTION INTRATUBUILAIRE

Lirsqu'un malade est sous perfusian, e predult peut &tre inject® dans |3 tubulure. Linfirmierie) wérifie alors le reflus (comme pour une
perfushon), décortamine le caoutchour de la tubulure, damge la perfusion, pigue dars la lumigre du @outchouc dans le sers de la
perfusian &t injecte lentement. || (elle) retire la seringue montée et Faigulle en méme temgs, puis suvre 3 nouvead le régulateur de
debit.

IMIECTION PAR ROGINET [figure £.5) PERFUSION
L'infirmier(e] déconiaming le robiret, &te l& bouchon en e
corservant de fagon stérile sur la compresse, adapte la -—]

sefingue au rablnet en fabsant commauniguer la seringue &t & |
fubulure qul wa & la velne. Il [elle] dlampe la perfusion puls |
injecte lentement aprés avolr wérifié le reflux, il [21le) remet i

la communication antérieurs, reboudhe be robinet et ouvre e ;
régulateur de débit & nowveaw |
™
I:: \
/
&
Bauchan
Injectian par robinet @
metire &n commumicaticn la serngue
et la tubulure allant & 1 veine. Sens de la perfusion
Le reflux veineux doit étre varifié
avant I'injection IV, MALADE
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I mopavres PRATIQUES DE LA POSE DE CATHETER

COMDITIONS PREALASLES

La cordition essertielle d'ure benne tobérance du cathéter est qu'll dodt &tre post dans |e respect |e plus rigoureus des régles d ssepsie.
Ce soin doit étre pratique avec des garnts stériles.
fant la pose, une réflexion s'impose, & propos des édments sulvants.,

CHO U MATERIEL A UTILISER

La taille du cathéter est fonction de la
conceritration des sohutés preserits; pour les
sodutds hypertonigues, bes lipides, les gros
débits etfou bes solutlors wisgueuses, an
utilise ure weine de gros calibre (une petite
velre peut s"altérer et les prodults diffuses
dans les tissus cutandés) et un gros cathdter,
Les cathéters cowrts sont utillsés powr |a
perfusion de liquides bBotonigues, non
agressifs, de durée et de quantité limitée.

CHOU DU SITESETAT WEINEUX, DU PATIENT
L'infirmisr(e) palpe les veines du malade
pour en trouver wne qui soit accessible,
cei-d-dire visible ou palpable, et souple.
Une veing dure, terbususe st plus difficile 4
athériser. Lesistence de pomes cieatri-
delles, inflammatoires ou infectées. partne-
indique la mise en place de tout athéter,
Liinfirmien{e) wtilise, chague fobs gue cela
a5t posible, |'extrémité distale de la weine
POUT BOLWDIE remanter ensuite,

Lezs livuy les plus adapbés sent (figure 88}
= |"awant-bras (en premier Beu);

= | maimn;

= e phi du coude [en dernier lieu),

Le choix du site se fait aussi en tenant
compte de Pavis 8t du confort du malade

DuREE DU TRAMEMENT PAR PERFUSION

Linfirmien(e) utilise les veines de Pavant-
bras ou de la main gawche de la personne
spigribe, si colle-ci est droitiére (si elle est
gauchiére, il faut chedsir les sites au bras

Weine basilique de 'svant-bras I|1,,--"')'| |
1

drait). Veine cubitale moyenre < | L
Pour less perfusions I de plus de 4-5 jours, il o /
&5t nécessaing de changer de bras et d'Gviter Yelne médiane basilique de |"asant-bras

les Beux proches des articulations (pour la ) L
mabilité du malade). Il faut commeencer par weine médiane céphalique de ['avant-bras

les weines distabes [swur la main} puis

réfmarter vers |& brad O nécedsai
e XA Sites diinjection de Finsulina,

Antentlon. Linfirmier(e) ne peut pas poser une perfusion du cdid od une patiente a subl une mammeciomie,
On ne pratigue plus aujeurdhul de cathétérismeny dans les jambes parce que le risgue de thrombophlébite est plus grand qu'aus
bras.

La surveillance d'un patient porteur d'une perfusion dolt &tre attentive et globale.
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Perfusiv: interrmitien fe

DEFITION, Clest un dispositif de perfusion com-
plémentatre. Le médicament est meélangé & un sol-
vant ou pewt fore perfusd par inrermitrence sur
une période donnde ou en une seule fois.
AVANTAOES

= La durde dudministrution est plus bomgoe gue
pous un fash [V er plus courre que pour des soins
AVET un Bitte-d-pounte,

— L vole esr poins H.L-a-::-:']'hi:hr die [RCRCKUIET LT
choc crnun troubbe du rethme quiune imjection fash,
= Elle devite mains les veines quiune injection flash.

[NCORVENIENTS, Cei-ci g siTwent @i mivem -

= du coilt;

=de Ta |r|u|1ip|i|.':|1i||n des LTS de contamis
nation ¢tant donné la fréquence durilisarion des
raccondements;

- du mélange de médicaments (celui-ci peut pro-
WELIET T e |I|:'||'l:|r|.|1||.II!|."];

—de lasugmentarion des risques de complications
comprenant Vextrvasanion, Uinfection générle
et Pembaoldic moeuse,

ADINTION DE METMUAMENTS Sur une vole v
neuse, 'addivion des médicaments s'effectue soit
¥ En injectant les produits dans e flacon o T
piche de perfuskon, apels avoir pesalablement :
= vérifié la présence de vide dans le flacom {cla-
quement catacténistigue B la perfusion) Je s
echéant;
- déconraming La surface externe du bouchon de
caciatchoue (sous Topercule de protection qui est
jerée);
— inséré le filbre & air.
Les fhacoms e perfuston minst prépardés dovent
étre mis en route dans Theure qui suit leur prépa-
eanion {circolaine n® 371 du 13 juin 1965%),
# Par le site d'injection situé sur la tubulure dc la
perfusion :
= v LR eIr ke [t Injechian intratabulaine,
apris aveir décontaming le site;

roceord oo Y, robinet . o vérahier le retour visie
news et Pétar du point de porceion du carhéter;
=mr wn site d'injection situé e e rEsereor
(mirriserre ).

Survejliance d'une perfusion

La surveilbance Jun [eitenl porteur June |'-L'r|-:|-

sion doit &tre attentive et globale

Viig parentérale

F "DEMARCHE INFIRMIERE
l MODALITES PRATIQUES DE LA POSE
DE CATHETER PERIPHERIQUE

MaTirEL
Le matériel demande est:

= un cathéter choisi en fonction du {des) produtfsh 3 injecter et du capital

weséuy gu malade:

- un cantainer & aguilles;

- un predangates dved un rabinet soit & 2 voies, soit @ 2 vaies {si besoin];
= i régulateur de débit (Dval a fal;

= UriE paire de gants stériles;

— & pelosité, wn rasair el du savon liquide;

~ des compresses Mdries:

- un antieptigue,

- wre bande adhéaive {stérile):

- UA pandement hermétigue acclusif (transparent);
- wrie tbulure de perfution;

- wn flacan de perfusion.

PREPARATION DU 506N

W ot

- préparer ba perfusion;

= chaidir [& site d'injection;

- instalber le malade confortablement

- raeer |e site o pbopisaine

- disposer une protection sous e bras du malade,

ExECuman DU S0IN

Liinfirmégr{e) dodt weiller 3;

— g laver les rmaing;

- préparer & cathieter et le maténiel;

- poser le garrat;
— metire bes gants.

C'est la canule cathéter qud est poussée dans la veine aprés ponction &t fiade
avec la barde adhésive stérile, alors gue Falgullle est simultandment retinte et
éliminée dans un container.

La tubulune de la perfushan peud édre aing racoordée ef e weignement it guasi
riul, on régle alors le débit de fagon sdéquate apnis avair vl le reflux. Un
pangement occlusil trarspanent el bermétigue et pasé sur be site, afin gu'il

puitss Stre vérifié frdquemmient.

[Yune part, linfirmierie} doit vérifier en perma-
FLETsle :

= ln régularité de Pécoulement des Tiguides perio-
afs (perméabilitd de la canule-aiguille) ;

— le débit conforme i |a prescription ef Pétat du
malade {risque dhvpervolémie s débic rop
rapide] s

=l fwabilivg du site (rerour veineus), Pabsence
d'inflammarion au powrtour du point de poncrion,
I'absence dinfileration des tisus alentour.

[¥auree et I'rzan gl."l'u'.:r:l] dus patwent doiy Ep.:lll.'-
ment e survieellé -
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- les sdgmes d'intolérance aulx) produins) injecté(s)
et oo dis le debur de linjection:

— bes Sl dinflammarion erfon dindection,
locaux ou généraus, dodvent éme dEpistés afin
d'agir en consdquence.

4 Fonction épicranienng

Elle urilise les veines nl.q'lerl"ll‘.‘i.c"ux du ecine. qiai,
cheez e nourrisson, sont de bon calibre, visibles e
dabord facile (branche de la veine remporale
superficiells ou des veines frontales).

4 Vaies d'zbord centrales
Tunmeffisation

Meprarmeme g une tl.'l.".'l:l'lin,'[:lt' de e 'um
cathérer lomg qui est glissé sous b peau (apeis
décodlement des tusus cutanés) puzs mccondé au

perduseur & Paide d'un embour adapeé,

AVANTAGES En cas de perfsion prolongée de
solurés « ageessifs =, la unnellisation du carhéres,
et le faisang émenger boin du point de pénétration,
limite les risques dinfection,

MoOE DEMELOL

¥ Pose o ln pose de ces vores dabord s faie dang
des conditions chirurgicales et unkgpuement par ke
médecin. Mous ne les développerons pas i,

b Sites ¢ tls e simient au nivenu des vl sous-
clavitre, jugulaire interne et fémaorale.

AVANTAOES. Les F-Cl'ﬁlh'ile ik de Il'mgl,x: -:_|.||||.'|:'~:I
continue ou discontinue {chimiothérapie antican-
cérevse). Les perfusions peuvent érre des aolunds
hypertonigues.

Chamiwre implantable (CIP)
(figures &.7 ol £.8)

DEFmies. Clest une covitd Stanche implantée
sous I peay, reliée d un cathérer, tennellisé
jusqu’an vaisseau (ou i Vespace choist), dans le bt
dinjecrer un grand nombre de fois (1 008 envi-
ron ) des solutions médicamentemses ou autres,
L'ensemble du syarime chombre er cathdrer contien
enviton 2 mlL.

La CIT comprend trois parties :

- une chambre en acier |I'||:l:-:'|.1.‘|:'|J!'!|.-E de 25 em de
cité sur 1,35 cm de hautewr en moyenne, dun
podds de 30 g environ; la partde supdricure (sep-

tum] présente une membrane en silicone & travers
lrnigiaellee s fimt Jes pomctions;

—un KT souple, le plis souvent siliconé, qui relie
la chambre au vaisscaw sanguin (veine, arcéred ou
& Pespace choisi (pEridural, incerhéeal, inmpén-
tomeéal};

—un systeme de verrowillage en acier qui fixe le
KT & In chambre et qui réstsre i des pressions J s

moins B kg,

AVANTAGES. Elle permet une prande stcuring dans
ladministration des médicaments, notamment
e ;||.|'|.']|e anle les Fis|es dextrvistion, ef
elle améliore le confort du malsde (mise en place
de Umipuille moedns dowlowremse er liberté des

membees supdricurs).
Ffompe implantabis

Son principe est le méme que celui de la chambee
vmplantable, s oo nlest que bopomepe délivee e
médicament de maniére comstante pendant plu-
sbeurs hewres er jouss. Une fods remplie, la cham-
bre de cotte pompe s vide sous Ueffet dun pac
ifrdon) oud'un motewr. 51 $"agit du fréon, la tem-
[Erature du corps dilare le gz gui chasse le |1:r-::-|]uil
médicamenteus vers le cathéter. Cette option
prermet une IIII1HI.H,'.' dupde, mals et i’!n‘.:'.-.-:r'll:u:r des
variations de diffusion seus Ueffer de chanpements
e rEmpErature © Ly séfcumind est e N

ﬁa |'-::f|!|:m r:l'uli:q.lu enl C"EI.IE |.||.1 TALELT, i FLICn-
processeur commandde une pompe péristaltique
alimentde par une pile. T microprocesseur est
réglable de lextdricur par télémétriz, mais son
cofit est important!,

Autres voies
d'administration parentérale

Les woies d'administration suivanites correspans
dent i ces ackes médiei

—vole dntr-acdrelle (LAY admindseration dans
une arcene

—voie intrarschidienne (IR} ou inmachécale
adminitmsion dans lespace sos-amchnoidien o

circule be liquide céphado-rachidien;

L Dapeis Le matiriel de mainien @ comicle, de
1. Callarsquin, O Capsapeae, P Labrsde Masson, collec-
tinn Abréphs de Phirmae, 27 &ditacom, Paris, 3301,
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L

MODALIFEL - (ATHHIES

MODALTES D'UTILSATION

* Laors d'une poase de perfusion

Matdviel

= calot et masque;

= gomgresses stériles;

= soluté antisepticue;

- paire de gants stériles;

= aiguille de Huber, coudée a 30°;

= gentainer & aiguilles;

= prolongateur ave: rolinet & trois voies;

= négessaire A perfusion (soluté + perfuseur);

= Eheri-Sirip;

= pansement adhésif,

HE ; pour les injections en bolus utiliser une aiguille de Huber droite,
Technipue die mise on place

= patient en position allengée;

=3¢ laver les mains;

= disinfecter la zone d'injection;

= priparer be matiriel nécessaing;

= mettre on place bes gants;

= attraper Faiguille stérile, "adapter au pralongateur (nutile en
cas d'injection en bolus);

- purger le pralangatewn avec |a perfutian sind que agquille de
Huber avec Lo main gauche;

- désinfecter A nouvedy & peaw svec Famieptique

- lacaliser la chambere sous la peau entre dewus doigts de [a main
gauche &t de ['autre main attraper [a garde de Paiguille;

= pigueer verticalerment jusqu'd buter au fond du boitier;

= placer les compresses waus laiguille;

- aurrir le robinet A tro vaies, rechercher un reflus sanguin;

= fixer Paiguille avec du Steri-Strip;

= fermer par un pandement;

- brancher la perfusion;

= probéger le robingt & troi waiss Swed un panisment.

NE: Finpection dait dre aisee.

* Lovs d'une héparinitation

{eertaing modéles de CIP ne nécessitent phus d'8tre héparinds)
Matdrie

- masgue et calot;

= compresses stériles;

- antiseptique loal;

~ paire de gants stériles;

- adquille de Huber draite;

=seringuee de 10 mL {1 mL d'héparine pour 10 mL de sérum
phiysialagique);

= robinet i trods voies;

= porntainer & aiguilbes,

Technigue

La peaw en regard du boftier est badigeanndes de saluté antisep-
tique avec des compresses et des gants Stériles,

UHiliser ure seringue de 10 mL sur un rabinet & frois voies, lui-
mime adaplé & "siguille de Huber. L= baitier est repéré entre
gheux daigts et I'an pique verticalement.

.
LA
[ i
I‘[:-::]‘|
I'l'\"__-";‘ll

LY

- ||
- —

Les sites principaux d implantation
de la chambre i cathéter,

Infoarmer le malage que I'héparintsation de [a chambee et impd-
rative ume fods par mais et apeés chague utilisation.

« Retralt oe Faiguilie

Technigue

Maintenir la chambre en plagant un daigt de chague ofté de
lalguille lors du retrait de ceife dernidre tout en continwant
linjection de selution saline héparinds, ced pour mainienir
uwne pression positive évitant towt reflux sanguin dani be
cathiter et la chambre. Recouwvrir d'une compresse stdrile le
liew dinjection. Eliminer I'aiguille sans la manipuler dans le
cantainer,

REGLES A RESPECTER

- asepsie rigoureuse;

- absence d'air;

- usage de serimgue de 10 miL exdusivement, paur me pas exeroer
une sufpression par um petit piston pouvant entrainer une
ruptune du cathéter;

- ringage entre chague produit admingtné pour dviter 18 précai-
tation de deus substances éventuellement incompatibles;

- atterition au retour veineux gui peut provequer une thrombose
de la chambre, la rendant inwtilisable.

SOLUTES POUVANT ETRE INECTES DANS CE TYPE DE MATERIEL

= un# chambre implantable autorise "administration de tout
médicament etfou soluté d'alimentation parentérale [Trivé
Toao):

- bes tramsfusiond e sang e de dérivis danguing;

—bes substituts du plasma, les selutés lipidigues sant poasibles
mats parfols difficies du fait de leur viscosite (utilser des aiguilbes
die Huber de diamétre plus important),
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PFROTOCOLE DE 50INS

MODALITES PRATIQUES D'INJECTION DANS UNE CHAMBRE IMPLANTABLE (suite)

ACCIGENTS - [NCIDENTS
Camplications locales

= inflammation cutanée;

= hématame;

= dauleur su paint de pandian.
Camplication secandalies

- déplatement, coudure et méms
rupture du matériel ;

- fuite;

- embalie gazeuss;

~ pechusion du systéma;

= thrombose de 'axe veineus;
- Imfection;

- nécrose cutanée secondaine 4 une T La chambre & cathiéter implantable.
eravasateon,

PROTOCOLE DE SOINS

SURVEILLANCE LOCALE APRES POSE DE CHAMBRE IMPLANTABLE

1 0; contréle de I"sbsence de saignement ou d'hématome;

11: réfection du pansement (examen du peint d'injection e des sutise),

110 ablation des fils en fonction de "#at cutand {inwtile de laisser un pansemert sur Fincsion). Le matériel est utilisé 3 partir du
septigme jour postoperatoine. Ce délai peut dtre rédult @ trols jowrs dans les cas d'wngence.

—vole intracardiaque (1) : adminisoration dans le = voie épidurale : administration dans 'espace
muscle cardiague ou dans bes cavitds 4,:i|n;|i:_4q|1|:x; érlil,:llm‘ll o peridural] sinsé entre b dure-mére et
—vole intra-articulaire : administration dans une 1 paroi du canal rachidien.

articulatiomn;

memts pauvent &tre wtilisées & des fins de traitement sys- red du medicamerit.

témigue (systémes  transdermigques employés  dans 1. b= Le déconditionmement des medicaments (palan-
I'angor, la ménopasa,..], rnage des comprimis, ouverture ded gédules, mélamge
I = Une injection infraveineuse directe flash pewt avant adminidtration de plutieurs médicaments) ast &
artrainer des effets indésirables lids & la rapidite de proserine.

1. b Des vaies logales d'administration des médica: FFaugmentation des concentrations sanguines et tissulai- I




Deuxieme partie

LES GRANDES CLASSES
DE MEDICAMENTS
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Introduction

L'infirmier(e) et la distribution
des médicaments

Linfermserie} est chargeie) de discribuer er de
faire prendre le médicament auws patients par voie
orale, pat voie Injectable ou awrre’. [l {elle) cor
responsable du contrile de la prescrption, de la
préparation, de la distribution, de la prise du
médicament par le parient {administraton), de la
surveillance de ses effers et de I'éducation du
patient.

Préparation de la distribution
(hépital)

Avant de remertre ou dadminserer be médica-
ment 4 chagque patient, l'infirmieric}, pour des rai-
sons de commucité, defficacité er de remps,
regroupe er prépare 'ensemble des médicoments.
Trois érapes sont indispensahles :

= le conerdle de Ta prescriprion;

= |a préparation des cassers individuels;

= b ez s charion.

LE casiER (NpavVIDUEL. Les médicaments sont pré-
parés dans un casier individuel portant be nom du
patient. || permer évenmellement la répartition
sur 24 heures.

L CONTHOLE DE LA PRESCRIFTION (voir page 28)
La prescriprion doit comporter :

— nom et forme pharmaceutique di médscament;
= disage;

= vole d ‘adminlstraceon ;

~ fwin of slgnature du prescripteur;

— dare.

Les demandes verbales ou téléphoniques doivent
étre exceptionnelles {urgence) er, dans tous les

[. Décret n® 2004-800 du 290004 aericle B, 4311-2 ex
43[1-5,

cas, seront régularisées avant la prescriprion sui-
vante,

Si l'ordemmance ou | prescription (dossier médi-
cald fair dourer, infirmierie) doic demander
confirmation au prescriptent : cest le cas dune
ordonnance mal écrite, d'un dosape absent ou sus
pect, d'une intersction médicamentewse, conrre-
indication ou doure.

L'ordonnance doit comporter ige du patient ou
le poids a1l <"agir d'un enfant ou la siface corpo-
relle pour un neurmisson.

A 1a vue de Vordonnance ou du documens du ser-
vice, les médicaments seront pris dans les ciroirs
um par un pour un seul patient et mis dans son
casier individuel.

Il e East poes uriliser des médicaments prépands &
I'avance sans date de péremption o sans dosajpe.
Eviter de préparer les injections et perfusions &
Vavance : risque d'instabilicé ou de reprore de
soiriling,

hisE sUR CHARIOT. Il faudraic disposer bes casiers
par ordre alphabétige et non par numéro de
chambre,

Il e faut pas laisser Le chariot & médicaments sans
surveillaince.

Principales causes d'erreur

o Lors de la preparation

ERREUR DE 806 [4) MEMCAMENT, plusicurs causes ;
- travikis fangement des tieoins sans virnification
du nom;

— médicament pris trop rapidement dans le tirodr &
Lt place &un aurre.

ERAEUR SUR LE DOSAGE, i

— Ty MBUVIES FTEemeTit dans le méne viroir;
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= l'abaence d'indication du dosage sur e ririr;

- wiy meangque de prdeision du dosage sur la pres-
cription : duns ce cas, donner le plus faible dosage;
— UM MAUYAse transmission entre égquipe {reco-
g |.':I|.-|.'|.':-:~|ﬂ.

ERREUR SUR LE MALATE !

= I‘Iﬂﬁrm“_'rl:{"l l.\,II.II'II'I.I.'\,' 1 I'III.:'I.I'IL'iII.'II.':'I'Il W e
malade, du fair de La disriburion = au pied du lic =;
- confision de som de malade;

—étiquetage abswent ou incompler des midica-
ments of perfusions lors de L préparation,

4 Lors de 'administration

= Momewirification de la dispensation nominative
faire 3 b pharmacie ;

— IFErsN '\.I'.' IJI.'IJ:'G [‘II.i.'IIiI.'\.IL'!'\- Ijilﬂh ]il ||'ILEI'IH:' \:hilm'
bre;

— inversion de casiers nosminatife sur 24 heores;

— erreur dans bes horaires de prise;

— | mploddose  dodr  oester sSservde & un seul
paticnt;

— mauvaize voie dutilisarion {veie [M pour [V]).

Surveillance therapeutique

Elle constsee & vériher Pefficacité due rraivement,
metere en place ls moyens de la surveillance et
r|.'|.'h|:n:.'|1|.'r IL'!'- I.'ﬂl.'lh 5-L'\:-::u'|.-.|:|.i|:|.'.~\..

« Objectifs du traitement

[l it e défimir & quioi va servie be mihcament
ot de déserminer comment s'exprimerns Néches ou
la réussite du cesicement.

4 Mise en place de la surveillance

Il s'agit ele sebecriomner lss actions infinneres per-
tinentes ndcessaires 3 la surveillance (voir les
fiches de [rescrption 4 la fin des uh:l.]'-:llrl.':-u de
cetie partic).

EXEMILES 1

= Traitement anti-mbections: : surveiliance de
rempratune ;

— diurérigque : risgue de déshydratation, surveil-
lamce e b diurese et observation clinmme des
sigres de dsshydratation en phis de la surveillance
biologpique (prescripoion).

4 Depistage des effets secondaires

11 esr plus aisé de des regrouper par fonciion,

EXEMPLES ¢

. TT\':JII.II.'IIL'.'G -.|.||l_|.'.=\.lili'1 I:|1:||.|.ﬂ'.:|.'5-. '.l.rr'|1.i$$-l.‘l'|.'||.'l'|l.‘\.. Ji:l.r-
thées... ):

- rrouhles dermarologiques (Eruptions cutanées,
prurtt.. b,

Lo effers secomdwines peuvent fre communs S
route une classe de médicaments ou particulicrs
ER ] nL-.{'qul.':l:ll'u_'nl: donmes.

o Conseils au patient

H&Em:«-

Principes 3 respecter pour la distribution d'un produt ;
- wirifier la presoripteon;

- "asswrer e identité du patient;

—ontrdler le nom du medicament, son dosage, sa
vaie dadministration;

—qontrdler L date de péremption

—gontrdler ka pasologie;

- tondrdler Tharaire;

—tonirdler la dade & thagque pride;

- e part déconditionner ke produst & avance;

= ne pas faisser au patient 13 tetalite du produit pow
24 heures;

— e pas publier de transmettre par orit;

—vérifier Fefficacité;

— depister, sumveiller les effets secandaires,

¥ Consciller au patient de prendre ses médicaments
i intervalles rE-p;ul:'um, Alns |.|1|'|.| el pnsELnd de [e
Faire, et de pespecter b durée du raitement,

b Dhans tous les cas, conseiller & la personne de
consulter un médecin ou un pharmacien avin
de premdre un médicament ou darrdeer le oraite-
enent presert on de changer de dose.

B 50 des sipnes anormaus indésicables apparais-
sent, nécessité de les signaler, de sipnaler toute
ocrdificarion.

P Un médicament est prescrit pour une pers
ronne dommie 3 ne pas Partiger son Iraitement
Ve uTe b

Role éducatif de I'infirmier(e)

La slALADIE SIET UNE PERSINNE DANS UN ETAT 1E
DESEQUILIERE TRAMSITIMIE,



Parallelement & Ly nécessing pour la peronne soi-
gnde de prendre un nouvesy fraitement, l'infic-
mierte b er le médecin ont un mile ddiseari| e,
En effer, face i cerre nowvelle nicessité de s'adaprer,
s personne malade a besoin dinformeations prbcises,
peuir fire faor A modalits thémpeutiques rigon-
PeLtws G corstinue une prescriprion miédicale.

Lo personne malade peat demomader, rechencher
les informarions, preuvant ainsi son indérét, ou ne
= r.|1:|.1|.i|i|.::-|!|.-'r die disar q.r:a|1,|'n.".|nl'nr_'; s dais
rongs e cas, elle dobt avoir accls & infermation
la Fllllh &l er la |1||.|.-. fransparente }'ﬁ:m.l!"l.-l.'.

Poli ABORDER L'TDUCATION DUNE FERSCHME
FACE 4 54 THERAPEUTIOUE, Uindirmiere] dodt ana-
byser ba globalied de [ situation de cette personne
tlire ke -.Ii:lg;m:-:-.liL infirmier = (LRI de connais-
sancel' = or dans rous bes cas :

b Evaluer les facteurs gui influenceront ['ap-
prentissage ¢

Les fiches de

Les fiches de prescriprion insérées dans oo cahier
ont g objectil de montrer comment peur s"admi-
nistrer un médicament dans e classe phamacoko-
pigue donnde. Elles scalignent les conduites i renir
&1 b by de supveil e uunie) inlirmerte) doin
mettre en place fice & une prescription dans cha-
oune dles grandes ¢lses phanmacologigues.

Le nombre de fiches et volontinement liming,

Les fiches de presoniprion

—_ t.ill.'[l.'lllh :‘H'h'.il.H.'l.II.rIITl."'I.‘- [:-I.:.!-L'. |:I!I'I.:.!|Jl."...] 1
—apritudes intellecnuelles, pesuelles (mémoire,
monité visselle, présence don hoasdicap, dow-
leur...N:
= mesivation;

Eactenss émotifs (Jeur, anxidtd_ ...
b Evaluer les savoirs de la personne sur sa mala-
die, son traitement, et évaluer ses besoing en ma-
titre d’apprentissage :
- défimir un conrenu 3 enseigner;
= des modalités dapprentisage:;
= cles suppoTts drits.
b Adupter le rythme de apprentissage i la per-
SO 3

dvilaer bes acguisitions, néxjuster 5 besoin

mans, ur 1" a4 1 B, Paris, 2007

prescription

‘ambario St de donner des pisles SUr e penis
sfecrion reprdsentative ef mon e exhaustif
L énudamt(e) pourma s'inspirer de o modédes pour se
costimuer & son rour s fiches personnelles. Chaguee
fiche suit b= méme modile ot indigue Nadmimistra
rica, L sueveilbance du mddicamene e le ripe d'Edu-
camion e die conseils & donner au patent. Ce schéma
répétinid Faciliters ln mémorizition.

33
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Antibiotiques
et antituberculeux

Antibiotiques

Présentation générale

Les amtibiotiques sonr des substances chimigues
produites par des micro-organismes ou par syn-
thise chimigue. s empéchent le développe.
mient de micro-onranismes (baceériosatiques)
oul les dévrussent (bacréricades). Les anvibiotiques
difftrent entre eux par lewr mécanisme d'action.
Les différents sites d'action sur la hactérie sont ; la
parck, la membrane, le cvioplisme, Papparedl
muc]éaire.

Le ritle des antibiotiques esr de diminer La quan-
titd dde hactéries présentes sur le site infectienx
{imoculum bactérien} pour permettre aux défenses
immunituires dassarer leur réle.

En détpir d'une antibiothérapie adaprée, il esr par-
fois nécessaire dlintervenir de fagon mécanigue
{chirunpe, dminage) pour éliminer les Bacteurs
pérennisant infecrion,

Les infecrions nosocomiabes sont ausst une indica-
rion & In prescrption des antibiotiques, L'infir-
mierle) et lensemble du personnel hospicalier one
une respansahilité prépondérante dans la priven:
rion de ces maladies (hygiene des mains, asepsie).

Choix de I'antibiotique

[hans La plupare des cas, on commence une eraire-
ment antibaotique sans faire de prélivement bac-
téricdogique ou, du moins, sns en attendre les
résulrars, Pour chaisar Paneibiocique, il faut pren-
dre en compre 3 la fois son specere dscrion et sa
capacité i diffuser au niveaw du tissu qui est be site
de linfecrion considérée.

La résistance d'un germe peut exister Lemblée, si
le spectre nhest pas adapré, ou Sore acquise. Les
résistances acquises sont le résultar de divers
mécanismees qui peuvent se cumuler -

— efflux de la molécule hers de la Baciérie;

= détoxification  ensymatique  (exemple = béta-
lactamases qui inactivent les aminosides) ;

- alvéracion de la cible de anzibiorigue;

= subatitution de b cible;

= présence de gEnes mutants de résistance mabri-
ple aux antibioriques.

Le caractére nSsidant peut Stre transférd June
bacrérie  lautre. En péndral, les résistances sont
crovisdes dans une méme famille.

La notion de résistance varie avec be temps: s
réEistance 3 oun antilotigque Pt dimimuer s on
utilise quasi exclusivement un sutre antibiotique
de la méme famille; elle resurgir si on eéintroduin

le premier.
4 Modalites d'utilisation

Maonotherapie ou association

La MONOTHERAFIE A SPECTRE ETROIT 0L LARGE
posside de nombrewses indications en pratigue
dee ville e & [hdpital ;

— infections broncho-pulmonaires acquises en
ville;

= pyélonéphrites;

— meéningires bacrériennes 3 germe ik ;

= infectioms urinaires besses non compliguies;

~ infections gonococcigues non compliquées;

— sepsie i entérehactéric cher des patients immuno-
compdtents.

QUAND LINFECTEIN POSSEDE LN CARACTERE DE
GRAVITE, 1L EST SOUVENT UTILE D'AVINR HECOURS
A UNE ASSOCIATION qui pewt élangr le spectre bac-
térien (infecrion sévire, polymicrobienne), per-
met un effet  symergique  pour  renforcer |
Facréricidie (rerrain fragile, perme rdsistant, sine
difficile d'accis), accélére | puérisom, réduit la
durde du crairement @1 prévient Pémengence de
mutants résistunts.
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Mais cette association sugmente le cobr et les
effets mdédrables et peut aboutir & un échec por
antagomisme daction.

Chadx de fa wore d'administration

Il dépend :

—de la J:snmihilurf des foremes F'II'IiIh'I!Ii'II.'L’lII:I-i.pIL'h;
= e lurgence {1V, IM);

~ de la mature du sie infecrieus (voie [V pour les
infections de 1'os, des fEniEes o cardioevis
culaires)s

= de I"éean i résena veinex du patient;

=it ln possibilité demploi de 1o wvoie osale
Uvomissemenns, moubles de consclence. . );

= des maitements associds {les antivitamines K
[ANYE] conere-indiquent La voie [M).

Les vobes locals concernent ssentiellement les
infections cutanices (surinfections mineuresy,
ocinladres, saprabes.

Posorogres of duree du frajtement

Les posologies ne sont pos codifides et dépenden:
de la sensihiling de germe, de la pénémation de
Fanmbiotique au niveas du sive infecr, de la
mono: o polythémpic  andi-infecticuse,  du
patient  [imsuffisance  héparique  ou rénale,
posds. . b On cherche & mccourcir les durées de
traitement.

4 Survellancs
d'une antibiothérapie

L'etficacind deit dore dvalude 3 48-72 hewres. La
purizom J'un prooesys infectivus est definke par
labsemce de rechure 3 larrdr du craitement. Elle e
LI ST lin ;iis-;'l:lnr:-::m .'iq_'n KTes 1,:|.i|:'|.i|,.||,|q'.-. i,
notamment Iobtention d'une apyrexie et |3 nor-
malizarion des pammdtres biologiqees  indkam-
mitoires  (vitese de sédimentation  [V5],
fibrinogéne, C Reactive Progeine [CRP]Y er infec-
tigus {pelynucléose newtrophile ). Le suocés bacté.
riologique est [éradication du germe indtmal sans
apypEerision d'une movelle acrérie.

O surveillera 1o survenue dsccidents immuno-
:a|||.'r|qi|.||h'.1 fdosut [e |1||.|:- grave et le choe ana-
rhvlactique [pénicillines], les accidents nénaux
[minesides, réeracyelines], les désondzes hémaro-
logiques  [pheémycolds], les  dédromtions  de

laudiogramme  [streptonayeine], s incidents
dipestifs du tvpe diarthées que I'on prévient par
Fadminisreation de fermens Bactipues [yaourcs] e
candidoses digestives que I'on traite [amphotéri-
ol mystating] ),

4 Contre-indications
sur des tarrains particuliars

Wonr clecontre, tablem 7.2

Les grandes familles
d‘antibiotiques

Ppur toutes les dasses d'antibiotiques, sont utilisées
les abréviations suwanies ;

5o dengille; 15 inconstammeent s=nsible; MG modé.
rémani sensible; B résistant.

o Aminosides (voir Fiche, page 63)
(remeralites

Les amimosides inhibent la symhise proéigue
cher les bactéries sensibles, Ik sont bectéricides. 1l
ﬁhﬂu:l lie Bl :||1r|'|':i|L'!t3|'i|.'nnr 'il'll‘l'l'l'l.ﬂ-l_"\i,'ll.'
tréss mtense of tris rapide, Leur activité est concen-
rration-dépendanre. La péndrmion tisulsire est
trés variphle d'an e & Vawtre,

Tabileay 7.1 Eldld B oW [ E Rt 2]

s aminosdes

ra] Movry die speoialing

stregtomycine Streptomycine

gertamicng Gantamicing
Gentalline
kanamycine Kamyging
amikacineg Amikfin
dipéiacing Débdkacy

nétilmicime & Enovmircing
isdpamicine frepalline
tobiramytine hiehine
spectinomycing Trodicime



0 MAsRT, La ;llulu.,'\..rir I aniensie oal an oele

ROl Lgilentions 4 ricque did Snitiictiguet.

Terrain Contre-indications Précautions d'amplol
Insuffisamee pénabe Aminosides Oribaxacine, ciproflaxacine
Calimycing Bita-lactamines
Ghycopeptides Fhrémicolés
Céfalaridine Laotrimouaazole
Limcosarides
koniazide, &thambutal
Cyclings de pramiére génération
Insufflsamoe hépatigue Tétracychnes Rifampldne, sonlazide, pyrazinamide
Macralide: Phirmpcolés
Pefioxacing
Clindammysing
synergisting
Agide fusidique
Métronldazole
Guinalones urinaires
Dapsana
Grassesse Aminasides
iguiel que soit |e 1erme] Phenyralés
Cyclimes
Sulfamides
Triméthoprima
JQuinclanes
Grogsesse (19 trimestra) Rl armpicine
Imidazalas
Grossesse (3 trimestre) Hitrofuranes
MouveaL-ng Fhénicalés
Cyelires
Quinolones
Cotrimaxazole

Spactre wtite

5 .*\.I.'||1|1'.'|.-::-l.'-.:-|.||.|-|.' :|'|!r|'.:[|.-f‘:. E |.'-:I|I. F"h:'i!-t'lli. ||_I'5-!|:'I'i-e1.
Ralmonell, Shigella, Hoemophilas mflieergae, Pase

teurella, Yersinia,

15 - Peeaclirnonay cerughvos, Sermiely marcescens,
Klehsiglla pneymoniae,

R : streprocogues en entérocoques : lutilisation et
possible avec une pénicilline (symennel, bacréries
anadrobies sericres.

Effefs indésirablos

{ks somt responsables d'accidenes allergiques, June
toxicitd repale appravie par Lo diucdrigues),

dune toxdeiré cochlés-vestibulure. La marge e
s GNTOate enire CONCEnITations active er ixigue,
L'ororosicind des aminosides est cumalative et
iméversible, La durée de tmaitement dodc tou-
jours érre la plus courte possible (inféricure 3
T jomms b

Surveiliance

O prévient le surdozage par o mesure du toux
plasmatigue {pic et ssidsel). On sorienne de plus
on F‘II.F TR I,II.EI.II. 'I.'I'Iil.':;' I “l.'l.ll:' ilu!ll'll'l:li!l-"'l'allll.:ll.
par jour pour limiter Les risques toxigues, Les sujets
a Fisque SOnE Mz ftisaa n,‘ll.'al [:ul:l;‘lriltuln =]
fonction de la clarance de la eréarinine), le sujet

Antibiotigines
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:'i|.:l." er les Pl Jynd des anvécidents d'anoma-
lies vestibulaires ou cochléaires.
La viode IV direcre ne doir jamsais frre anilisée.

A BEéta-lactamines {vair Ficke, page 67)
Generalites
Cerre fumille L".l:uj,;l-.:l'ru s |'-:'-|'|i|::i]| s e les ""':FI-""'
lesporines. Les pénicillings diffusent bien dans

Vorganisme mais passent peu ks barribre hémato-
encéphalique, boamis en cas de méningire,
Specire uiife

En France, 30 & 40 % des prieumocoques ont une
sensibilied diminuée & ka pénicilline.

FEMICILLINES L ET W SENSIRLES AUX PENWILLINA
BE

B2 streptocogques, Meisseria meningitis, Corsne-
bactevien diphtenoe, Closeidiam, Fusebacteriion,
Trepraema ek, Lepospira, Borelin,

15 : Sereprococows prewmondae, Nefssevia  gonis-
ehovme, Haemophilus enflusngas, Entercocos .

R : staphylocoques, entérebactéries, bacilles grm-
s adrobies sericts ron fermentadns, Mimmels,
mycobactérics, Myoofizsma, Chlamydize, Leponedls,
rickerrabes.

PESICILLINES M REXISTANTES AN PEMICILLINASES
8+ senaibilind Elasgie i staphylocoques mé-5.
PENICILLINES A & SPECTRE FLARG] {ampicilline et
drivits)

5 ¢ sensibilitg élargic i Enrerococous fmecalis, Liste-
ria momocyengenes, Helicohacter oo,
CEPHALOSPORINES IE FREMICRE GEMERATION

& 1 menwibilid large, celle des ampicillines ajoutée
i celle des pénicillimes M, Elles diffusent mal dans
le Liquide céphalo-rachidien (LCR).

M5 ou 5 : Hoemaphitus mfluenzae.

18 E. codi, Klebsivlla, Smepeococcus retimangas,
CEPHALOSPIRINES TE TEUSTEME GEMERLATION
Moins actives que les précddentes sur les gram-
poainfs, elles possbdent wee meilloure scivied sus
les pramenégatifs, Haemophiue mflemzee notam-
ment e cernpines entdrobactéries, La céfoxinne
w5t active en outre sur les anaérobics {Bacteroides
fragis particulitrement ),

51 E. coli, Protews mirahdis, Hasmophilus mfhenzze

(miime séerdreur de béa-lacrameses), Malssera

LELIDETIRE] Antitotiques de la dasse
i Bl | L i resey.

oo Nom do spécialitd
péniciHne G Pénicilline:

pénicilline G + benzathine Extendiine

péniclling ¥ Craciliing
penicdline M Bristopen
PENICILLINES A
amexizilling Clamamd, Hicancil
ampleilne Tatapen
bacampicilline Penginbe
pivampiciling Froampi
amoxicilling Augmendin
+ acide clavulanigue
CARBOMCYPEMICILLIMES
ticarzilling Ticarpen
mexheilline Baypen
ticarcillne + acide Claventin
clawulanigue
CEPHALOSPORINES 1
oifalotine Keflin
réfazaline Céfacical
pifalexing Kidforal
péfaclar Alfatl]
CEPHALOSPORIMES 2
céfoxitine M fouin
péfuroimee Zinnat
CEPHALOSPORINES 3
oéfotanime Clafaran
caftaziding Fortum
céfisime Oroken
cefpodaxins Olrefox
cefotiam heedtil Taseefil



D biAsso. La rh'fl'l:ll-[ll.' Padli aiitomiade esn i déln

prvunrhoeer (méme séoréreur de bits-lactamases),
anadrabies |{l’.i|l'lr|.'i::hll1|:‘\. Cauf Closeridivam .J.Iﬂi.ll:.'}

15 - Emerobaceer, Klebsdefla,

CEPHALOSMIRINES DI THOBSIEME GENERATION

81 strepiocogues, proumocogques peni-d, cocci
pram-néganifs, bacilles gram-négatifs, Psendomo-
ras, Borrelia,

15 : Encerobacrer, Klebsiclla,

[NEIBITEURS IRREVERSIELES TIES BETA-LACTAMASES
Le sulbacram { Betamaze | en associadon i difféeen-
tes héta-lectomines permet de restaurer Pactivied
de ces melécules sur les souches productrices de
béta-lactamases, |1 est indiqué dams bes infections
nosncomiales & lexclusion des méningites.

Elles sont responsables de réacrions allergiques,
de rashs (3 jour et % jour). Les éruptions sous
pénicillines A sone plus fedquenies Lo de mono-
nucléose mtecticuse, d'infection i cytomegalovi-
rus (CMVYY er de prise d'allopurine] {Zvloric).
L'allergic aux pénicillines est croisée avee celle
des céphalosporines dans 10315 % des cas. L'acide
chvulinigue {nsocié dans 1 Aggmenein] entraine
des diarrhdes.

L'allergie peut ére gravissima,

ST

~ inrerroger le patient sur un aceident antdreus
contre-indiquant la prescription @ urticaine pane,
choe anaghslacrique, rash;

= clepister apparition de fievre ou d'un wash;

= surveiller une élévation des transaminases,

1 me faut jomais faire d'injection introrchidienne
de pénicilline.

La résompion des cyclines est incomplite et liminke
far la ]'n.:wlur daliments (surtout licages e fro-
mages]. Elles sont doudes d'une excellente pénéra-
tion cellubaine er cissulaire, saf le sysrbme nerveus
el 15N, L |i|'|||.1cl:- |.'|."rl|'|:||u-r.||.'|:|1-.h|.'n {LLE])
et les ariculations,

5 = Boemeint, Brucella, Chimmydia, Coxella, Haemo-
phitus mflienzae, Letmospira, Mycaplasma, Pasweu-
redla, Richesio, T:r.,'[h.mu,"rn.u. Yersmu,

18 : MWeisseria gonrrhosas, Vilwio,

R : staphylocoques (T8 %), streprocoques (30 %,
preumscogues [= 30 . ertdrongues (=73 W)

oL Nom de spdeialind
tétracycling Tétragycline
miéthybéne oydme Fhyshamptine
oyigtracycline Terrampcing
domyoycling Domyciime
Monociina
Vibramycine
Spanar
meétacycling Fiysiampgine

Elles [rovEuEn des trombles dizestifs, |1|_"|'l:.|1'ir|,"=
teaiquees {voie [V forte dose), des anomalies cescuses
il dentaires [|.'|.1||.|r.1.'|.'i|m pErTLInEnds disne Comires
indiquées chez 'enfant), des photosensibilisations,
des néacrions allergiques er hémarologiqee.

Leur nésorprion et imhibée par e calcium, 11 est
impéranif d'éviter les laitages, | faur demander au
patient d'eviter Vexposation au soleil {surtous ave:
la dowyeycline), Par interdférence avec la flore
iotestimale, elles peuvent moajorer Peffer des anti-
coagulants AVE : surveillance impérarive du temps
de Cuick (TO) de MINR.

Les eyelimes somt prescrites dans Psendé; du fait du
Fisa|ug |,|'|'|'_r|'w'r|i.:'|15-1|1|'| mitrerinwenne, elles ne doi-
VETT pas ffre assocides aux rétinoldes (par voic
pendralel.

En pénéral, elbe esr urilisée en association (risque
diee mutanes résistanrs). Les formes orales mono-
I.I||"|.'!l- comist el b tratement d-l_' |:a cyshte |_‘||_' La

femmie jeune

Annbintiques
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Spectre utile
8¢ smaphylocogues méi-3, entérobacnérics, Fieso-
15: staphylocogques méti-R. Prewdomonas aeupi-

Tl

Effets indesirables

Elle peur entrainer une surchange sedée avec fuite
potEssicue,

Surveillance

La perfusion doir éree lente et continue (mavvaise
:I.II.I,':'mnl;l: '.I'I:iI.‘L:ILH::I- La 5:|n.'|:i|]:'||.‘|.|:1-e,-:-|l¢ I |-L'.I|:i|§|.‘|'|.{u
st impérative. L'associotion aux digitaliques doit
frre dvirde (rsque de rroubles du rythme).

Contre-indications

Allaitement et grossesse {deaxitme ef frodsiEme
rrimestre, enfane de moins de § ans, allergie aux
tétracyclimes.

o Acide fusidigue (Fucidine)

Generalites

11 esr wirilisé en association pour le mrairement des
infectioms sévéres: infections des brillds, ostéo-
myelines chroniques, prothises, Clest un anribiori-
que  hactériostatique, wtilisé pour son activies
antistaphylococcique. [ est & utiliser en associa-
tion par vose générale en raison du risque Elevé de
sélection de mutanss résistants en monothérapie,
Un cathéter veinews centrl est recommundé.

Spectre utile

8 ¢ staphwlocogques méni-5, staphylocogue doré.
15 - staphylocogues méri-R.

Effets indésirahles

Il provoque des épigastralgics, des vomisements
el il ume intoldsnce velnewse.

Surveillance

La surveillance hépatique doit étre répulitre.

o Glycopeptides {vair Fiche, page 68)
Geéneralités
Ce sont les antibiotiques hactéricides de référence

pour le trrement des endocardices ainsi que pois
leur prévention en cas d'allergie & la pénicilline.

Spectre utile

5 - staphylocogues mén-S er staphylocogues mén-R,
STEPIOCINUES @ Preumocues (y Compris o
résistant & la pénicilline), entérocogues, Clostn-
Effets indésirables

Les effers dndésirables sonr digescifs, allergiques,
rémaus [surtout en cas d'insuffisance rénale préa-
lable). La voxteiné audinive est potentialisée par
l'insuffisance rénale ot est dose-dépendante.

Talbleau 7.5 EIgdEETEIES glycopeptidigues

oo Mavit e 5peeiaie _|
vancomycing Wancocing !
teicoplanine Targocid |

Surveillance

En cas @imsuffisance rénale, il faur adaprer les

posologies. Une surveillance est possible de leffi-
cacitd er de la roxicité par le dosape plasmartique
[pic et comcentration résiduelle ).

4 Imidazolés non antifongiques
Généralités
O s wirilise dans les infecrions 4 germes anséno-
Fies, dons In prophylaxie de Vinfection postopéra-
toire en chirurgie digestive et pméco-oharérricale,
[ls somt antiparasitaires.
Spectre utile
8 anérobies pram-ndganls, Claseridinm, Gardne-
Tetka vagmals, Trichomonas, Lombliz, amibes kysti-
ques ef hémarophages,
EEEETEI Antibictiques de la classe

des imidazales.

bai Nom de spéclalivé
métronidazole Flagyl
ernidazale Ornidazale
Tiberal
tinidazole Fagigyne

Effets inddsirables

Les effers sonr digestafs, un effer anrabuse, des
troubbes newrologiques, hématologiques, cutamds,
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hépatiques. Le métronidazele colore les urines en
brun-rouge.

Lie surveillance des transuninases est justifide
souts mibrronidaznle

Attention au surdesage en oo dmsociation aux
antivitamines k.

ivair Fiches, page 69)

En France, 30 4 40% des pneumocogues sent
résistanis 3 Pemserble des macrolides, :_:|||'i il dliss:
antibiotiques bactéricatatiques. Le spectre des dif-
feremtes molécules st comparable.

ls soavt indiquis en premiéne intention en cos de
:|'|:|I.-1|:||.-.:-p:|!|!|.i|.':~ A enyeopdasmes @1 |£-;|,:i-.||:'|l:||.-|.'1.

Les nouveaus macrolides el que Vazicomycine
et |:a -:_'|3ri1]|r4'-1|1l.'|.':||1|.' ok une :|||r|,'i||.-|_'|m' ackIvite
que Pérythromycine sur bes bacréries 3 développe-
mvent inemecellulaire, i".-1:.'|.'|.1':u:a::|?"rjll:lll o, Horre-
i Burgdafert et Hoemophihes mfluengn,

L'Agadose {azichromvcine} ot nésernde i la pro-
phylaxie des infections 3 Mycobactfriem avien
intracellulaire chez les paticnts séropositifs et
avane des 004 < 100/ mm’.

Laa Proretiurne e uive symergistinue opm et ssectition
svnergige de deus composés bactéricides indiquse
chans bes infections & staghy looogques, & sreprocigses,
& Hapmaphitis mfhamza,

Srereereid et un aclicament récemument ingroduir sur
le marché & réserver aux craitements des indections
rosesomzales ou 3 germes mulr-rissamaa 1 $admi-
mistre en perhusion lente sur cachéter oemviral em i
son de son imolémnee en perusion pérphdsgue
{misernd mux '|'-.':n|'|ir:||:n-:'|'.

Le Ketek est un Bactériostatigque proche de [a
famille des macrolides possédant une activied m
vira sur les preamocoques nésiscants s macroli-
des ou de sensibilivé diminuée i la pénicilline (pas
de résistance crodsée identifiée ).

8 speptocogques, staphylocogues meén-5, Bhodaco-
ctes equi, Borderelln pernessis, Flalficobacter prolon,
Camprelobocter jenmd,  Cormehactenum  dipheerie,

Moraxells, Mycoplasma preemoniae, Cowella, Chla-
myiae, Treponema pallidum Borrelie, leprospines.
K5 1 Metssema 3m|m.lr|.r'rar. Wik, Lmenpdasm

15: Serepiococous  prewmonize,  enEEroCoguEs,
':.'reln.f.'lj-lﬂhu,:tr? colt, Clnssridium |'t\."r'|lr|n|g.,'1'|.'.

oo Nam de spécialitd
MACROLIDES
érgthromycine Erpthrocine
Fropiocine
Egéry
Abboticing
Ery-nourrksan
Beaiarale
clarithromycine Naxy
Leclar
dirithramycing Dynadiac
jsaEmycme Jdogacine
midécanmmycineg sl
rothrarrycine Hulid
Charamig
spiramrycing Aovamycine
azithramyine Jithroamas
Azadose
SYMERGISTINES
pristiramycing Pyostacme
datfopristine Synercid
LINCOSAMIDES
lincamrmycine Lirodine
dindamyting Dalacine
EETOLIDES
telithramiycine Ketek

5 entrainent des troubles digestifs, hépatiques,
des Eruprions pruciginewses cf des effets cardio-
oiques [allongement de Vespace O 8 I'électro-
candiogramme ). Le lincosamides donnent des

Antihiotigises
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effcts indésirables hémarologiques et sont carac-
rérisds par le risque de survenue e colite pseodo-
membraneuse.

Les macrodides sont [nhibltews enzgmatiques et poten-
tialisert de trbs nombreus mesheaments (sugmenta-
tion des concentrations plasmatigues de la digasine,
des antivitamines ¥ et de la dépakine),

L LIL:['L-H‘:IIEA." d'evenmoelles intemctions est ndis-
pensable.

Les phus sézienses concernent les dérivis de 'engot
de seighe {risque d'erzotisme aigu) ot T'administr-
tion de Syneckl ches les malades 3 risque de trou-
bles du rythme cardisgque et risque de myalgics et
i arthralpics néversibles & Darrée du traitemens.

ol
[voir Fiche, page T0)

Lezs sulfamides somt baceériostatiques,

Cerne chasse dianribaoriues e s allergizanee.
Incligqués en premigre intention dans les infections
urinaires bisses mon coimphicpetes, prostagites, pyd-
boméphrites  aigoés, preumocyime  pulmonaiee
pour le cotrimosazole,

Liew d'acthan o Mo de specialité
Voied urinaires sulfaméthizal Aufipd
Intestin salazo-sulfapyridne Salarapprine
wullagquanidine Litgaal
Actian géngraly sulfadiagine Adfarine
oo Nom de spécialitd
otrimazing = , . .
sulfadiazine + triméthoprims Trimadiaz Antrima
cotrimozazole = m

sulfaméthaxazole & trimithoprime

Eusapsim
Cotrimaxazsle RPG

BLLEAMITIES LRINAIRES

15: E_cali.

BULFAMITES [NTESTINAUX

15 : chigelles, E. cali, staphy ||r;'|1-.||.||.'.

SULEAMIDES D ACTION SYSTEMIQUE
15 : Taxvjpdasma ponclir, Nocardia asteroides,

SULFAMIDES ASSOCIS

5 Proeeis mirahilis, shipelles, salmonelles, Bru-
cefla, Haemophilus influenzae . Mosasala cosarhalis,
Py sis cannil, T-!m.f.li:.l.':m [ttt (18

I=: k. u.-l!ﬁ. H&'ﬁuﬂ!&a. Mletenarin ﬂm:m}uw. Ve
chioderae

Teowbles  digsstifs, cutanés  {rash, urticaire,
rarement frythéme  polymorphe, syadome  de
Brevens-[odenson, syndeome de ]-‘.'“-'”:'l himatnli-
gigquies {andmie himoelyrigue) immuno-allengigies,
MELlT |['-.':|'||l.'. thii |||.'||1-::-|'|.::||.i|.', adu e 1|'u:'|,;i|'|n'|'~'|i|:=|; Ja
sue e cas de raitement prolengé egfou de fortes
dioses, earement aplasie médulkatre, vénaux (alim-
tion de la fonction rénale),

LU contrile hématobopmique périodioque o impdrand
La survenee d'effers allergiques cutands oo hima-
telogiques impose 1arrdt immddia dis eraitement.
Une surveillance de la kalidmie esp péeessabre
ches les sujets & risque (insuffisane rénal, sujer
infectd par be WIH, sujer Sgé, sujet recevant de for-
13 E‘lll.-.:1|||u|.-u.1|. Une diurése alealine abondante
doit ére assurée lors de Pemploi de 'associarion
r-u]l-t.i].iillil'll:-rriﬂ'rE[|'|l.||.'lr|1|'r|.' du faar du risgue de
lithizse par précipitation urinaire.

Pogentialisation des antivitamines K, sulfamides
|'|.g,'['l-.:-|[|l,'|.'|."||'||:-:|1r'- el mdovadine,

Log aomit des antizeptiques, antibectériens urmaines,
indiqués en cas de cyerites dmples (curanifs et pré
verrifal

8- E. coli, enteracoques,
15 : Elehsiclla, Enterchacter, Servaia,
R : Protews, Prevdomaonas.



B s Laphistocopie non asoebde sston délin

i) MNom de spécialiid
nitrofurantoine Furadantine
Microdoine

s pewvent cecmsionmer s reomlales Jigl:ﬂlf-: {1Ene-
sics) of sont done @ prendee pendant bes repas sfin
d'en amiliorer |2 olémmee dizsive. Blles onr des
wtfers meuroloziques (vertiges, oiphalées) et antbuse
aver Padeool. On a & des anémies hémolyrigues
en cs de déficic en CAFD et chies le novveauné,

Lssanciation de deus antiseptiques urinaires est ime
tilie, vooime delétne | Antaniime avee lesquinokaes,

[l= étusent clisdquement wtiliss dans le traftement
des fibvres photdes e parathyphosdes et Jes
menmgiie: i |_rr.||.'||.-'n-e:-;|1li|ri!. s st awbellement
remplacds par les céphalosporines de  troistme
genémion, En dehors des infections cénéhrules, il
doivent fore slervids aux infections i penmnes nésis-
tants aux autres antabiotiques miens olénds {lear
rencicind heémarologioue en limice lewr prescriprion.

8 ¢ araphy bocogques méri-5, srreprocoques, Meisseria
meningrtidis, Listeri, Hoemophihes fnffuenzae, Sal-
momelia, Shigella, Brucells, Rickensiz, Chizmydia,
H}u;n[:lfrmnu. SermiEs ane b,

15 : entdsocoqies, colibacilles, Proceus, klebsielles,
Entevabacter, Citohacter,

R Seraun, Providercia, Psendomonzs, Trepa-
niema, Mscobmctorum teherculigs,

(] Mam de spdelalind
chlcramphénicol Cehdnital
theamphénioal Thicahénicol

(15 entrainent des diésordres |1|.::||.'.'|I|1||.||.:|.q.|_|||.'.h ['.rplar
siv médullaire) révershles rendant néoessaire T
surveillance de la MNES. | ]-1|I|.'|:|li:|]i.-\.-:'|1l. frar

inhibition métaholique, les AVE, la phénymoine,
lez sulfamides hypoglyvedmiants,

11 fuaurr sssurer une survedllance de b KF= avec éricu-
bocytise avane le traatement et une i deus fois par
semaine, et dépiseer d'évenmelbes maeracrions meadi-
carmentewses Gaymnentation de la toxicied bt
avied tours les middicamenns hipatotimiques).

Ce sone des antibictiques bactéricides & specrre
eert, Oy les atilise chans ks imfections sévires &
bacilles gram-négarif, dars le cadre des infoctions 4
PETImesE 1|'|1||.1|n|:'-:\.i5¢:||1r.- ot yllitlf..{'q'lilﬂﬁ [{‘:r"l]’.-l‘lllil.'l."h A
Paeydormemas aeroginoss au cours Je la mucoviscidese

3 entérobactéries, Vikmio cholerne
R : bactéries prame-positives, Toaca gramenégatits,
Pratens, Prondencia, Seratia, bactéries anaérobies,

ool Nom de spéoialitd
pealyrmydne E Colimycine
palymiine B Polymixine

Mz entrwinendt des dissondres héwatologiques réver-
sibles (aplasic médullaire) rendant nécessaine la
survelllance de la NFS. 15 enrrinent des newno
roicinds (asthinie, paresthésios, ataxie, hallucina-
phna b, Linjection st sovent doalommese,

” rillll: ASSIICT e hl!\'l—'l”iln'—‘f I.Il.l I.'.l HF:“ une ill.
dewx fois par semaine,

ks potermalisent les effers mepheotossques des amine-
sidis et ds oéphalosporines - il convient de surveiller
b foveniomy mimabe n e d ssoctmmion e dadapier ks
doses eny cus d'insuffisance rénmle de base,

al

Lis quatre premidres molécules du tableaw 7,13

v § :
s i.i'1 iII'||I.|'\iI.I\_'|I.'rI:L'II!l- wrinaires achils l\.II."h

Antihintigues
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cntérohactérics urinmires (E. coll, Protews, Proge
demcin, Klebsiellz enderobacter). Elles sont imactives
ar Enterococens ef Poendomomas. Les L|IIII:'II.It-::d'HL1
de seconde géndration oot un spectre trés Hlangl et
possident une excellente capacieé Jde diffusion
g tous bes s, notamment Ues, o proEERE,

= LCR,

Spectre utile oes guinolones systémigues
8 ¢ sraphylocogues mini-5, Neisseria meninginidis,
Meimeria grovnmhoene, Haemophihs mflumagee, Helios
bacter fralom, sabmonelles, Lepionella prcumophila.
M5 armeprocogues, mycoplasmes.,

15 = Punedeonemazs, Armetohoacter, Entembocter doace,
R : staphylocoques méni-R, Listeria.

REETTRERE] Antdiosigues de la elase

s grindRames

oo Novwn de specialite
acide nalidixigue Kégram
atide cualinigue Livaitraie

atide pipémidiqua PFipram
flarreebeg e Apiroume
sparflonacing Zagam
norfloxacne KNoroxing
EnoEating Ercuear
péflonacine Péfixcine
oftaxacine Oflacet
ciprofionacine Ciflar
Uil

Effedy irfesiralios

Les efters indésirables somr digesnls, cutanés (aller-
gie, photosensibilisation), neurnsensoricks, arcicu-
lnires  {arthralzies, myalgics, tendinopathies),
]u'.:|1:.'.|li;||.||.'h |:i|.l||{:|b|!l'l|‘il1illl1 -,||.':q. tnlnxaml.nils-:x].

Surveifance

Conseiller de ne pas s'exposer au seil [surtout
pour Les fluoroguinolones, sparfloxacine).
Ackministrer aver prodence en cos de myasthénie
o d'aneécédents de troubles convulsifs

Potentinlesation de Veffet anticoogulant des anti-
witaimines K.

4l Oxazolidone

Gendralitey

Antibiotiques bacrériosrariques appamenant 3 une
nouvelle clisse thémpeutique dont le spectne eet
principalement bes cocol gramepostul ¥ compris les
stuphylocogques mét-R e entérocoques vanco-R.
Indigues chez le sujer de plus de 18 ans, en cas de
PREUmonies oommunauiaires o nesecomiales,
diimbection des parties molles i streptocogques oo
staphvlocogques sensikles,

Meadicawments eécement immmduit sur le marché
en deuxibme infention par TApRorr s rraliement
die edfdrence woigvent mobg cher el st elfiece
Plustde rézerds au trairement des infections nioso-
cominkes ou & permes maulti-résistants,

Spectre utile

5t staphylocoques, Enedrococcis fmecham ot faconls
{y compris whsistant i L vancomyeine ), streptoco-
qUes y COmpris prieumacogues, §lentement haces:
ricidhe, v compris résions 3 b pémicilline),
Metsgemir, Baclluz, mycobacterics dont Mycobarte-
vz pcherculosiz,

R: emérobescriries, Fﬁlrlnr.l]lh}lfm, Maoxarella,
Prewdomenas, Mycoplasma, Chlamydia,

Effets secondaires

Dhigestifs, céphilbées, candidoses orales er vaginales.
Biologiques - hépariques, LDH, CPK, lipase, gly-
cémie, natrémie, kalidmie,

T]m'nnl'l-.x.'!.'l-:'m'. ||.'|.||.'|||1-£'|1i-:'.

Surveitlance

Dhsrée maximale du eratrement de 28 gours

Me pas associer aux inhibireurs de ks monoamine
oydase,

Surveillance étroite de In pression areénelle si
associanon @ mhihireurs de ks mecaptur B In
sérotonine, antidépressears tricveliques, bronche-
i!i]fl[iﬂl."'ll.f."\. iLIJI:I.:TI.L'ruI.I\.Ll.II.'.‘\. eE eh Cas d'HT.-':'. e
contrdlée, de phéochromocytome, de syndrome
carcinoide er dhypenhyroidie.

Btgime pavvre en eyramine {fromages, keviee, soja).
MES une fois par semaine poor surveillance héma:
rologiie.
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FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES)

aminosides
Classe [+l Nom commercial |
AMINOSIDES gentamying Gentaling
nitilmidne Nétramicine
amikacine Amiklin
' Admintstration o Survelllsnce
" o —
Donnés &n 14 3 injecticns par jowr, = Dispariticn des signes infectisux.,

Une injection dose totale (Sur 30 min} par jour diminuerait la taxi- |~ = Stérilisation des prélévements bactériologiques.
cité. Son efficacité n'edt pas toujours virifide sauf pour I'Amiklin . .
Ceda est permis chez | sujet jeune & fonction rénale nomale, Tolicance - witets indésirablas _ _ _
= Clinigue; signes cochléosestibulaires (vertiges, acouphénes,
surdité), effet curarisant, rash cutané,
- Biolegigque : insuffisance rénale, cytolyse hépatique,
Pratique D€ '
- Widrifier la prescription médicale |posologie adapise 4 la fonction rénale, présence d"autres néphrofaxiques),
- Surveillance: TA, pouls, température 3 fois par jowr (signes infedieux).
- Surveillance: tat cutand, acuité auditive, equilibre.

Education - Consells au patient

Les aminosides sont des antibiotigues de large spectre & usage uniquement hospitalier dans be traitement des infections séveres pulmo-
naires, urinaires compliquées, abdominopeldennes, cutandes, ostéa-articulaires... A bacille gram -.
ils st toujowrs utilisds en assoclation avec un autre antiblotigue (effet symergbque). Dans oe cas, il sont utilises dans les 3 &5 prembers jours
du traitemerit afin d'éviter la taxldté rénale,
- Le traitement est suivi par des dosages sérigues. Le pic sérique dalt &tre contrdlé chez 'insuffisant rénal et en cas de traitement de plus de
T jours. La résiduelle dolt &tre inférdeure & 2 pgiml.
- Les aminosides somt néphrotoxiques. lls ne dofvent donc pas 8re assockes o d'autres medicaments néphratoxkgues. Leur posolagle doit &tre
adaptée 4 la fonction rénale. Une hydratation abondante pewt dtre associée 3 |a prescription. Les dosages sérigues doivent &tre régulibre-
mert réalisés pour wérifier que I'on est efficace sans dtre toxigue.
Les allergies aux aminasides sont rares maks elles contre-indiquent lewr réintroduction,
Les effets cochléovestibulaines sort nevarsibles; il faut donc étre prudent pour toute prescription dhez la personne présentant un déficit
auditif préexistant.,
Les aminosides sont comtre-indigqués en cas de myasthénie ou en asseciation avec toute thérapeutique curarisante.
| Les patients daivert étre avertis des effots secondaires : il faut bewr demander de signaler immédiatemant tout trouble winaire, de 'audition
ou di Piguilibre.
En cas de traitement prodongs, il faut éduquer b= patient 3 lautosurveillance (température, signes inflammataires, manifestations allergi-
| ques, hydratatian, audiogramimes réguliers).
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PHARMACOLOGIE
| FICHE DE PRESCRIFTION (ADLULTES)
| amikacine [Amikiin)
HAdministration Survaillance
Farme parenférale aniguement ! Efficaciid
- flacon de 250, 500, 1000 mg; - Clinigue : apyrexie.
| -au rythime de 1 & 2injections par jour powr la | - Balogique

vaie M
— & passer sur 1 hewe pour la vale IV

- pospbogie: 15 mgkg] (dose & diminuer dhez
Pimsuffisant rénal);

—utilsé le phus spanent sur une courte durée (guel-
GUIES AT, e assodiation aves un autne antibictique.,

= fkgativation des prélévements bactérialogagues;
= disparition du syndrome inflammatoine,

Toldrance

= CHiniique :

» DAL ; wartiges (1 3 10 % d'atbeintes westibulaines),
surdité (3 & 14% d'atteintes «<ochléaires),
acocuph@nes;

® putanée ; eruption,

- Biplogigue ;

= yrée, créatinine; |
= pit Bt concentration résiduelle d'amikacing chex
I'insuffisant rénal ot en cas da traitemant pralongé.

= Audicgramma (traitoment prolomgél,

Education - Consedls au F-I'I.‘rll'li-

Le patient dait sigraler tout trauble urinaire ou audtif : 1s surven e de troubles de "audition au de vertiges !

doit étre immédiatement communiquée su médedin.

En cas de traitemnent prolongé, il faut éduguer e patient & I'autosurvellla noe (tempénature, signes inflam-

matoires, manifestations allergigues, hydratation L
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FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES)
pénicillines
Classe bel -

- ;E-PlEI.IJPE G berrdpénicilline Péniciitine & Ddamant
FEMICILLINE ¥ pénicilline v Oracilling, Ospen
PEMICILLINE & amaxicillEne (+ scide clavidansque) | Clamowyd, Hicansl, Augrmentin,
PEMICALLINE M _ axacilline Cibiar |

: Bristopen |
Administration Suryveillance !
P G I, M, Efficacité du traitement
Peni W': PO, = Disparition des signes infectieusx,
Péni AL IV, I, PO, = Stérilisation des prilévements bactériclogiques.
Pérmi M2 W, IBE PO I .

- Clinigues : allergies cutardes, mdeme de Quincke,
thoc anaphylactique, nauides, vomidements, diar-

rhie, candidases
- Binlogique:  perturbation  bilan  hépatique,
desinaphilie.

Fratique |DE '

- Wérifier la prescription médicale (pesalogie adaptée & la foncthon rémnale). |
- Survelllance : TA, pouls, température 3 fols par jour (signes Infectieus). [
- Survelllance : état cutand, transit intestinal,

Education - Conseils au patient |

I Les penicillines sont des antibiotiques; ils ont donc wne activité antibactérienne. Il sont utilisés dans ke trai-
tement des infections communautaires & point de départ winaire, pulmonaire, ORL ouw outané,
Lantibicthérapée est en principe adaptée aux donndes de Pantiblogramme. Une antibiothérapie est habi-
tuellement commendée aprés réalisation de tous les prélévements bactériologiques (sauf en ville), Son
efficacité est apprécite 4 48 heures par la disparition de La figwre ef la stérilisation des prélévements bactd-
riclogiques. Les pénicillines peuwvent dtre assocides & des malécules augmentant lewr spectre badtérien {par
exemple ; Avgmentin = penkilline A + acide clavulanigue) ou & d'awtres antiblatiques pour rechercher un
effet synergique (potentialisation),

Il faut prévenir bes patierts que ;

| = los albergies sont fréquentes; elles confre-indiquent la réintroduction de lantibictique, Le choc anaphylac-
tique o3t une complication rare mais redoutable engageant le pronastic vital;

- la diarrhée sous antibiotigues est fréquente. Elle doit faire réaliser une coprocultune aves rechanche de la
| toaine de Clostridium difficile,;
- uni hépatite chalostatigue est possible avec I'assodation amoxicllline + ackde clavwulanlgue.

| Les doses dohvent &tre adaptées en cas de fonction rénale aliénée.,

Il exigte dgalement des pénicillines de lange spectre non Indiquées lcl, Elles sont d*usage uniquement hospd-
talier, par vale parentérale (Tapociliine, Tharciline]. [
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION {ADULTES)
vanoamycine {Yancocineg)
Administration Surveillance |
Par vaie intraveineuse Fificacité '
= Hacon de 125, 350, 500, 1 000 mg; ~ Clinigue ; apyrexie, disparition de la diarrhée,
= § passer sur 1 heure; = Biologique ;
= ay rythme de 2 & 3 injections par jour; = niégativation des prélévements biclogigues;
= posalogie habituelle =1 & 294 (@ adapter chez | » divparition du symdrome inflammatoire,
Insuitfisant rénall. Told
Uilisée souvent dans be cadre d'infections & staphy- — Clinqus:
Iocaques mec-R. ® cutande : irritation vei Bruption;
. weireuse, M
Par vaie orale :

» ORL: surdité, acouphénes;
- poucre pour suspension buvable (SI0maB ML, | | Goetives - nausées, vomissements.

- 500 g & 2 gif en 3 au 4 prises; ~ Biolagique
= NFS, plagueties;
= conirdle des concentrathons sérigues chaz Fingutfi-
sanit rénal,
- Audisgramme (olatoaicite),
Education = Consails au patiant
Douleur au point d'injection : Finfirmderie) dolt signaber |'irabérance weineuse.
il {edle} doit signaler au médedin :

- Fapparition de troubles urinaires ou auditifs;
- la passibilité de réactions allergigues.
Chez I'erfant, administrer la suspension grale avec de I'eau dars un biberon.

FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES)

céphalosporing 3* génération injectable : ceftriaxone (Rocdphing) i
Administration Survedllance

Undguement parenfdrale ! Eiffeacitd

- flacen de 300, 1000, 2 000 mg; = Clinlgue : apyrexie.

—ume seule Imjectson par jour, en IV direct lent | - Bhologigue

{5 minutes); « négativation des prélévements bactriol ogiques:

- dose habituelle: 1.4 4 gj. » disparition du syndrome inflammatoire.

Adapter la posologie en as d'insuffisance rénale, Tolérance

— Clinbgue !

= cutamée : éruption, prurit;

= digestive ; diarrhée, wvomissements, candidases
buccale ou vaginale,

- Bhalogique : NFS, créatinine,
Education - Consells au patient

Liirfirmier(e) dait =

- prévenir le patient de la posibilité de douleur sux points d'injection (liée au produit);
- e prévenir de la fréguence des troubles digestifs intiau;

- lui demander de toujours signaler au médecin d'dventuelles allergies aux antibhotigues;
- Iinsister sur l'importance de I'hydratation.
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FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES)
macrolides

Classe Dl Hem cammerncal
MAEH'DLIDEE | érythromycing Erythrocine, Egdry. Abbaticine
proglonate dérythromycine Propiscine, Ery
fosamycine Joacing
clarithromydne Zeclar, Maxy
[ remith romecne Auwlig, Claramig
| azithramyine Zithramay
; spiramiycine Rovamyoime
Admanistration Surveillance |
PO tow Efficacité du traftement
L'érythromycing exite an W, = DEsparition des signes infectioux,
= Stérilisation des prélivements bactériclogigues.
Talérance - effets indésirables
=Oinigue: noutdes, gastralgies, dismhée, excitabilité cardisque, allergie
cutande [edéme de Quincke, uricaine], choe anaphylactigue.
- Bilogigue : dholestase ou cytolyse hépatsque.

— \rérifier la prescription médl-:.ale-. a

Pratigus IDE

- Sureelllance : TA, pouls, température 3 fols par jowr (signes infectieux).
— Sureeillance : Mat cutand, aculté auditive, dquilibre, transit irtestinal.

Education - Conseils au patient

Les macralides sont le traitement privilégié des infections ORL et pulmaenaines lorsquiil existe une allergie awe pénicillines, |
ils orit une bonne activité sur les germes imtracellulaires, Bs sont donc le traftement de premigee intention dans |a prewemaonie a Legéionnelia |
o & mycoplasme. Il sont également utilisés dans les infections uro-génitales & Chlampdiae trachomatis,

Les macrolides sont inefficaces sur bes entérobactiries. s n'ont donc pas d'indication dans le traitement des infections urinaires cu diges:
tives. En revanchae, ils peuvent faire partie du traitement d'éradication d'Heficobacter pylori dans la maladie uloérewse,

=I5 sont contre-indiqusés en cas de prise d ergotamine ou de difpdrosrgotamine (wair Médicaments antimigraineus) car il existe un risque de |

crise d'argotisme,

= Les troubles auditifs lorsgu'ils surviennent sont surtouwt be fait du sujet Spé cu du sujet insuffisant rénal ou hépatigue.

= |I% sart contre-indiques en e diindutfisance hépatocelbul e,

Les patients doivent &tre prévenus de ba passibilité feéquente de troubles digestifs (nausées, vomissements, diarrhe) car bes macralides

stimulent puissamment la motricité dlgl‘.-f!n.le

SYNERGISTINES [ pristinamycine Pyastacine
Administration Survelllance
PO Efficacité du traitement
- Disparition des signes infectious.

~ Stérilisation dey prébévements bactériclogigues.

Taldrance — effets inddsirables
Clinsgque : troubles digestifs (bpigastralgies, nausées, diarmhées, vomissements),

Pratique |DE

- Wérilier la preseription médicale.

- Surveillance: TA, pouls, température 3 fols par jour Ssignes infectieux).

Education - Consells au patient

Co sont des & cousing s moléculaires des macralides mais il ont une meilleure activité sur les infectians & staphylocoque B couvrent aussi lss |

preumacoques résistants aux macralides.

ils sant donc bien indiqués dars le traibement des infections cutardses belles gue "énvsipte au Pimgétigs, rotamment lorsquil exste une mtok- '
rance aux pénicillings. 15 sont utillisés en secande intentian dans be traitement des atites ou sinusites aprés dches des pénscilines hablbuelles.

Ils pruvent ortrer dars le cadre du traitement ded pneumonies communautaing.
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES)
sulfamides antibactériens
' Classe (0] - | Wom commernial :
SLLFAMIDES totrimonazale Bactrim
i= sulfaméthoxazale + trimétheprime) Eusaprim
sulfamisthizal . Rufal
Administration Surveillance
PO, Efficacitd du traiternent
Hactrim existe en [V, = Dispariticn des signes infectiewm. |
= Stérilisation des prélévements bactériologiques, |
Tolérance = effets indésirabies

- Climigque - intolérance o troubles digedatifs, allengies
{urtowt en cas de Sada), troubles hématalagigues,
traubles newalogigues.

- Biologsque : nedtropénie, antmie, thrombopénie,

| insuffisance rénale.

[ Pratigue IDE

= erifier la preseription médicale, pesalogie adaptée & la fonction rénale,
- Surveillanes : Th, pouls, températione 3 fols par jour (signes infectieus).
- Troubles digestifs, manifestations cutandes (drythéme, bulles, edems),
- Attention aux asociations | AVE, delosporing, hypoghycémlants...

Education - Conseils au patient

Les sulfamides et le triméthoprime somnt des antibiotiques synengiques.
| Le Bactrim est e traitement clé de la preumocystose pulmanaire en milieu hospitalier; dans ce cas, la vode IV
| st wtilisde awer un possible relais per os. Le Bactrim est également utilisé en prévention primaire et secon-
dalre dars |a prewmooystose et ka toeoplasmicse cérdbrale chez le sujet VIH; dans ce cas, une sunveillance de
la MF5 est impérative (traitement aw long oours),
| Les sulfamides sant aussi utilisés dans le traitement curatif ambulatoire des infections urinaires, ORL et

Boest
Ils sont contre-indiqués en cas de grossesse ou d'allaitemsent.
= Un antécédent drallergie 3 un sulfamide contre-indigue l'introduction de tout avtre sulfamide (antibacté-
rien, hypoghycémiant, ..,
= || g3t déconseillé au patient de 5'eaposer au soleil, les sulfamides étant des agents photosensibilisarts,
= Infarmer & patient des effets secondaires et des contre-indications telle que 'expesition solaire.




Antituberculeux

Géneéralités sur la conduite
du traitement

Ln teaitement antitubenculew: ne peat #me iratitud
quapris des necherches haordrickogiques nipetées
CONPPERANE Sytematiuenment i exEmen direst,
umee mise e culivne et un antibiogramme. [ doit éone
bacréncide, suffisamment long pour détnsire o les
bacilles poremt sur les 3 popalations de BE et pour
éviner les rechies. O ssocie |:1||.|:-.i|.'|m.||h'1.|||._:u|u._':||15.
akans I bue de nie pus order de pésistances.

I et chsique Fasocier mondazide, rifampicine et
perazinamide bes deus premiers mods, puis de coni-
fuset [ woninzide af r||:|m'|'v|:_'in¢ |'-¢'|'|-J:||1T 4 mois
supplémentaines (soit & maois en tout). Des traine-
ments phus Tongs (% mods ) sont padods prroposés.

La chimioprophylaxie des personnes « contacts =
ayant des pkacrions nibgarives esc falre par sonda-
zicdee seul.

Déickaracion obligarotre & b DDASS, Demande de
prise en charge 3 100 %

Medicaments utilises
il [voir Fiche, page 74)

[ahilne PADK polyméese, elle pemsinde un laree
spectre, Sa nésorption est resardée par les repas e il
vaur mieus admindsrees & jeun. Cest um inducteur
ensymatique, ains, clle inactive la contracepsion
orale er diminue bes effers de nombeens médica-
ments {AVE, sulfamides hypoglyoémiants, ciclms-
parine, digitosine, théophylline... ).

Pemdant fo0 ademimstration, les urings, b lanmes, lag
welles samt oodarées en rouge |= observancoe).

LEs BFFETS INIESIRARLES appanmsenl en |g."1:u'.:n|]
dis le premier mois de traitement :

— héprarotonicing se rradutsant par wne simple ause-
mentation des transaminases o un ictére franc.
Elle et plus frivuente en e Cassociation & VINH
et i pyrazinamide et chez le sujer fmé, dénur;

— Erupniom cutandes, reactia Olypesensibilice,
thrembopénies;

— PR, VOnssEends.

ELLE BST CONTRE-INMOUEE en cas Jhypersensibi-
lité, ae porphyne, de prossesse 17 nimestre ot
derniers mois). 5i néanmaoins administrée en fin
de prossesse, donner de b vitamine K1 chez ls
imieee el Denfane i la (RHETH T |:'|"'I.'|.-"l.'L‘-Tl|‘i|II'I du YL

drome hémorrapique).

ll (wvoir Fiche, page 73}

Son spectre et limied au bacilbe de Koch (BED, 1
et haceéricide,

Ce difrive esr inacrivié au niveais dis fobe |:|:|r.-||:|3|!'.r-
lacion, grice & des ensvmes péedriquement dérer-
mindes : il existe dews groupses dans la population
curapéenne, des acétyleors rapides (449 %) ou les
acttvlewrs lents (60 %), Le phénotype d'acérvla-
tion est facilement déterming par un dosage de
Iseminzidémie, tmis heunes apris la prise dune
dese rest de 300 me. Lassociation aux inducteurs
enrzymatiques [comme la dfampicine) Bvorise o
formmanion dun métabalive |1Ep.|l||l1"-:n:::|_1|r. " s
clarion ae pyrazinamide augmente également les
effets hiépargues, 1l Sagit dune eviolyse dose-
dépendante. Par ailleuss il porentialise la plény.
Lome.

Les autres eflets indésirnbles =ont neurclogiques
(neuropathie périphérguel par déficir en vita-
mine B annonode par des poresthésies diseales e
favorisdes par Ualeoalisme er la dénuerivion,
excitation, convulsions, névrite cprique, dige-
cifs et des pfactions dhypersensibilind (fitvee,
Eruptions, arthralgies)

Antithercdeuy

oo Nom de spécalitd Posolegies
rifampicine Rifadine 10 mgieg]
Rimactan
rifabisting Ansatipine 710 mpfg]
éthamoutel Dezambutal 200 k]
Myambutol
ispniazide Rimifon 5 mgfkgl a adagter

sur Mndice dacdtylatian

pyrazinamidie Firiténe

30 mg/kg]
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Le bilan hépatigue deit ébre régulior, hebdomadaire le
premeer mois, puis mensuel,

Ches le vieilland oo Misuffisane rénal sévére, en
particulier lorsqu'ils sont acéryleurs lens, il est
impérarif de diminuer les doses.

Fespecter um intervalle de 2 heures entre les prises
de topiques imtestinaux.

o Ethambutol (voir Fiche, page 74)

Clest un antinuberculeus majeur bactériostatique
et un chélareur du zine qui posséde un spectre
érroit (BED Son élimination st urinsire, «n
prande partie sous forme active et les posologies
doivent étre adaptées chez I"nsutfisant rénal.

La moxicité est dominde par des risques de neuro-
toxicitd oculaire, (3 oppe de NORE [névrite opti-
que réerobulbaire] imposant 'amés du médicament,
troubles de ba vision des couleurs, scotomes. .. ), ligs
i un surdesage ot Jo misque est augmenté em cas
d'insulfisames rénule,

O diderin aussi des néacrions dhypersensibilieg e
dies signes digestifs.

Un examen ophtalmalogsque inftial puis mensuel est
requss surtawt on cas de sujets diabétiques, alcoalo:
tabagigues, ow présentant des [ésiars occulaires pré-
existantes,

o Pyrazinamide {voir Fiche, page 75)

Cette molécube possede une action bactéricide sur
les BE inrracellulaires. Elle ne doic jamais &re
employée seule.

Son utilisarion est limitée par ses effets indésirables
hépatiques fréquemts : toxicité hépatigue  dose-
dépendante, =5 effets hyperuricémiants (déclen:
chant des crises de goutte) e photosensibilisants.
Elle est contre-indiguée en cas d'insuffisance
hépatiue et rémale, dhyperensibilied au pyrzina-
mide, de grossesse, dallaitement, d'hvperuricémie
et de porphyrie.

Le bilan hépatique doit étre hebdomadaire puis bieb-
domadaire ot Il meédicament arrété si les trans-
arinases sant <ing foi au-dessus de la nonmate,

4 Rifabutine

Clest un anribiotique bactéricsmatique de b famille
des efmycines. Elle et ke mmanement des mberculo-
ses mulrirdsistantes, en particulier & la ifampicine.
Les effers indésirables, conmre-indicanions er précau-
tions d'emipks sont voisins de ceux de L rifampicine,
De plis, la fréquence des thrombopénies er newrno-
pénies justifie une NFS répulitne. Le risque davéite
st potentialisé par 'association aux macrolides.
et aussd un inducteur ensymatique (ples Gible
que la rifampicine) qui accélire e mémabolisme
des médicaments par le foie (contraception orabe
déconseilléc).

1 I Les anmtibotiques sont capables dhinhiber ou de
datruire les bactéries.

2. b Le choix de l'antibiotique dépend du germe res-
porsable de Finfection, des capacités de diffusion de
Fantibsotiquee su niveau du iite infectious, du terrain

[3ge, immuradépression, diabéte, allergie.. ),
i b Deux critéres impartamts sent @ preandre en
tompte: le caractére communautaire ou nosocomial

de l'infection, ke risque écologique {apparition de
resELarices).




PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES)
isoniazide (Rimifon)
Administration Surveillance ,
Forme orale : Efficacite |
- ¢p d 50 et 150 mg;

= prendre le op d jewn le matin: la posologle et de
5 mofkny]. la mesure de la concentration sérique 3 b
aprés la prise d'une dose « test e permet dajuster la
| posolegie en fonction du degré de métabolisme
| [acitylation] du patient qui est génétiquement
déterming.
| Forme intraveineuse ;
[ Ampoule & 500 mg.

Traitement majeur de la tuberoulose,

- Amtlioration de Métat général, |

- Régreion des signes pulmonaires. Surveilles ;
la concertration plasmatigue su début du |
traltement; [

* |a température,

* |p piids;

* |3 o

* |'sypectoration.

Talérance

— Clinigue ;

» digestive ; nausées, vomissements, épigastrabgles;

» neurplogique : fourmillements des extrémités;

;;fnlﬁiwiqw : insomnies, ewphorie, excitation,
ire:

= cutande - rash, éruption du visage en masgue.

- Biebogogie ! bilan hépatique (hépabatomcibe),

Education - Conseils au pationt

l — insister sur I'importance du traftement au lang cours pn;Jrnbtenl.rum guesrEan camphite;
- indiguer au pathent de ne jamals prendre en assodation un autre médicament Lans & médical;

— bul parler de la nboessité dune engudte familiake;
- hui demander de se peser régullérement;

— hui dire de signaber 3 son midecn tout signe en faveur dune Pepatotoxidtd (coloration jaumne de la peauw et

dies yeuy, urines foncdes, selles dégolprées);
~ insister sur la nécessitd d'dyiter Falconl ;

= informer ke patient des effets secondaires digestifs, épigastralgies, paresthésies distabes, insomnies, agcés
maniaquae, acni, ainsi que des signes lids au surdosage | vomissements, vertiges, hallutinations, comvlsions,

wOIre coma.

= donner ka liste des médicaments contre-indigués en amociaticn,

Antituherodens
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PHARMACOLDG

FICHE DE PRESCRIFTION [ADULTES) :
rifampicine (Rifadine, Rimactan)

Adminkstration Survedllamge

Forme araie Efficacitd
- gél. & 300 mg, 10 mgfeq] en une prise le matind - Amélioration de état général (apyrexie, disparition des signes respiratoires,
eun, en dehors des repas, pas de prise discontinue  reprise de poids),

{risque d'hypersensibilité, et de résistance] ; = Mégativation des préfévements en cas de positivite des examens bactériologiques.
- suspension buvabde 120 mL - Coloration orange des urines (= observance),
Farme IV Todérance

- Amp. a &M mg en perf, (VL b 300 dans 250 ml - Clinigue:
: = digestifs : nausées, vomissements, perturbation du opde menstruel ;

= manifestations allergiques, surtout 5i prise discontinue ; fiévre, prurit, smdrome
grippal, dyspnée asthmatifarme,
= Binlogigque ;
* bilan hépatique [dosage des transaminases), NFS-plaguettes 3 18, 130, puis 1 foi
par mais ;
= gugmentation de la toxicté hépatique aver l'isoniazide, dong bilan heépatigue
doublement surveillé!].

Education - Conseils au patient

= Iretister sur 'impartance du trafement su bang cours pour abbenis une guériscn compliéte (au maing B mais de traitement),
= Enguéte familiale : examen clinigue, IDR o1 radiologie de tharax sont propasés,

- Cantraceptian orale non recammandée car diminution de san efficacité (induction enzymatique], idem avec les anticoagulants araux [Pre-
visean), les inhibiteurs cabeiques [Tildbem, lsopting)

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
ethambutol (Dexambutol, Myambutol)

Administration Suresillance o
Forme orale Efficacitd
-p & S0 mg & la posologle de 20 mghkg] enune | - Amélioration de 'état géndral {apyrexie, disparition des signes respirataires,
prive unique le matin & jeun (maxl 2 gi). reprise de polds).
Forme IV | = Hégativation des prélbvements en cas de positivite des examens bactériclogigue.

= 5i yoin orale impassible amp. 8 193 la pesologie | Telérmpoe
ce 20mgkg] en 1 imjj IM ou IV dams 230 ml de | - Prévenir be patient du risque de névrite optique aprés 2-3 mok de traitement
G5 %, | favorisée par de fortes doses ou wn surdosage en s J' insuffisance rénale imposant
= Durde maxi de 2 mois de traitemant, I'arrdt du médicamarnt,
= Ezamen ophtalmaologigue initial puls & 115, J30, puls tous les mols (surtout si
alcanle-tabagigue, diabétique, léskon ooulaire antérleure) comprenant un chamg
wisued, une vision des couleurs, un fond d'eeil

Education - Conseils au patient

Linfirmien{e] -

= infarme le patient du risque ophtalmique et de la ndcessité d'arméter le traftement en cas de névrite optique, et rassure & patient (rgred-
sion en quelgues mais aprés arrét du traitement].

- expligue qu'il faut edpacer les prises de topigues intestinaux de 2 h au moins,
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S PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
pyrazinamide (Piriléne)
Administration Surveillance
Farme arale Efficacité

—-cp & 500 mg 4 la posologie de 30 mghkg en une | —Amélioration de Pétal genéral (apyrexie, disparition des signes respiratoires,
prise le matin & [eun (maxi 2g) sans dépasser | reprise de poids).
2 mels de traitement. - Négativation des prélévements en cas de positivitd des examens bactérialogiques.
Tolérance
= ClinigLee -
* digestifs | nausées, vomissements, doulews abdominales, arthralgies répondant 4
un raitement symptomatique par aspiring, un subictére qui deit alerter et faire
pratiquer un bilan hépatique en wgenoe avec TP,
- Bialagigue :
= hépatite cytolytique = dlévation des transaminases, (patentialisation de |'hépate-
tosicig avec IMisonlazidel, donc surveillance rapprochée de la fonction hépatique
[surtput si éthylisme ow antéoddent dhépatite) |
= hyperuricémie tris fréguente (=50 % des cas, attestant de Vchservance) nécessi-
| tant si= 655 pmelL un traitement correcteur;

= surveillance de la fanction rénale,

Education = Corvseils au patient

Traitement de 2 moss.

Imformer le patient de la poasibilité d'arthralgies liges 3 Fhyperuricémie répandant bien au traitement par aspiring, mais nécessitant IMarrét
du Firiféne = pemsistance malgré un traitement conjaint witowuriques,
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Médicaments du Sida
et antiviraux

Médicaments du Sida

Principes du traitement

Dhepuis la découverre en 1983 du virus de Fimmu-
nodéficience humaine (VIH), de nombreses
moléoules one éné commercialisées, Les premiers
midicaments testds dralent les inhibireus de la
transcriprase inverse, dont le chef de file est la
sidovudine (AZT). mrqd: 199, ume nouvelle
classe thérapeutioque a éoé mise 3 disposition ; Jes
antiprotéases. Ao cours de cette mdme anndée, on
a montre que la valeur de la charge virle initiale
st corrélbée A L viresse de progression de la mala-
die 3 VIH. L'avgmentation du nombre de patients
recevant des trichérapics a fait répresser la fré-
gquence des infections oppormnisies, comme celles
4 cyromégalovius (CMY), Les objectifs d’un
traitement par asociation dantirétrovisug sont
dlobtenir une acrivied synergique sur les différen-
tes cellules infectées, en retardant 'émengence de
virus fSsisTants,

Le trarement est imitié apris mesure du nombre
des lymphocytes CD4 et de la charge virale.
L'efficacind est jugée sur ces mimes marguears de
substinution, plus précoces que la sympromatolo-
gie clinigue - rétablic les défenses immuniaires de

I'organisme en permercant b remonede du nombee
des lymphocytes CIM (augmentation de 100 &
S0 selon be chiffre inicial) eo I'obrencion dune
charpe virnle, indétectable aprés 2 3 3 maois e
ITifemen.

Le but du troitement e également d'éviter la
aflection de vins résisranes par des associations
o' meving trois anbiréErovias.

La chasge virale (exprimée en copies/mL ou en
Il'lganthml: baise 10F et évalude 4 semenines aprés
le d&fbur du traitement puis tous les 34 mois,
ldéalement un eraitement efficace permer dabais-
weT le niveau de la charge virale au dessous des
seiils de déreerion (50-400 copiesimL).

Le taux de lymphocytes C0 doit évoluer inverse-
ment pac sapport & Ia charge virle, une numiéra-
cion & | mois du début du trairement puis mous les
T s et pecomimingd e

Dafinitions :

- la transcriptase inverse est une enzyme (atakgsant la
farmaticn d' 40N & partir d"acide ribanwcléique (AR}
durant une infectian par wn rétravines;

—la charge virale el spprécide par le taux mayen
' &AM viral cirqulant,

Inhibiteurs de transcriptase inverse :
analogues nucléosidiquUes s ue: s

Mécanisme d'action

Les analogoes nuclémsidigques inhabent la réplica-
tion du VIH enose liant b b transcriptase inverse
el empdchent Uincorporation du nucléoside nan-
rel dans I'ADM viral.

o Fidovudine
(ZDV ou AZT - Retravir)

Clest un anabogue de la thymidine, premier dénvé
commercinlisé de cette classe. Sa hiodisponihili
st mauvaise et il dodr éire pris & jeun, en deux &
Prois prises par jour.



T8 Médicaments du Sida er anfivimaer

Ses effers inddsirables sont digestifs (mausées,
vomissements, ulcérations aesophagiennes), psv-
chiques  {insomnie, anxiéed], neumlegiques
[l.:.,‘-]*h:il&q,':-., pilr::-:l;'l'n,:xif:, |I'|'|':-I|J,=I.I,'h |_h||1".'4,':|||{'r les
CPE [eréatine phosphokinase]), hémarmlegiques

{angmies, meutopenies, macrocyioses (= 30 Hh,

La MFS diit &tne comtribée bows les dels mais e be rai-
tement arété en ¢as danomalie (Ho < %5g, FNE
< 7150,

Les interactions sfdicamenteuses sont parti-
culiérement fréquentes par le besis d'une inhibition
enzymatique du cytechrome P450 (amphoréri-
cime, dipsome, mterfénon, ganciclowvir, pyrimétha-
mineh. Par ailleurs, il double, voire quadniple les
concenimations plasmatioques de ceraing médica:
mients (rifabutine, saquinavir),

al Didanosing (DD - Videx)

{:L'l :II'IIII.':%III.r IJL' Iil I.IIEI.I:‘.'&":IL‘IIEIII.I:I.I'IL' siHl s
résorption digestive tris rédvite par les repas: il
et Erre adnuindané A jeun, au moins 30 minutes
avant un repas, on deux prises {voire unc} par
Jomit.

Parmi les effers indésitables, on trowve ou premier
plan des diarrbées e diss hyperamylasémies (pour
lesquelles il it rechercher une pancréatite) ot
des neuropathies,

Il et contre-indiques en cas Jantécédents de pan-
créarive, dhypertrplvcdridémie et dIhyperuricémie.
Lo ddésondres biologgques doivent faire arréeer le
traitement,

Il présente de nombreoses interactions médica-
menteuses, car il diminue la biodisponibilicé de
pombreus miclicaments asosids 'I:}.q'h-::-l'l.-u. flhiwceo-
guinolone, kétoconazole, téeracyeline). Les médi-
camments powivsast incdhire e neasopathies {Risdon)
o des pancréatites sont A Sviter.

La MFS doit étre contribée tous les mois, de méme gue
doivent &tre réalisés des bilans neurclogicue, hépati-
Gue, pancréatipue.

o Lamivudine (3TC - Epivir)

Cet smalogue de 1o cytosine et excrénd 3 plus de
B0 % par le rein er est contre-indiqué lorsque la
clairance de la créatinine est < 30 ml/min. D
précautions sont & premdre en cas d'insuffisance
hepanigie o de neuroparhie périphdrique. Sa bio-

dispomibilité est bonne er il existe une synergie
deffer avee I'ATT. Cette molécule n'est utilsée
qu'en association {en monochérapie, les nisistances
surviennent trop rpadement). Les effers sont du
méme type que coux observis avee I'AZT mais
sont phas rares (= 3 %), exception fite des désor-
dres hématologiques :  anémies,  nentropénies,
ATV IO,

Le 3TC doir frre amdétd en en de pancs&arite.
MF5. bilan hépatique, pancréatique, rénal, et
prothrombine doivenr e effectués toutes les
||'|.|'|q "l.'l'lmill.t\_'.‘i.

4 Stavudine {d4T - Zerit)

Clesr i analogue de b thyoadine, qui dotr Srre
pris de préférence & jeun. I} peut fréquemmen:
enrrainer des neuropathies périphdriquees, des aug-
memtatioms des trnssaminases, des mocrocytoses,
U consetlle un bilan newrologiaue et hépatique,
ain qu'une NFS tous les mois,

o Zacitabine (ddC - Hivid)

Clest un amalegue de la pyrimidime gquoi doede Sree
pris de préférence § jeun. 1 3 la particularics
d'evuzsiner des uledrarons buccales (3 %) er des
neuropathies infguentes {20 %), Ce dernier rsgue
et augmenté par association 4 de nombreux
misdicaments li-:_'|'|||1'r.l1|'|'|'\|'||,=n|.|:_1|L4,'i:nil,'||:|l;i:|'|.::1 ;,!:15111.::,
somiazide, métronidazole, phénytoine, vincris-
rine, amdoosides. ),

Lin bilan newnalogigque, pancréaticue et épatique doft
étre pratigué tous les mois.

Les médicaments pouvant induire des newmo-
pachies [Rimifon) ou des pancréarites sonr i &virer.

o Association d'abacavir +
lamivuding + zidovudine {Trizivir)

Avsrciation 3TC + AZT (Combivir).

# Emtricitabine (Emtriva)

Analegue mucléosdiqee smthétique & b oo
dne dotd dune activieg specifigue s le VIH-,
VIH-2, VHE.

Surveillonce biologioue en raison dw risgue 3ané
i, de neutropénie of dhémolyse.



& Mlnsaa s, La phasocopie non aumisée e un délic

4 Tenofovir disproxil fumarate
(Viréad)
Mouvelle classe danalogue nucléoridigee inhi-
biteur de s transcriptase inverse du VIH et du
virus de I'hépatite B mais ayant des mécanismes
de résistance crodsée aves les inhibitewrs nucléo-
sidigues.

Trhdbireiers e eranscriprase mverse ; analogues non nackiosidigies

1 =l ilﬁiili'.uE [ -] ;l'éfluu: I]ﬁrq‘wl.ﬂr:.p.w e
I'adulte avant une charge virale < 10 000 copées fmL
217 AR AN Avel Ijli“I!TE!l- illl'lrIElTl'l'-'in'll:l:‘.
Surveillance de la fonction rénale et de la phos-
phatémie rous les mobs oo e du erdtement.
as d'interaction néfaste avee 3T, indinavir, ¢a-
virenz

Inhibiteurs de transcriptase inverse :
analogues non nucléosidiques

Mécanisme d’action

Les amalogues non necléosidiques sont des
inhibitewrs non compéricifs de la ranscriprase
imverse du VIH-1, mais sont inactils sur e
WVIH-1.

[l BRI essentiel lement de Défaviren: | Suseiea)
efficace sur le VIH-1 er inefficace sur le VIH-1.
Ce méblicament  présente  'avanmage  d'une
meilleure observance liée & une menoprise quori-

dierine s coucher. 11 entraine des effets indésira-
Bles curands (rash |'|L’||.'u||.||'l..||1||]|.'u:-: smims dans les
deus premitees semaines de craicement), hiépari-
ques et surtout de fréquents effets neuropsychiques
dans les premiers pours du mraitement & oype de
vertipes, insominie, troubles de la concentration
er, dams de plus rares cas, de réactions de ype
pevchotigue

La néviparine {Viramune) et également inefficswce

sur le WIH-2

Inhibiteurs de protéases

Mecanisme d'action

Les mnbabirenss de b = |'|||Hi1|r.||l L Fhim_'
tardive de la marurarion virale, En présence d'un
inbifbirewr de la protése des virkms malunes soml
produits mais sont incapables d'infecter daummes
cellules.

« Ritonavie (Narwir)

[l posside une mauvaise odisponibilig qu'on
améliore en administramt au cours des repas. Les
gélules et les flacons doivenr étre conservis au
rEHgEnlwr. I et lig en Fose PROPOELHT X
protéines sanguines (99 %) et métabolisé par le
Fosiez, uxrl|||.||r_'|nr de tris nombreuses interactions
médicamenteuses, cf pouvant conduire & des effets

iatrogenes graves : uvéites (rifabutine), torssdes
de pointe {amiodarione, astémizole, Bepridil, cisa-
pride, clogapine, péthidine, antionthmigques....},
dérresse respiratoire et sédation (benmdiasépines,
;|1|pi|.|r-11'|. fentanyl... ).

Les asseciations conrre-indiguées somt nombreu-
ses = potentialisarion des antépileprigues, des sul-
famides  hypoglvcémiants, des AVE,  des
immuncsepresseurs, des anticalcigues. ). 1l inac-
tive ba contraception orale.

Les effers indésirables sone digestifs {nausées,
diarchies, vomisements), nevrologiques {paresth-
sics, newropathics, migraines) et biclogigues
(leucopénies, augmentacion des mriglyeérides).

Il faut pratiquer un bilan hépatigue, wne NFS 21 un
dasane des righotrides lous e moms.
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Médicaments du Sida et antiviraux

4 Indinavir {Crixivan)

Il est micux toléné que le ritonavir, mais peat éme
responsable de xérodermie. On doir le prendre &
jeun, avec de 'eau, 1 heure avant le repas. Sa bo-
dispomibilicd est diminuée par la prise d'aliments ex
b jus e pamplemiosse. 1] est contredndiqué dans
les insuffisamces hépatiques sévéres of ne doit pas
Seme sssnciE aux medwaments :m{:e]'.l'iHH. Aentrai-
ner des troubles du rythme (astémizole, cisapride)
on ks dépressions resplrarcires (mideclam, rmazo-
lam). Omeoa décrit pour cette molécule des lithiases
urinaires er elle esr conrre-indiguie en cs dhanes-
cédents de lithiase, 11 fGur par gilleurs conseiller au
patient de boire {= L5 Lfj}L. On note également des
hyperhilinibinémies imdirectes

A Saquinavir (Invirase, Fortovase)

Clear Panriprotéase le mbeus supporté (pas de
perturhation biologique). 11 doit &tre adminisené
dans bes deux heures suivant un repas. Les effess
indésirables ont une fréquence infémeure 3 5 %.
Le Fortovase est ume formulation du saquinavir
micux absorhé mais moins bien wlénd que 1 Tag-
rizse ot Mabsorption est aupmentée par un repas
copieu et be jus de pamplemousse.

A Nelfinavir (Viracept)

1 existe une grande variabilité inter-individuelle
de pharmacocinétique pour oo médicament qui
entraine des diarrhées nfquentes et doir e
absorbé su moment des repas,

4 Abacavir (Ziagen)

En association avec des inhibitewrs mucléossdiques
{zidovidine er lamividine), i1 est contre-indiquss
en cas dinsuffisance hépatique et rénale sévine.

Expliquer au malade les résctions d'hypersensibi-
liné (risque évalué i 3 %) pendant lex & premibnes
semaines et justifiant une consultation tous les
15 jours pendant les 2 premiers mows de trabe-
ment. Une réintroduction aprés arrét pour hyper-
sersabiling fair coursr un risque important de décis.
Prévenir le malade daméter e traitement au
moindee doure (risque morel), er de porrer en
permanense une carte J'information.

Réactions & rype de fitvre, evfou d'éruption macu-
lopapulense ou urticarienne, symptimes respim-
toires, ou digestifs,

Surveillance biokogique - élévation des CPK, de
la coéatinine, ou lymphopénie,

Risque dacidose lactique parfois fatale chez les
mialades ayant une héparopathie et chez bes obises,

+ Mouveaux inhibiteurs
de protéase

D nowveaws imhibitewrs de protéases, Famprénavin
[Agenerase), le fosamprréravir (Telzer) et be lopinavir-
riconavir (Kakea) semblent mis efficaces or wom
réservis en seconde intention. Le Kol est une
association de ritonavir i un autre inhibitewr de peo-
téase, be lopmavir, responsable de phus fréguents
effets secondsires métaboliques que d'aumres associa-

tioms (hypertrighoéridémie ef pancréatite).

4 Inhibiteur de fusionfenfuvirtide
(Fuzéon)

Il agit en == liant @ une protéine virale (gpdl du
VIHY dans le miliew extcra-cellulaire en emgpe-
chant la fusion des membranes cellulaites vins-
cellule cible,

Indigué en cas d'échec & un maitement comprre-
nant au moins wn inhibitcur des protéases ou un
analogue non nuckéosigue.

Probleme des résistances

Des phénoménes de résistance omt éré rappontés
avec les antiproréases, médids par des murarions
péniques. Le probleme est celui dies résistances
croistes (résistance aux molécubes de b méme
famille). Leur sipnificatton clinique, pas toujours
claire, devrair conduire & améliorer les régles du

choix des séquences thérapeutiques. Les antinétno-
WirmIK SONE s vinstargues er meme lorsgue la
charge vitale est rendue indécelable, le développe-
ment des réasrances rend le traitement inefficace,
La duirde du rraivement et le moment optimal de
changement de molécule restent & définir,
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Recommumedarions de prise en charge aprds exposition

Recommandations de prise
en charge apres exposition

L'objectit d'un traitement antirétroviral, sdmi-
nistré immiédiatement apris Vexposition su VIH
sl -.|'1.'n|rt'~|:|1|.':r ]III'IFI.'I.'“LII.'I de |'11r|,=:|:nimn|.' em blio-
gquant L rl:"F'I.il.'.II‘II'IH virabe dans les moments gqui
suivent be conmape. Le risque de rransmiston
aprés exposition est évalud 4 O3 % apris une
pigiine seprigee of i environ 009 % aprés un
contact aves une muqueuse. La réducrion du ris-
que de transmission du VIH dans les érudes
rétrospectives et estimée & Bl % (réduction de
67 % dans |a transmission matemao-foetale avec
la sidovudine seuled, Les liquides biologigues
potentiellement  infectants sont le sng, e
ligonde céphalo-rachidien, le speme, les séoré-
tions vaginales, le liguide plewral, syronal, péri-
tonéal, pericardigqee ou amniotiguee.

Le premier goste immédiatement apris un acci-
dent dexposition consiste on un lavage et une
antiseptic de | plaie en trempamt s blessure dans

de l'eau de javel dilude pendanc 20 minuces, puis
en un Engage i grande e,

Puis devanr rour scckdent, il Ean

- dérerminer s la blessure est porenmellemsent
contaminante Cestaadine dvaloer b pravité de
lexposition au produit pacthologigue;

- dérerminer le st sérologique du patkent
= source = et 81l appartient & un groupe § risque
fort [charge virale élewée, primo-infection VIH,
maladie pvancse);

- e |':u-.-::-|.||'l|1|.'r dEvalier ke risque de transmission
e hidparies B e O

— établir une déclaration d"sccident du travail.

Le schéma préventif associe zidovisdine (B,
00 melil, Bmivudine {Epivir, 300 mafi} et s
nécessaire indinavir (Crizivan, 2 400 mgj)
Contrdle sfrologique VIH & &semaines, 3 et
6 mols, voire charpe viknle en pEndrale positive
|4 jours apris exposition,

Autres antiviraux

all iy

La maladie due au cyromégalovirus survient
chez les patients séropositifs pour le VIH lors-
que les C04 sont inférieurs & 30/mm?, La locali-
sation la plus inéquente est une rétinite dont le
raitement J'artaque se fair par voie intraved-
nese. Lin ﬂl.-:pn'u.- :.'||,'l||.-u|.|q'rni.:'nl cle rrosis antivi-
raus efficaces: le ganciclovie {Csmévanl, le
foscarner {Foscavir) er le eidofovie (Viside).
L'impossikilité d'éliminer totalement le oy
mégalovirus rend nécessaire Purilizarion de trai-
FEmErts Fll'l.I]III'IE"'I::!- exposint le=s patients i s
problimes de tolérance, de woxicitg e de résis-
tamce. Le u:l.1'||.'||.'||.|1.'|r sl ||1'!.'-|,"||1I||:|.|-:|||q'. le fis-
carnet néphrotoxique, le cidofovir entraine & la
fovis des r'l'l.llld::ll'll.lri:".-: e des mentropenies ches un
grand nombre de parienes,

L'herpess cutanéo-muaqueus, maladic Benigne,
répandue ef récidivante, peut réaliser des formes
gravissimes, notamment neurslogiques ou par
transmission au nouveau-né lors de Faccouche-
ment. Mous disposens § Theure sctuelle de deus
antiherpétiques tris efficaces, mais qui ne pré-
viennent pas les récurrences. 1s sont également
imdicués dams [ prévention des complications
asculaires des zonas -.:-|'||.I :||||||i;|'||¢.-:.

Sa esorprion intestinale st faible er sa demi-vie
est cource, nécessitant des prises rapprochées
(4 par jourh, 3a rolérnce et honne, mais wne
adapration posclogique est nécessaire chex Pinsuf-
fisant rénal.

&1



82 Médicaments du Sida et antiviraux

Valaciclowir (Zelitrex) transformé dans Porgandsme en aciclovir, sa phar-

(e médicament est une fr-drig de meilleure bio-
disponibilicé que le précédent, il est rpilement

macocinétiqee permet une administration en
e TS AT i

mert caninus,

WA
[*F
B
wr
W
[
=
-
=]
o

disee du traitement e le mament cptimal de la medifi- prise plus d'une beure awant be petit-déeuner...) et

© b Les antiréftroviraux sont tous virustatques. La 2 = Les modalités de prise complexes (multiprises, I
caticn de 'sssociation thérapeutique ne sont pas claire-  les effets indésirables fréguents des antirétroviraus

conduisent & des difficultés d'observande.

h:rl IMACDOLOGI

| FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES) :

antirétroviraux 1

tains pouvent étre pris apres bes repas,
d'autres ne pouvent étre assooics ontre
[T

Les antiprotéases se prennent aw oours
des repad ou dand bes 2 heures suivant
un repas ot impérativement au caurs du
repad ou d'une collation pouwr & Vice-
cept [nelfinasir),

T paur Rétravir [démence, impassibilite |
de la vose orale, per-partum).

| ques, interruption en cas de signes de grawité), asthénie, troubles neuropsychiques trés fré-

Classa | Ol WNom commaercial :
AMALDGLES didangsine {DDI) Widlex
HUCLEOSIDIUES ldavisding (AZT) Rétrowir [
zalcitabime (ddC) Hiwid
lamsvudine (3TC) Epluir
stavidine (o4 Th Zert |
ANTIPROTEASES saquinair InvirasedFortovase |
ritonavir Nanar |
indinawir Crixmfwan
nelfinavi Viracept
AMNALODGUES HON NUCLEQSIDIQUES neviraping Viramune i
efavirenz Sustiva |
__ Administr, \dimi ;Hm_ Surveillance o
PO touws peuvent étre pris @ jeun, cee- | Efficacité ol fradtement

Les meillewrs marquewrs pour e suivi de la répomse 3 un traitement antirdtroviral sont ;

1) la charge virale;

21 le taux de lymphooytes (D4,

4 tharge virale, T lymphacytes TCD4 +

Talérance - Effets indésirables

* Clinigue | nausées, vomissements, neuropathie périphérique (sauf AZT, dase dépendante) qui
sont réversibles & "arrét du trartement, pancréstite (DD 30 %), céphalées, anomalies asseuses
(wupplementation calcigue 800 magf), éruptians (fréguentes svec bes inhibiteurs non nudéosidi-

gueents aver ["dfavirenz (Susthva).

Les antiprotéases peuvent &tre sowrce d'hématomes chez b patient hémophile, d'un gmdrame
lipodysiraphiguee (anomalles de la répartition des graisses) avec le saguinavir (Fortovase), de
lithiases urinalres (assurer ume bonme hydratation), de diasrhée (assocer wn antidianhésque).

* falogigue ! troubles hamatologigues, perturbation bilan bipatique. La surveillance de s tobs- |
rance bickaglgue se falt par NFS, amylasémie, bilan hépatigque, uricémie, oréstininémie, ghyosmie. |
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FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) :
antirdtroviraux 1 (suite)

Administration Survelllance ' !

Dosages plasmatiques des antindtrovirawe
| = &fin d'éwiter des concentrations trog élevées,
| = |ndiqués en cas:
i 1] d'irsutfisance hépatique
2) ches les patients co-infectés par WHC et VHE,
3) masse corporelle dlevie ou Taible,
4] infectian opportuniste asotide,
[ 5] dche thitrapeutigue.
| - Réalisds le matin avant toute prise dutdes médicamentis) & ['8at d"&quilibre (envinan 1 moi).
- Se péféner aux zones de condentrations plasmatiques résiduslies (mgimL).

[ Pratiqus IDE

| Surveillance de I'shservanes car Iefficacits du traitement an dépend directement. Une boare régulanitd de prise des médicaments est inds-
persable sous peine de provoguer, en cas d'oublis répétds, une reprise ragide de la réplcation sirale.

| Evaluatian des difficuliés repcontrdes par le patient vis-&-vis de son traitement.

| Surveillance des effets indésirables et liste en fonction des médicaments.

Surveillance des manifestations clindgues témaolgnant dun échec thérageutigue (pragression clinsgue de la maladie, absence d'ascersion des |
DM aprés & misds de traftement Ben conduit, charge virale = 5 000 coples avec augmentation & deus examens sucoessifs),

Education - Conseils au patient

[
| 1) Les antirétraviraux sont les médicaments du traiterment de Finfection 8 VIH, La lamivading a peu d'effets secondaires et peut aussi &tre |
| utilisée dans le traiterment de linfection chronigue par ke vires de Fhépatite B !
) Le principe du traitement consiste a assocker des moléoules (efficacité supérioure des multithérapses par rapport & la moncthérapie]. Un I
des schiamas utilisés asocie deux anatpgues nuckéosidiques ot une antipratéase, dans le but de diminuer le risque de résistances virales,
3) Cas traitemarts diminuent ka réplication wirale, Une abservance parfaite est nécessaire car un traitement mal suivi est gage de risistances, |
| powr certaines irrdversibles,
l 4) Infarmer le patsent que ces médicaments antirétroviraus n'éliminent pas be virus de Forganisme, méme en ¢as de charge virabe indéteca-
| bie et ne supgarimart pas la trarsmizsion © il est donc indispensable d'utiliser des préservatifs lars des rapparts sexwels ot du matdrie] stérile &
| usage wnique at non dchangeable (seringues, aiguilles).
5) En cas d'oubli, prendre e médicament sans doubler la dase suivante puis revenir & |'horaine narmal,
) Le suiv spécialise régulier est nécessaire & une bonne prise en charge. Informer le patient gque les médecing de ville peuvent renocuveler s |
preseription initide par le praticien haspitalier mais pe peuvent pad la modifier. Le patient présente done en pharmacie une ordannance
hospitalidne ou une ordornance de renauvellement de ville.
| 7} Les médicaments doivent Sre conservés hors de partée des enfants,
| Bl Infarmer le patient des effets secondaires (liste & remetire] qui ne daiverit pas conduire & Parrét inbempestil du traitement mais & Pappe
| de san medecin pour Fen infarmer et suivre |a conduite & tenir.
| 9 La patisrite dodt informer son médecn 4 elle souhaite &tre enceinte ou allaiter son enfant.
| 100 Wn traitement préventif de la toxeplasmose et de la preumocystose peut &ire asocké en fonction de I'élat d'immunosuppression.
1) Prebvenin bt malades gue tout autre médicament ne doitl &tre introduwst que sur avis medical (atention sux interactions).
12) Imsister sur la prévention du rlsque cardiovasoulaire: bes traltements antirétrovicaue induisent des anomalies gludde-lipldigues d'ad
limportance des mesures hygléno didtétigues avec 'amdt du tabar, Feserdoe physhque réguller et I'dvaluation des facteurs de risgues car- |
dig-vasculaires tels gue ke contrdle de la pression artérielle, du taus de LDL-chalestéral et de la glycémie,




Copyrighted material



£ blasered. La photecopie non atorisée est un déli

Antifongiques

Geénéralites
Les mycoses sant de plus en plus fréguentes et de
nombrewses souches posent un probléme de néss
tance. Le spectre des antifonpigues conditiomne
leur utilisation en thérapeutique.
On distingue  les  champipnons  filamenteus
(Aspergiius, dermarophyees, Pityrissis versicolor)
et bes levures (Candida, Cryprococris, Geatrichu,
Trichesparum).
On distingue

«l Les mycoses superficielles :

¥ Dermatophytics & dermatophytes {Trychaphy-
ks, Microsporum, Epidermophwen) © inertrigo
des plis, = pied dathbére » intemrigo inceromeils,
redgnes dans les chevews, onyxis (ongles des mains
e des pieds),

¥ Pityriasis versicolor @ petites tiches pigmen.

Laires er AqUaneLses,

ol Les mycoses
futaneg-mugueuses :

b Candidoses essentiellement que Pom traire pas
des anrimycosiques topigues (usage local),

# Candidoses oropharyngées et digestives (muguet,
phossare, perliche).

b Candidoses pénitales (vulvovignites cher la
fememe ot balanines chez 'homme) dont s trans-
Muisssom Pk ere vénémenne.

¥ Cutanées (intertrign des grands plis ou des espa-
L IMTETREniTi b,

o Les mycoses profondes
ou viscerales :

Condide est responsable de candidoses dissémi-
nées Tavorisées par antibiothéraple prolongde,
apranulocyrose {chimiothérapic), brillures éren-
dues, chirurgie cardiagque. Aspergillus fumipanis
est responsable de Paspergille survenant sur ter-
rain débilieg ou |rl||'rl||n|.'u.l|5p|.i|:|'|.£. ﬂﬂf.‘ll.ﬁi‘ﬂ-[‘ﬁ‘:l-l.i
néoformans est responsable de la cryprococcose
méningée (10 % des infections ches les malades
atteints du Rida). Histoplasmoses, toschant plu-
ti bes immunodéprimis o1 gul ndcessitent
Temploi d'anrifongiques systémiques [voic orale
et parentérale ).

La foéquence des affections mycosiques est rapide:
ment croissante en mison de Paugmentation des

sujers immunodéprimeés {preffes, Sidad qui somt
rés facilement conraminés,

Il existe 3 prands proupes dantifonglques -

— polvines : amphotéricine B ;

= dérives azolés @ kéroconazole, luconazole ;

— awtres : flucyrosine, cerbinafine.

Les effens indésitables concernent surrowr kes anri-
fongiques systémigques @ toxicitd hématologigue
pout Pamphotéeicine B 1V et la Aucyrosine, roxi-
cité hépatique pour le kétoconazole, roxicaé
néphrologigue pour Vamphotéricine B

Education du patient

Facteurs favorisant les candidoses cutanées (Candida allicans) :

1} macération locabe, tampons périodigues ;

) sécheresse buccale (séquelle de radiothérapie, prothise denraires) ;
3} grossesse, hormones progestatives, dinbite mal équilibeé, immunodépression (VIH+)
4 médicaments : antibiotiques +++, aestroprogestarifs, comicoldes, immunosuppresseurs

Conseils lors du traitement

1) candidose des plis, intertrigo : appliquer un antiseptique localement puis sbchage avane application

du topigque ;



R

Antifongiqies

1) candidose buccale : brosser In muguewse er Péventuelle prothése denraire avee la solurion puis
rincer dans de eaw bicarbonatée (hicarbonnate de sodiom 14/1000), baine de bouche aver de
U'Elsdvil, laisser le bain de bouche au conacr de la muguewse quebques minutes avant diavaler,
hygigne bucco-dentuires +++.

Y candidese vaginabe : viter le port e sous-witements seends, prdferer le corom au synchétique, éviter les
lessivess commstingues, tee pas utiliser de rmgoms pérodiques, changement @venmuel du ssériles, milette avec
AN T Ackde ou = sans savon s, dvirer les pels douches, e savon de Maseille et préfiner les sodurdons
abecalimeess {Givm Hoyhrialin). En cas de prorie, tincer aves de Pean sddinonnée de bicarbonate de sodium, ne
pes inemrompre le mastement en cas de rigles, éviter bes rapports pendant le maitement, Vusage de préserva-
rifs ese consetll& :

4] dermatophytose © un prékvement mvookogique en cas de eeigne ou d'onychomyeese est imdispensable
avant trdtement {respect des meodalids dapplicnion koale des solutions Blmopenes e T dunée du erire-
ment), Preds d'athliee 1 traiver tous les espaces des 2 pieds, pore de chaussettes en coton livées cous Jes jours
i 607, évier le poer de bashins, séchage fondamenral apeis b wileme et pulvérisaion de Pavesd poudre dons
kes chaussons ef chaussuns |

31 e piryriasis versicolor neécessine un shampotng du corps entier (fviter toug contact avec les veux) aves un
temps de pose de 5 minues sous 1a douche of prévendr le patient que e diches acromigues ne se pigmen-

LB U EPEES LN Ceftain femps,

Méedicaments

« Amphotericine B {(Fungizone)
{voir Fiches, pages 87-83)

Cet antifomgigue pur {dénué daction baceérienne}
posstde un larpe spectre, mais une action modesre
st les desimat ||'ﬂ|q,'rm-.

11 et trés pew nésorke per os et les voies orales sont
reservdes au traitement des mycoses boccales ou
digestives, Sa diffusion tissulaite est faikle,

LES EFFETS INDESILADLES

b L'msuffisance rénale est inévitable cf doit donc
etre évahisée et b posologie adapide en consdquence.
¥ L'association aux antinrythmigues peut provos
quser des torsades de pointe; ce Hsgque et mojons
par 'hypokaliémie.

il Flucytosine LAncofil) {vair Fiche, page B3}

Il est tramedoame far bes |J"|:|r||.;|i|g:|| 17, 111 s ches
Thomme, en S-fluom-uracike, mémbolite actit qui
inhibe la division cellulaire fongsque. [ est particu-
lierement actif sur Comdida et Cryftocooos, moims
sur Auperpillie. Sa difision er bonne e son dlimims-
tieon urinmire. Ches linseffsant rénal, il fut adapter
la posclogee 4 la claimnce de la créannine.

En cas de sundesape, les cigques sont hémato-
logique (levcopénie, thrombopénie), hépatigue et
de colire uledrarive avee rr::tﬂil’u [e e E'H:I'F;G:ITJIII::III.

ietestimabe. Cis riscues sont accrus par insuffi-
sance rénale et Vassaciation & Pamphotésicine .

Une surdeiflance régulidre de la NFS, des plaguettes el
dis trarsamanasas a5t indispensable,

all Griseofulvine {Griséfulineg,
Fulcine) (voir Fiche, page 89)

Somospectre et limitd oux dermatophytes, Elle
posside une affinied partioulitre pour les tssus
kérariniads et ext utilisbe pour traiter les dermato-
phytiss des ongles er des cheveus,

EI]E [2=] imjuuluu.r l:rlql'mul:il.lue eF ke oertans
médicaments {contraceptil oral, AVE...) Elle est
contre-indiquée dans les porphyries.

o Mystatine (Mycostatine)

Tris peu sfsorbsfe, elle est réservie au raltement
ades candickses dipestivis, Elle est toés bien tolérée,

ol Dérives imidazolés iveir Fiche, page B9}

L'action de ces dédives s'exerce conire bes levires
essentiellement mais certaing ont un spectre lange.
[ls alttrent ke sysitme des eyrocheomes P430 des
mitochomdries fonginues.

Les effers indésirables sonn curands, héparigues,
dipestifs e n|.'|.||'|||-:51-_l;i|:||u:~:.

Les élévations des tramsaminases sous kétocona-
2ole woau I:r-q'iclurlnln:m B T R ES (510 %)



[ =" BT r'uHunTu' nin astorsée st ook i

et des hépatites immunoallergiques ont éeé décri-
tes maks sont beavcosp plus sares (113 0000, On
recommande pour cette molécule un dosage des
rransaminases o les 15 jours

Les antifongigues  imidazolés  sone inhibiteurs
enzymatiques ef potentialisent de toés nombreux
miédicaments (ciclosporine, AVK, anviépilepri-
quies... ). Toute association médicamenteuse doit
faire penser & ajuster les posologics des médica-
menls associis,

P ERY Medicaments antifongigues imidazalés

ba Neam de spéelalind
micanazohe Daktarin
flucenazale Triffucan
itraconamale Sporanax
kétooonazale Nizoral

Les dirvis imidaolés 3 usape local, wnilisés aous
forrnee dhe erimmes o ovules VHEINALX, SE [T Tem-
brews {Pevarsl, Gonopevard, Fagol, Myk, Gamomak,
Dhakterr, GrmoeDhdetamn} ot ne préseneent pas de ris

ques tesigques ou d'interactions medicaimenteres.

4 Terbinafine (Lamisi)

Ce niowrvean médicament présenite comme originalicé
e oriss bomnee efficacing dars les onyehonmeoses, [
estactit =i les dermatophytes of Asperglhe, mais peu
sur les levures, 11 st adminisoed par vodes bocale et
péndrale; Cest un produit onérews,

Lis effets indésirables sonr des croubles digesrifs,
des dysmueusies, des réactions allenziques (excep-
tionnellement des éruprions bullewses) e des aug-
miengations des transaminases,

Un dérivé woisin, urilisable par wode Jocale (solu-
tion filweogéne), existe : smorolfine [ Locdnd).

Lee rraitements doivenr étre poursuivis 3 3 & mois.
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1. = Relativement

Fétat immaunclegique du patient.
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peu  d'espéces fongiques sont
pathogénes. Les réactions dépendent du ste e de

médicamenteuses.

FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES) :

2 = Les antifengigues sont des médscaments qui exer-
cent e nombreus effets indésirables et interactions

amphotéricine B (Funglzone)
| amphaotéricine B liposomale (Amblisome)
Administration Surveillance
Forme orale : Efficacitg
= gélules & 250 mg ; = Régression des sigries cutanéo-muqueus fongiques,
- suspeEnsian buvable & 500 matde (1] ; - Reprise de I"alimentation (infections ceso-gastra-dusdénales fongiquesh.
- p et sspension buvable & prendre en dehorsdes | Lo o iianes
fEpas: 05 q - Clinigue :
- posalogle : 0.5 mg -1 mggf. = digestive : nausees, vomissements, ancrexie ;
Farme lacale = neurglogigue ; vertiges, convulsions, paresthésies (avec vaie IV) ;

= lation indiquée pour bes candidoses cutandes ot
muguELsEs mais non buccales

= lation sous forme de tube de 30 mL ;

= 2 & 4 applications par jour.

= sigmes gandraux (avec la woin W} céphalées, fibvre, frissons, hypotension arbé-

riglle, toxicité veineuse, malaise ;

= cardiague ; forsades de pointe (favorisées par I'hypokaliémis et la bradycardie)

= Biologique indispensable ;

= MFS {toaicité hématologique, anémieg, leucopénie, thrombopénie) ;

= hilan heépatigque ;

= urée, créatinine minimum 1 fais par semaine {réphrotoxicité) ;

= laligmie, natrémie.




BR  Ancifompigiees

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
amphotéricine B (Fungizone)
amphotéricine B fiposomale {(Ambisome)

Administration

Farme intravedneuse ;
- hydratation suffisante avec du potassium et du
magnésium (Nacl 0% %) avant 'administration car
produit ndphrotoigue |
=flacon & 50 mg (3 dileer uniquement dars du G5
afin d'éviter la pricipitation du médicament} ;
= administrer une dose test de 1mg en 1 h pour
appricier la tolérance clinique puis perfuser lo reste
de la dose ;
- & pamser en 1 perfusion bente par jour, de 6 a
10 heures, 1 jour sur deus, toxicité vesneuse [irrita-
tion, thrombophbébstel en le protégeant de la
lumiére (photoprotedgion ubwlures opagues) ;
= wirifigr 5i le médecn a presoit une prémédication
par paracétamol, Palaramine pour prévenir les réac-
tions lides i la perfusion ow 25 mo 4 50 mg d*hémi-
succinate dhydrocortisone en IV lente, Répdter
cette messure avant bes injections suivamtes ;
= &tr o e fidvre ou de frissons, ralenti be débat de
[perfusian ;
= |"Ambéame permet une diffusion tissulaine plus
#levde 21 une maindne toxicitd rénale que la Fungi-
Zane.

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
flucytosine (Ancotil)
Administration ' Surveillance
Forme arale ; Efficacitd
-¢pa 500 mg en 4 prises, 100-200 mghg, - Régression des signes <linigues.
Forme intraveineuse : Telérance et survellance
= ind & 250 mL en 4 perfusions de 45 minutes cu en | - Clinique:

perfusion continwe 3 la posologie de 1004
200 mgikgf.

[sttention chez Finiuffisant cardisgue car apporte
par flacan 34 mmol de Macl).

1

= troubles digestifs dose-dépendant, nausées, vomissements, diarrhées, entéromoli:
‘tes (rares);

» manifestations allergiques {rashs).

- Bialogague :

= NF5 - lewcopénie, antmie, aplase medullaire ;

= créatminémie : posalogee & adapter en fonction de La fonction rénals ;

* trandamanases (taxicite hépatique).
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION ADULTE :
gﬂ:h‘l‘uhlnu (Griséfulvine)
—_— _MMI_._._“ . S —
Forme arade Efficacite

—fp & 50 ou S0 mg & la posologie de S00 @ | - MNonactf sur les Candida albicans mals sur les dermatoplnytes dont le prélésement
1000 mig & prendre su miliew du repes. Indiqué en | edt indispensable avant traitement.
3 de talgne. | Toh at P —
= Clinique
= troubles digestifs 3 types de nausée, vomissements, anorexie, altération du godt
| Bt sensatian de sod

= nralogiquas ; insemnies, yertiges ;
| rlsgue de photosensibilisation et effel antabuse.
| = Bidogigue : surveillance NFS et du bilan hépatique [toxicité hépatiquel.

PHARMACDLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
I:itumnamh INuﬂrai]

Administration Sl.rnilllru:-

Forme arale * I Efficacits

—qp & 200mg 3 la posologse de 200 & 800 mgf au | - Régression des signes diniques, L'absorption est améliorée par un pH acide, (jus
mament des repas, indiqué en cas de candideses | de fruit, coca-cala et un repas riche en graidde).

Cutamées ou muUgueuses |

— &5t contre-indiqué en aseclation aux anti-scdes, I—F#I]Inmhqm-tmm

n Gis cmgrosese ot allsitement. » troubles digestis diminuis par les repas (nausées, vomissements) ;

= gynécomastie (3-8 %) ;
= Eruptiars cutandes (10 %) ;
« pffet antabuse avec Palcoal |
= potentialisation swec les antivitamines K
= snvedllarde des symptdmes résélateurs dune atteinte hépatique (figvre, prurit,
| aithénie, douleurs abdaminales, urines foncées, selles décolorées.
- Bilogigue ; surdeillance des transaminases et des PAL & fois avant le début du
; Lraiternent, pu.u.tu-.ﬂ Ies 15 jours (arrét du traitement en cas d'ancmalies).

FICHE DE PRESCRIFTION ADULTE:
tebinafine (Lamisil)

Administration : surveillance
Forme arale © ' Efffcactné

=¢p 4 250mg @ la poselogie de 250 mgl contre | - Régrewion des signes clinigues. Elle va dépendre de |la bonne observance du trai-
indiquée en cas de grossesse et d'insuffisance hépa- | tement donit |a durée peut étre de & mais.

tique. Talérance et surveillance
Topdgue : = Cliniqua ;
- ¢reme en fube de 15 mag. = proubles digestifs 4 type de nausdes, diarrhdes, dauleurs abdaminales |

= cutand - prurit et rougeurs ;

= hépatique : en cas d'apparition de figwre, dinfection, d'atteintes cutandes impor-

tantes, de fatigue, durines fonctes, de selles décolondess ou de jaunise, arrdd imme-

diat du fraitement

! - Béslogigue ! bilan hépatigue avant traltement et survelllance réguliére sver anmét
du médicament en cas d'atteinte biclogigue.
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Médicaments de Uappareil

cardio-vasculaire

Médicaments de l'insuffisance cardiaque

En Feance, il existe au moins 300 000 insuffsanes
cardiaques, csenticllement des persomnes dpées.
Linsuffisance cardizque ot 'aboutissement de ka
plupart des maludies cordingques, évoluant par
poussées f pouvant meree en jew ke pronostic
vital.

Linsuffisance cardiaque est casacrérisée par linca-
pacité du coeur & assurer un débit sanguin comes-
pondane aux besoins nommaux de Porganisme. La
contractilité des cellules myocardiques est alvérée
ef des mécanismes compensatoines {hyperactivied
sympathigque, hypemctivité du systéme  rénine
angictensine, réention hydrosodée) aggravent la
patholopie.

Pour  teaiver  Tinsuffisance cardiagque, quarne
classes de médicaments spécifiques somt ukilisées :
la rrisdie des inhibizeurs de ensvme de conversion
(MEC ) diurétiquesbéta-hlogquants, et bes antagonis-
tes des réceprewrs de Pangiotensine [ {ARA L)

LEs IEC sont devenus le traitement de base de b
maladie et doivent érre instaunds dis le diagnostic
miéme en absence de signes fonctionnels et
poursiivis i vie, 1ls diminuwent ba moralioé ches bes
patients présentant une insuffismee ventriculaine
ganche. Leurs effets Benéfiques sont ke résalar de
leur double acrion hémodynamique de vasodila-
tation artériclle et veineuse ot newro-hormonale,
En s dintodérance aux [EC, on urilse les anr-
gonistes des  nécepteurs e Pangiotensine [1
(ARA L.

LES DIUVRETIQUES DE LANSE (fumasémide, L)
sont indispersables 3 posologie vanable selon
I'emportance de b rétentiom hydrsodée 5 en effer
ils lurrent contre la rétention hydrosodée et dimi-
muent le travail cardiague. On associe un diurétigue
de I'anse er un antaldestérone hyperkalidmians

LES BETA-BLOQUANTS. adjonction récente mags
majeure au rezicement de linsuffisance cardiaque v
compris pour les patients classe [V de b NYHA.
1l= diminwent la morealité, ke nombre d'hospisalisa-

ticns, les poussées d'insuffisance cardiagque er amé-

liore: le statut fomctionnel et fraction d'éjection.

Les ARA 10 14l exisee ﬂl,: m:l1|.'||11'eu5-; ARA N aynt
I'AMM dans lhypertension arcérielle, mais seul le
candesarian [Arscand, Kerzen) o une AMM dans
Vinsuffisance cardiaque,

ALUTRES MEDICAMENTS

= Les comiotoneques imotropes posatifs renforcent la
comtraction cardiagque ; la digoxine ne reste indi-
g que chez Jes parients sympromatigques et en cas
de fibrillacion auriculaire mpide,

= Les dérviis mitnés wont des vasodilatateurs péri-
phériqiees ef coronaires permeltant une Jugmenta-
tion de apport en oxyeine du myocarde par
ditaration des amies coronaines et ure réducrion de
comsommation cardiague en oaypine. Ce sont des
miédicaments antiangineus.

En plus des médicaments, des mégles hygiéno-
didtérigques sont indispensables :

B rigiene peis cald (2-5 ) comprenant une liste 3
remettre au patient des aliments non autorisés :
pain ¢t biscottes ordinaires, toutes les charcu-
teries, les poisons séchés et sabés, les crusmeds et
les coquillages, les fromages, le Laic (limivé 3 13 de
litre par jour), les eaux gazeuses (Perrier conte-
nant peu de sl est autorisé), bes conserves, les
il Eseries du commerce, le chocolar e bes ey
secs, Les sels de répime sont autorisés mais expo-
sent au risgue d'hypeskaliémie;

B éviter abcool;

b exercice répulier adapté;

b régime  hypocalorique en cas de surcharge
pondérale;

¥ correction des autres facteurs de risques.
Classificarion de l'insufffisance cardingque gauche :
MYHA

b stade | 1 absence de signes foncrionnes ;

b stucde 7 2 pEne pour des efforts modénds ;

] .1!:'|.|J|,r 3 gl':ﬂu ﬁlhl,!l!:il:lﬂhl:-ll.n: pmir clis |,:F|'|.|rtx
EmpoTtants
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¥ stade 4 ¢ pine au moedindre effort oo dyspoée de
e,

Un bilan mimimaem est nécessaine et comprens @

b Sur le plan biclogique @ proupe, thésus, RAL
MWFS, phaperes, TP, wonogramime sanguin, e,
créatinine et enzymes cardisgues.

b Sur le plan morpholegique : BOG, la radio
ol monire, El.'|:||:=-|-_l;r.|'|'l|ir cardinque e éprewve
d'efforr avec mesure des paz respiratoires & effort
IO ma b I'L.'.-'-:_'|1r|,w|.|r:|1a-|_'nt Ui I;t!l.'l.ll'llll_l'l.'.l.i‘l.'lil.'..
un cathétérisme cardingue droitfpauche eo une
s |,:||.' la fl.'.u._'l [T} |.|'|._ijrn;;li|.|r'| 150 ||'li|.||n.'.

b Sur |e plan thérapeutie :

= Jes cardiotonkpes imotropes positifs qui renfor-
cent la contracrion candiaguee;

- les vasodilaraneurs, en pamiculier les inhibieuss
die lenayme de conversion e les dérivés nitnés.

Cardiotoniques inotropes
positifs

Le candiotonique wdéal exerce un effet motrope
positif {contractilité cardiague) sans augmenter la
fréquence candisgque {effer chronotrope néarif),
ni l'excitabilivé cardiaque. On souhaite qu'il ren-
farce, réﬂ;uhriﬂl: el ralentisse les contracrions
cardingues. Le mécanisme fimal commun est aug-
menpation de b concentrarion de calcium dans la
fibre myocandique.

Les cardiotoniques sont des midicaments urilisés
done |'msulfisance cardingue, muis ausa dans les
dtats de chocs, notamment cardiopinigues.

o Digitaligues (voir Fiche, page 110

Lo posmpe MoK ATPase et un systémie encymas-
tique sité dans L membrane de la cellule : elle
I."I;FHII'H.' q,i::'ux [THIR L ur:|iu|:'| [H:l':l Jt:' |:| -:_:l.:|.||.||i:' (=1
fchange de Pentrée de tois ions potassium (K7).
Ce deséquilibee est 3 Fosigine de ka podarksation
membranaire. Les digiraliques agissent en freinant
la pompe Na* K" ATRse, ce qui augmente L
concentration cellulaire en calcivm (¢changeur
MNa/Ca) er améliore b contractilité cardiague.

Lass .,|1|:|I::|.|:||,:|||.q-.1 exwercent umn effer bt rope I'H.Ih:I[!|.
{augmentation de la contrsceilicd cardiague),
chaonotrope négand (dinnution de L fedquence
cardiagque), mais aussi dromotrepe positif (ralentis-
sement de Ia conducrion) er bathmorrope positif

{augmencation de excitabilité cardiague). Le ris-
gt principal e Mapparition de roubles du rethme.
[z augrmentent aussi le debir candisgue.

La longue demi-vie de b Digealine et sa forte fixa-
tion procéigue tend son urilisarion plus délicare
wuie I Digoing.

indfcations

¥ Troubles du rvthme (TR) 1

Troubles du rethme supraventriculaires : elle ralen-
tit la cadence ventricubaive de repes et diminue
parfois le mouble du rethme, Elle e indiquée dans
Imeifisance condiague & déba dinsinusd surtout en
e TACTFA {arythmic complice par fibmillation
veneiouladoe ). Contre-indiques en o de beadyeandie
spomtarde, de bloc suriculo-ventriculsire complet,
dhyperexcitabilicd ventriculaire sévize ef dams ks
¥ jours précédant un che éectrigue exteme.

b Llinsuffisance cardague {1C)

Clest indication essenrielle des digivaliques
surrout 5'il exisre une arythmie complére mpide.
[z doivent ftre urilisés 5, des ke stde d'insuf-
fisance ventriculaire larente compensde.

[l ome peu daction «n cas 4T avec débit candia-
aque ampmenté {andmie, hyperthyroadie).

Toxicite des digitaligues

[l existe une prande variabilind interindividuetle
p1:|:|r||:|:||.'|.u.|'|:n.1rni|:||:|-u ok |'||'|:|.'r||1:|.q:u'|cin|5!i|,|uu; |,|r
plus, lndex thérapeutique des digitaliques (rappont
entre les doses toxique et active) est érroit.

Les facteurs favorisants sont  [hypokaliémie,
[hypomagnisic, Ihypercaleémie of Nalcalose.

Les signies précoces du surdosage component :

— ibes SLEnes |.||g-u:-|!:||§-:: ACIOTER B, |..||:i sl ||;.' pn:nl.il;'r
signe climique, puis survenue de nassfes et de
VEsse e ngs |

= ibes signes candiologiques et BCG: bradycandie
(pouls < 80 min), extrasystoles ventriculaires les
plus fréquentes et les phus précoces qui font toate
la gravieé de cetre intoxication ;

— ibes sl I'Il;'llnll-::ﬁiql,lt'.‘:: L'é]'lmll._-'-e;'.-:. imsnnke,
confusion;

iy, !nlul‘lll:h.-:-l:rmril:l':, e ne l¢"i'-LH;!|."i.
Agministration ef swrvailfance infiemidre

La digoxine (Eliminde par le rein) o une longue
demi-vie, susi il est parfods nécessaite, notam-
inent cher le super dgé, de pratiquer Jes Fendrres
thérapeutiques [pas dadministrstion le dimanche)
erjou de deser la concentrarion plismatiguee



0 amacee. La phaotocogme mon auomiste et un délin

mddicamenteuse, L'éat I'équilibre o'zt arteing
qu'er & joirs au minim,

La kaliémie er la calcémie dopvent rre répuliine
e coavrilies,

Elle sadmimisene par voie orabe ou injecrable.

Le médicament peut éore pris avant ow oo cours dy
repas § heeure fixe de préférence afin Jd'dvirer Jes
flucruanions de effer.

Espacer dau medn: dewx heures Padministration
d'anriacide, charbom, colesoyramine aver celle de
la digonine.

Evaluer la réponse au traitement par un BOG:
ralentissement du rythme cardtagque allomgement
de l'espace PR, dépression de 5T en copule.

En cas de surdesape, prélivement enve Ja 127 h e
Ea 24 by apris |a prise per o er & 4 B h aprés une
imjection [V,

interactions médicamenteuses

L s ianion avix -.|:||:|r-|’:||-.||.||.':n el conante, il st
impérataf de bien conerdlber 1a kaliémie,
L'associarion awux antiarvthmigues ou aux bés-
bloguants majore le risque de bradycardie ou de
dimirurion de b conduction cardsagque; par aifleurs
[ '.-'-r':'r.-:]'-iunil. la |.||,:|in|.|1n|,' e Pamivdanomne augmen-
tent la digoxinémie.

He jamais injecier de calcium iV 3 un malade recevant
des digitaliques.

Conseils au patignt

Me pas interrompre be traitement sans avis méddscal.
En cas doubli d'une prise, ne pas doubler ba dose
Auivilnte.

Respect scrupadews des doses prescrives,

Fespecr dis ségime pawvee enosel er ba supplémen-
Eatuom, protassicn.

Informer e médecin en cos de pathelogie thyrot-
dienne,

[nformeer le médecin d'éventuets effets secondaines
{lizte & remettre o patient ).

En cae dintervention chinmgicals, prévenir lanes-
theésiste et be chinurgien.

4 Amines sympathomimétigues

Les amines sympathomimétigues (catéchiola-
|:||.i|1|.'.~\..| A0R0 Lrartdes |;|1:|'|:-|I!r|.' 12. Leur demi-
vie est courte ot cos produits sont utilisds par wose
injectable, en pedusion i b sernpue Sectrigue. Ce
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EEINTETRER] Mcdaktes de la survsillance des digitaliques par b dosage plasmatices
Médicament  Demi-wie  Temps au bout dugurel  Concentrations plasmati-
on fait ke dosage ques thérapeutiques
dagaxing 2j & jours apris le début 1-2 ng'mi
iy traibement

[Digoxine)

sont des meddicamenns unilis® undquement dars les
services de rismvimakion, ches des aItiETits Sl Ao

Ilz seme le erairensene des dfaillances cardiagues
aiguies 2 beur effet au long cours s'épuise par désen-
sibilisation des réceprenrs T L||.|'||:q. skl
Les nécepteurs bé | ainsi stimulds induisent va
une cascade dactivations upmentation Ju cal-
cium intracelulsine permettant one sugmencirion
de la commceiling auriculaire @ venknicnlaire, de
la fréquence cardisque of de la conduction. Lewr
délai d*scrion es cour, de 13 2 minures.

Definition. Losguun récepleur est ooupé au long
cowrs par ure substance agoniste, il faut augmenter |es
dases adiminislrées pour obderser la méme réponse
pharmarolegigue, On dit alors que e ricepteur est
pipens | bilist,

TSR IR O Ciassification dos agonistes sympathamimeatimgues

dbilises oon cardanl ogee.

AMddicament Réveptewrs siimmulés Effets
dabutaming i) inatrope
(aburrex) avec augmentation

dpdnaphring 1 ot B2 et du débit cardlague
thdrenaline) adrénergeque
BuBC Blsgmantatich  inalroge + pusisnt
e la TA et du débit  favorzant la reprise
cardiagque d'une activité
cardiague
en cas d'asystolle
chranotrope
it batmatrope +
wasacansticteur avec
Elévation de la TA
isoprénaling B, fi2 inotrops +
{lsupre chronotrope 4
4 bathmotrope =
vasadilatateur
dopamine DA B, [, o inotrape +
{Dapaming} diurétigue
dopexamine O, [i2 wvasadilatateur

{Dopacard) inoirape +
chranolrope +

Dases
5-30 m/kgmin

345 mg IVD &
renouvelsr toute
b=t 3-5 rriin én £ag
o arrit cardiague,

(utilization possible
en Imtratrachéade :
345 mg & diluer dans
dard 510 ml de sérum
physlogigue suivi
de 3 irgaifflations
aul RISGRITE.

0.1 pgihkgimin

510 pgiegimin

0,5-5 pwolegienin

HE. Les perfusions o'isoprénaline doivent élre tenues & I'sbei de la lumigre.

1] Do rigegieur dopamirsegique,
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4 Inhibiteurs
des phosphodiestérases

Ceosone des rooterments des défaillaness candia-
ques aiguis, arilis® en urgence constiniant une
altermative aux catdcholamines notamment en
cas de tachyphylaxie {rolérnce], froit d'une utili-
sarion prolongée des cavdcholamines. [z onr un
puissant effer inotrope posinf et un effet vasodils-
taveur périphérgque, induisant une dévaron du
deébir cardingue ; ils sont i 1o fois renicardiagues
et vasodilararenss velneis er amériels.

LE2 MENICAMENTS

= (i L l;r'lé'.l'l[LIr'IE‘:l. '|'vu:rf|m|||'| I il'|"'|.'l:'h -:|||.||I!1|11:|
dans du aCl 9 %

— milrinene (Cmroerape], perfusion [V apets dilution
dans i 63 %

LES COMIITIONS DE SURVEILLANCE somit =5 mimes
quiaves les amines sympachomiméiques

Definition. Les phosphodisseraes wont des eroymes
qui dégradert FAMP oyclique (AMPD. LUAMPE est e
iecond message de nombrewe processus pharmacalce
gigues; inhiber les phosghadiestérases revient a limiter
Femballement de ces processis

Inhibiteurs de I'enzyme de
conversion (IEC) twir Fiche, page 111

Lazs JEC sgiszent sur le systime rénine-angiotensine
] |.'|.1|;|‘~|3|.'|1:||'|I! PFactivarion d'um el VA0S
rricteur puissant, angiotensine Il et wone wtilisé
dans le mrabrement de |1=l,l|:'lur|u|"|h||.||:'| artépielle, de
linsuffisance cardiague (swementstion du débit
cardiaque} er de Unfarens du myocande.

Le systémi rénime-angiotensing circulant est capa-
ble d'wuster In pression arériclle en répomse & une
peme volémiguee, telle une hémomagie par exemn-
ple. Lanprotensinogine est synthétisd aun miveay
du foic ot runsforms en angiotensine | par a
renine [eyvithétizie au piveau des cellulss jus-
glomérulaires rénales). L'angiotensine | est insc-
tive, mais elle esr ransformie en angiotensne [
vasoconstrictrice f natriurétique par lenzvme de
comversion (fgure IO Cette eneyme et dpale-
ment responssble de Ta dépradarion de la brady-
kinire qui est vasodilanarrice.

Inhiber enzyme de eonversion revient done i un
double effet vasodilutsteur par inhibiton de la

symthise d'une molécole vasoormstrictrice, 'anggo-
rensne 11, et inhibinon de ks d&gradarion d'une
molécule vasodilatatrice, la bradykinine,

o Effets des inhibitaurs de 'enzyme
de conversion

Les médicaments de cette clase somt utilisés 3 ls
fois dans le vraitement de Dinsufisance cardiague
congestive of dans Je troitement de Phypertensien
arririelle.

Effets thérapeutigues

Vasedilatation artérielle et veineuss, diminution
e L rension des venrdeoles casdiaques en fin &
dinstole {précharge} ot pendant b3 conmaction
(postcharge), augmentation du débir cardegue,
pugmentation de T natriurése (par hypoakiosiéro.
nismme ).

Effais indfasirabloy

Hypotension  artérielle (pouvant fore pardois
brutale} done le premier signe et Uhypotension
orthestotioue,  hyperkalidmie  {effer  antinldo-
srfrone), insuffsance rénale Lpar chure du dékan
de filtration glomémlaine, rechercher une stémose
hilarfrale des amires rémalesh, o séche (10
20 %), éruption cutanée, thsh Beial, cephalées,
elfvation des transaminases.

Les [EC sont en géndral bien tolénés, |z survenose
d'ame oy sans SIS die bromehdre doie conduine
i Parrée du traitement,

Le patient doir informer son médecin de voune
prise d'autres médicmnents en particulier antihy-
PETEnsEur.

Toure patiene doly informer won mdédectn d'un
désir de grossesse ou si elle souhaite allaiter son
enfant,

a Surveillance infirmiare

La diminution de P'angiotensine 11 encraine une
|Ji|'|'|i:|'h||'|i||l'| Ij'L' |:: |1|'le'ir:||!||||1 d':ll-.':l'-l:é'n:nw o dc'q'u:
une hyperkaliémie, 1l ne faut pas sssocier les [EC
RTIES |J|.1||.'l."|||.||r_'1 ]L1_,'|'-L'r|nc:-:|'iﬁr||.i:|1:|l.-: 1{'|x {que [es amiti-
uhdostéromes {Aldacone,

La diminuon de fleracion gloméndaire
une traduction clinique ches les sujets présentant
une seénose hilanfrale des asvbres répales, lax
insuffisants énsuy chronigees, les patients rece-
vant des anti-Inflammaroises non sedroidiens o



0 Massred. Lo phoarcopie nom suronisse o un a1in

EEEITIRLE] Liste non oxhaustive des 1EC

[ Nom de spécialits
caplapril Lepril-Captapril Byls-
Captoplane-Captirex
énalapril Renitec
peétrirediapril Cowerned
bénazépril Brigm-Cibacdne
tilazapril Justar
fedinopril Fourites
quinapril Acwiral
ramipil Triatec
lisinapril Zestril
énalagril Aenitec
trandolapril Gapten-Colnk
lisinapril Zestril-Privinil
perindopril + Preterax
indapomide

hypovolémiques  (rrairement  diusétigue  mal
controlé, rgime désedé strict,.. ). [l faut craindre
des poussées dinsuffisance rénale aipui chez ces
sLIjErs,

(

Riroirn PGEZ, PGIZ

Angiotendnogéne —= Angioterdine |
[ ez

oe conssian
Angiotensine Il

'

/- Angictensine il

Vasoconstriction |

Divrétiques 95

Vasadilatation

Kininagéne
I_i— Kilirdne

Bradykinine =— Kalliding

Produits de dégradation

mm\nﬂ de formatian de I'angiotensine |l et actions des 1EC.

Les TEC doivent ftre pris régulierement de |'|r-|EI"-E-
tence i la miéme hewre, | b avani les repas dams le
cas du capropril (Lapsil) er du péandopril {Cover-
s3lb. Lors de Ta premiine prise il est conseillé de
I"absorber en pesition assise er d'éviver de sz lever
Frussquement.

L'évaluation de la fonction rénale avant traite-
ment e [ réévaluation eépuligre et indispen-
sable, ainsi que ks transaminases, la NFS, Ta
protdinueie et ba kalidmie,

Diurétiques

Erymologiquement un médicament divrérique
st un midicament qui augmente la production
d'urine par unité de temps. En fair, B plapart
des circonstances clinkgees au couss desquelles
un diurérigise est indiqué sont caractérisées par
une rétention de sodinm entrainant secondaire-
pent une rétention d'eau. Les diurérigues uriles
ot efficaces sont done des agents natriurétiques,
qui augmentent également transitoirement le
volume de la divrése puisque les mouvements de
l'ean dépendent en grande partie des mouve-
ments du sodivm. Les divrériques sont ucilisés
dans les situacions de surcharge  hydrosodée
Predeme d'origine rénale, cirthose ou cardizque)
et dans le traitement de Phypertension arté-
riclle,

Rappel physiologique

Le rein est comstiteé dunités foneoionnelles, les
méplirons qui remplissent troks fonctions ; la filrea-
tion gloménalaine, la réabsorprion twbulaine et a
séeeétion tubulaire, Les néphrons sont consnituds
dun gloménbe (liew de b filtation) er dun
tubule rénal oi circulene la préurine puis Turine
hgwre 10.2). Ce mbule et schémariquensent
divisé en quatre scgments: ke tube proximal,
Famse de Henlbe, le nibe distal e le mibe collecteur.

4 Filtration

La fileration est un phénoméne pasif qui dépend
de b concentration des constituants de past e

Ly rénine et une enopme
sbordti pav lappared juits-
iowrsdrulaiee du mein gui pos-
side ces propnidnds hpper
tiniies.
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Gloménle

Tubse cartourns
proaimal -

f”’“"“'*x

.-""‘--"‘--I

Janirre du filre plomdrulaire aivst que du débie
sanguin, Elle concerne bes petites mobécules (de
potds moldculaire < 68 800 Da). Adnsd leaw, les
jons, ks sucres seront filinds mais pas albumine.
En cos I hypotension amérielle, e &bic simpuin
rénal et La diurése dimimuent.

 Réabsorption tubulaire

Une partie des ions sediom, potasssiom, chlore),
du gliscose, die hecarbonare, des acides aminds qui
omt éné fileris par le rein peuvent étre réahsorhés &
plisicurs niveaux du tubale énal, cesr-3-dire
Pl TTber dins e sang :q.-:_'lml. Hix Processas :||;Ii'[:q.
et saturables {5 un compesé et en trop grande
-C|1IiI.Tl|‘i1tE' dans I'orme, ||:5 -I,'iIFIiII,"iI:I,:h e rl,":ll':mrpl;in:u;l
seront dépassdes), Cette néabsorption d'ions et de
petites medécules et suivie dune réab=orption
passive d'esw Ce phénomine st Bvorisé par
différentes encymes (lanbydrase carbonique au
nivesu du wbe proximal) er hormones : Paldo-
stérone [ oregim corticosurrénalienne | am nivean
du rube distal cermimal, lhormone ancediurétgue
(o wasopresine  dotigine |'|',.T-ur|'|:|.|:|:||hc:--'|:|l|'p:'\--
physaire} wg miveaw du mbe collecteur.

Artériale afférente

. Tube contourné distal

Tube collectewr

s T
1 V |
Arno :
asendants |
Epaisse |
de Henle |
H--H-\_"‘—\—_- L_ . [

Calice

P Représentation schématique d un néphron.

4 Sécrétion tubulaire

De nombreux ions mais aussi des médicoments
acides (pénicilline, acide salicyligue) ou basiques
[thimnine, morphine, quindne...} sonk excrétés
acrivement dans lurine par ce mdcanisme. [l
existe des compétitions ; pinsi quand on sdminis-
rre du potssivm, on chserve une scidose plama-
tique et une alcalinisation des urines par défaut
déliminarion des was H*.

Mécanisme d'action
des diurétiques et classification

Selom leur niveau daction, le dilai dacnon des
diuréticuaes sera plus ou meins long et Ueffet sur
la kaliémie différent. Les diurérigues se népartis-
sent en deux catéporics ;

i I.I|.'|||.'L:!I|_|.||.'.1 Il.]q'vl ||nc:|.'|i|:5I|:|i:|nlx |:i|.l||_l1'lll.,"l'l.1l-l1 jem e
I'dliminatien du potassium} tels que les diurétiques
pulssing,  comme b (bydres-
clorothiazides) ou les divrégiques Jde lanse (furo-
sémide, voir Fiche, page 11Z), qui 2onn & [a fob
natrisretiqeres of kalfunétiques peuvent enmeiner des
Fiypokealémies majeures qu'il Ene dépister. 1l som
egalement hyperuricémiants ef hyperglyodmdants ;

ehutinztel s

- let diurétiques hyperkaliémionts (éparmeurs de
potassim) ¢ on distingue Jes  antialdosrérones
[.3'-|:|I!u':t-u|‘|£'] el ||.'5-]wlull|-:||.1.1i:|.||j:'ﬁ|4_"n|r|l:x I:..'1|:rn|'|!rj-
ride) ;

= Lis associations,

Utans le b de limirer les l|5'|'l-.:k:|!it"||1w.1 gl por
evirer les trouwbles du rvihme quelles entrainent,
des associations de diusdriques hipo- er hapes-
kaliémionts ont &8 commercialisfs. Pour o
miédicamenes, il exire une synesgie d'effer -
wrétique et un antagonisme d'effet sccondaine
(alrdztode +:|'|inu:|.-.ri:||.'|!|.||:||.- |.|"||!r.|.'.|£h1.:|m|._ Tavedpen
chlorothiszide + amiloride [Modurérc], furcsémide
+ arniboride [Logivine] ).

Ces sssociations ne préviennent pas forcément les
déséquilibres du hilan potassique et une sue-
veillamee reste done nécesaine,

|_|I'||: [§ T LA L'”L' Aas Wil -.||.m.' Fi:u:u, f.r.lj'nh'hi] J}HII.
hydrochlorothiazide + zofénopel {IECY est indi-
-.||.||'.:|: B Cas q.|.'|:|l,'|'~|,'rl:r11-:|m|. ilr:é'ril,-"-l,' m-nl:'in:l,ll:
légére i madénde non auffisamment conerdlée par
le sofenopril seal (Zofand) permettant v dimi-
nution accentuée de la pression anérielle poar
rapport 3 Uhydrochlorothiazide pris isedément,
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ELETPRHEY Classification dos principauy divrdbigues

Lhurétiques

Médicamenis Site draction Délai draction Eliminatian du petaitinm
THIAZIDES ET APPARENTES
wipamide {Lumifens) ébut du tube distal lesnit B e
hydrochlorothiaride |Exidrex]
indapamide [Fludex)
chioriafidone (Hpgroion)
cldétanine {Tenstaten)
DIURETIQUES BE L°AMNSE
bumitanide [Burine anse de Henle rapide AN e
pirétanide {Furdii)
furcatmade (Lasitx)
ANTIALDOSTERONES
spironalactane (Ahdactone, Rumach) tube contourné distal [ dirninuse
canrénaate de potasiiom Soludactions)
DOURETICHIES DISTAUX D'ACTION DIRECTE
amileside (MWocamise] tube contourné distal lent diFninube
INHIBITEURS DE L"ANHYDRASE CARBOMIQUE
ardtarolamide (Diama) tubse prasimal lent ETT S LT
CAURETICIES CSMOTICUES
mannitod (Mamaitel) tube proximal rapide Inchangée
Assodiation de diurétigues
[+]a] Maom de spécialité
spirarsl sctone + altizde Aldactazine, Practan, Spivectazine
spironolacions + furchimide Aldalix
trigmidséne + hydrachlorothizide Freqtole
triamtéréne + méthycathizide fsabar
amioride+s hpdrochlorathiazide Modurdtic
amibaride & furasémide Logindme
hydrochlorothizide +zofénil (IEC) Zafinil Dy
hipdrachhlarathizhde + valsartan Misisro
hypdrachhlorothizide + almésrian médonomdl At Dug

Indications des diurétiques

Touws les diurériques ont en commun indication
d'hypertension artérielle et insuffismnce candia-

que chronigue. Les diunériques de lanse sone
poirtelois néservés, compre ter de lear déla 3 actmon
et de leur puissance, i linsuffisance candiague
Az,

97



95

Médicoments de [appurreil cordin-vasciluine

[ Lo décompensaron cedémaro-ascingue de la
cirrhime, les antinkiostéromes sont préférés.

En cas d'insuffisance sénale chromigue, seuls
les diurétigues de anse sene otilizables sans
OIS

Lee divrétiques thiaodiques wtilisés en premiére
intentkon dans T'HTA permenent ure réduction
significative  de T moshi-mortalig  (maladie
coromartenne, insufsance cardiaque congestive,
accident vasculaire céréboml, dvénements candioe
vasculaires, mortalind cardio-vasculsine, meortalicé
tatabe) des patients hypenendus {méta-analyse de

Praty BM. Eral, 2003},

Loobésité, les cedemes veino-lymphatiques ow de la
prossssi wtd dies momindications,

Liéplinénene (Inspra) est un dusétique indiqué en
complément des tmitements standards comprenant
les bga-bloquants, pour edduine ke nague de morld-
metalind cardiovasculaire chez des patients stables
precsentant wne dvsfonction venmmiculaire gauche
{iraction d'éjection ventriculaine < 40 %) e des
signes clinigques d'insuffisance cardiague apets un
infaretus du myocarde récent. Tougours mesurer T
kalicmmie avant de débuter be trattement puis ba sur-
vet lber b premiire semats, puis i ] ows en i cha-
que changement posclosigue,

Indications ded diundtiues
Miidicameants Indicationg
1) Diuréteques de |'anse (hypokaliémaants) : a) Ve orale - HTA, cedéme au cours
— lurssdmide {Lasilix) des pathalogies rknales st hdpatiques, insuflisanoe
- Bumnétamite (Burinesd cardiaque et eedéme pulmonaine (D0P)
- pirétanise [Furélix] ) Voie paremtérale | cedéme sigu du pouman

2) Diurétiques thiazidigues (hypokalidmiants) :
- hiydrodarsthiazide (Exrdresx)

) drtres diurétiques hypokaliémiants:
= indaming [Fludlex et Fuder LP)
= ciclétaning {Tenstaten)

4] Dlwdtiques antagonistes de Faldostérane
ou antialdostérane (hyperkalidmiants) @

(CAP), poussée hypertensine séwire, rétentian
hydrosodée sewire d'origine cardiague ot rénale,

HTA en monatherapie, en bithéraple

et en frithérapie obligatoinement

(=t mn cas d'insufiisance rénale), mdémas
rénaun, hépatiques, insuffisance cardiague,
cirrhese, hypercalourie aver Bthiase wrinaine,

HTA

Le phes sauvent socies aux diurdtiques
kypokaliémiants et plus spécdalemant

- spironolactane (Aldactone, Practon, Spirane, Spiroctan) dans linsuffisance cardiaque que 'HTA,

- canrégnate de potassium (eludaciane injectablol
= plirdngne {fnspa}

HT# ; hyparansion ativiels
IEC: inhibitewr de Fennypme de corwersion

Effets indésirables, surveillance
du traitement et interactions
medicamenteuses

il

Le prefmier nsque @ coraidérer est un msgque e
surdosage qui entrainera une déshydracation
(hvponarsémie,  hypovolémie er hypatension

hiyperakdastéroname primaine, &tats eedémateus.

orthoscanigue ). Les terrains semsilles sont le sujet
dpd et ouen répine diésosdé stace, Ce nablean de
déshydraration augmente le rsque de thrombo-
embaolie che: Je anet doé e linmatfisant cardisgue.
En cas d'hypokalidmie {= 3,3 mmol/L}, il Faur

assoter du chlomre de potassium 3 un diuréckpe
hyperkalidmiant. Les effers indésivables des diure-
tigques byperkaliéoiants sont des msgques dhyper-
kaliémie (= 3.3 mool/L) airat que des eroubles

sexiels [aménorrhée, gyndcomastie, dysérecrion).



B el L |'||'h:-||u_||-|'-_'n'l| abinisig b un delin

En dehore des disordres ionigues discupd plis
hasut (hypoe ou hyperkalidmie, hyperplypcéome, byper-
uricdmie), on rencontre des scebdents Immuno-
allergiquess avee les diundtiques thiszidiques e ke
furrsémicke, notamment curmnds o des eroables 4
e de gyndcomestie, impuissance, dysménor-
thées aver les antialdosténones,

Cher le sujer &gé, la surveillance est fondamentle
do fait du s e de disordees ICHES,
dhypotension  orthostatique ot dinsuffisunce
rénale fonesionnelle.

La survenue dune surdicd déburante doir conduire
i Darriy qlesy disrdrigues e des annibiockpues Toxi-
ques assocks,

4 Surveillance infirmiéra

L'etficucit et la tolérance sont comtrilées en =
vieillane le poids, la rension américlle, la diurse,
liss; AgheE de L|L'~5-.|'|l,'|.i|n|r:|li|||1 I:|1||: culane,.. ], lMono-
gramme sanguin (kolifmic > 35 mmol/L +++)

of ufincuee, b eaEilbnindmee, la yl}u&nnu el Piiri-
eémie chez e pouttem.

L'hypokaliémie doic 8me  dépistée  précocement
pvant Vapparition de crampes o de foibleses, Les
signess UG somt un aplarssement e une mversion
de lonede T et Vapparition d'ume ende UL EEG avimt
Ler i e pouite du saitement, puis ipaliErement.

La surveillance des rraitenents associs est capitale

4 Interactions madicamenteuses

Lhypokalidmie favorise les effers roxigques des
digiraliques souvent associés.

11y 2 un risque de svnergie d'effer hyperkaliémiane
et associant inhibiteurs de Uenpvme de conver-
stom et dhurdrioques d'épmrpne potssique.

Les .,|||,:r|?l;i|,||1|,'5~ |'-c:-1{'r||!i:||:|-|.'1il les effers Lo ties
du lichium, Uscidose lctique lidge & I metformine,
les accidens pinauy des anvi-inflammanoires non
steroitliens et la mwiciid des aminosides.

Antiangineux

Les antianginews sont des mbdicaments destinés
au  traiterent de Teeuffisance  coronarienne
(angine de poitrine), angor stable, ouw non, infarc-
s |'I'|'|'IH_'iII.'|.|t' et dbans Je [“-.Irl.rurim‘:lu-:. Less anui-
angineux s¢ répartissent en plusiears familles :

= Hrrrves puilnds

— inhibiteurs calcigques;

. |'u?|::|-'|'~.'.-|'-|.||.|:||:'|lh;

— amiodarone;

= autres antinginens (mobiclamine, nicorandil,
triondrazidine).

I.:a -;l::-l.ll-uu'r ANEINEAE |I'.Iljll.i[ TS h'|'|.'~::la!:r|.' EAe-
cardique transitoire qui résulte dun déséquilibe
entre les apports e les besoins en oxygboe et en
substrats métabolisables, Les moyens de prévenir
l'angor sont:

— d'angmenter les appors en oxypine par vaso-
dilatation (dérmnds nitrés, antagonistes 4.':||.-:iL||u::-..
activierenrs des canaux potassiques);

—de medistribuer Poxypéne vers les tercitoines
»c:-l.u--cn:i-c:r_'.lr;!iqms g Ef Ong le plus. besoin
{béta-bloguants};

—de diminuer les besoins etfou la consomma-
IR @R QxXVEene en diminuant le rravail cardia-
que, Ceci est possible en dimimuant ln fréquence

cardiaque  [(Beta-bloguants), en diminuant |a
pricharge er la tension paridtale du ventricule
{dérives niteds, antagonises caleigues )

—de protéiger le myvocarde des effers nifastes de
I'schiémie.

Dérives nitrés
(voir Fiches, pages 114 et 115)

Les dérivis nitrés somt des médicaments anting-
meus qui agissent en diminuant [ consommation
doxypine du coeur par Jeur effer vasodilatareur
périphériqiee veineux et la réducrion du retour
vieinews, Urilesé depuis plus de cencans, la mini-
trime a été T senl traitement de Pangine de poi-
trine jusque dans les anmées cingquante

Ces médicaments  reproduisent effer d'une
molécule vassdilatatrice doriging endothéliale,
[ee WO {Migwde Oawde), s stimulens dgalement In
binsynthise de prostacyeline, vasodilatarrice e
antiagrégant plagquerraire.

Lo meosiclomine (Corvasalt exerce les midmes effes.
Les dérivds nitrds sont done de puisants viso-
dilarateuss,

Antiongineus
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4 Indications
Trartement de fond de {"angor

Lis fommes utilisées sont des COmprimes i libksfrm-
tion prolongée ou des patchs transdermigues :
wraothide  dinitrate | Kz, f.url.gclnm], Efi-
nitrine {Meralorm TTEL

Trartement de iz crise aigue d'angor

Les voies sublinguales {comprimés sublinguaus -
[Riserdan 5], sprays [Wardspras]) permetgent une
résorption rapide ef un effer en moins de cing
.

Traftement adiyvant de inguffisance
cardigaue

Voie injectable de préfirence A la seringuee Hec-
{A TN

o Surveillance infirmigre

Towjours débuater le traitement de fagon progres-
HYE BN RIE-LT I\.I.il ﬂ‘i-qllf Llh}T‘i*g"ﬂ!lim [+ dt
céphalées violentes pouvant survenie.

Les efters indésirables observis sésultent de Pefier
vasdilatateur ;. céphalées, hypotension ortho-
statique, chaleur au nivean de ks face er du co...
Pour prévents Phypotension orthoseatigue, i faut
conseiller au patient de s'assenir lors du traitement
dune crise aigut, La surveiltance de la pressbon
antérielle couchdfdebout permet de dépister cet
effet indésirable.

Ces effets inddsimbles surviennent en déba Je
traitement et disparaissent ke plis souvent pro-
gressvement. Pour les prévenir, o faur instaurer le
maitement  progressivement  or administrer Jde
Taspirime,

Maécessité de prévenir les conducteurs de machi-
nes su S du rerirereng (vernipge @ ||.1_.'|1:5-
BTN |

En cas d'wtilisation & doses élevies, ne pas arrérer
brutalement le reaitement.

Me pas associer au Viega (risgue |.|'|'|'!.'|'-||I:|.'|15i||n
hrutuke}.

Eétﬂ‘hiuquants {voir Fiche, page 116}

Cetre classe est aussi développée au chapime 12
A Thewre scruelle gquarre beta-blogqueanes one
FAMM en France pour Pinsuffisance cardingue

aver fraction d"&ection ventrculyire < 35-40 %
idysfonction systolique ventriculaine ppuche)

e earvishiled § Eredex),
= le bisoprolol (Candensel, Ditensiel, Sopral, Ciar-
divcor),
— le cartrate de métoprolod (S}

e nébivodol {Mibiox, Tamént).
[} et préférable de fractionner bewr prise en deux
ou trois Fols er d'aupmenter le doses par palier
d'un ou deux meis,

Le carvidilol {Kredes) est recommands dans ke
post-infarctus du myocarde avec dysfonction VG
aver oal sans symprimes 31

Si la FEVG est =40 % rows les Booa-bloguans
peuvent Bore wtilisés en labsence de agnes $insuf-
fisance cardiaque.

Ils somit particuliérement intéresants dans Canpor
imstable et Pinfarctus du myocoande au smde aigu,
[l5 sonk wtilisés seuls ou en association aux dévs
nikres.

Seul wn cardiolopue ou un interniste a le droit
dhinitier wn rraivement béva-Blogum dams Ninsuf-
fsance cardingque. L'apparition d'une 1C sous héta-
Bloguant peur se révéler par une dmple prige o
poids entre be 87 et be 15 jour de traitement

Le patient doit e prevern di o o effer
keénéfique du béta-hloquane n'est obrenu qu'au
bout de dw 2% ow 3% mois d'ou b nécessing 3w
bonmwe abservance et lintérde de ne pas arréer be
traitement avant ce dékal méme 4 le pagent s
sent davantnge BEtiged ow essoulike,

En cus de poussée Jinauffisance cardiague, il fawt
tenner de ne [ead amrdrer le eabtement tant ique |a
poussie n'est pas trop proave : il vaue micux dimi-
muer les doses o amélsorer le patient avies des di-
rétigues par vole IV {vodre de L dobutamine).

Rap['l."h.ll'l.‘- lewrs prl.ﬁ-ul.'[‘-:ﬂuh comtre-indications
insuftisanece cordiaque ron contrdlée, nsuffisance
:I'-l"_i|'lil':!|r-:1i|:|: { s G -:]ﬁ EFF, avec test d!,'na,mi-
que car beaucoup de patients tolirent en Eair le
béra-blouant ) e asthime svize, blocs suriculo-
ventriculaires non appareillés, bradveandie sinu-
sale er Mangor de Pringmetal.

Prudence chas le sujet 32é (seul le nébivolol a
maentrd wne efficaciod et une bonne rolémnce), et
cher les pariears recevanl de o disomime, de
P'apdodaramne ow du vifrapamil en raison du risque
majoré de erouble conductifs (ECG de conredle).



L !‘-L‘..‘H'l:‘-;.r..'l['l'hl:.l.-\.flc T B RRE G o

Lhypotensen  asymptomatique  f'est pas  ume
contre-indication aux bera-bloquants, rourefois ke
L'il.T'«'L;'IJIILJ. I.IIJi il Jussl i illl"‘l:hl'l"ll.".llml'll PRLIERIR LS
ke risgue dhypotension en raison de son action
vissdifatatrice &'l st associé @ wn TEC ou autre
mdicanyene vasadilareur.,

Antagonistes calciques
(voir Fiche, page 113)

Les amtagonistes ou inhibiteurs calcigques inhibent
Venesée die calcium Jdans bes celligles die Ty muscula-
e lisse arcérielle ot bes cellules myocardigques. Ce
Faisant, ils dimipgent 1o contrsetilivg |.':|:n|1:||,:|||:;' et
entrainent une vasodilarasion arcérielle puissante
otilisés initialement dans le traitement e insuf-
fisarce coronasienmse ef dams celut de IHTA dans
bee amnites 1980,

a Effets des antagonistes calciques

O distimgpue dews groupes sebon bewrs effers :
Foceus & effets vasculaimes prépondérants o [es
dibideopyridines avec effer antispastiqee coro-
naire, trois péndémtons existent dont [a deuxitme
{Relodipined postde une praxle s@léctivitg vsco-
laire par rappo 3 la nifédipine:

b ceux a effers cardiaques prépondérnts @ vén-
pamil er diltiazem avec effer dépressewr de la
contractilité cardisgue (effer ionotrope négatit) ¢
de la conduction auriculo-ventriculaire (effer
dromearope négatid), effer antiarythmique e
bradveardisant permertant une réduction de la
CONSHTUTALRAT C1 ORy2ine.

Lis effers condiagques dépresseurs sonr plus manguds
avec e virapamil qui apporte une diminution
F'I"’" HIATECE de la consoammuagion |.|'['.'_- aquie es
dihidropyridines et sont contre-indigqués en cas
d'sualfizmce cardizgue. En revanche, les dibadno-
pyridines ne sont pas contre-indigqués en cas d'1C
ARITEs propeicee

—protection myecardique : en cas d'schémie
enaecardigquee par sugmentation des appons en L
du mvoecarde du faic de la vasodilaation core-
pavire 5 en s dHTA, les ICA diminuent Vhyper-
trophic du %G ;

- |'||'-:l|1.'|.'I!|| i} n'.:r'|:|||.' - ]l.':- -\.!II"I:I:]N'II"'| rldl:m'.- AL
tene le débit plasmarique rénal ;

pas d'eflet délésere sur le miétbolisme plhici-
digque et lipidique

Fffpty ireloging biss

¥ Liés aux propriétés cardio-vasculaires décrires

Chridenangs.

La wasodilatation entraine Jdes oslémes des

membres inféricurs, des hyporensions, des bouf-

fées vasomosrices, des céphalées, des palpitations

cardiagues,

L'effer inotrope néparid peut &me resporsable de

2

dcompensation. cindiagque et UeHet dromotrope

négatif {dépression de la conduction auriculo-

'.'4_'|:|I|-||.'1||:|.i'n|_'!I. |.|¢ Ir|||||'||1_'5- |_||.- |:| uu;n,ll_u'tl.-:'-n. L-l:-:

contre-indications en découlent.

b Auitres

— effets digestifs, constipation, augmentation des

Eransaminises, nervosite, mshs, gingivite...
particuliers 3 certains meédicaments;

= tomsades de pointe majonde en cas d'hypokalié-

mie (bépridil), porentialisaion & la phénymine

nitedipee, nicardipane)...

Définition. La torsade de polnte est un troubds du
rythme ventriculaire paroxystigue qui provogue dos
lipthymies ou des synoapes e peut dvoluer vers ine
Fibrillaticn ventrizulaire martelle,

fnteraciions médicamenteyses
el precautions o ‘smplor
Elles sovae swomwbmersess -

aikditom I.I‘I."j.l:i_'r!'- viscnhibatageurs oo les démvs
nitrés, les alpha-bloquanes, bes [BC;
— addition des effers dépresseurs de la coneractilig
FLLS '|I."\- Hﬂ.a-l'l||h,:|||:||'|r-=:_
=itk deftets dépresseurs de ln conduction
avec d'autres anriarvthmigues., .

o Classification

L peut chiser les differentes mol&ules selon
leair spicificing armériclle ou myocardique {candia-
qued - s michcamenes les plus vasoch e
pewvent entriner &es tachyvcardies, Tes risques de
dicampensanion cardiagee sone plis mangués pour
les mwoléoubes i tropisme candiaque prédominant.
Contrairement aus bira-bloquanes, s peuvent e
preserits doms Iangor spontané de type Prinzmetal
[spasmee coronains).

Anrimging

1o



Mowvean : modification I'AMM pour le Lercan

{lercanidipine) : prise en charge des patients
adultes  arreints dI'HTA  essenticlle ;  dans
I'étwde récente de Lund-Johansem, le taux
d'oedimes des membres inféricurs éraic signifi-
cativemment plus faible dans le groupe Tercamidi-
pine (9.1 %) que dans le groupe amlodipine
(28,6 %), la baisse de la presion artérielle
n'érait pas significarivement différente dans les

dens promies.

102 Médicaments de ["apparreil cardio-vascilaive
PHARMACOLOGIE
INHIBITEURS CALCIQUIES
1) EFFETS VASCULAMES PREDOMINANTS
nifédipine Adalate
micardiping Laxen
nitrendipine Miclref
mradipine kaz LP
amiediping Amilor
félodipine Fladil LP
lacdipine Caldine
' 2) EFFETS CARDIAQUES ET VASCULAIRES
witrapamil Isopihine
diltiazem | Tiidiem
1
) FROFL PHARMACOLOGIQUE COMPLEXE
Bapridil Unicardivm
Inhibiteurs calciques  Effet lnnotrope Bradycardie Dépression Vasadilatation
négatif de la conduction
auriculovantriculaine
diFypdrapyridines Ficn e nan Oula++
diltiazem Dwis Duies Otiaes O
wérapami| Oub+++ Ol e++ Qb4+ Ouil+++
beépridil Chuiwl- Ciui++ Duiie+ Ciumi-

AELINSTR DR Speecificita fissulaire

=5 anfagonisies alogues.

Spécificitd fiula) Mo de
spécialité
Artire » comr  nifédiping Adalate
filodiping Flodil
nicardigine Lamen
isradiping Az
ndmodipine Kimatop
nitrendipine  Rappees, Nidred
amlodipine Amlor
Artére = coeur diltiazam Tildiem, Diacar
Artére < s wkrapamil Bopting



& bl | phatocopie son auionisie et un délin

4 Surveillance infirmiére

A coté de I classique surveillance de la pression
arvérielle, il imporresa de prendre répulitrement Le
pouls, de surveiller Papparition des oasdémes qui
sont dose-dépendants {rechercher alors des sipnes
d'IC tels que dyspnée, asthénie, malaise abdo-
minal], de rassurer les parients &'l survient des
bouffées vasomotrices car celles-ci cédent i la
poursuite du trairement.

Line hypotension excessive, une sugmentation de
la fréquence cardiague (nifédipine) penvenn dre
msponsable d'un angor impliquane larcér du
médicament.

Une bonme hvgitne buccale &vite er fait disparaitre
les gimgivites dues aus inhibiteurs calcigues.
Devant une perurbation du bilan héparique, il
faut penser i une étiologie imtropéne (ambodipine,
nifedipine) : Tarrét du traitement entraine ume
normalisation des parmétres hépatupues.

Devant une perrurbation du bilan héparigue,
rechercher une étickogie iatropene (ambodipine,
nifl:'i.:lip:inl::l: Parmet du eeitesient oomalise les
paramires hépatiques.

Ces médicaments somt & prendre au moment des
repas pour en améliorer la mbérance digestive, Les
médicaments ne doivent ni Btre croqués, ni sucd,
nb forrsts,

ol Conseils au patient

Pas de boissons alcoolisées, ni de prise d'autres
miédicaments sans avis médical.

Me pon arréter le rairement sans avis médical.
Prévenir en cas de douleurs thoraciques 15 &
30 minutes apeéss b prise du médicament.

Activateurs des canaux
potassiques

4 Effets des activateurs
des canaux potassigues

Trois effers pharmacelogiques principaus sont
itilisés en chérapeutique.

b Ces effets sont les suivants =

— accroissement du courant potassique sortant
entraine wne hyperpolarisation membranaire er
une réduction de Ventrée du calcivm dans les
cellubes, ol upe séducrion de b pestcharge er
umie vasodilatation ;

- Pavgmentation de s de pEanoine mono-
phosphate (GMPC), qui est une molécule indui-
st ume relasarion wasculsire, entraine une
vasodilatariom veineuse et une réduction de la
précharge;

—il existe peut-frre un effer protecreur de la
cellule myocardique comtre Iischémie.

b Lis effers indésirables & rype de céphalies sont
pbduits en augmentant progressivement les poso-
bogies.

4 Deux meédicaments
et leurs indications

Le micorandil {Anancor, Thorel) est indiqué en
prophylaxic  de Vangor  deffort,  {proprideés
vioisines des dérivés nivrés) seul onen associarion
auy inhibiveurs béta-adrénergiques ou aux anta-
pomistes  caleiques  {effer  coronodilatareur et
antispastique].

Antihypertenseurs e i

L'HYPERTENSION ARTERIELLE est définie par une
pression antérielle systolique (PAS) supéricure ou
égabe & 140 mmHy etfou une pression artérielle

distolique (PAD) supériear ou émle 3 90 mmHg

confirmée au moins par ! mesures par consul-

raticn s cours de 1 comsaletions successives sur

une période de 3 i & mwis

L'HTA e la plus fréquente des maladies cardio-
vasculaires et PHTA essentielle englobe les formes

FHTA suxquelles sucune autre couse Svidente
ne peut étre retrouvée: elle reprisente 93 % de
trstes les hypertensions. Clest one maladie grave
aupmentant Lo risque  d'acckdents, vasculaires
céréhraux, de pathologies cardiaques er rénales.

LES HYFERTERSIONG SECONIAIRES (modns de 5 %)
sonk o étiodomies varides -
¥ HTA réno-vasculaires;

Anribypertensers
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Midicamenes de lapperel cordio-vasculame

b hyperaldostéronisme primsine;

b phéochromocytoms:;

b dvsfonction thyroldienne;

P [TOSRESE L

P HTA  ssddicaomnenloss I;r:m':rr:ll.'r.'['ﬂif: ki,
comticoldes, mitement hormenale substitutids de
1i| 'II'IIEI'II.Il"-III'H.'I .

B syndromie o apnée due somqmedl ;

¥ cocaine, amphétamines,

L'OBIECTIP DU TRAITEMENT est de ln maintenir
en dessous de 14090 mm Hg et midnee parfos
motns en cas de diabdre s PA < 30085 er s
protéinure = Dgfi PA 2 125075 mm Hg (done
Fandelerte wrinaiee sysrématique 3 la recherche
dhune  protéinurie, A hefmarucie e dune
}:h'.'l.'-.:bllfil..‘].

Armennon il rlle dw brassard < rrop seré, il
entraine une surcstimation de In A

Chez ba femme enceinee @ les valeurs Timites de La
TA zont phes basses (de 20 mm He en neoins),

En cos de sress physigue ou psychologique, une
clevaron tensionnglle esr Fanmale er rransicoise
(lige aux cathécholomines): semdrome almique,
pétiede post epdraraire. ..

Phns lex HTA pomoxyiticues acoompaymant un
accident vasoulaine cérébral, ne pas fire baiser
PA carcela rsque daggraver bes Ksions oénébrales,
La prévalence de PHTA &rane moindre dane les
pays o b consomuoation sedée est base, [a
|'m|'.:'n|.'|'|!1|l|1 prumiiete Codsse b recomimander umne

consommation quotidicnme moindre en sel.

LES MF2URPS HYGIENG-DIETETIOUES sont indispen-
sables s radvement ches ous ks byperendus e
STt bk onars resemETs s S premiire miention ;
B limicer o conseounataon de sel (< S gll);

b programms de réduction de la sorcharge
pondéeale;

P pritkpue dune actbving |1|1'|':~1::|||.r' |.|'|'n:|1|1||.||.||.'
foourse i pieds) plurdt que stanigue (mesculation
e sille];

b réduction sy maximem de la comsommation
|.‘|':|||:|'~:1| &t AFTEr |.‘|u [:l1":||.' ]

b modificarion des habinsds alimentains par une
réduction des praises saturées ef par une augmen-
eation de [a consommation des fruits et [Epumes:

b conerdle par le medecin roaitant des aermes

Facteurs de msgues cardiovazculaires (dyslipidémie
et dighie]

LE BILAm PNITIAL I LTHT A

b crdatining plasmanique et évaluation du débit de
fileration glomérline;

¥ kalidmie (sans parsoth;

b preébvement & jeun pour glveémie;

[] prnr{"inu'ri-:{'t T ot & = -:lll:lnriﬁ-:'.:lrl.-::-:n.;
b B e ERTS

L SUBVEILLANGE & s J'HT.:':'- nl8lsl L'L:-|1|r|'-'|u||.||."|.'
mécessite un sudvi wous bes 33 & mois concernant
In PA, Iz poids, lebservangce du traitement, les
vileurs biokogigques (protdinurde, créatininémie,
glycémie, chelestérol, et la kalidmie} ot 'ECG de
reps. be patient peur lul méme conmsiler sa TA
par Vutilisation réguligre dun aumotensiomitre,

L0 TRATEEMENTS PRISCIPALY s0nk prescrits dams
[yperrension aménielle ;

b les Ilil.LTI.'I"l'iL]IJH donr Taction iII:I1I|:'I'!.'|'\Il.'I'|I.'I:'I.‘\-I'|-'\'L'
est liée 3 une deplétion sodée, Actuellement, on
p'ri'l.'l.h.:gil.' dar le tradtement de 'HTA s diurdri-
ques thiazidiques assecids 3 des diurérigues hyper-
kalidendanms;

b lies hit-bloquanes donr laction antthypenensive
est lide 5 b réduction du tongs beon sdnénergique et
i b disimumion de b edsune (pactculiénemen nd-
quis en cas Jde tachveardie de repos, d'angor ety
de |.':||:|J|l.l|':.'|l|'||l: |5-l.'|.’|.l."|'|'|||.||.n.' assobdie]

b bes inhibivcurs de lenzyme de conversion nidui-
et les comentrations r||i|'-|1|:|.1i|,:||||:h -.|":|r|.|_|:1'|11|;'1'ﬁin|.~
I et drakdostérome et augmentent la concentrarion
de brachykinine. Les mwilleurs résulgsts dans FTHTA
{efficacing, tolérance) sonn obtems par arlisation
dhe Eaibles doses JTEC pssocids 3 un régime désodé
wvorire & me fadble dose de diurérique;

F les antagenistes des récepteurs de Pangioten-
sime 11 agissenr comme les 1EC, mais pls en aval
por antagenisme direct des réoepteurs AT de
Iangiorensine 1 localisées au niveau des fibres
masculaires lisses vesculwines, diminvant effer
VASOCONSATICTEET §

B les anfagonisbes nﬂ-l,'i.quuh reduient le fomes
vasoconstricter dépendant du calcium des fibees
irisciilaines e ardnolabne s cnemanent suvent
des cedemness des membees inféricurs en cos de mau-
wabse ciroularion velrewse (B éviter dens oo c0s)

b les alpha-bloguants : arrenmon au risgqee dhypo-
rension orthostatique en début de traivement néces-
sitant une adapration s progressive des doses.
Ces classes sont décrites dans ce chapitre o dans
le l.'h:lpiTrL' 11



0 AR, La phofosopic nom suionsde ex un ot

En dehoes de ces classes, nous avons diéji envisagé
les antihypertenseurs centroux sympatholyrigues
gqui womt séddanifs er entrafnent des hypotensions

orthestatigues.,

Peuvenr frre également wtilisés les Eléments
exposés dans les paragraphes sopvanes.
L'efficaciod du traivement s juge par ba prise de la
[',-1. 1 |¢_' H|||1i:'r h.-m:innnr' el |:a [ [T I.IL' Ia
pression artérielle sur 24H et peut donc &tre wtile
Syvibant urE surest it K e Ly P sir une senle
migsure (= effet blowse blanche =,

CERTAINES ASSOCIATIONS S0WT INTERDITES |
¥ bita-bloquants et vémpomil {ofine]

Meédicaments
Diurdtigques
thiaridiques
Hydreclorothiazide
[.F.ﬁﬂrt.r]

Béta-bloguants

IEC =t ARA I

darone {Corderone);

Antiteeperiensenrs 105

b béta-bloquants et bépridil (Cordiem);
b béra-bloquanes er diltiazem {Thdiem} + amio-

b bEra-bloquanes et digitaliques;

dilaeatears;

mme modeénée.

b EC ot diurétiques épargneurs de potassium;

¥ diucétiques  hypokalidmiant: or médicaments
mu'l.-]t1|'l||.':». demratner upe osale de poinre
fquinidinigues et bépridil);

B dviter la prise concommitante de plusicurs vase-

B éeiter |n prise d'TEC e JAINS Gieni-ndlamoma-
toire non stfroidiens] en cas d'insuffismce rénale

Effets secomdaires of contre indications does grandes dlasses d'antibypertenseurs

Effets sacondaines

Hypokalidmie : risgue faible [5 %) avec kes dotes aciuelles
préconisées dans le traitemant de 'HTA.

Déshydratation,

Hypanatrémie et déshydeatation extracellulaire
Elévation de Ly glyeémie, des Bpides plasmatigues

et de |'urigimie.

Alzque dencéphalopathie hipatique chez e cirrhatiqus

GEnéralement Dérin :

= asthénie en début de traiferment
= troubde du sommail

- troubles digestifs

— refroadlssement des extrémités

Persibilite e -

= bloc auricido-ventricidaire

= bradycardie sivere

—thute tensignnelle

- irise d'asthme

- irsuffisance cardiague

- impuitsance dase-dépendants

- Bruption cutarde type prodasiforme
—cauchemasds, sicheresse lacrymale (1 %)

HabsueBement ransitoire et modéres ;
~ étoundissement 8t céphakées
—treaubles digestifs

Parfais aves les IEC:

=t
- hypotension orthastatiqus

Tres rane -
- irsutfisance rénale réversible
= modification de la kaliémie

Contre - indications

Grosseise

Hypersersibdité aux sulfamades
Irufisance rénale séyens
Ercéphalopathie hipatique

Bradycardie Impartanta

Bloc aurkule-ventrioulaire de haut degré

ron apparellld, 2° et 3¥ degrés

Imsuffisance cardisgque congestive décammpensee,

choc cardsoge migue

Asthmi, BFCO (oronchopathis chronique sbatrucive)
aved Compasante spastique

Fhéachremaoytoms nan traitd

Syndrame de Ragnaud

Me jarmas intermompre bautalement le traitement
chez bes angineus - rsque de trovble du rythme grave,
d'infarctus du myccarde et de mort sulbite, idem
darrs I'HTA,

Association aux diurétigues pargaant le potassium
Dimination des dases en cas dinsutflsance rénale

et hémodialyse avec membrare avec haute perméabllivg
irisque de réaction anaphylactoide)

Chez 'athéromatous ; attention au risgue de ddnase
rénale bilatérale des artéres rénales

Sténose surrein unigque

Rétrécissement aartigue serme

Allergie

Grossesse, allaiternent

insuHisance hépatique sevire, cirrhese billaire grimitive
et chalestase (en particulier avec FARA B, Tareg)
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Midicamenis

fnhibitews calcipues

Alpha-2 stimulants

Effets secondaines

FMutét en début de traitement et réversibie o Farrit
de celus-oi

- phphialbes

~ bouffées vasametrioes

- celirnes des membres inférisurs

Plus rargment ;
= HT4 orthostatigue
- allergle

Effets eniraux:

= asthénie, troubles sexels
- rétention hydrosadée
~troubles digestifs

Comtre - indications
Retricieement sortique serré
Allaitemant
Grossesse

Stratification du rsque candiovasculaine | 'estimatian gualitative du risque cardisvasculaire absolu se fait
en fenction d'un ensemble de donmées recusdllies, Cest-d-dire faible, moyen ou élewd, Chaoune de cos camses

corresponde a une probabllité d'acddent cardbovasoulaire majeur & 110 ans estimée respectivement

a molrs de 15 %, entre 15 &t 20 % et plus de 20 %

PAS 140-159 PAS 180-175 au PAS = 180 ou
Cha FAD S0-53 PAD 100-105 PAD = 710
Py d"auire FDR faible Ry Er Ay
1 ou 2 FDR assodiés mipyen MmN e
= 2 FOR o atteinbe ded onganed cililed A A el
[omeur-rein) ou diabéde
Makadss cardiovasoulaine ou rinale Ak il v

FI'R = facteurs de risques candiovasculaires <

b ondvenu de PAS e PAD:

b homme > 50 ans et femme > 60 ans;

b tabagisme scroel ou aréed depuis meins de
PRI (1

b dyelipichémie : LOL cholesiol = 160 gL;

P HIM. cholestérol <= 040 21,

b aneécédent de maladies cardiovasculaines pré-
eoce - e du myocarde o moe subie
(= 30 ans cher Thomme et < 65 ches [a femme),
:||.'q;i|.||.'|:'|.1 '|'i|!l-|.'l.I|..IIT\|.' L-i:rl'.:l:'lrill {-i":. HE RS “||||1||||.-;'-
fememe 1

¢ diahiste maind ou nom.

155 CHGANES CTBLES sonE |e tein ot ke coeny [y
trophic ventriculaime gauche) et le rein {micro-
albuminusie),

LE= BLALADES CARDOY ASCTLATHES Sodt] :

b les accbdents 1:-|.'|:|.-£'||:||.n.|_l.||.':~ TR ET L

¥ Virsudfisance COTOTEAT I TINE;

¥ linsuffizance rénale (imporrance du caloul de ka
clairance de ls oréatimine: (< &0 mlimin} ou pro-
éinure = 300 mgl24H.

Antagonistes des récepteurs
de ['angiotensine [}

Ces médicamenes (ARA 1] ow sarrans) | losarsan
[Cogmar], wvaksartam  |Tamer, Wi, irbésartan
[Agronel), candésaman [Ancond, Kensen|. épro-
srtan | Téwéren], celmizartan |Micordis, Pritos])
ApECTT £0 f'-!-.:-l.pul.ﬂ.! 1-|'.:|L'1.'l:|'. Tl |.-:-.1. ri'-t'l.'|11t-l.|n |.||.'
Famagictensine 11 et de ce fait inhibent les effers vaso-
COREIRICEeLTs &4 |:|.'|J!r.||||.1,‘l;::.||.u,-:: = l':,m;:ilﬂminr Il.
Il reproduisent zins wne des propidn® phamaco-
dyrmicuezs des inbibiteurs de Pevoywe de conver-
sicn. Ils agissent dome commee bes [BEC, mais plus en
aval,

Leirs etfers sont conparables 3 ooy des TEC, mais
ils nentrainent pas de toux (qui serait une consé-



& Rlasaced La |l\'."u'\l|1||-|l||'|'u'\-||.||i:-\.ri-|:1.' et i délin

quence de I'dévarion de La bradvkinine provoguée
par les [ECL

IL% O30T CrsiME 100 AT

b« hyperrension amérielle esenrielle = pour le
raitement  de  linsuffisamce  rénale cher les
patients diabétiques de rype ? aver pronéinurie
Vibesartan, losartan};

¥ rraitement e I.'iI:L"\.I,IHL\iIII.CL' 1.':|:r-.||:||.||.||.' AVED
dystonction ventriculzire gasche en cos d'échec
o d'etolérnce aux (B ches les pariens vesrang
symaproaarigque g [EC ainsi que dans le post-
|.|1|".ar|.'t|.|'- Teceril.

[ fair de Lewr mode d'action {pas de potentiali-
sition de I beakinine), chez un pavient qui tousse
soits 1B, ba substitution par um ARA 11 permet de
fairae dihr:mﬁm' Ly tomix en |.|u|.'|.-.||.||.':- JOlES DO 2y
conservant une réponse hypotensive semblable,
La répoe |'.l,'rl»:'-|u|'|:-|'.-=' st indlipendanre de %ge
et du sexe, mais cher les patienes hypertendus
s, b répumse et bnférieure & celle des parients
blancs.

La prescoprion dars 'HTA esr possible en pre-
mikne INFEnTion, o rnnnl'ﬂ]a.{'mp'il.' B 2T R TN
aver d'aurres annibyperterseurs et en pariculier kes
anitagomistes calciques et les dumitiques.

Le candésartan cilesenil {Kenzend esr indiqué en
cas I'HTA essentielle et auwssi en ceos J insuffisance
cardingue avee dystoncrion ventriculaire gauche
(fraction d'Eection du ventricule gaoche < 40%)
ey e Finrobimnce aux [BC o0 en assockation sux
[EC =i ke parient reste sympromatigue sous [EC
L'imstaurasions i imdrement e ndocssite pas
dhespiralisation mais une surveillance de s A
debour, comchée (en parriculier cher le sujer God)
aimsi que biokopaque {ionogramme, wnée, oG-

i) psf :n[i-:rlc_'n-;.'ll'lh.'. 'I::ﬁah.'nu'nr im|i|.|ue" vyl el
AP 4;|'|:||,|||-: 4;|'|:|r|g::1|:¢'|1l de povadiezie. [l peut drre
awoctt ax autres midicamenns de Vinaifsamce
cardiague (IEC, berabloquant, diunérigue, digitali-
e onk e asecianion de ces prodiin, en revanche
[assowckation aves mn diusérigue hyperkaliémiant
(epiralnelactone] et fortement déconseillé en rai-
st dut risque magoré dhyperkaliémic,

Le valsartan {Tareg) est & présent également inch-
qué dans Je post récent (entre 12 b er 10 pours)
chiez des T\-cl.li|.~1'|r-= -::|in'i::||||.-1|1|.'nI! sbbdis me tolésant
o les 1B prdsentant une dysfonction systelique
ventriculaire gauche ssypromatique. {11 n'esc pas
indigqué en cas dinsuffisance candiague)

Cormins ARA I sont associés & un ;|:||:|n|:'I|-.|l.||.'
|;|'|:|..1;|_diq||-: pear remdorges lenr effer :annh',-pur-
tepsens [eombinaion 3 dose fxde) o pour chague
ARA T lefficswene |:|'!.'|'-|.|I:|.':|L'-.i1.'|.' du médicament
combing i 'hpdeochlorothiazide esc plus impor-
cante gue posir DARA [ urilisé en monoshérapie,

Le Mt (valsatans hadrechlormbiazide) ese
indigueé en cas ' hyperrensaon anmérielle essenticlle
lersqu'une: moncthérapie avec wn antagonisne dis
réceptenrs de Iangiotensine 11 ou avee Thydro-
chobathiaside est insuffizante. Egalement indiqué
dans le post-infarcrus du myecarde récent (entre
L2H er 10 jours, en cas d'meolérance aux [EC chez
des parients stable cliniquement présentant une
dystonction ventriculaine pauche systolique,

Le risque potentiellement morrel dhyperkaliémic
et magord ches bes sujers g, les insuffisants
rémans ot bes diabériques etfou en cas d'association
de plisicurs médicaments hyperkalidminnts,

Cambinaions b dose fixe
(114 Monothérapie (mgl Aszociation en mg Asdosiatian en g
aves HETZ 12,5 mg awnc HCTZ 25 myg
1) irkésartan Aprovel 75, 150, 200 Coaprayed 150,300
20 lesarta Coraar &), 108 MHyzaar Fortzaar
1) almésartan Alpdig 10, 20, &0 Alrdis Duo 20125 Alrdis Dup 20605
Smetes 10, 20, 40 Coidméter 20N 2.5 Colimddec 2005
4} telmisantan Ficargls 40, 80 Micardis-Plus 40780
Fritor &0, 80 Fritor-Plus 40, 80
21 valsartan Tareg B0, 160 Cotareg 80, 160 Cotareg 160735
Ivériz B0, 160 Nilsico 30, 160 Migien 1E0/25

Antihypertensers
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108 Médicaments de ['appareil cerdio-wsewlaine

PREVENTIIN T KISGUE METMCAMENTELE

Le traitement et Jobues 5 petite dose smis sz
veillance de La pression américlle et de 1o cnSarie
nine (possibilité Chypotension artérielle brotale
crfou d'insuffisance rénale en cns de diplécon
hydrosodée préalable).

En cas de surdosage, hypotension avec tachyeandic
puis bradveardie imposant Uarréc du craitement
ane quium remplissapee visculuine.

Une surveillance de la kalidmie et de la crdatini-
niémie notmment chez le sujer dpé er Pinsutfisant
rénaal est & chague ois indispensable.
CONTRE-DICATIONE DEs ARA 1T

Elles sonr

— prosECssE s

- allergie, ATCD dangio-cedime ou de chic ana-
phyhctigue;

= sténose bilatérale des ortéres rénales ou sténose
— artérielle rénale sur reln undgue;

= insulfiance hL'-]'-n'qum' e rémale.

Dihydralazine

Llrilise en associarson & un béra-bloguant { Trasi-
pressid), oo vasodilatateur arcériel est difficile 3
utiliser en raison de ses effers indésirsbles et des
contre-indications qui en découlent.

La chure de pression amérielle est pls manquée au
nivieanl e lx pression diastolique o entrsine par action
peibene wme mipmentaen & oois >'|'|:|||':|Ih|.|.||m.
Airei, 1 'y a g, aver cetre moléoste, dhyporensinn
orthustatique mais des tachyeardies et une supmen-
tatiom chy debit cirdepe. En v Jieiffisnce
COmORaie rrrt:r':-:ul:ulll.-, '|':-11||:r|||:|.11:u:|-c:c| e I:ﬁl'-'.-i'il
cardiaque qui $ecoale de ta stnmedation spmgathioue
nie e pas snivie d'vn appen coromarien affisant en
owypine of on déonit dhs orses angineuses et des
ATETVAL TS X redlby e |ischémie |r|-,'|1:_'.;1'|.|i|.||,::.
L'angor non conmdlé er les insufficances candia-
ques st des contre-indications absolues 3 son
utiliarion.

Antiarythmiques

e sont des traitements préventifs on coratifs
des troukles du rpthme venericulaire et supra-
vemtpiculaire. O médicaments sont dangne.
reux, souvent mal owolénds er difficiles 3
manipuler.

ik winy clasiguensent FEpArtss en queatre lspes
aur des donndes Jéecrrophysiologie celhulaine

Antiarythmiques
de classe |

Ce sont bes médicaments qui diminuent T vigesse
d'enrrée du sodium au cours de la 17 phase (de
repolarization  initigle) du potentiel  dacciom.
Selon leur action sur Pespace OFT, on les divise en
prds sonis-classes,

4 Antiarythmigues de classe 1A

Il g des dirivés de la quinidine (Lingacor) et
du disopyramide (Eshmodan ),

s sugmentent le OT et font courir un risque de
worsde de podnte, ce dsurant plus que le sujer est
em hypokaliénsie,

[ls provesuent fgalement des troubles dipestifs ex
pour le disopyramide des effers pamsympatho-
Iytigues, notamment urinaires.

Ceme demitre molécule est -:'-:111Ir|.'a|r|.,|u|_|.||.i|: i
cas d'adénome de la prosate o de glawcome.

o Antiarythmigueas de classe 18

s diminuent la durée du E'I'I.I[I.'If'l.'lil.'l Slacrion, mats
one pien dction sur le T, La lidocaine (Xylo-
card) et la mexilérime {Mevdind) somr urilsées b b
phase aigué de Pinfarctus pour traiter bes aryth-
mics venitraculaines,

4 Antiarythmigues de classe IC

ks sugmentent b durde du porentiel d'action,
mais ont peu Jection sur e O @ Aécainide {Flé-
caime), progafénone (Bythmed)...

Les amtiarythmiques de | classe | ont conune incon-
wimient dere inotropes népmis of imthmopines.



£ Ml L& |lh'\l.1|,||11|: T aujonsse ek un dihn

Antiarythmiques de classe |l

':.:L' Sl IL'.\ I'H‘.'ril-'}!['::l,ll.lilnth. ]lﬁ SCHE irll":'-r‘EBE-d.'l'I.H
dans les oroubles du rychme che: le comonarien.

Antiarythmiques de classe Il

Ce sont des médicoments qui allongent de
maniére homogéne ke QT er e potentiel d'action -
le progorype en est Uamiodarone (Cordarome), On
en rapproche un béa-bloguant  particuler, e
sotabol (Seealex). 1l somt actifs dans la prévention
ddes twchyoardies ventriculaines et supraventriculaires,

Antigrythimigises

L'.-u:'l'l.ll.ﬂ]url.ll'u: entfaine de n-.:-:ln|'lr|.'1|'.-; :-'I':I'cr'c
indésirables { thyroldiens, pulmonaires, neyralo-
giques, cutands, oculaires) et Saccumule facile-
ment dans Vorganisme  (demi-vie de 20 &
L JnErs ).

Antiarythmigques de classe IV

Deux antagonistes calciques appamiennent & cetre
classe : le diltiazem {Tildiem) et le vérapamil {lsop-
time) utilisss dans les toubles du rvthme supra-
ventriculaires.

Tt Sk
Clatie oo Nom de spécialitd Made d"action
CLASSE N
Classe b, quinidine Longacor-Cardioquine-Quinidirnule Augmentation du §T
difydraquinidine Sérécor idam
disopyramide Rythmadan fdem
Classe I8 lidoaine Xyfocard Dimdnution de ka durds du petentiel d action
mexiléting Mt il
Classe i flécaimide Fldcaine Augmentation de la dunée
propafénone Rythmal du pateritiel d'action
CLASSE I
Beta-bloguarts (sauf sotalal) Effet bradycardizant ;
ralentissement da la conduwction
CLASSE 11l
amiodarans Cordarans Agmentation du T, augmentation
Carbionax e la durée du patentiel d'action
ibutilide Corvert idem
wtalal Sotal Idem
CLASSE I
Anticalcigues diltiazem Titdiemn Ralentissement de la conduction
wérapamil Ispadine Idem

uricdsmie].

% Un traitement diurétique doit étre surecillé dini-
gueement (poids, TA, sigres de déshydratation) et bicla-
giguement [aliémie, natrémie, créatininémie, ghetémie,

e Lindex thérapeutique des digitaliques est étroit.
En cas d'hypokalimie (notamment en assaclation aux
diurétigues), ils peusent entraimer des frowbles du
rythme martels. Dans bes intoxications séwéres, les anti-

conps monoclonaue antidigitaliques (frapments Fab)
sant efficaces
Il et nécemaire de bien expliquer & un patient angi-

neur la différence ertre |e traitement par dérivés nitrés de

fand par voie arale feomprimes, petchs transdermigues) &1
le trasternent de la orise (comgrims sublinguaue),

Les IEC et les ARA Il tant dans I'HTA gue dans
l'insutfisance candiaque sont Dien tolards.
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110 - Médicaments de I'appareil cardio-vasculamre

| FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) : digoxine (Digoxine Nativelle)

Administration

Surveillance

Farme oraie ;

| =les comprimés & 025 mg sent 4 administrer au
ours du repas;

= selon la prescription du médecin, la dose peut

| tre u départ plus importante {2 voire 4 cpfl;

| = la dese dientretien est habituellement de 1 .

| Farme injectable ;

= ampaules de 2 mlb a 0,5 mg inpectables par voie IV
lente;

= 142 amp en dase d'attaque puis 12 ampl]

Cette forme est uvtilisée dans les msuffisances

cardiaquees graves (traiterment des troubles du

rythme cardiague),

Efficacité
Régression des signes d'insuffisance cardiague.
Sureeiller;

* |a fréguence cardiaque;

® | cedémes des membires inféreurs:

* ba paids;

= La respiration.

Mnnocwité, incidents, accidents ;
- Taux thérapeutiques de digoxine: le dosage |
sanguin st demandé par le médedin (la digoxing-

mie doit étre entre 0,5 ot 2,4 nmolfml),
- Signes de wrdosage cliniques signalés par los |
patients:
= digestifs : nausses, vomissements, diarrhées;
* newrnlogiques - céphaldes, vertiges;
+ cardiagques: ralentidement de la fréguence
cardiague av-dessous de S0min
= Surseillance biologique : kalidmie, créatininémie,
= Survaillance de 'ECG.

Bducation - Conseils au patient

Linfirmien(e) doit

- eroelgner au patient Mimpomance du traitement au long cours : e pas arrdter (e traitement sans en avair

averti le medecin:

| - apprendre au patient a prendre |ul-méme s pulsatians;
- I apprendre & reconnaitre les signes de surdosage : fréguence cardiaque < S0Vman : suspendre la prise de |

Digowhne et joindre be médedn;

- s signaler I'importance d'un suhd régulier par le cardialogue (ECG) @
- I rappeder d'arréter la digitaline 3 jowrs au malrs avant un choc &lectrigue;

- hd rappeder dinformer tout médecin consulté de la prise de digoxine;
- I diire de s peser réguligrement et de consulter son medecin, 5'il chserve une prise de polds (apparition |

| d'cedémes).




Médicaments de Iappareil easdio-vascalaire

FHAR LAALR

FICHE DE PRESCRIPTION : inhibiteuwrs de I'enzyme de conversion

Classe ol Médicaments
INHIGITEURS DE L'ENZYME eaptapsil Laprl, Captéa
DE CONVERSION (IEC) b nazépril Cibacéne
éralapril Reniter, Co-Benitec
lisinapiril Zestril, Testaretic
prindopril Coversyl
ramipail Triatec
| quinapil Arcuited, Koves
: trandolapril Ddrlk, Gapten
| Adminisiration Survgillance
PO tous. | Efficacitd du tradtament

| - Maormalization de la TA
- Amélipration de insuffisance cardisgue.

| Toldrance - effets indésirables
— Clinigue : hypatersion artérielle orhestatigue, toux seche, troubles digestifs,
crampes, erugtlon cutande, urticaine, mdéme de Quincke.
- Biclogigue : hyperkaliémie, Insuffisance rénale (éldvation de la créatininémie).

Pratigue IDE
= YWerifier la presoaption médicale. Atterticn aux associations (AINS, diurétiques).
= Pauls, TA 3 fois24 h en début de traftemant (risque dhypotension brutale] - le lever dait 8tre progressif,
= Etat d"hydrataticn,
= Signes d"allergie,
- Talérance dinigue.

Education - Consesils au patient

Les |EC sont des médicaments trés efficaces dans le traitement de PHTA et de Finsufflsance cardiague. Ik
favorisent le remedelage ardiagque dans le post-infarctus du myocards,

Il5 sont contre-indiqués en cas de grossesse ou dfallaitement,

Lewr pasologie doit dtre adaptée 4 la fonction rénale du patient.

= Lewr arrit ne peut étre donnd que sur avis médical de méme que toute nowselle association,

= |ls sant ke traitement privilégié de I'HTA du diabétique ou du sujet age.

= Los accidents allergiques cutands sont rares.

= Prévenir le patient qu'une toux séche et répétée peut étre duee au médicament,

= Avec |e captopril, ure diminution de ka sersaticn du godt peut se produire.
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112 Médicaments de [appareil cardio-vasoulaire

| PHARMACOLOGIE |
FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES):
furosémide (Lasilix)
Administration Surveillante
Farma orale ! Efficacité
- £p 4 20, 40, &0 &1 300 mg; — Mormalisation de la TA.
- prendre les ¢p de préférence le matin fconfort du | - Régression du syrdrome cedémateus.
patient), - Surveiller :
Farme iV * laTa;
- ampoube & 20 et 250 mg; * la fréquence cardiague (FO).
- & administrer en IVD; + la respiration;
- forme utilisée dans Furgence (yndrome mdéma- | * 18s cedémes (Bu visage |e matin, sux jambes be soir);
teux mal toléré). * le posds.
Tolérance
- {Bnique : signes de déshydratation ;
= cardislogiques | hypatension artérielle, tachycardie;
= gutandes : langue ritke, pil cutané;
» peuralogigues : agitation;
* signes généraux ; hyperthermie, perte de paids,
- Binlogigue !
* kaliémie, natrémie [risques d hypokaliémie et dhypernatrémia);
[ * g, créatinine,
Education - Conseils au patient
LLinfirmier{e) dpit;

- sengibiliser les personnes dgées et lewr entourage au risque de déshydratation (bien boire |'até);

- infarmer que le Laeili @it un sulfamide | il et dane eontre-indiqueé en cad dhallergie eonmue su wulfamides;
= Bdugquer |e patient su sujet de autedurveillance (mdémes, poids, régime, rdbime respicatoire )

= mrttre en place avec le patient un régime sans sel et éventuelbement une supplémentation potassique.

FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES)
nicardipine (Loxen)
Administration ' Surveillance
' Farme arale : - - Efficacite - o
- ¢p & 20 my; Contréle de la TA.
= Gbiuled LP 50 tng. Talérance
Farme injectabe : - Clinaqui {effets secondaires essentiellement cardic-vasculaines) ;
- ampaule de 10 mg'd mL; * pphaldes;
- Invtérét dans les orises hyperensives sdwbres, * rpugeur de la face,

» mabmes des membres inférisurs ot de b face:
 aggravation d'un angar;
= tachycardie.
- Sureiller :
* |a fréquence cardiague;
* la TA;
« |'ECG (apparition de douleurs tharacigues),

tducation - Conseils au patient

Linfirmier{e) dait
— indister fur La récesite d'une surveillance et d'un traitement réguliers;

- demander au patient angoreux de ne pas arréter brutalement le traitement car il existe un risgue daggravation de 'angor (done o'infare-
tus du mpacarde) ;

- apprendre au patient & surveiller ses membres inférisurs et & dépister les cdemes.




Médicaments de Iappareil cardio-vasculaire

PHARMACOLOGIE
E FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES) :
| inhibiteurs calciques
| Classe ol Midicaments
INHIBITELAS CALCIQUES diltlarem | Tildierm
bépridi [ Unicardium
wirapamil Mot
nifédipine Akalate
nicard|pine Laxen
nétrendipins Happwress, Wdre!
amilodipine Aoy
félodipine Fladii
isradipine kaz
Adiministration Surveillance

P tous. Towtes los houres dans bes formes | Efficacid oo traftement
sévires dHTA. Dans bes autres cas, de 133 | pgrmalisation de la TA

par jour. - Dispasition de |'angine de poitrine.
Wi SE ou WD, loxen dans les formes )
SEVErES. Taldrance = effets inddsirables

= Clinique ; bouffiées vasomatrices, céphabdes {Bibut du traite-
ment), mdeémes des chevilles, de la face {dose-dépendants).
Rarement ; tachycardin, énuptions cutandes, wertiges.

= Biologique : oyfohse hipatique [Ambar, Adalate). Exception-
reelle ot réversible.

Pratique IDE

= Werifies la prescription médicale.

= Pouls, T&, 2 & 3 fois?4 b (towtes les heures si HTA sévire en réanimation],

= Douleur thoracique. Attention ! Possibles douleurs si fortes doses chez le coranarien,
= Tolérance clinigue.

Education - Conseils au patient

Les imhibiteurs caleigues dilatent les artbres phriphénigues et du ceur &t sont dant un fraftement de I'HTA

&t de 'angine de poitrine. I ne ralentisent pas, pour la plupart, le nythme cardiague,

- lIs dalvent &tre pris réguligrement en sulvant la prescription. Me pas assoder dautres médicaments sand
LM s iebdical.

- U surdosage peut enfrainer une hypotension notamment chez la persanne gée. Une réduction des
doses & impase abars.

Atterition | Le ditiazem (Ticlen), le bépridid [Unioordium] et e wérapamil (optine) ant ausi un effet anti-
arythimiguee &t sont donc utilisds dars be traitement de certaing iroubled du rythme cardisgue. Il peuvent
Fussl induire des troubles de la conduction cardiagiee. |ls nécesitent done une surveillance par ECG
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FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES)

Dérivés nitrés d"action immédiate par voie perlinguale (Trinitrine Simple)

Administration

Surveillance

Forme orale :

= gp subfingual & 0,15 myg & croquer et 4 garder dans |a boudhe |&
plus kongtemps possible en évitant d avaler |a salive, & répéter 1 &
3 foit e cas de crise :

- débuter & la plus faible posalogie pour ddter des cdphaldes et &
prendre en poasitian assise |

- indigué dans b= traiternent curatil et préventil & court terme de la
crise d'angine de paitrine et dans l& traitement adjuvant de FOMP.

Spray :

= Natigpray 0,15 mg et 0,30 mg en 1 4 2 pulvérisations sous la kan-
gue en cas de crige, & répéter 1 4 2 fois 4 besoin |

- pulvérisation en positiar asise paur éviter une hypolendion
orthestatique surtowt chez la personne Sgée ;

= kodarbide dinitrate (locard]) © action de I'Socard edt plus lente
[3 & 15 min pendant une heure),

— Pesohogie de 40 4 60 mg ! | en 1 & 2 prises,

— Inedigué dars le traitement de fond de Fangor stable (surtaut 51 0
conmgestiee).

Efficacitd

| - Rébgredsion des signes diangor @ action en 1 & 2 minutes pouwr la

Trinltrine sublinguale pendant 30 min

- Fréquence des crises anglneuses, intensité de Feffort dédenchant,
onsammation de ka Trinitnine,

- Em ¢as de cyanose inexpliquée faire doser ka méthémaglobinémie.
Talérance et survelllance

- Chinigque @ céphaldes, bouffées vasomotrices, hypotension, trou-
Biles digestifs.

- Prise die tersion artérielle avant sdministration, frégquence candis-
gue, signes dniuffisance cardiague, espace PR & I'ECG.

FICHE DE PRESCRIFTION

Dérivés nitrés d"action prolongée par voie transdermique : trinitrine
(Cordipatche, Diafusor, Discotrine, Epinitil, Nitriderm TTS, Trinipatch)

Administration

Surveilllance

Dizpositif transdermigue

= dispasitit transdermique 5 mg'24 b, 10 mgf2d b, 15 mg2d b & rai-
son d'un sysbéme par jour & débuter par 5 mgij ;

- site diapplication doit &tre régulidrement changé paur dyitler wne
irritation cutands ;

- sont contre-indiqués en cas de défaillance sigué du syitéme car-
dio-citulataire : choco I!dIle.I.I!.

Efficacitd

- Rigrestion des signes d'angar ;

- Fréquence des crises angineuses, intersité de Peffort déclenchant,
consammation de la Trindtelne

Tiddrance of surveiliance

- Clinigue : céphabées, bauffées valomotrices, hypolendsan, trou-
ble digestifs.

- Prise de tension artérelle svant administration, fréquence cardia-
que, sgnes d'irsutlisance cardisque, sspace PR A FECG,

- Ly diekpansitify transdermigues daivent étre enbevés avant de réali-
ser un chac &lecirique exteme.

HARMACOLDG

FICHE DE PRESCRIFTION

Dérivés nitrés d”action prolongée par voie percutanée : trinitrine percutanée en dispositif transdermique adhésif
dosé & 5 mg, 10 mg, 15 mg (Mitriderm TT5, Discotrine, Diafusor, Cordipatch, Trinipatch)

Antiangineux divers : trimétazidine (Vastarel)

Adminkstration

~Cp d 35mg a libération madifide 4 prendre matin &t soir au | - Rares troubles gastro-intestinaus
= Benidfice rédvalus aprés 3 mobs de traitement.

momsent des repas
=La cancentration masmum s'chserye en moyenne 5 h apnés la
prise du comprime

= Sur 24 b, la concentration plasmatique se maintient & des concen- |

irations supérieunes a ¥5 % de la concentration maxi 11 b,

Surveillance
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FICHE DE PRESCRIPTION

Dérivés nitrés d'action prolongée par voie orale : isosorbide dinitrate (Risordan, Langoran) et isosorside mononitrate

(Monicar LF)

Administration Survedls e
Forme arale : Effreacité
— fienrdan - comprimds 4 20 mg x 3 4 6] & avaler sans croguer nl | - Régresion des signes d'angos.

Siscer |

- Langaran LP - gédules & 20 mg, 40mg & la pesalogie de 20 & 40
g x 2 & 3 en 1 prise, B0 meg 1 1 ;

- Mondeos P = gédules & 20 ma, 40 mag, B0 myg

- Pesalagie de 40 4 60 ] en 1 4 2 prised

— Indligguie dars le traitement de fond de "angor stable (surteut i 1C
Congestive),

Forme percutands an olspositif transdemigue ©

Mitrkderm TTS, Discotrine, Dlaffuser, Cordipatch, Epinitl ;1 patch a
coller sur la parol latérale du thorax de B h & 20 b afin de cowrir la
Journée ou de 200h 4 8 h pour cowsrir la nuit.

- Fréguence ded irised angineuses, intérdité de I"effort déclenchant,
conrsammation de Trimtrne.

Talérance ef survedlance

- Chiftigque @ céphaléed en début de traitement puis disparaissent
pragressivement, bouffées veomotnices, hypatersion surbaut chesz
le suijet g4, nausdes, troubles digestils.

— Prasibilitg d'dpulsement thérapeutigue.

— Prise de tersion artérielle avant administration, frdquence cardia-
que, signes d'irsuffisance cardiaque, espace PR a FECG.

- Réactions cutandes albergiques trés ranes,

- En cas d"sdministration continue, | est recommandé de retiver be

Systéme & 5, 10, 15 mg. systémae pendart 12 b si un traiternent antiangineus est assockd,
FICHE DE PRESCRIFTION
Malécules apparentées aux dérivés nitrés : sydnonimes : Molsidomine {Carvasal)

Administration Surveillanice

- Ineficqué en cas d'angor stable: | op & 2 myg x 3 pendant les repas
—Em cas d'angor sévére, spontané ou sévére rebelle @ 1ep admg 8

- Proprigtés voisings de celles des dérvés niteés d'action pralangés,
odénue d'effet dépresseur sur la contractilite, la conduction et la fre-
guence cardiaque, et dénué d'acoutumance,

= Debuter a dose faible,
~ Rizque de céphalées et de baisse tensionnelle en début de traite-
menit

[“PHARMACOLOGHE |
FICHE D¥E PRESCRIFTION
Activateurs des canaux potassiques : Micorandil {Adancor, lorel]
Administration furawillance

S myg x 2 pendant 1 semaine puis 103 20 mg x 21,

Caphalées frequentes mais transtaines

FICHE DE PRESCRIPTION
Antiangineux divers

Dipyridamode (Persantine] 4 4 mgikg!] en 2-3 prisefj.d dose progressnie 300 mgi] en 3 prises.
Trimédazidine (Wastared) 1 cpx 2 4 3 ou 30 a 30 gauties x 2] sux repas, pas d'etfetd indésirable connus.
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Conseils

et éducation du patient

Expliguer au patient les contraintes lides au

traitement :

1} pas de prise daleool pendant la durée du

traitement ;

1) administration en position assise afin déviter

|I|'|'|I'E'HI|J:!I"I!-.1III'I orthostariue ;

]-] conserviafion

chaleur ;

4} prise de la forme sublinguale avant une acrivied

déclenchante {rapports sexuels) ;

des  médicaments  dans  leur
emballage d'origine & 1'abri de 2 lumiére et de b

31 applicarion du patch en rone non pileuse, propre
et siche, retirer a nuit {=fenétre thémapeutigue) ;
B) prudence cher les chauffeurs de poids lourds,
conducteurs de machine, de moto en rson du ris-
gque de verriges et dhyporension orthostatique ;
) toujours signaler les effets secondaires.

wer e patient afin quiil connaisse sa mala-
die, ses causes, son traibement; qu'il comprenne
I'intérét de ba correction des factenrs de risgque,
les symptiemes d'alerte témoignant d'une évolu-
Eivité.
Connaissance des numéres 4'wrgence.
Il peut étre utile de lui proposer de I"inclure
dans des groupes de patients [club = Coeur et
Santé = de la fédération de cardiologie.

PHARMACDLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTION {ADULTES)
Carvedilol {Kredex)

Administration

=Cpd 6,25 mg, 12,5 mg et & 25 mag.

= Dose test débutée (paur I'0C) A 3,125 mg puis awgmentée progres-
sivement 3 6,25 myg, puis doublée aver des intervalles d'au mains
15 jours powr atteindre au moins 30 mg en deus pries

= Déburté & distance de poussbe,

= [ndigué en cas d'insuffisance cardiague chranigue symplomatigue
de la clasve NYHA |1, 1N, [V en sssocistion seec l& traitement cormen-
tiarnel {diurétigue, IEC & digitaliques) instauré en milien hosplia-
loer sous surveillancoe ECG & |a &% heurs,

Efffets secondaires :

—thez les diabdtigues, les béta-bloquants peuvent masgquer bes
signes o' hypoglycdmie et en augmenter |a sévéritd (prévenir be
malade et renforcer la survelllance glpodmigque) ;

- hypatersion, msuffisance cardiague, cho, troubbes conductifs ;

— altdration de Ly fonctien rénale ;

~thrembogénle ;

- brondhospasme |

- risgue de dédenchement de oises dangor en cas dangor de
Printzmetal.

FICHE DE PRESCRIPTION
Bisoprobol {Détensiel, Cardensiel, Soprol)

#Administration

Survwillance

- Possibllité de o & 1,25 mg, 225 mg. 375 m@ 5myg, 7.5 myg, et
10 my selon les médicaments permettant d'initier be fraitement
{pour 1) & dese minimum de 1,25 mg et d'augmenter progresive-
ment tous les & 4 15 jours jusqu’s wne dose cible de 10 mgf],

= Indiqus an tas dinsuffisance cardiagque chronique symptomatigue
dee la clagse NYHA (1, 11, IV en asseciation avec be traitement conven-
tionrel (diurdtiquae, IEC +- digitaiques) mstauré en milieu hospita-
ligr sous survillance ECG i ka 4% houre,

= Musi en cas d'HTA, de prophylasie des crises d'angar deffort,
d'angor instable, ' 1I0M 3 la phase aigueé et au leng cours, powr le
traitement de fond des migraines,

Effets secondaires ;

- bradyardie modérés, refroidissement des extrémités, troubles
digestifs, dysdrection dese-dépendante ;

=raremeent - chute tensionmelle, bradycardie séwére, aggravation
d'un bles auriculoventriculaire existant, insuffisance cardiaque,
masquage des sympidmes Thypoglycémielprivenir ls malade ot
renfarcer la surveillance glycémigue).
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION
i de métoprolol (Lopressor, Seloken)
Administration Survaillance
=Cp & 33 mg , 75 mg 95 mg, 190 mg pour le Seloken et 200 mg et
100 mig powr le Logressar,
= Selaken : débuter (pour 1C) & 25 myg pour attsindre 200 M.
PHARMACDLOGIE
| FICHE DE PRESCRIPTION
i (Cozaar)
Administration Surveillance

- Cp & 50 mg et 100 mg & la posalegle de 16p 4.

- hypatension arthastatiques dépendante de la dose |

- détérioration de la fonctien rénale (surtout en cas de déplétion
hydroscdés préalable, diarrhée, vomissement, canboule) donc swre-
veillance de |a créatinine et de la kalstmie renforcde chez |e sujet
agé et les insuffisants rénaus ;

- réduire la posodogle en cas dinsuffisance hépatique,

FHARMACOLOGIE

T

Administration

-Cp & ) mg. 80 mg, 160mg & |3 posologie de 80 mgf, parfais
40 mgf suffin,

Survelllance

= hypatension orthostatiqus dépendante de la dose |

- détérioration de la fonction rénale (surtout en s de déplétion
hydrosedée préalable, diarrhée, womissement, canicule) donc sur-
veillance de la créatinine et de la kaliémie renforcie chez le sujet
age et les insuffisants rénauy ;

- réduine la posologie en cas dinsuffisanoe hipatiquee,

PHARMACOLDGIE

FICHE DE PRESCRIFTION
(Aprovel)

Administration

Surveillance

-Cp & TSmyg, 150 mg et 300 mg & la podologie de 150 mgi en
1 prise.

- hypotersson orthostatique dépendante de la dose
- détérioration de la fonction rénale (surtaut en cas de déplétian
Fydrosodée préalable, diarrhée, vomissemend, canicule) danc sur-
viillance de la créatining et de la kaligmie renforcde chez be sujpst
dge e e irdutlisants rénaux ;

- réduire la pesologie en cas dinsuffisance hépatigues.
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Médicaments
de Uappareil respiratoire

Médicaments de |'asthme

Les manifestations de asthme  découlent de
linftammarion bronchique chronigee, de 'ohs-
rruction réversible des wvoles adriennes e de
Ihyperméactivité bronchique a divers stimuli,
L'asthme met en jeu plsices opes de cellules
inflammatoires, en pamiculier les globules blancs
fosinophiles, L'ssthme s manifeste par des Spisodes
dde bronchoconstriction spontanément réversibles ou
nécessiant un wairement beonchodilaareur, <ot
poumgui om utilise des meédicaments anti-inflamma-
toires {comicoides principalemenit], bronchodilars-
teurs (héta-stimulanes, anticholinergiques) et des
hases xanthigues.

La wvoic d'administration préférenticlle de ces
médicoments est la vole Inhalée (efficacind e
irmocuind), avant un cffer rapide pour les médica-
ments utilisés dans le traitement de la crse et per-
mettant de limirer les effers socondaires (passage
spstémicque alors réduit). L'mbalation des médica-
rments necessite une parfaite éducacion du patient.
Lrasthime est en principe une maladie bnigne, mais
il peut étre grave et oocasionner la mor (2 000 cas
pat an en France). De plis, Paggravarion progressive
de l'ohstruction bronchique de hase peut conduire &
une irsuffisance respiratoire chronique,

Tour patient asthmatique doit avoir un débic
métre de pointe (Peak-flow meter) pour surveilles
Ea réponse au rraitement.

Lérar de mal aschmarsque (asthme aigy grave) est

une wrgence vitale imposant une prise en charge
hospiralitre et Punbisation de médicaments par

voie parentémale asociés 3 Poxygéne.

Bronchodilatateurs béta-2-
MIMEtiqUES (voir Fiche, page 123)

Le traitement de |a crise aigué est doming par les
agonistes béra-2 & courre dunée dacrion {efficaces
cf rapides), Le titement au long cours ow b pré-
wvention dis crises nocrurmess repose sur des molé-

cules & longue durde d'action. Dans les deux cas, le
meédicament stimule les récepreurs béta-2 de La
parod bronchique er reliche la muscularure des
bronches, L'action attendue est I méme que e
médicament soar administré par vode locale ou
penérali. Les effets secomedaires des apomistes béts-
adrénerpigques sont répertorids dans le chapitre 12
{voir page 131} De nombrewses spécialivés sont
commercralsées. Certaines daction beive (Briced,
Mazmr, Venmolme,,, — voir Fiche, page 122}
s réserviées au rrutement de la erise, d'autres
d'action profongse sont utilisées comme traitement
de phase chronique (Foradil, Sevevent, Oxdal}. La
prescripeion des agomistes b2 au long cours
dans [asthme est habitsellement associde & des
corticoides inhalés pour traiter | composante
inflammatoire de la maladic et prévenir la colé-
rane bide 8 |a disensibilisarion des réceprews it

Léducation des patients (mode d'emploi correct de
Finhaler} est capitale.

Glucocorticoides

LE MECAMISME DETAILE DE L"ACTION DES (GLUCT-
CORTICONNES g3t nepris page 189, [ls agissent sur bes
différents rypes cellulaires impliquss dans inflam:
niEsTy I_'q'l:rn.n;hi.qur: dimeftion du nombee de
mastocytes ef de lymphooytes T sous-musgqueus,
diminution de la synthise de cytokines, inhibiton
de 2 mipration des polynucléaires éoinophiles,
actvité angi-oedémaceuse, restauracion de Feffer
beta-Z-mimétigue {sensibilisation des récepreurs
betal. s permertent une amélioracion symptoma-
Ticjue mais aussi une diminution de I'hypernéacri-
vité bronchique.

Définition. La sersdbilisation dun récepteur permet
gu'un etfet pharmasceiagique identique & Meffet mitial
sGIT obtenu pour une dose oe medicament inférieurn
teile adminstrés auparavant.
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LES FOMMES LOCALES INHALEES soful nombreses
i Bécorde, Prodair, Midmicors, Fliooside),

Ellzs sont indkguées dans le traitement de fond
de l'asthee pessistant. Au long cours, Cest un
traitement préventf Jde Vasthme permertant de
diminer In fréquence et Vintensing des spmpté-
mes, L'effer est aroeint au bour de quelques jours
de eraitement dod Vineérin de a n‘-gu|i-t'ri|4," dins
les priscs pour obtenir le traitement de Uinflam-
enaaron broachioque.

Elles sont awsi indiquées dans be trairement des
bronchites asthmatifermes chez lenfant, Le budé-
sonide (solurion pour nébulisation) ese Erdicpadt
dans le tritement de lasthme sévire de enfant
e plus parviculitrement du nowrrisson.

Fas vouF GENERALE @ de coures eures Jer i semit
recommandées en cus d'exacerbation pessaglbre
s .1-.'n'||:!|.'||1|L-.-.. Lo gl diminwe |¢_' Ti!u.ll.ll_' st
aigu grave ef le nombre dhespitalisations. La cor-
vcothérapie prolongée doir brre dvirde.

LES EFFETS INDESIRaBLEs des formes inhalées sont
mdnimes : candidoses boccales, dysphomie, Par
voie penérale, les effers inddsitables sont nome-
breux et dépendanes de Ta durée du traitement et
de la dise delivede (voir pape TET) 11 e impuor-
tant de comseiller sy malsde de se rincer la bou-
che aprés administeation pour limiter les effers
lwritaiis.

Theophylline

s uine brise :l.ilrl!ll.h.'ul.'. wlilisée abondamment
autrefois ef un peu shandonnée ces demibees
anndes du fair de son faible effer bronchodilin-
teur mix dises usuelles et de ses nombrens effers
indésirables

Les formes orabes 3 libérarion probongie ne wont
phis recommanddes en premiéne imtention pour le
trattement de la erise dasrhme.

SE5 EFFETS SECONDAIRES sont dose-diépendants :
—tachveardie, troubles du rythame;

— rremblements, nervosing, Inscie

— mausies, wonlsements, dasrlbe

— crises comiriabes ches enfinr.

Ohn peut doser la chéophyllindmie en cas de suspi-

cion de surdosape (comcentrations thérapeutiues
810 pgiml),

- Théophyllinémie efficace = 1015 ma.
- Théophyllinémie toxique = 20 mg.

UM WOMAREUSES ASSDCIATIONS MEDPCAMENTELSES
modifeent ln théophyllinémie et peuvent entainer
dees effers toxiques :

— augmentation par b ciménidine, Pémyrhromy-
cine, la viloxazine, Pallopurinol, bes quinelomes. . ;
— diminueion de L 1|'||E||rl'|'|l|'|.|1n|.‘1|\i¢ par le=s iniduge-
[EMES ENIFNLALiques.

LES FORMES A LIBERATION FROLONGEE sont |1|.115-
maninbles (Théolar, Thissu, Dilamane Lp) et indi-
quées dans I'nsthme modénd & sévine en association
aved e traitement préventif anti-inflammatoire | en
rl..lrlll..llllil.'l.' Al e gk SYmptomes nocturmes.

LES FORMES 18JECTAKLES sonk urilisdes en 1¥ inten-
tiont dans Pasthme s prave. Lingecrion dor ée
lente ef justifie la mise en place dune perdusion.,

Anticholinergiques

G soon des miédicamenes de secomde imtention
(molns efficaces [juse les b Zestimnularts) mads
pousant alors constiter une aleermative | ces der-
rkers sont mal toléng (rremblement, tachyeandie).
En hloguamnt les récepreuss muscarinigques, ils limi-
tent la brorchoconsoicrion lide & b stismelagion
parnsympathigue physiologique er sonrn, de ce Bir,
wantibronchocomstriceurs =, Leurs effers sont
vondestes et lewr mawvaise wlérnce par voie
penerale (voir page 137} fait qu'ils sont unique-
ment utiliss sous forme keale (Terstm, Ao},
Par vaie Ioncale, le seul effer indésimble observé est
um: séchercsse buccale.

Il existe des formes pharmacentiques associant sal-
bzl e ipratropium, [ Cembvent, Bromchodual),

Cromones

Leur mécanisme d'oction est mal connu er ik som
Propsds commee traitement enti-inflammatoire
dans Fasthme modérd, 1s n'one pas d'effer bron-
chishibaatewr et ne sont pas des médicaments de
la ertse d'asthme.

Le cromophycane de sodivern (Lomiadal) or ke nédocns
il (Tilade) ewercent des propricns anseallengiques
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Antileucotriénes

Les anraponistes des récepreurs aux leucotridnes
exercent i la fois un effet anti-inflammatonn
{dimunition du raux d'éesinophiles circulants) e

antibronchoconstricteur. [ls représentent un trai-
rement addiclf de Pasthme sous forme d'un traice-

ment oral montélukast, Smgular) et sone utilisés
a tirre préventif dans Pasthme induir par Veffor,

Conseils au patient

[ nombreux conseils somt & déliveer 3 un patient
asthreatiaque =

— apprendre & se servir d'un rboinhaler {manoeu-
vre d'inspiration forcée) difficile & ohtenir ches le
Jenne erfant i

— 3¢ mwicher avant b prise;

— perser 4 agirer be flacon avant lemploi;

— tenir correcrement le flacon (camouche vers le
h.'lut. -q_'||1|1|'|||l “n hu:];

= respecter bes doses {rsgque de dépendance, d'aug-
mentarion de b fréquence des crises];

- ne pas fumer;

—apprendre bes bonnes  positions  respirstoines
[participation active & la ki1hé-\.|.l|1|."|.'.|.]':n.'f.--

Anrirussifs e fluidifimes branchigues

Education du patient

Wirifier o boomne wtilisagum Su o débimére de
pointe {DEF : mesune be débir expiranaine maximal
[RIERE NI exparation lorcée compartant e valeurs
théoriguees en fonction de I'ige). La mesure &'effec-
tue en position debout, en Sassurant que la main
ne blogue pas le cusewr mesureur indiquant les
valeurs. Le patient prend une inspiration profonde
maximum puis place embowr dans b bowsche e
expite ke plus fort, Te plus longremps of ke plus rapi-
dement possible. [ faur répérer Fopération 3 fois
de suite et prendre T meillewre valeur retenue.

[l permer ba surveillance de Uefficacicé du traie-
menk; en cas de crise le DEP est réalisé avant et
aprks chague adrosal.

En cas de comicoides inhalés, il est nécessaire de
tincer la bouche aprés chague prise afin d"éviter
I"apparition de candidese buccale.

I et imdispensable de limiver Desposition aus
allergénes en cas dallergie connue, Tamét du
rabac est impérarif.

Des facteurs de décompensation classique de
I'asthene doivent Erre recherchés er trainds rels que
la présence d'vm reflux gastro-asophagien oy
June sisite chroniguee.

LUne vaccinarion antigrippale annuelle est recom-
rrandie.

Antitussifs et fluidifiants bronchiques

La roux est un phénomene réflexe qui déoage les
visies respiratoires, Quand elle es productive, elle
e doir pas &tre sipprimée & tour prix car elle est
alors utile 3 la puérison.

Antitussifs centraux opiaces

Les effers inddsirables des dérivés opiscés sont
décrits dans e chapitre 14 (voir page 169). Les
deus risques principaux dans le raivement de s
tou ot L qlérlcndnnl.‘l: at ki ;||."|1r|.'mi|||1 rl:-.1|1i|.'.|.-
toire en cas de surdosage, Des désordres digeseifs
mireurs somt somvent observds 1:1;|1|1'-r'i|1:-1l 1k, LA
sfes, VOmssemen s},

Les antitussifs contiennent des opivides faibles -
codéine  (Pulmosérum), codéthyline  Tussipax),

noscapine | Tussisédal), desmrométhorphane {Aoi-
fed, Diill, Modex)

Dépresseurs du centre
de la toux non opiacés
e somit soit des amtihistnminiques HI {Themskine,

Tup[-,':u].l. anit abess ildiriviis d{T\rim:lnI! ler cemvire die I
lonns eif imn aslre pndcandsme : chobutinol [:ﬂ'nlh.l.l!'l.

Expectorants-fluidifiants

[l5 sont muocolytiques (cles-d-dire qu'ils dimi-
nuent la viscositd du mucus) . N-acéyloyseéine
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[Miccomyst, Flamacil, Exomuc]; carbocystéine
[ Rhnmehind].

Associis 3 dies bronchedilatateurs, ils Bweiliten
Pévacumtion des sberérions bronchiques (mucovis-

Leur efficacité m'es s peonev e pas des essads cli-
pigques de bonne méthodolopie. 115 agissent en
complément des manmuvres classiques de drainage
pestural, de Papprentisage de lexpectosation et

|_'|.-.]|_u.¢:l. -.I-:.' |.'|'|'|'|Jr:|I:|I 1
. b= L'éducation du patient asthmatique est capitabe. ¢ = Les effets indésirables des traitements inhalés de
W dait apprendre & witliser les Inhaters, comprendre la I'asthms sort minimes, les effets liés aus gluoorortiopddes

nécessitgé d'une autosureillance régqulitre {mesure du  (randidoses, dysphonie) sont facilement évitables par la
DEF), connaitre les signes de ['asthme aigu grave et ringage de la bauche agrés inhalation,

cofisulter pégullérement,

L—

I'_l: ARMACOLOG!
! FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES) : salbutamol (Ventaiine)

Adminstration Survelllance
Forme arale Efficacitd
= Salution pour inhalation - - Améfioration de la fonction respiratoire,
= Kentodine soray 100 pg (boufide & 100 jg); = Surveiller ;
| * Ventodisis 200 pg (dose 4 300 pg); + la fréquence respiratoire;
= Sodution powr nébulisation ; = la saturation en Oy;
* flacon de 10ml = 50 mg; + be ditbit-mittre de pointe type peak-flow,

* diluer 1 mL dans 4 ml de sérum physiologique,
Forme 5C: ampoule de 1 mL = 0.5 mg.

Fowrme IV

= gmpaidle de 5 ml = 5mg;

» & perfuser en conting (0,5 & 1 mg'h);

= traltement de "asthme algu grave;

= pdgessite une survelllance en réanimation.
Mode g action : bronchodilatation.

= bes signes de lutte respiratoire,

Tolérance

- Clinigue :

# cardiolagigue | Wachycardie, palpitatians;
& digestive | nausdes)

| wneurologique:  tremblements  des  extréenitds,
| Irritabilité.

- Blalogigue :
* kalidmea;
= ghjcémie,

Education - Conseils au patient

L'In.firrmer[;:l-d-u:lt:

- apprendre au patient 4 bien coordonner respiration et inhalation sinon rsque dinefficacitd de La prise,

recaurs si besoin & wne chambre d'inhalation};

= |ui tordeiller la prise de Ventoline avant 'effort (1 bouffée);
= |ui demander de consulber son médecin en cad de recowrs plus frégueent & la Vendaline (asthme instable];

= lui apprendre & utilser un déhit-métre de pointe;

= lui donner une éducktion & Fautosurveillance denique,



Médicaments de " gppareil respirarire

i FICHE DE PRESCRIPTION : béta-2-mimétiques |
; iClasse [#a] Médicaments
ALTION BREVE terbutaling Bricaryl
salbutamal Vertaline Spréos
femotdral Barri st
pirbutéral Maxair
ACTION LONGUE formaotérol Foradi
! salmidtdral Sargyent
, ambiustéral Ol
[ terbutaline Bricany LP
Administration Surveillarce
| - Action bréve : spray, IV, 5€, inhalation Efficicitd du traltement '
IV : asthme aigu grave; - Traitement de erise: DEP T, FRt L, powls |, saturs- |
SC: relass du spray sl imefficace en cas de orise. tion O T.
- Actlon longue : PO, spray. | - Traitement de ford : L nembre de crises (& dispa-

rithan], DEF normalisé.

| Tolérance - effets indésirablas
- Clinlgue :  tremblements, palpitations, tachy-
cardse, nausees,

|
i = Biclogique ; hypokaliémie, hyperghcémie,

Pratigue IDE

= Surveillance des constantes | pouls, TA, FR, Sat O, DEF,
- Le rythme da sunveillance dépend de la gravité initiale.
= LUne crise d'asthme peut étre une wigence witale |

= Werifier la bonne utilisatigrdmanipulation des spraygs... ils conditicnnent I'efficacité du traitement,

Education - Consells au patient

L'asthme est dib @ une bronchoconstriction secondaire & une hyperréactivité bronchique, C'est une maladie
sureEnant par crisgs aves & persistance d'une abstruction dhronique, Les sibilants la caractérisent,

Les béta-2 mimétiques d'action brive constituent |e traitement de la crise avec schéma d'escalade - spray —
S0 — IV avec prise en charge & domicle — 540U — hapital (£ réa) si inefficacité du traitement initial.

Les beta-2 mimétiques daction longue ne traitent pas la orise mais sont efficaces dans ke traitement de fond
en assodiation avec bes corticoides inhalés, Ik sont dgalement efficaces dars be traitement de la branchite
chronique obstructive past-tabagique.

L traitement de fond doit étre bien suivi, les facteurs déclenchants de crise dvités et élimings, En cas de
gine dant 'effort, L DEP, T nombre de crises nécessitant une T du traitement avec sensation de résistanoe 4
celui-ci, e patient dait consulter rapidement ar ce sont des factewss de risque d'asthme aigu grave qui
ricesitent p:h'ﬁ:i: une peite en charge réanimataire; c'est une urgerce vitale,

Le patiert doit sauwent suneiller son DEP et consulber régulidremernt son preumologue pawr une sdaptation
précise du trafbement de fond.
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FICHE DE PRESCRIPTIONS (ADULTES)

Antiasthmatiques : bronchedilatateurs anticholinergiques

PHARMACOLOGEE

loratrapium bromure pour dedew

pratrapium bromure
solutien pour inhalation par nébulisation,

Afravent 20 po'bauffée (aérasol-doseur),

Atravent unidose 05mgiimL ou 2ml
maximum 3.

1 & 2 bauffée: & remouveler i crise et en
traitement de fond en asiotiztion avec les
cortsd oides inhabis,

Q.5 myg + Nall 0% % pour un volume total
de & mL par nébulisation.

PHARMACOLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTIONS (ADULTES)
Antiasthmatigues en association

Corticotdes + béta-2-stimulant :

Antichelinergique = béta-2-stimulant
fénatéral £ ipratrogium

gélules, dispesitf d'inhalation de poudre
sécha,

- fluticascne + salmétérod

11 abrosel doseur (@ autodécenchement
nigessite un débit insplratolne menimum) |
2 dispesitif dinhalation de poudre séche,

——n_o-=

Crise d'asthme @ 1 bouffée 4 répéter si

125 pg au 250 g

Sévetide divkus
salmétéral 50 pg + fluticasone 100 g ou
250 pg ou 500 pg

Aronchooua! gélule

fémoitércd 100 poipel esaln.

ipratropium 40 pgigel, renl'fham daffert @ 1 bouffde 15 min avant
L L.
Em traitement de fond en assoclation avec
les cortiooides.

Sl 2 inhalations x 2 ] [desape adapté 3 la sévé-

salmétérol 50 pg + fluticasone 50 pg ou | rité de la Fasthme).

Prévenir le patient que I'etfet des corticol-
des inhalés n'est pas immédiat et prend
el uess jeurs,

1 inhalation x 2§ (sureeiller I'utilisation cor-
redt du systéme d'inhalation).

- Buddsonide + formatéral :
dispositif d'inhalation de poudre séche

Syrmabeovt turbwrhaler
formatéral &pg « budédonide
2004

formatérol 12 pg + budesonade 200 pg |

100 g au |

1 4 2 inhalations x 2] (dosage adapté & la
siviritd de la l'asthmal.
Traitement de fond,
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FICHE DE PRESCRIPTIONS [ADULTES)

Antiasthmatiques : corticoides en aérosols

PHARMACOLOGIE

1] biclométaione
pgbouftée)

aérosel  dosewr  (en

Bécotide 50, 250
Beclofert awvec minichambre dinhalation
250

=100 & 250 pg 14 4 fois] maxl 2000 pgl
indigué dans le traitement de fend de
Fasthime, tou spasmodique, BFOD spastique.

5) budésonide suspersion pour nébulisa-
tion par nébulisateur {mgl2ml)

Pulmipart récipient unddase 0.5, 1

Spir 250 - Toujowrs wérifier Futidisation correcte du
Alpexair 100 systéme dinhalatian.
| - Prévenir le patient que I'effet des corticei-
| des inhalés n'est pas immediat el prend
| guelgues jours & faire effets.
| -Prévention des candidoses buccales par
ringage aprés chaque adminstration.
2 badamétasane diproplonate dispasitif | Pralad Autohaler 250 = hima posologie qu'ave: adnosol doseur,
d'inhalation de poudre séche (en poboul- | Quar Autahaler 100 - Forme autchaler adaptée & ladufte et &
fee) Bémidrex Easyhaler 100 Fenfant.
Asmabec chickhaler 100, 250 = Qwar ; pasologies habituelles divisées par
Miflasone gélule avec inhalateur 100, 2 <ompte tenu de la faible taille des particu-
200,400 ks dmises par 'autohaler,
3) budésonide aérosol doseur en pgibouffie Pulmicart Turbuwhaler 100, 200 200 & 800x 2 &4
4] fluticasone Flizstide 50, 125, 250 100 & 1000 pg x 2.
adrosol dedews
ten pgidose)

Réserd & 'enfant.

B) budésonide dispositif dfinhalation de
poudre séche

T} fluticasone  dispositif  diinhalation de
poudre séche (en pptdase)

Pulmicart Turbuhaler 100, 300, 400
Novopuimon Movoliper 200
Miflanil pilule 200, 400

| 14 dinhalations] & 200 g x 2] ou 1 &

Finhalations 3 400 |57 2 2 en fonction du
stade de ka maladie.

Flisatide Diskus 100, 250, 500

Asthme wbekre 1 4 2 inhalations],

; FICHE DE PRESCRIPTIONS (ADULTES)
Antiasthmatique ; cromones

|

Cromoghcate de sadium (Lomudal)

==

- Toutes les ramones en paudne ou saray
anl &te retirdes du marcheé par le fabricant

| car trés peu utilsdes; il ne reste que les for-
mes & rbuliser.

Agthme léger: nébulisations pendant 8 &
10 minutes : 1 amp x 247,

PHARMACDLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTIONS (ADULTES)
Antiasthmatigue : antilewcotriénes

Montélukast (Saguwai]

- Agthene &t traitemnent de fond :cp & 5 myg, ¢p a 10 mg au coucher,

- Agulie : 10 mgl.
- Enfant ! 5 mgl.

— Prévenic le patient qu'sl ne £'agit pas d'un traitement de fard.
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Médicaments agissant par U'intermédiaire

du SySté‘-THE nerveux dautonome

Le sistéme nerveus wéperanif est La partie du sys-
teme nerveus qui assure la sépulation. des fonc-
tions viscérales indépendantes de la volonné :
clrculatoires, respararotres,  digestives, endocri-
niennes, métaboliques. .. 11 est formé d'une double
innervatim  sympathique e parasympathique,
e de centres nerveus spécifiques qul innervent
la plupare des rissus de 'organisme : le coeur,
les vaisseaux, les poumons, le tibe digesif
(figure 12.1).

On comprend que les médicaments modifiant le
fonctionnement de ces systémes exerceront des
effers variés au niveau de nombreux onganes. [l
pourront soit stiealer {augmenter) les effers, soir
inhiber (diminuer) les effers des deux systimes.
Au nivenn de nombreux tissus, les systémes sym-
pathigue et parasympathique exercent des effers
opposés ef sont en équilibre, dans b plupar des
cns, dimineer e effers dun des deus systémes
revient en fadr & porentialiser Iaumme. Ainsi, admi-
nistrer wn médicament qui inhibe ke systéme parn-
sympathique sugmenee bes effers du systéme
sympathique puisque celui-ci, dans les conditions
physiologiques, est = contré = par le systéme para-
sympathique.

Acitylcholing
M'?t?u.,:ﬂ“ ﬁ"‘gm
musLarinig o mektyk e
i [réceptewrs -
nicotiniquesh |

Moradrénaline
[récepteurs
adrémergigues)

EEEER] Crganisation anatomigue
des systemies nerveux sympathique
et parasympathigue,
1: naurone préganglicnnaire;
2 neurcne pasiganglonnaire,

Médicaments agissant
sur le systéme nerveux sympathique

Line fibre nerveuse du systbme sympatique est
constituée de deus newrones ; e premier neurone
court, dit préganglionmaire, est un  neEurone
connecteur g prend naissance au niveau des
centres sympathiques céréhrospinaux et Fit relais
avec un second neurone postganglicnnaise au
niveau de panglions lanfrovertébraux et paraverté
braune. Ce second neurone 1 son coeps cellulaire au
niveau du ganglion, ¢'est un neurone effecteur qui
envoie un axene, beawcoup plus long que celui du
premeer neurone, au nivea des différents rissus

cibles [vaisscaux, poumons, cocur, foie, oflon,.. )
(figure [2.10.

L neurome postganglionnaire. appelé « présynap-
tique =, est | siepe de la synthise du nearomédia-
teur du sysréme sympathique, s noradrénaline. Le
neuromédiateur est stocké dans la fibre dans des
visicubes, Dans o synapse, la noradeénaline est
libérée en Face des protéines réceptrices tissulaines
meédiant les cffers phammacologiques  appelées
w pegepteums postsyraptiues « (ligure 12.2). 1] existe,
pour be systbme sympathigue, un second média-

12

Meelle épiniére
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Fente syraptigue -~
[F00-20M angstréms)

- Wikshoules de médiateurs

it

| Soma du neurane |

m Phiysialogie du systeme nerveln sympathigue.

weur physologigue, Fadrénaline qui et woe bars
mone sicrérée par la médullosurrénale lors J'ume
stimalatiom sympeathicue.

Definition, Un réceplewr et une matromolécule
pratéigise, ditude dur la membrane su dam le corpy
coflulatres des différents tissus de "organisme. Elle
recannait des mokcwles specifaques. O moléoules
pawdent étre sécrataes physialogiquemnent Charmonses)
ou &re witroduited (medicaments) La liaion de o4
mekiules sur keur réceptewr propre est le préalable
abligatoine & lewr sctican.

1 exlane v :-'!:||.I|1i'.'5u: ef une ..il-|'.'|,;|::u|:|l||l|1 pem-
nenites de noradrénaline au niveas Je toutes [es
fibres présymaptiques de lorganisme. La synehdse
st anroncgulée par le nevromédiatenr en fonction
des besoirg e madnrient Fhoméostasie des princi-
pabes foncrioms de Vorganisme, Far exemple, au
mivenn dbe o pression areérielle, on dit gu'il existe
uiny roasis syt higue perrement donr Jépend I
pression amérielle Jun sujer debout. Sice ronus
et déprimeé, on porle dhipotenson arthodtatique,

Defindtion. L'hamécdtasie et be maintien 4 la valeur
normale des différentes constantes physiologiques de
Findridu {tempéradure, pression arbénelle. ).

Un médicament peut modifier les effers midids
par le spstéme sempathique, soit en modifiant La
synthise Je la noradrénaline, sodr en prenant sa

plice au nivean des récepreurs postsynaptigues,
[hams ce caz, le médicament peut soit exercer des
effers semblables 3 ceux Je la noradrénaline - on
dit alors que cest un agoniste ou un sympathomi-
mstigue — sedr prendee 1 place du newsomédinteur
sans exercer deffet @ il empéche alors le nearomé-
chiareie |J':||.:i|: el o |':I.]"-|:'l|.'I|L' :lmag-mu's.l:e i sym-
patholviique,

Médicaments dont les effets
résuitent de leur liaison
aux récepteurs
du systéme sympathique

I EXISTE CLASSIGURMENT DELX TYPES DB RECEP.
TEURY ADRENERGIGUES : les récepreurs alpha et les
rcepreurs B Chagee type de récepreur a éé
lwi-méme divisd en deox soustvpes: alphes-
lalpha-2, Bera- 1 béra-2.

S o armive 3 mémesiser la lste des effers entrai-
nés par L seimulation Je chicun o cies réCepienrs,
il esr ensuite trits facile de déduire les effets thies-
pentiues etfou indésirables des médicaments agn-
NEsles dal AN Les s,

Les medécules endogines amr capables Je se fimer
sur ous les phoepreurs mais avec Jes affinirés (des
boresd plus ou moirs importanges, Les medécnles
mddicamenneuses, en revanche, sont synthiétisbes
s fire selectives Jun sy ou A un type de
pECepeur,

Deéfinttian. Une moléwle endogine et une maléoule
produiie dans 'organieme, par capmple ung hbarmone
(insuline] ow un neurgtrarsmetteur {dopamine).

La moradrénalie se lie de facon prépondérange
pux récepteuns alpha, alors que Madrénaline se lie
AVELD IJL'!l- ||j-ﬁf|.|[Ll"'\| 'u'lllhil‘l.lL'J JlLK l.'l..'\l\_'l.'l"i.'llr"\u ||I]'hi|. 5]
bétu. La dopamine, un sutte neumoiransmertens
i imbervient dans diverses pthologies comme b
maladie de Parkinsonm ou ko schizopheénie (voir
page 1471 et Jonr ba scructuee esr proche Je celle
de la poradrénaline, posside Jdes récepteurs spéci-
fiques mais @ Lie égalensent aux récepreuss b e
alpha-ndrénerpipes.

Ph podne dee vue de B Jocalisation anatomigue.
~ Au mivesn des ossus posisTapligue innervis
prar be semprathigue ; dies réceptears slpha: 1, bita- |



en il

i lammrel La Phefsscopic nom maionsie e

et béta-l, La linison d'un médicament sur ces
:'-L':cl.'prl.'un v enrrainer o effet phnrma:nlu!_li,..lu.:
différent selon le tissu considéed. 1 s"agie Lun effer
derect sur Je récepreur et on parle soit de médi-
cament agoniste direcr ou sympathominerigue
direct {stimulation du récepteur), seir de miédica-
meene antagoniste direct ou ssmpatholytique direct
ihlocaze du récepteur)

— Mip mivean du megoge sy AP h‘!,'||'|r|..1|:|'|'i-
quie, existent dgalement des récepreurs qui ne sont
pas s :E»r.upruur:- |'l]I.-I|‘I1IiI.|,,'\I::-|II:|,=i|,|I,|I,"\- i Eiom,
mais qui régulene la synthise de la noradrénaline
i Figure 1235,

e .

Nl.lll‘i l':'ll'lill.'l.ll]-:"'l'l‘i I_‘Ililrlr['h II:' hll"l{'.ﬂu I_.:_ll \i“l_" I:\,i
plupart des effers agonises alpha-1 condiwisent 3
e contraction muscubaine | les pill;hn[-:'\-gin_-ﬂ

pouvant ¢n béneficier décrines ci-apris

Hyromession  oRTHOSTATIONUE.  Loms  d'hypo-
TeTsinns l.|1'r|'|l.af~r:|ri-.|||r."| stvires, |a midodrine
{Chemom § peot Etre utlisde par voie buccale,

ComcEsTIoN  nassalk. Les  vasocomstricteurs
nisaus sont emplivés par voie locale sows forme
e pouitres asales (naphazoline [Framaling], oxy-
métamline [Anepd]). Toutefois, lors d"aunsmé-
dicarion, en e durilisation pnl!nnpﬁq |.'1|I'|||| il
forte dose, ces médicaments peuvent exercer des
etfers |5l."|1|.::r.||:|:-: @l erriner e h'!.'|'-g'r|:|._-|'|=:||1|1'-

arterielles,

Médicaments agissa sier le systémie nerveres sympathigues

/
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Filire présynaptique
récepteurs de régulstion
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Fibre postaymagtique
riceptaurs trwulaines
responsables des
ettets pharmacalogigues

EEEEE] répartitian et rdles des réceptevns du systéme nerveus sympathigue,

Micrame,  Llergotomine  (Gynergine) et la
dibwdro-ergotamine { Difbydrosrgoamine Sandos,
I.'-'u"n-:-e|.-?{jmr_-.-..-.|1n|-,' sl winr otilisées dans e
traitement curarif de la crise ai;.:m." de NIk e
|.'4.'r|:||r:||||i|1.-:' b un vtk ke puimﬂnt |_'||,|i
peut e pesponsable de poussées hyperrensivis ou
chemispues cardiagques., Les surdosages, parfois [ié
S dbes imtersctions médicamenreuses [inhibizion de

Tissws ou rgane Stimulation Biocage
Vaisseauy Vasooonstriction Vasodilatation
Tube digestif Dimilnution de la motding et du tonus, Augmentation de la motilitd et du tonus,
contraction des sphincters redichement des sphinciers
Spstime nerveuy central Augmentation da la vigilance Lidation
Wassie Cortractian {trigone et sphinces Reddchement (rigone et sphinoer)
Prostate Contraction du muscle prostatique Relachement du musde prostatique
LHérus Contraction Rl &chwement
Eil Mydriase active Whyosis passif
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v dépmdation de Perpotnine loss e copres-
capuinn de macralides), entrainent des épisodes
dlergotisme wigy pouvant conduite & des nécroses
iles expEmings.

Définition. L'El'glbtiil'i'll!- BiglJ entraing une Yaso-
margiriction enportante pouyvant condisre & une gan-
gréne rendant niscessaire une amputation du membne
COnEr T,

FEuvEascE. La 1|'||::r||'!.'||.'rg-::-:||hi:rr||1|.' 1:'L-1|.'[||'|E1';El'r'|}
eat urilisde en cas de smignements importint o
prolongée apris 'acconchament pour contrscter
l'utérus er faire cesser I'hémorragie.

Hypersoasie, La srimwlation  des  nfoepreors
alpha-1 permer de séduire cermains érats de som-
nolence ef de diminoer le temps de sommeil,
L'adrafinil (Olmifon} est wtilisé comme psychoto-
g, Lo pondadioil Mokl ese Je seul reabre-
meent de Phypersomnie idiopathique et est &liveé
dons des conelitions particuligres {médicament 3
UsERE Testreine),

Medicaments sympathomimetigues alpha-2

LE FLUS AMCIEN DENTHE EUK EST LA CLOMIDNNE
[(Catapressan ), Ce médicomment et |e chel de file
i antibypertenseurs centraux, cette action et le
résultar Fune dowsble action @ un dfer agonksre
alpha-2 bulbaire entrainans une dépresion du
tenus sympathigue of une liaison & des récepreucs
spifiues appelés récepteurs mex imidicolines,
Oin observe pasallélement une augmentation du
o vigal. D plus, il exerce un effer sympatho-
Iyvigue indirecr en stimulant les réceptews péri-
radriques alpha-l qui exercent un rétroconnile
mégatit sur lo libération de moradiénaline. Ses
{'I{I.'!h |1'n.|.'.:':G|T.-II1IL'h I'\ITII'II:'iFIIII.I:ﬂ LO0E nuIve MR
lenece, une asthénie, une baise de Ta libido,
maperarien dun syndeome dépressil prfexsistnt &
ja! Ti'i'.".ll_' d'ln'pllq_'n-:iuln |1'r|]u:ﬁ|::|l:|.|.||_u_' 0 cas |_:||_' A
dosage.

IYEPLNE, D'AUTRES MOLECULER ONT ETH COMMER
clatisees possédant bes mémes modes Jaction
mitie phias spécifiques des réceptears aw imidazoli-
pes ef possédant un meilleve profil de wlérnce :
I ribmenidine {Hypermm) e la mosonidine {Phy-
siptens) | wodr rableau ).

Ces traiterments anohypermenseurs ceniraus ne
divent pas Crre INEETHT Praus st:.|u|.-m-.-nr coimple
tenu du TR HpoTtant i riehomd h'rTu'r!m-:i{.

4 Meédicaments
sympathomimetiques bata
Dedmitianm
- Le detrusor est le muscle lisse constituant le corps de

la vessie:

- la fipalyse est Fhydrelyse (e découpage) des lipides
en atides gras libres

Les médicaments, sympathomimetiques & activied
béta-prédominante peuvent étre clissds selon leur

].1‘." ALINISTES 1’"-' Ta-1 Cnt ik Ir|||1|5-.1|'||.' limllillllx‘
gt leur confere quatre propaénds clasiges en
|.'|I'|i||.-.||!|.|||.'| |I'.|'L'_'|L' -

= effet inotrope positil &'est-dadine le renforcement
dir T comrmeriling L'iLT\.|1iI||I1q.';

— effet dromotrope positif ¢est-a-dire Pasgmenta-
tiom de In conduction intracardiague;

— effer chronotrope posicll < est-d-dire Paspmenta-
i dis rythume Candiacue;

— cifet bathmotrope positif <'est-3-dire "ugmen-
tation de lexcitabilivg cardingue,

La CopponmciuT des effers -:.'|1|.1.|m|rn|r-|.' el I
pusinifs conduic & aupmenter le débir er le mravail
cardingues, oo qui permet dutiliser ces moléoubes
comme cardiotoniques. Mais Udffer bathmoorope
positif et gelerire et peor comduare i des troehdes
du rrhmes Eaupementarion du tavail cardisue
:'l1|n|1ﬂl‘ LI COmsmmmeal iosey acor LIlII:ﬂ'ﬁ'HE'I.'II.' F‘:Ir
le I|:'|','|.r|.':||’;||.' s, il les Ap ATl sl inesistfisanns
|jpar |.':|:|.'|.'|||'|n|.' en o dinsulfsance coronarenne),
enteine ume hypoxis,

LES ACOmisTes BETA-2 sonl utilisés dans |"asthone
pout laies propriéés bronchodilasrices o dans
|:| ThETLROE |J':||.'l;-.:-l.||.'|!'|.r.'ll:'||.'l'|.l |'|r4'.:|!|'|:|.lun.': I:H.-‘I.J:':l
pour beur effer tocelytigue ou utdrorelasant. La
reotion de sélectivied pour un sous-rype de wécep-
teur béta est relavive er bors Laugmentation des
posologies, comme cest parfois le cas dans les
MAPF, on ohaerve des effers cardiaques b type de
tachycardie. Dane Vasthmee, pour néduire les effers
genéraux, il est possible Femployer des fonmes
locabes {érosods, autohalers),

Définftion. Un efiet tocolytiqgue est la propricbd de
diffinuer |es cartractions de I'uférus gravide
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Tissu ou organe Recepteur
Valsseaus sangurs [, -2
Copur et = 2
Intestin fr, -2
Pancrias p-2
Bronches Pl = 2
Refn p1 = 2
Wesin -2
Uttirus -2
Tisu adipeux 1, -2
(Eil -2
Mnicles squelettiguet -2
bdtaboliame -1, -2
LETTTIRER] Affirited molatives 2
i bes ganiETypes 4in
béta-1m
adrénaline +H
dopamine —+=
Haprénaline (uared) 4
dubutarmine (Dabutrex) e
dopexamane {Dopacand] E
arogrénaline {Alupent} +
salbutamal (Ventaoline) +
formoténgl {ForaoW LO) +
fénatérol (Beratec LI} +
pirbutéral {Maxair) ¥
salmatérol (Serevent) +
terbutaline (Bricanyd} ¥
ritadrine {Pré-par) +
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Selmufation
Dilatation

Effet inotrape poditsf
Effet chronotrope positit

Effet dromotrope positif

Effat bathmotrope positif

Hypauaie relative

Relaxation

Augrnerntation de la séorétion d'insuline
Relaxation

Augrmentation de la séorétion de rénine
Redaxation du détrusor

Aedamation

Augmertation de la lipolyoe
Augmerntation de la séorétion de Fhumewr agueuse
Tremblements

Hyperglycémie
Augrentation des addes gras libres

Blocage
Constriction
Effet inatrope nédgatif
Effet thronotrope négatit
Effet dromeatrops négatif
Effet bathmotrope négatif

Stimudation

Diménution de ka séorétion d'insuline
Constriction

Diménution de ka séarétion de rénine
Contraction du détrusor

Contraction

Diménution de ka lipokmse

Cimdnution de ka pression intracoulaire
Action anifremblermerts

Hypoghycémie
Cimenution des acides gras libres
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(1) Rdle préponderat aee ey fanitcers caidiagues & Ly

pragion artdrsHia.

[ Adle prpondérant s la musculabors Ese branck-

fjias Gt Widring
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LA FRAZOSINE [MiNEss) (voir Fiche, page 140)
[ rl.ill'l'll'i les |'||I||:~ whectaly or b '|'-'||1-: FIJiM:.II'II‘!-
antagonistes alpha-1. Laffinied de la prasosine
pir les péoepteurs alpha-l et de Pondre de Tn
pancmele {107 maol) er sa sélecrivied pour les
alpha-1 réceprears par rapport sux alpha-2 est
supserieune 3 1 000 ks, Elle prowocue uae dininu-
fion de ks pression amérielle par vasodilamation
s s prise chronigue $'accompagne de niten-
ticm hypdrosodbe avec aedimes des membres infé-
riewrs, Le principal éffet indésirble, qui doir Stre
bien contrilé, apparait en début de traitement ;
cest o syneope dite de o premitee dose, Cette
hyporension orchostatique peur &g diminude en
augmentant progressivement Jes posologies ec en
administrong le traitement au ajet une foss qu'il
est conicheé,

L'vmampan {Memaressynt (voar Fiche, page
141} esc ansihyperrenseur du fair d'une double
propriceé ;. alpha-l-antogoniste o8 % HTEA-ago-
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nizne, Ses effers indidsirables sont principalement
des vertiges et des céphalies,

PROCHE DE LA PRATOSINE EST 1 ALFUZOZINE
iUapom, Xathat), daberd développie comme
antibypertensear, mais wtilisée en urologie parce
qu'elle manifeste wne acrivied  particulitee au
mivean du tractus urinsire; en effer Pactivité
alpha-1 ancagonisoe sur ke muscle de la vessie et de
Turiene semble vtile dons le traigement des dysus
ries de Uhyperrophie Inigne de la prosrare. Le
Xarral & montré som efficacité 3 dimimuer e résido
|“1|1r-|||||."I||.||'||:'|-u|, EE gue le Fsue de rérention
wringire. D plus, il n'a pas deffers délétines sur la
donceion sexuelle. Bécenment, PI!I!I-II.'IJHI- ol dea-
les spécifiques des réceptenrs alpha- LA [tamsg-
losime [Josie, Omix] {voir Fiche, page 140}
téruzosine |Dvsalpha, Hyirme]), ont é6é commer-
cialisées dans ceme indication urologsque. Ces
spécialités pruvent entrainer, notemment ches les
sigjets mmaids par daurres annhsperrenseurs, des
hypotensions orthostatigoes.

L'HYFERTHROPHIE BENIGNE DE La PROSTATE odoci-
slonne de I:n;l'-::m. inxi:_‘li{'lua{' TRH -::-I':s-l::bq'lq' sur o vl
urinaire immiddistement sous la vessie entramnant
alory wne Faiblesse du jer aves app=rition dune

AFLACEETR P Classification des inhibiteurs bite-adréneroigues

o fonmncihn de it prapriales (e non axlha st e

propranaled

labyétalal

meprénoled
bisaprolal
pindolal
carvirdilol
beétanalol
atimolal
célipraial

meétaproiol

Fom de Bgta-1 Activitd sympatho-
spdcialité sélectivite mimstipue intrinssgue
Aviacardy g a

Sectral * +

Trangate 0 ]

Sotalex 0 ]

Tragicor 0 +
Dptensin n L]

Visken tr

Kredex i L]

Karane + 0
Tdngrming * dQ

Célechal + +

Seloken " i

[t} O sigratie gua I'activitd n'est pas prédants

vessie de luere et Je résidu post-mictionnel avec le
temps, Les alpha-bloquants vient i relicher le
tonus des fibees musculaines (relaxation du col
visical gt des fibres musculaires lissss intmprosta-
riques) et sont Jefficacité rapide. DMautres médi-
atments peuvent ftre utiliss comme ks mbibiteurs
dee la 5 alpha-réductase {Chibso-Proscay, Avndien
g diminment bes complications aigues telle que 1
réterrion wigud d'urine (baisse de 57 %) mals qui
oecationnent une impuisance dans 3 4 3 % des
cas er une baisze de I Jibido (3 %), Lassociation
du Chebeo-Prascar & alpha-bloquant (Etudes multi-
centriguee MTOPS) esr indiquée en cas dinsudli-
sance g 'efficacind de ln monothérapie {efficacind
supirieure en asochtion que lomsgee prs sépad-
mient, babse de ls progression de hvpertrophie e
£6 %, des risgues de rention urinaire de B1 % e
oy risepse d'intervention chinurgical de 867 %),

En cos de résistance au traitement médical, la
solution chirurgicale <impose.

Les ELEMENTS DE SURVEILLANCE SONT 3

b le retentissement des sympadimes s L vie quo-
tidienne;

¥ un examen physique avec toucher rectal ser-
vant & approcier be volume normal de ln proseare
(environ celle & In waille d'ume chitaigmnel;

¥ upe analyse par ln bandelette wrinaire i la
recherche d'une hémarurie e d'une leucocyourie;
¥ un dosage des PSA (antigine spécifique prosta-
biguieh : | ROt libre = P est F'I""‘ Tsnecner
en coe de cancer de la prostate gquien cas d'adé-
nome, ces di v ok alors utiles powr |.|I.'iri1'|j,:l,:|{!r
v sdiname d'un cancer che: un patient ayane un
i satud entre 4 et [0 ng/ml avec toucher rectal
normal. Des bopsies Scho-puidées sont aloes licins
o b rapport P2 libre sur PEA total est < 15 %

Lisponasive (VinoRa), antagponiste alpha-1, est
utilisée comme antimigraineus.

Pak  AILLEURS CERTAING NEUROLEETIQUES, en
dehior de beur acoiviee |1||r:|1|:|.1'|ll.' des rEcepTeums
dopaminergiques, ont une activied alpha-1 ants-
[OTERbE b oA une aetion sidative

Les antagonistes alpha-2

La 'rl.ll'l:lll'lhii':rl.' FE |.".||'|I!:|;,|~:m|h11,' '.1|r|'|:|r2 :||,|r|,:|1.|:'|'gia-
que le plus sélectif. Longremps proposée dans Le
eaitement de Uimpubsance, elle et épbement
indiquée, mais peu utilisée, Lo d'hypotension
orthosrarigue.
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4 L'urgence hypertensive

Lowsque I pression amérielle (PAY s'éleve mpide-
ment sans sodfrmnes viscembe, on |1:|r|:' de prus
sbe hypertensive = HTA sévere lomgque la rension
artérielle disstolique TAD = 110 mmHg (OMS)
La PA doir £ore mesurée aux deux bras 3 plusicurs
reprises en position allongbe ou sssise apris dix
minutes de repos,

[T = hﬂ'q:rll,'n:q.il: '=|.|nrl|r' INEL SIPTIES NEUMTSETES-
riels [edphalées, phosphines) ndcessire du repos 1
L révision du ceirement de fond ancihypertensenr
avec un suivi régulier du patient surtous =il est
inergieral afim d'affirmer le dingrostic IHTA per-
IHTLETIE 4L T,

Lorsgue FHTA &0 comnue er mainde er que des
crmes hypertensives se répistent, il faut savoir réa-
juster e rrairement et rechercher une cause secon-
daire telle quiun  phéochromocytome  trisde
HTA, palpitacion, sucurs), une sténose arténiclle
rénale, 1 existe des couses Tngrogenes  mestrogines,
vaspoometrickeurs  nasaux | Anend,  Fragoline),
AINS, comgommation de n-'-j;||m- Linterrgaroine
du [eRtiEnE b, o armi brural du tevremen.

LHTA systolique du sujet igé est en général hien
tolérée et ne nécessite pas de taitement, elke e
lige i la rigidiné anénelle.

En revanche, en précence v signe de souffrance vis-
cérale, if sagit IHTA maligne : TAD = 130 mmHg,
Les signes de souffrance sont : une encéphalopa-
thie, une rétinopathic hyperensive stade 11 ou 111
un oedime pulmonaing, wne imguffisnce rénalbe
g, e and mie emolytigue mécanigee.
L'HTA maligne est rare mais elle met e jew ke
pronistic vital {cerven, coear, reml.

Il fausr vechercher des Facteurs déclenchangs :

— ruprture de tradtement;

= stress, douleur aigue, AVC, infection;

— prise de médicaments rels que des ATNE.

[l faur rechescher des signes évogquant une stteinte
viscérale tels que @ des céphalées intenses dappari-
tion récente, des troubles de la vagilanee, une r-
deur de |a Auque, e baise dacuiné visoelle
[an;! ;!'-::L'Ll 4 |.£| :uﬂhuh.‘f‘l.k.‘ |.:|'ur'| |.'J-:51.I;]'.3[. lJ-IJl'I
cedeme papillaire), des sipnes en faveur d'un AVC
(hémiplégich, apparition d'une insthisance ven-
wriculaire gauche, Fun anpor, wne déshydraration,
un syndrome polyurcepolydipsique.

Middicaments agisumt ser le svstdme nervea sympathigise

Lurgence bypertensive ndcessite une hospialisation
ef le repos en unind de soins intensifs avec conanile
tersionae] mpproche sutommatigue contin.
Le tmaitement et e plus souvent omal -

irdduiBrtar |.':|||.'i|,:||u- A'ac rom I'.I]':h!r':

a"II:L.I.L:J:f ['q:l |I||-_|'l wnl [.J'III."II. 2'.‘" g
= |EC d'ietion rapide Logmil 23 mz;
= antihypertenseor central - Catgressan 003 ma i
éviner en cas de confusion, aceif en 30 minures,
Les foemes injectables sont Trandage injectable,
Lamen injectable et Enpressl mjectable 60 my, les
dirives nitrés Madspray etfou les diurérigques sone
utilisables en cas d'esdiae pulmeonaire,
I_.-I_"- Fll'l.'ﬂlil."'ﬂ'i ARG r|.|1|'|||.'|||'l||.||.||.'!l- fer a0l Pils
indispenzables 4 la prise en charge mais permet-
perk Ll':wn.;uil.'r |l rebEnd e ment |:||_' I'HTA -
EOG, fond decil, eréatiminémie, rudie de thona
et selom la gravieg e B présence de signes newno-
pevchigues un EEG en cas d'encéphalopachie, des
gz du sang en e POAP, une dchographie car-
diaque en cas d'insuffisance cardiaque.
Sur le plan biologique | ionogrammie sanguin, pro-s
riclimyie, protéiare g hematurie 3 b bandelene
LFiFhine,

o Meédicaments
sympatholytiques béta

Woar égalemient au |.'|'|:Irli1ﬂ' 1.

Ces meddicanents, h'!,'lnp..|||1|||1_,'ln.||.||.':~ o bitpa-
bloguants, se caractérisent par beur action Je bl
cige phes ou moins spécifique des récepreurs biia,
ainsi que, pour certaines melécules, par d'antnes
propriérs. Deo spicialings, be labdrale] (Tran-
date] et be corvddilod (Kredex ), sone & L fois b e
alpha-bloguane.

Liz formes 3 libération prolongée, qui permectent
une diminution du nembre de prises quotidiennes,
existent powir beaucoup s propranclol [voir Fiche,
page | 14}, ||xpn.‘m||u|.. .

Leurs effets thémpentiques s opposent i ceux ey
bér-apomistes, de méme que leurs indications ot
comtresindications. [ est impérarif de surveiller ka
rensson, le oythme cardingque (effer deomotrope négp-
tif = bradyeardie) ains que PECG {effer chromo-
trope négtif = risgue de troubles de o conducrion ).
L= ]'E-1._-1-|'l|||-._;|||.',||'|l;'\- ETRIN]] i|:u||:|1||.‘h psserrbellement
en cardiclogic s insuffisance cardiaque {quatre
H*T.,-]-|'|||u,;|u:|.1'|r-= ong actuellemens I"AMMY, angor,
lyperrension américlle, arpthmies, mais aussi dans

133
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|.-u ranteinent s ||:r:'|.ﬁ [ ] e -:l-e ]il megraange ef, s
forme de collyres, dans le glaucome, Les formes
bt | -sbloctives 0 g gl prﬁﬁérﬁrﬂ ;Iu:.; ||,':q. SUjeLs
asthmatiques [risgue de bronchoconstriction} ou
qui présentent un syndrome de Raynaud (risque
de vasoconstriction periphérique). La présence
d'ene activité agoniste particlle béta-2 (céliprolol)
indduirait unc amélioracion du prodil lipidique.

I.L" c:'ln'ﬁl.‘lillll [K"l'ﬂdd::':l el ||'." hﬂl[&d’::-]nl '[:'S.-EIJ'I'I'LI!.
Détemsied] sont par ailleurs ineiqués dans le maite-
ment de insuffisance cardiague chronigque en
comphément du traitement habinel,

I sonr & wriliser avee prodence chez les patients
[es plos sévires, D'autres bém- bloguants ot
PAMM dars insuffisamce L."Elt|.1:||.||:u.' = e Témerit,
le Cardensiel, le Cardioncor et le Sdogok, [ls néoessi-
rend tous une survedllanee TIZiMITEL e de la fra-
quence cardiague cf de la TA apris instauration
du traitement et dans les jours suivams afin de
dépister tout signe de décompensation cardiaque
{olbpurie, dyspnde er réention hydrosedé:).
Avanr de preserive un béta-bloguane, il Gt Bire
ke bilan précis de affecrion

— ey O cl‘;mgl:rr f"effoer - Elill.'ilpuz EVOCIITHE d-l;:
doulewr  angineuse  Jefforr, ECD (ischémie,
séxquelle J'TOM), scintipraphie d'effort au thallium.
Les Béta-hloguants sont le rraitement  idéal
puisgquiils limitent supmentation de b rfquenoe
cardizque et de la FA er donc de la consommarion
d'i

~¢n cas de syndrome cotonarien aigu : le traite-
ment et instaurd pendant Phspinlbagon en
dehors d'imsuffisance cardisgue séviére oud'asthme
diclapd 4

=I'HTA : le tmitement n'est instauré qusprs
wérifications 4 troic reprises de l'augmentation
effective de la presion artérielle, espacées sur
deus mois. En cas de doure, il est possible de réali-
ser un enrgpstrement par un Holter tensionnel.
Les béta-bloquants sont indiqués en cas de cardio-
pathie Bchémique wsociée en cas de palpitations
ou de rachycardie ;

— e cas & rroubles di rpthime aericulaire ou vene
triculzire documenté (ECG, Holwerd déclenché
par |'effon {Epruu'.-'e d'effen) ou secondarres §i une
cardiopathie ischémique ou encore & un prolapsus
'r.al.vul'.ﬂre n'|1|!|.'.|.| :

= e eas d'infarctus non reperfusé, ['administration
IV de bera-bloqunes diminuent b mocbi-more-

line PrecocE.

Rechercher des  contre-indications aux  béta.
bloquants : maladies asthmatiques, insuffisance
cardingues décompensée (radio de thorax, clinigue,
fchographie avec altéeation de la FEVG, brady-
cardie (BOG) et Vangor de Prinemetal {apgrava-
rion du spasmie cotonaire par le bér-blogquant), le
symedrome de Raynaud,

Les autres indications non cardiologiques sont
I'Avlocardsd 40 mg pour le mraitement dis byper-
thyroidies, traitement de fond des migraines, pré-
vention de [a rupture des varices wesophagiennes
en cas d'hypemension pomale chez le cirhatigue,
plavcome & angle ouvert avec e Tlm.upurf wollyre,
Ceertains produits ant des propriétés particuliéres ;
anti-arythmique pour le Soales, alpha-blogent
en plus pour lie Kreder er be Trondiste, cordivsélec-
tivitd et vasodilatarion pour le Nébdax et le Téme-
e permettant ainsi de Timiter e dsque d'effets
secondaires chez Phypermendu.

Attention. Linsuffearce cardiaque est toutefois, &
I'heure actuelle, ume contre-indication des béia-
bladuanty £ar o conjonction dies effets chronotrape
riégatif et inctrope négatif déprime la fonctlon cas-

diague

Médicaments
sympathomimétiques
ou sympatholytiques indirects

Certaing médicaments sugmentent ou diminuent
les effers physiodogiques de la noradsénaline e de
Vadrénalioe en modifiant lewr métabolisme ou
lewr libération.

4 Médicaments
sympathomimeétiques indirects

Avomemntation de fa fibdération

Les amphémminiques libérent brusguement a
poradeénaline contenue dang les termimaisons
nerveuses en face des récepteurs médiont ses effers
pharmacologiques. D fair du Fisgyuse -:J.-']'rl,Tl-l_ertl:na-
sion artériclle pulmonaire, seul le méchylphéng-
e [HII!.:IJ.I'I‘E] sl 1.'||||1n|.:rv|.:i.=|iu5- ek I.lfﬂi!aﬁ. di
fagon paradoxale, dans les érats dhyperactivice de
["erafarnr.

Le bhocage des réoepteurs alpha-2 présynaptiques
oat la stimmlation des réceprours béta-2 présynapei-
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[ues ru:mri:lH'lL' Pactiom de b moradeénaline en
augmentant sa synthise et sa libération. La
cocane ou ln vohimbine, qui sone des ancagonis-
tes alpha-2, agissent ainsi. 1= sont donc, en fait,
sympathomimérigues indirecrs

Auvgmentation de la spnthése

La L-Dpa, qui est administrée dans le traitement
de la maladie de Parkinson (voir page 147, est un
précurseur de la noradrénaline et de In dopamine
qui toutes deus s lient aux réceprewrs sympathi-
fques.

Diminution de la degradation

Les antidépresseurs de la classe des inhibiceurs de
o monoamine-oxvdase  [IMADY inkabern I
principale enzyme qui insctive la noradrénaline
[voir page 1320 Hs éltvent done les concentra-
tions de noradrénaline et peuvent, notamment
lars dssocintions médicamenteuses, FEA TR

des accidents hypemensifs,

Inhibition de la recapture

Physiologiquenent, apels sa libérartion dans a
fente synaptigque, une grande partie (30 %) de Ta
noradrénaline est recaprée par la fibre présynapti-
que sans exercer d'effet. Inhiber cette recapture

revient done dans un premuer beinps i augrnenier
les effets du systéme sympathique. Les antidépres-
seurs  reboycliques  ou mipraminiques  [vole
page 152) sont capables & la fois d'inhiber Ia
recaptuse et d'avgmenter la libérarion de noradré-
naline dans la fente smaptiqee. Ces méslicaments
enercent simdandment des effers de ovpe para-
sympatholvtique {voir page 130} qui les comtrg-
indiquent en cas de glascome ou ' adénome de la
prostace,

 Médicaments sympatholytiques
indirects

La stimulation des récepreurs alpha-2 présynapri-
gques (par la noedednaline en excis ou par un
medicament agoniste) ou e blocage des récep-
reuss béra-2 PR IAPIHgES limire la synrhise de
noradrénaline et réalise en fait un effet sympathe-
Iyeieue. O pacle aloes de mécanisme sympatholy-
vigue indirect, puisque P'action du médicament
passe par Vaction de la noradrénaline synchérisde
dans | fibre nervewse.

Les médicamenes agonisees alpha-2, done e chef
de file est I clonihine, aptssent comme dis sympa-
tholvtiques indireces, puisgu'ils freinent [a synthése
I la libértion de |1||n||_:|r|;"n:|.|||1|.'.

Médicaments agissant sur le systéme
nerveux cholinergique
ou parasympathique

Anatomiquement ef physiologiguement, Mongsni-
satton du svsreme parsympathiquee est voisine de
celle que mous avons brigvement décrite pour le
systeme sympathique §voir figure 12,1}, Les prin-
cipales ditférences tiennent au faic, J'une part, gque
[ fibre préganglionnaire parsyvmpathique est lon-
mae et b fibre Fl:'b.‘l"j,:ill'lgli.-:mﬁ.'liﬂ' comartee [les gan-
glions relais sone pris des cisss cibles), d'autre
rurr. que ]l.: |1E|.|r|1||.'||5|.‘||:l|1.'|.1r ||.|‘v|.:1'é |.|:|:'|:\. |:'| Sy
est, non pas la norsdrénaline, mais lacéevlcholine.
Il existe dews prands oypes de récepreurs au niveaw
du systime parasympathique @ les nécepeers mise-
riniquss (ainsi appel& parce que la muscarine =y

lir v ume Toete abanmd b rencontnés oo miven de
tris nombreux tissus ef les réceprenrs nicomnigues
{reconmus par [a nicotine) présents au niveau des
ganglions de relais des deux eystémes sympathique
et pamsympathioue, du cervenn et de Ta jonetom
newromusculaire. La pharmacologic est dche en
substances stmulant les récepreurs cholinengiee
[agoniznes directs mais sussi agonistes indirects par
inhibirion de Uenzyme de dégeadarion de Facéryl-
choline, sait Tn chelinestémse] ou au contraine
antzgonistes anticholivergiques qui les Bloguent.
Les applications  thémpeutiques  concerment
essenticllement les sécepteurs muscarinigues,
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Médicaments
parasympathomimétiques

i exicte une double inmereation sympathique ot
|":.In|h'!.'|l'l|":r|f|'l|i|1ll.‘ pratigquement au ndveau de o
les tissus. Llaction de Pacéeylcholine est done uki-
(uilaire. Elle prowoug h-:.:|1En|.',|I||.||.||.'n|.:.'|1I une birae
dvcardie sinusale, une diminugion de Is conduction
aurkculo-vengricubaire, wne vasodilararon [prar le
hiais du relargage dune substance endogine vaso-
eelaxanne, VEDRE) conduizant i une hypotension
artérielle, une augmentation de woutes e séoné.
pions de lorganisme et une conmrscrion de la mis-
cularure lisse (bronchigue, visicale, imtestinale, .. ).

o Médicaments
parasympathomimétiques directs

Ils sonr pew nombreus er leurs wilisations sone
limitées s collyres antighcomatens {pilosar-
pine [Chitrapilecarpine], acéclidine [Clacosia]) e
iy p.¢1r|,'|'|:~ 1'r.|nu.||.'|.11|i|,||,.u,"= o ponmees i base
de micotine (Nicoreize, Nicopach) destings au

EERh ATLE I'.1|t-u_lu|uu.

4 Médicaments
parasympathomimétiques
indirects : inhibrtion
de |'acetylcholinestérase

Lacérvlcholinessérase esr Penmyme qui déprade
Pacerylcholine. Ses inhibiteurs spécifiques renfor.
cent done les effets physiologiques de lacétylcho-
I, [hs somr urilisds dans les atonies inrestinale e
vissicale postopératoires ou la myssthénie (pyric
dosrigmine [Mestinen], néostignine |Proctigmine] ).
Une recherche intensive est menée actuellement
s Lo ApniEhi -:,'|1|||in|.-'r:|_'i|.||.||.':- APEESAn i
ol systime nervews central. Ceme direction décoube
du comstar dun déficie central prl."|,||1||1|1'|.:|nl: o
agctrylcholine dans la maladie &ALheimer e par
la subre du mile die Pacérglehaline dans les proces.
sus mndsiques. Les anticholinergigues centraus
ol Ve leiar efficacité et Permetient |_l]-:1'|~;|||.--
ment de retarder dun an 'évolution de Ty mala-
die. La wacrine (Comex) o e le premier
miédicament imhikiteur des cholinestéroses urlis
dans Lo maladie " Alzheimer er nlesr plus commer-
cialisée depuis 20, Deux mouvelles molécules, e
donépesil {Anceped et Ia rivastigmine {Exelon),

sermblent avolr use meilleure wlérance |'||5|'l:||!:|;.]m:
ivoir Fiche, page 141).

La maludie £Alheimer est une démence dépéneé-
rafive qui peut s évaluer par toute une battenie de
tests newropsvchiques. Le Mini-Mental tesr pewt
se réaliser facilement lors dune hospitalizacion
pour un suivi de Pévolutivied et la quantificason
die depré de drénoration des foncrions supéricu-
res, B comsiste 3 tester Vosientation, Uapprentiz-
cage, lartention er le caleul, le rappel des
rnalodat K |||n ﬂu. I.'II.'E'II.'II.' (=1 |i.t' |:|||.g:||_r|.' [ !l.:
dessin (démence léghre si < 2330, modénée si
< 1330 er sdvbre si = 3300

Lentourage en le personnel infimier doit saveir
faire face & Papnosic du patiens visevis de sa
msaladie - pon conscience dis roubles gui peavent
metere en donger le patient loi-méme,

Lapraxie Jors des repas, de o woilette o de
Thabillage nbcessite wne aide de plus en plus
importange : Uinfirmaine peat aider e malade en
mimant ["action atcendue, en posant des questions
sr | séfquence astendue des gesees i réaliser. La
répétition des pestes au quockdien ost la meilleare
des riddsearkons,

Laphasie ¢ il faur encoursger fe patient A entrer
dans la discussion en Fvorisnt un fingape simple,
meals pas infanrike.

< Medicaments
parasympathalytiques directs

Les principais effers dies antaponistes cholinengi-
Gues S0 n-grnupl.:h dans le wablesu 12.5. 1l sonm
le phus souvent le résultac du = démasquage = des
effiers du systdme svmpathigque (figure 12.4).

Les antagonistes cholinergiques sone des antago-
nistes direcrs de Pacéryleholine au niveau des
récepreurs muscanniques. Le chef de fle en est
Mapropane. Lis anticholinergiques sont spasso-
Iyrigques et antiséorétoires, modérément broncho-
[Tersipar];
ipramropium [Arovens). Sur le plan neurologique,
ils [Peuvent crre utilisds dans le readrement de la
maladic de Parkinson {oribeovphénidyle [Artane,
Parkinane Lp]: bipéridene [Akinetn] ), notamment
duns les foomes tremblantes. Toutedois, s'ils somt
trés larpement emplws dans le traitement des
synidromes extrapyramidaux dus 2ux neurclepe-
quies; il wont rarement chobis en premitne inten-
tion dans s maladic de Parkinsen, compie tenu
des effers indésirables observds, notamarent chez

ilatareurs I:41s:1rn||'liur|| beomire
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Midicamenes agissme sur le svardme nervens cholinermique o parasvmpathiqie

le sujet fizd sensible & cente classe (risque de réten-
tion sur adénome prostatiquee, glaucome, confu-
1o I

Ce risque de confusion est & prendre en compte
ches le et Ape Fu1|'!.'|r||."di|._'.:1||1rnlr' qui peul recer
voir simultanémens plisicurs médicaments dérvés
de Iatropine pour des pathobogies différentes (dys-
pepsie, impériosicé urinaire ...). Les s nom-
breox spasmolytiques, antisferétoires atropaviques
somit trop souvent comsidénds i tort commes anodins
(diphémanil [Prantad]; propanthéline  [Proban-
thine]; M-butyl-hyoscine [Buscopan|; oxvbutynine
[Diwopan, Dvipane]; dibexywérine [Spasmodes|;
prifinium bromure [Riabaf]},

w Principaux effets des antagonistes chalinergigues
Action prédominante Effat du blocage des rivapteurs cholinengigues

Site

Andioles périghériques  Sympathique
Veines Sympathique
l.':vu!ur Parasympathigue
.Irll Parasympathigue
Tractus gastro-intestinal Paramympathigue
Vessie Farasympathigue
Gl-ﬁda;l. salivaires Paratyenpathigue
Glandes sudoripares Paraympathigue
Systdme n.enmt cantral Parasympathigue

En Fabsende de médicament

Wz > s < eesnt]

Btat d'équilibre aw niveau de chagque tissu entre les effats
des systémes sympathsque (X) et parasympathigue {(pEl

Blotage du systéme pL = sugmentation des effets du systéme £

EMER] Eiiets du blotage parasympathigue.

Vasoconstricton
Dilataticn, dirmirue le retour weineux
Tachyrardie
Mtydriase
Cornstipaticn
Dimiruthan des séorétions gastrigues
Spasmolytique
Rétention
Salive dpaisse
Diminution de la séonétion sudarale
Perturbation de la mémodne

i, = La sébectivité béta 1 ou béta 2 est théorigue et une
parte relative de la sélectivité est observée dés lors que
les doses administrées somt awgmentées (exemple:
tachycardie secondaire & Fadministration d'agonistes
béta 3.

1 les médecaments parasympatholdtiques sont A
mamier aver prudence chez be sujet dgé trés sensible aux
effets atropiniques - attention aux asscciations de médi-
cament: exercant des effets secondaires atropinigues
cofmme bes piychatiopes.
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| PHARMACOLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) : propranalal (Avlocardyl]

Administration

Forme ovale

Luregillance

indications

- p & 40 myg sécables; prendre de 1 a 4 comp par [ HTa, angar, cardiomyspathie cbstructive, infarctus

jour (dose & atteindre progressivement);
- gélules 160 LF;
=1 prise par jour,
Forme IV
Ampoule de 5 mL =5 mg, § adminitrer en miliew spé-
cialsd sous contrile ECG et tersionnel, en intravei-
neuse trés beate (1 mLmingd.

aprés I'épisode aigw, trouble du rythme, hyperthy- |

| roigie, mégraines, algies vasculaires de la face,

tachycardie, palpitatiors émotiennelles (# prendre

avant une situation de stress), présention de mup-

ture des varioes cesophagiennes, troubles du rythme

ragide,

Efficacité

= Equilibration de la TA. ralentissement de la fré-
quence cardiagque (FC), disparition sous traitement
des douleurs thoraciques d'origine ischémicus:.

= Sureeiller

w o TA;

* la FC,

Talérance

= Clirigue

= cardig-vasculaine .  hypotension  orthestatigue
iprendre la TA couchéfdebout), bradycardie (FC
o 50fmind, s"sdurer de |'absence d'oedéme et sur-
wedller e paids;

+« pnoumalogique:  géne  respiratoire  sifflante
il'asthme est une contre-indication ahsolue);

+ digestive : nawiées, gastralgies, anareaie;

* peychiatrique : asthénie, dépression, impuissance,
cauchemars:

* glyedmigque : surveillance des glycémies capillaires
chez le diabétigus,

- Paradinique: EC0G (blo  auwiculo-ventriculaine
[BANT.

Education - Conseils au patient

Linfirmienle) doit :

- apprendre au patient & ne jamais imterrempre brutalement e traitement car il existe un risgue d'infarcius

&t de troubles rythmbgues graves chez Fangareus;

= insister sur Fimportance du suivi cardiclogique (E0G, TA, FC).
= gnseigrar au patient diabstique qua les béta-blogquants masquent les symptomes de I'hypoghcémie (d'od

limpartance de la sureeillance réguliére des glyoimies capillaines),




Médicaments agissane sur ¢ systéme nevveny cholinermgue ou parasympathigue

FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES)

Antihypertenseurs d'action centrale : Conidine (Catapressan)
rueilllance

Administration

-{p & 0,15 mg. Posologie de 134 cpf en dew pei
=g, maxi N
- HTA sévire : 3 & 4 ampouless IM o IV,
-En cx d'injection IM: 1 amg de 1 mL a répéter
toutes les gquatre hewres en fonction de la dlinique
puis relais per of.
-En perf IV damp dans S00mL de G5 %
i{= 1,2 pg/mL), possbilité diinpecter IV awes du sérum
physiclagigue.
| —Indigue dans le traftement d'attagqus des urgences
hypertensives ot des HTA sévéres,
- Le tonus vagal =i sugmentd entrainant une bra-
dycardie madérde.
= Administration a dose progressive, dimineer los
doses en cas d'insutfisance rénale, donc contréle de
la erésatimine avant instauration du raftement.
- Ne pas interrompre brutalement le traitement.
= Administration prudente chez be sujet &gé et chez
led canducteurs de véhicule (samnolence).

Su

Effets secondaires

= gyndrome de sewage & 'arréd brutal du fraipe-
menl surtaut & fors dode @ rebond Fypenensif,
tachyardie, tremblements ;

= digestifs ; sicheresse de la bouche, constipation,
paitralgies, navsees |

—afdlagques : palpitations hypotension gethostati-
que, brasycandie ;

— rétention hydrosodde tramnsiisie |

—spmnolence,

FICHE DE PRESCRIPTION
méthyldopa [Aldomet)

Administration

~Cp & 250 mig x 2 ou 3 p-u'ldant-ﬂﬂ:h.pt-ﬁ:ugiﬁen:

tation progressive des doses de préférence le sair |
toutes los 48 h pour atteindre 730 mg & 1,5 of (maai |

ERTT

— Inediquié dams le trattement d'attaque des urgences
hypertensives et des HTA sévéres.

- Le tonus vagal est asgmenté entrainant wne bra-
dycardie modénds,

Surveillanee

Effets secondaires

;ﬁ:ﬂuﬂw“ s syndrome parkinsonien, paralysie
iale ;

- paychiques : cauchemars, perturbation de l'acuité

mantale, états prychotiques ou dépressifs transitoi-

red &l réversiblas

- cardiovasoulaires © aggravation d'un angaor ;

- digestifs - colite, langue saburrale su noire, pan-

créatite ;

- hépatiques ; hépatite cytolytique aigul, nécroes

hépatocellulaine parfois martelle ;

- hematologiguees : test de Coombs positif, aplasie

médullalre ;

= dermatologiques : réactions eczémateuies.

Ce medicament est contre-indigué en cas danteqs-

dent d'hépatite meédicamenteuse ou de maladie

hépatique évolutive.

Survelllance Infirmigre : bilan hépatiqus rédguliar,

hématalogique et de ka tobérance clinique.
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION
moxonidineg [Physiotens)
Administration | Surveillance
| -Cp & 02 ou 0,4 mg en une prise le matin, maxi | Effets secondaires
0,4 mg par prise et 0.6 mgf, ! - syndrome de sewage & l'amét brutal du traite-

= Indigqueé dans le traiterment d'attaque des urgences |

hypertensives et des HTA sévbres

- Une meillewe tolérance (malns de sécheresse Bue-
cale ot de somnalence].

— Il et gonire indigue en cas d'insuffaance rénala

ment swrtout 3 forte dose @ rebond hypertensif,
| tathytardie, tremblements ;

- digestifs ; sécheresse de la boudhe, constipation,
gastralgies, nausées ;
- cardiaquies = palpitations hypoterdion orthastati-

sEybre. que, bradyrardie ;
= somnohenom,

FICHE DE PRESCRIFTION |
rilménidine (Hyperium) |
Administratian | Surveillance

= Cp a1 mgan une prise b matin (maxi 1cpgh Effets secondaires

= Indiqué dans ke traitement dattague des urgences
hypertensives ot des HTA sévines.

= ine medlleure tobérance (mains de sécheresse buc-
cale et de somnolence).

= I est contre indiqué en <as d'insuffisance rénale
sivire

=syndrome de sevrage & |'amét brutal du traite-
ment surtout & forte dess : rebond hypertensif,
tachycardie, tremblements ;

= digestifs ; sécheresse de la boudhe, constipation,
gastralgies, nausées ;

- ardiaques : palpitations, hypotension arthastati-

= Administration & dose progressive, diminuer les | que, bradycardie ;
doses en cas d'ingutfisance rénale, don comtréde de | - insomnies ;
la créatinine awant instauration du traitement. = ritention hydrosodés transitoire,
- Mg pad interrempre brotslement le trastement.
- idministration prudente chez le sujet igé et chez
hes conducteurs de vihioule sompolence),
PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIFTION |
tamsubosine (Josir, Cmix] |
Administration Surveillance '
= Cpa 0,4 mg x 1 & la fin du petit déjeunsr, Effets secondaires
= Indliqué en cas d'hiypertraphie bénkgne de la pros- | Liés & Peffet systémigue vasculaire -

tate (manifestations génantes avec signes obstruc-
tifsl.

= Contre-indiqué en as d'hypotension orthostati=
qiee &l en asccistion avec d'autres alpha - blo-
quants.

- wasodilatation ardrielie avee hypotension arthosta-

tique dece-dépendante, parfals moopale (il faut slor
merttre en déoubitus et réduire les posologles) ;

= troubles digestifs ; nausées diarrhées, gastralgies ;
- rarement : palpitations, angor, tachycardie ;
= #jaculation rétrograde dans 4,5 % des cas.




Mddicaments agissme sur be svsiEme nervewy cholinergique o parasympathique

- Débarter be trafterment & 0.5mg auw cowdher, puls
augrenter  trds  progresskement de 05 &
2.5 mgfsemane |usqu's poschogie effiace

® HTA -2 & 20 mgf en deus prises |

# insuffisance cardisgque @ 44 20mg] en 34
4 prises |

= phénaméne de Raymaud @ 2 & 4mg) en deux

| prises
« manifestations fonctionnelles de 'adémome de

prastate @14 2 mg ] en deus prises

-Cp & 25 mg et 5w pour Alaress LP & awgmen-
ter progressivernent jusgu'a s 4 10 mgd.

- Traltement & donner de fagon fractionnée.

- Indigué en cas d'HTA mab également en as
tinsufflsance vertriculaire gauche, dans e tradte-
ment symptomatigue des phénoménes de Raynawd
et darg |es manifestations fonctipnnelles de Fadé-
mame de prostate,

— Il est cantre Indigué en cas dinsuffisance cardia-
que & débit augments, dinsuffisance cardiague par
embalie pulmonaine ou épanchement péricardigue,
I'angar non centrdlé,

=l est & utiliser prudemment chez be sujet dgé,
afdanen, ou canducteur de wikloule.
—Survelllance du potds et d'éventuels symptémes
evecateurs d'angar.

FICHE DE PRESCRIPTIOMN
prazosing (Minipress, Alpress LF)

| Administration Surveillance
—-Cpa1mgetsmyg o Effets secondaines

- hypatersion orthostatigue avec parfols perte de
connalssande au début du traitement, tachycandie,
palpitations ;

- rétention hydrosadée aver prise de poids |

- risque daggravation dun angor dhez des patierts
ricn traftés par wn antiangoreus |

- phphalées, somnalence, troubles visuels, peresthi-
HEH

- Incantinence urinaire |

- ponpestion nasale.

PHARMACOLOGIE

FICHE DE PRESCRIPTION
uradipil (Eupressyl, Mediatensyl)

Administration

Surenillance

— Gélubes b 30 et 60 mg & la posalegie de 120 gl
en cai d'HTA et débuter & moitié dase chez le sujet
dge.

- Forme inpectable @ ampoule de 25 mgS mL et
50 g5 el

—En cas d'HTA sévdre: Injection IV de 25 mg &
rencuveler 5 min phus tard si besoin,

- En cas d'inefflcacits, || est possible de rencuveler
linjection avec 50 mg, pus dinstaurer un traite-

| ment d'entretlen a la seringue électrigue de % &

A0 myg /h pendant ¥ jours max,

—-Powr la perfusion [V @ ajouter 5 ampoules de
50 g dars 500 o de salution et pour La seringue
dlectrigue, ajouter 2 amgpoules de 50mg dans
50 cm? de sedution,

| = Indiqué en cas d°'HTA

=Les formes injectables sont indiquées en cad

d'urgenca hypertensive.

Effets secamndaires

- hypatenslon orthostatigue avec parfols perte de
connalssance en début de traitement ;

- syeurs, (dphaldes, gastralgies, réaction cutandes
allergigues ;

-Réduire les posologies en <as  d'irsuffisance
rénala,
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FICHE DE FRESCRIFTION

anticholinéstérasiques utilisé dans la maladie d*Alzheimer ; donepézil [(Arncepi)

Administration
-Cp a5 et 10 mg.

= Débuter 4 5 mg pendant & semaines, puis passer 3
10 magi.

= Reférence parmi les antichalinéstérasiques pour le
traitement des démences de formes légéres &
mapdérément sévéres de la maladie d'Alzheimer,
cependant son effet spécifiqee est modeste (10 %

Surveillance

Effets secondalres

= troubles prychigues & type de syndrome dépres-
sif ;

- troubles sphincbérens |

- troubles digestifs: nausdes, vomisements, diar-
rhie ;

I - CrampEs
! rmpam ont une amélieration dinique de - asthénie, ancrexs, agitation
: : . | - sgressivite, vertiges [

| =l ne retarde pas Pentrée en institution ni la perte — tremblement, maux de tite - |

| drawtonomie dhez les patients atbeints d'une fonme — cardiaques : troubles mw'me‘ syneope - [

| légére & modérément sévbre. - déshydestetion. |

| Il existe de nombreuases interactions qui augmen- |
tent le risgue d'effets inddsirables et entrainent |
parfois le décés [antichalinergigues, AIMS, thés-
phylline).

| D plus, bes patients soufirent de perte de mémoire

[ et ont du mal & signaler les effets secondaires qui i

| | risguent de ne pas Sire pris & comgple. |

FICHE DE PRESCRIPTION

rivastigmine [Exelon)

Administration

-Cp & 1mg Smg 3mg 4mg smgetﬁmgé-

| débuter par la dose minémun de 1,5 mg x 2] puls

augmentation par paller de 3 myg tous kes 15 jours.
- Maladie d"Alzheimer,

Surveillance

Eiffets seconalaires

- troubles psychigues & type de gyndrome dépres-
sif

- troubles sphinciériens, |
Il exigte de pombrewie interactiors qui swgmentent |
le risque d'effeds indésirables et parfois le décis |
{antichalinergigues, AINS, théephylling). :

- Maladie d"Alzheimer,

FICHE DE PRESCRIPTION
galantamineg [Rémini)
| Administraticn
| -Cp & Amg Bmg 12mg et sohution buvable & | - Effets secondaires comparables
4 mgiml = La mimantine (Ebiva) vtilisée dans la maladie

d'Alzheimer n'est pas un antichofinéstérasigue,
mais un antagoniste des récepteurs MMDA qui
expose aussi & de nombreuses interactions meédica-
menteuses.

Lefficacite de médicamants anti-Alzheimer étant
modeste, de courte durde ot leurs affets secondad-

| e nombreus, il comdent de rédvaluer réguligre-

ment I'intérét de powrsuivre le traitement.
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Médicaments du systeme
nerveux central

Antiépileptiques

[I faut bien distinguer le craitement de la crise
comvileive, pour lequel om utilise e plus souvent
des bereodiantpines par vole injectable (clona-
sépam [Rivouril]), du traitement antiépileprique
proprement dit qud vise A dimineer le nombre de
crises épileptiques, voire & les supprimer,

Physiopathologie de I'epilepsie
et modes d'action
des antiépileptiques

< Physiopathalogie

Lors d'une crise d'épilepsse, il exure une activiré
excessive ef hypersynchrone d'une population de
neurones de ba substance grise cérgheale {cortex).
Elle résulte d'vn déséquilibre enme les systimes
inhibitewrs ex exciraceurs de la synapse.

Le principal systéme inhibiteur contrdlant T'exci-
wabilitd neuronale est Pacide  gamma-amino-
butyrigque (GABA) qui est un newrotransmetteur
ubigquitaire {30 & 40 % des synapses corticales).
O lui comnait deux récepteurs: le réceprear
GABA-A couplé & um camal chlore er modulé par
les barbaturigques e les benzodinzépines (lenmée
de chlore dans la cellule entraine une hyperpolari-
sation) er un réceprenr GABA-B réallsant une
inhibition présynaptique qui limite la libération
des acides aminés excitarewrs, Les aurres subsean-
ces endogines inhibitrices sont I'ndénosine et la
glycine.

On connait deux acides aminds excirareurs dont
les etfets s'oppesent & cemx du GABA : le plura-

mate ot l'aspareate.
o Principaux modes d'action
des antiepileptiques

Les antiépileptiques entrainent deu effers.
en boles [V puis 30mgfd min} sous surveillance

Le renforcement de Minhibition
GABAergigue !

- ey augmentant [ concentration de GABA phy-
siologigue par blocage de sa dégeadarion par désa-
mination {acide valproique [Dépakine], vigabatrin
[Satmi]);

—en se liant auk nbceprenrs GABA (progmbade
[Gabméne|, pbapentine [Neuromein];

— en angmentant iffinité du GABA par modula-
rion de son site {benzodissépines-barbituriques);
—en inhibane b recapiure du GABA, (tingabine
[Gabimif] ).

La dimimution de Mexcitabilité
membranaire ;

— par un effer de oype anarythmigque 18 §phéoy-
toime [Di-Hydan]};

— par un effer agomiste des sécepreurs A adénesine
(earhamazépine [Téréal]);

—en diminuane la likération de gluramare | lamoe-
trigine [Lamiceal]).

La crise d'épilepsie se caracnlrse par des convubsions
répétées, une porte de commaissance, la morure de
langue, une perte durine, une amndsie post-critioue
et notion de courbature au réveil. Lors d'ume crise
diépibepsie, il est illusaine de vouboir merme le malade
en position larérale de sécuming, voire délétine 5 en
revanche, il faut libérer les voies agriennes supérics-
res (aspiration of canule de Guédel) er admingstrer
112 ampoude i 2 meg de Rivord en IV lente, renouve-
lable 5 minutes plus card {penser & la vode sublin-
metde s la vode 1V est impossible). En principe il fus
débuter mmédiatement un antiépileptique d'sction
prolorgée rel que be Dikmn 18 mgfkg ou du Gandé-
nal 10 matks. Une surveillance BCG par un élecmo-
cardicgramme et par la mesure de b presion
artérielle et de Nétar de comscience et nécessaine. Si
l'éear de mal s prolonge au-deld de 50 mimures il e
dit réfractaire er nécessite une anesthiésie pénémle
(intubatiom-ventilation) par duo Pentsthal {5 mgfke
hémodynamigue.
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FHARMACOLDGIE

TRAITEMENT DE LA CRISE PAR LE ELII:IH.MEFAM (RIVOTIL), FAMILLE DES BENZODIAZEPINES

—Ampoule 1 mL =1 mg ; gouttes | 1 ghe =

0,1 g ; ep séealle & 2 mag.

- Par vaie IV adeministrer IV o4 1M 14 2 mg

progressivement 0,1 ma'kg.

- L vose IV nécessite un matériel de réani-
mation respiratoie i prosmité,

- Action rapede.

plus e 5 & 10 fminLbed)

parm, Valim)

- - Traitement de |a orise d"épilepshe, état de
| mal épileptigue souws towtes ses formes |
{trals crises successives sand reprise de la
tonscience ou activitd épileptique durant

- Lt benzodiarepines ont un effet anticon-
vultivant, snxiolytigue, et ryorelasant

- Elles s"utilisent aussi dams le délivivm
tremend &t le sevrage alcoolique (diazs-

| Effets secondalres :
- Dose-dépendantes © samnolence, diffioul-
1és de comcentration, hypotonie, confusion
mentale, seniations ebrieuse et parfois exc-
| tatian,
- Passible hypersécrétion branchigue (clo-
nazépaml.

Autres antidpileptiques de la famille des benzodiazépines

Waie I lerte ow IM 10 4 20 mg, voie rectale | Mimes indications hbémeaes ofifets secondaires
0,5 mgileg chez 'enfant,

clabazram ! Uirbanyd
54 10mgx 3. En asseiation avec le Sraitement de fond. héme effets secondaires.

11 faur rechercher le facteur déclenchant. La gra-
vité de 'épilepsie tient au risque trumatique, par
fois momel des crises elles-mémes ainsi qua la
souffrance cérébrabe enpendrie.

L'état de mal peut revitir des formes atvpigues; il
et alors nécesaire de faire peatiquer un EEG e
des test thémpeutiques,

Les cxamens paraclinigues reposent sur ['EEG
{Fpures parcocystiques = pointes, pointes-ondes) e
le scanner & la recherche d'un processus expansif
inrrscrinden.

Principaux effets indésirables
et interactions
des antiépileptiques
Les antiépilepriques possédent tous une marge

étroite entre les doses actives et toxiques ot les
effers indésirables sont nombreus,

4 Phénobarbital
(Gardénal, Aparoxal)
Le phénobarbital est sédatif, dépresseur respira-

todre. 1l entraine ume pharmacodépendance physi-
que et psychique et des syndromes de sevrape en

cas d'arrét brural, [ est inducteur enzymatique eo
est diome capable dhinactiver de nombreus traite-
MENCE Coprescrits (contraceprion orale, anticoagu-
lans oraux, . )

Il est responsable d'effers indésirables praves
comme des photosensibilisations et des syndromes
de Lvell (éruprion bulleuse érendue réalisant une
épidermolyse de tris manvais promostic : be risque
infectieus er les perees plasmatiques nécessivent le
transtert dans un service de soins aux gmm]s b
lésh, Au long cours, il donne des capsulices rétrac-

tiles de I'épaule, des acnds invalidantes, des
rachitismes et des anémics mépnloblastiques par
carence en folates. [ four administrer de I
vitamine K aus femmes enceinres | mois avane ba
date présumée de l'accouchement en prévention
des hémorragies du nouveau-ndé A sa nalsance et
pendant | mods suivant la naissance,

ol Carbamazépine (Tégretol)

Ce médicament entraine des effers de rvpe para-
sympatholytique, des diplopies, des effets hémato-
logiques et des  rétentions  hydrosodées  par
sberénion tmappropride dhormone antidiunétique
{ADH).

11 est, comme le phénobarbital, inducteur enryma-
rigue.
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oy petronve, au premier rnge des effers negrolog-
ques, des vertiges of des nystapmus sinsi quiune
sécdaniem. O mddicoment est mal supporte sur le
plan cammné ;. Erythimes polymorphes, gingivites
hypertrophuques. Ces dermitnes peuvent éire évie
tées en exigeant des malades un beossape dentaiee
guotidien. | entmine dealement des accidents
hématolopiques et des intolérances digestives,

I esr, comme le phénobarbial, inducreur enzy-
matique, e Bormnsformations hépaticques sont
sanurdes aux concentrations thémapeutigoes, d'o
um Fraque mpide e sirdosage en cas dassocintion,

2 bk, e

a Acde sgtannig
{voir Fiche, page 160

Ce médicament ost micux toléné que les price-
dents et n'est pas indvcteur enzymatique, En
revanche, il esr rés i aus protéines sanguines ex
|1-.:t|:-|'|ll:-:|'i~|.', Jar 4,'|1|nru,"l:|liun SUC e rlrnr{'im"c.
d'avtres médicaments qui v sont fixés {AVE, sul-
famitcdes ||}E-1|J,;|1_,'¢,:|."n| LNt . .]-

On note principalement des effets digesofs, des
prises de poids, des alopdcies, des hépatites aipuiis
(rares mais graves], des rremblements.

Antibpileptiques les plus utilisés [adultes)

Antifpilehtiques
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= igie rectale par canule montée sur wne seringue

- 0.1 mphgen 2 ou 3 prises vale WL ou M 142 mg x

- 2-3 mg/kg/l en inj $C, IVE, B4 en 12 inj] & la dose de

= Th migfg] en 1 ou 2 prises perf IV 3w EOG cantiru
sants dépamser 50 mgimin (250 mg/S min), dasa de dharge
818 mgeg sver dose d'entretien & 3-10 mpkg,

= 10-15 mgg' & augmentsr progredivement
par paliers tous |t 4-5 jours perrdant bes repas,

Diapépam {Walium) = Indigué powr taute épllepsie. - 53 20 mghy.
- Cp & 5 g, 10 mg. - Vi WL o I 10 & 20 mg,
- Gouttes : | mg = 3 gttes.
—dmpoude 2 mL = 10 mo pour voie IV ou B4, 10 mg.

Chanazépam (Arvatil) ~ Indigué pour taute épllepsie.
- Cpséable & 2 myg ; gouttes & 0,1 mgigoutte : &),
ampodule pour vaie IV ou I,

Phénabarbital = Indigué pour taute épilepsie sauf petit mal

{Gardénal, Aparoxal) -Cp & 10 mig, 50 mag, 100 mg. 10 mgkg].
— Flacan & 40 mg, 200 mg.

Phényioinm = IndEqui pour toute Epilepsie sauf petit mal.

{Bi-Hydan, Ditanting - €p & 100 mg,
— Dilantin {réservé aux hépitaux) flacon & 350 myg.

Carbamazépine = Irifiqué pour le grand mal et Pépilepsie temporale,

{Tégrital, Tégnitol LF) - Cp & 200 mg ; sirop & 100 mgimesure.

Ackde valprolguee (Ddpaking) - Indsqué pour toute dpllepsie. - #0-30 mgfegl en 2-3 prises au repas,
—Seduthon buvable 200 mgiml
- Cp 200 rig gestrardaivlant.
= Sirog 200 mo'mesure.

Ethosusimide {Farantin) — Indequé pour le petit mal,
—Caps & 250 myg sirop. repas.

Antiépileptiques récents

D mouveaus médicaments antidpileptiques sont
|_‘||.':p|1n1|'l|i:'-: en France, de mécanisime similaire
aux médicaments précitds ou inconny gui répon-
dend oux résistanoes s -.|-r:".'vq,:|-::i:p:||:|.l chies certaing
paciens. |1z sonn en général efficaces sur les crises

partielles, Ces médicaments ne sont pas dépour-
vis ad'effers imdésirables ; les plus fréquents sont
dis manifestarions paranoides ou des dépressions
et des amomalies du champ visuel {chez wn
patient sur erois) aves le vigabatrin (Sabml), des
sccidents cutando-mugueus i type e rashes o
déruptions bulleuses, des diplopies et des verti-

- 30 mgfeg & doses progressive en 13 2 prises auxy
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Antiparkinsomizns
Lz contraception orale est insctivée par les anti- L Sabel présenoe un risque de woxicied sérinende gui
|'.::'||.|L"_|‘:Ii|.|||.k_ﬂ| indicresrs ETREViE i|.||:|n|'.-\.. doie e &11:\11-" T{ﬁll'ﬂ‘_'rmm'nl T ar |_'|'|i|r|1|'| il
La contraception orale est possible of officoce I n'est pos nécessaire deffecuer des dosapes sbri-
avec : Mewromsin,d Lemictal, Kepjra et Epiwmax s avier s mouveaus anti-dpilepriques, sl pour
{posologic < 200 mglj). e Trakepea! (halon hépatique et ionreramme samgiin
s le cas de eraitement de longee durde avec s pour Uhypanatrémie tris fréquemment observie)
phénirotne {Di-Hydan), ou le phénobarbial (G-
deénal}, Iadjorscrion de vitamine D est neécessaine La préventiun
tchez Penfant pour 1a prophylaxie du rachitisme)
er dacide folique pouwr Pandmie. Elle repose i Pdducation du patient netammient
. en le responsabilisant, sur son hygitne de vie qui est
Définition. Un médcament tdratogpine, lorsguiil e '|'v|.'.||r||m||'.|||.~ {comsoamation daleoal, wpeet didé
admanistré chez la femme enceinte, provogue des mal-— gare Sune derre de sommeil, impemance de la tenue
foemations embryonnaires. d'un camer de surveillane: |.'-1.':||f1|:|||.1 la |-n.‘|,||,|:_'1'|-:_'-|_'
des crises), sur les conduites & risque {conduite
Une surveillance pardeuliine concerne le Lamictad  suromobile, prarique de cenains spoms risjiae fels
et son risque allerpgue potentiellement prave  que b plongée sousmarine, lalpinisme, les jeux
(survenue dons bes 8 semaines apris Je débat du vichi) en insisrant sur b vie socke-professionnelle
rrafrement, parfois plis) - importance de Pédoens  qui dait &tre La phus nommale possible.
tion du patient qui doit &re informé de ce fsque  La ségularitt de La prise des midicaments doir fore
ot de ln nécessité d'armdter le traitement en ocas de wirifide of cowte crise doir fore 5:i!,.rr|_a,||_'~|: e prise en
manifestations allergiques (gravité alors comélée i charge. Un sevrage thémpeutigue peur &me dis-
la poursuite du wairement). Une bemeodianipine  cuté apris 34 ans sams crise si des conditions pro-
= de secours = peut alors fore administrée fessionnelles er familiales le permserrent.
Antiparkinsoniens
La maladie de Parkinson et une maladie dépiné-  Au &bur de b maladie, Pabstention thérapeati-
rative {la plus fréquente en neurologic) associant que est possible s'il o'y & pes de géne fonciionnelle
b ddes deprds vartables une akindsic, une hyperto-  wrop invalidanee,
ni¢ musculaire, un memblemen: de FEsis, des Lorsquee les premiers tremblements apparais-
troubles de ko marche et de Péquilibre. La mala:  sent, un traitement anticholinergique est pos-
die de Parkinson est assocife & une destruction  sible mais dis que le wablean s'apgrave avee
des mevrones dopaminergigques entrainont un des signes d'akindsie er dhypertonie, le trai-
déficit en dur;am:n-_- |.||.'|i imduir un excbs -:I':'u.'ér'rl- eement faie alors :appl.'l HETE A TR FE -.|-::-|'-:|:|u|.-
choline. neTgiques.
Médicamants utilisés dans la maladie de Parkinson {voir aussi tableau des antiparkinsoniens)
Agonites dopaminergiques  Inhibitew ducatabolisme de  Lévodoga + nhibdtew Agonbstes dopamenengloues
mineurs (Mantadis} la dapamine e la dopa-décarondate  majeurs (Pariodel, Réguip)
\Edprdnyl, Cirasel) [Madopar, Sindmet, Saléva)
Artlcholirergigues Agonistes dopaminengiques dérives de  Agonistes dopaminergigues injedable,
{Artane, Lepticure, Akinétan LF) ﬂi;m lisuride (Dopargine,  apomaonphine chlorgdrate (Apakmon)

antiparirsonien inhibiteur de ka COMT (= catéchod-O-méthyltrarshérase) (Camtan)
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& Massoel La photogopie non ausoriste et un déic

sement cela Saccompagne alors dhune diminution
des pedformances motrices. La conduice 3 cenir con-
sistee @ diminuer les doses etfon i fngmenter ks
doses, rapprocher bes prises, ajouter un agoniste, de
la Séléame, wiliser s formes profongée, diminuer
apport de protides lors des prises de L-dopa, uriliser
kx forme dispersible du Modopar ou utiliser un inhi-
biteur de |n recapture de I dopamine (Cormtan).

En cas d'échec des mesures précédentes, on peut
avolr recours & Tapomorphine [(Apokisn) en
aute-injection sous-cutanée en cas de Blocage
{1-2 mgfing). Il esr possible d'uriliser une pompe
en milicy hospitalier seulement,

Surveillance infirmiére

11 faut bien expliquer au patient et & La famille &
quaod ressernblent les mouvements anormaux, qui
sont des signes de surdosage. Ne pos administrer
ches ces parients de la vicamine By qui insctive les
effets de la L-dopa, ni de newroleptiques qui sont
des antagonises dopaminergigues. Les médica-
ments & base de lévodopa s prennent i destance
des repas {12 h avanr). Les gélubes ex les compri-
mes de Madopar et de Sinémet ne doivent pas ére
mdichids, ni écrasés, ni sucks, Les formes dispersi-
bles sont praviques korsque des troubles de digluri-
tion  apparaissent  {administration  dans  les
30 minmtes aprés dissalurion}.

En ens d'mrervennion chirurgcale il ne faur pas
oiiblier de wérifier que Ta prise de Mvodopa o éré
arritée en raison du tsque d'asythmie lors de
lasseciation avec bes anesthésique généraux,

Les conseils au patient sous traitement: bien
informer e patient des modalings de prise des
médicaments {horaires et fractionnement). Done
mer une fewille de surveillance des effers « on-off =,
Conseiller au patient we activieé physigue répu-
litre et une alimentation équilibrée pour éviter
I"amabgrissement.

« Agonistes dopaminergiques

Des agonistes  dopaminergiques  spécifiques  des
récepreurs de type DI, impliqués dans e syndrome
m-:l."r._lp:,"nl||1i...|i|l. ol éné comamencialisés : bromocrip-
tine (Pardadel), lisuride (Dopergme),  ropinirole
[ Reqeup), pergolide (Celmee). Leurs effers sont iden-
tiques & ceux de b L-Dopa. On o décrit avee e
agonistes dopaminergiques des cas d'sccés de som-
meil d'apparition sowdnine au cours de Pactivic
quotidienne, rares mais s invalidants, survenant

Antipaskinsoniens

—_——— e — - -
poc
i Cerveau L-DOPA ———= Depamine
A
| i 5
i Collule | ooc T
| endothéliale L-DOFs —= Dopaming
pérébrale }
I
Sang L-DOPA 0BC Dopaming
=1
= ipg

DOC @ dopadécarbonylae
i0DC @ inhibiteur de |3 dopadécarbosylase

EEER] Trarsfert de la L-Dopa.

souvent sans prodromes ot imposant de limicer la
corhite automohile ou les activiess dangeneses.
L'apomorphine, sgoniste DID? eor suroadminis-
trable en sermgoe SC et permer die dibloguier rapd-
dement bes syndromes omfoff triss invalidants,

Lee piribédil (Trivseald est particuligrement effi-
cace sur le rremblement.

L'amantadine (Mantadix} est un agoniste dopami-
neggique qui, en plus, a ba propriéeé d'augmenter
la libération de dopamine endogine. [| exerce des
effers pavchostimulants entrainant des imsomnies
et il faur esayer dadministrer la dernidre prise
jourmnaliére avant 17 heures,

Définition, Le syndrome anipff est la fluctuation des
performantes moliied qui apparait au bout de guel-
gues mals de traitemsent par a Dopa, qui fait alterner
brusquement des pénades de bloage trés invalidant,
pendant besguelbes le pationt re peut plus bouger, et
dis prisdes de mabilite narmale, entachées au non
de mouvements ancemauy invalontaires.

 Potentialisateurs de la Dopa
- IMAD séléctif sélegine
(Déprényi)
La sélégiline {D8prdnsl) et un inhibieur de la

monamine-oxydase B qui dégrade nomalement la
dopamine libérée au niveau de la synapse, Il exer-
cerait par ailleurs une sction nearoprotectrics el
amtioaydanne, Cerre mobécule est souvent urilisde
au début de la maladie pour retarder Tadminisera-
tion des autres médicaments,

Lomsqu'elle est associde & la lévodopa, elle ameé-
liome les Aucruarions dactivied pour 50 % des par-
kin=onsens eF rl:n{llrl.‘l: s s ECHIVELE ML
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Hypnotiques anadalyigues

QELICETTRER N Ciassificatian des mldicsmen s hpgriotigues o an ujmhyhi gunes.

Hypnotigques
Benzodiazépines
demi-vig nitrazépam I'Mﬂilildﬂﬂ.:'
longue
{=20R)
demi-vie intermédiaire lepragolam (Hawane)
5200 lormétazépam
Moctamide)
teémazépam [Mormsant
estazolam (Nuctalon)
demi-vie caurte triazodam (Halcion)
{2-5 k)
Imédazopyridines Tolpidem (Hinow, hvadal)
Cydapymalanes ropicane (Imavane)

Em O A% DE SURICEAGE, (1 l.':|1:'|'h||1i|: & TEANETEENT
un antagoniste spécifique des benzodiazépines, ke
thurmacinil  Anexate).

Rappelons qu'il n'y pes lieu dssocier dews Benzo-
;l:l:l:l.‘-rlm,':n :l|1:-:i|||'!.'li;||.||.':~ o hypnotigues, ni de
coprescrire un anxiolytique et un hypraotiguee,

Autres anxiolytiques

al Carbamates

Le méprobamate (Fguanil) et e fébarbamare
LA ) sont quelouebsis otilisgs che: Téthylique,
s enrrainent des effers indésimbles nombreux et
ETAves ;,-'Ij_:ﬁln]l]-l'i:'.‘tll.‘il_'!h.. crises e plrph','ru.'. il
en cas de surdossge. s sont inducteurs enzymari-
ques {problemes Jinreractions) er enrainent des

Angialyligues

Hemzodiardpines

demi-vie bromazépam (Lexamill

intesrnidiakie

534 1] alprazelam (Xanax)
caazépam (Sresta)
lorazdpam (Témesta)
dotlazépam (Wdrairan)

demi-wie longue clorazépate (Tranedne)

(=24} prazépam {Lysansa)
loftazépate (Victan)
naordazépam [Mordaz)
dianbpam (Mavazam, Valive)
clebazam {Usbang)
chlsrdianiporide [Librax)

sevriges encore plos margués que ceux des benoos
discépines,

o Antihistaminiques sedatifs

[J." F‘IEI!‘- |.'||||.'|'a||1||.'||.l."|'|| Im'.ﬂ.'rl' sl I‘]I\'-ITN."!‘:T:II'II.'
tAwrar); il n'entmine pas de dépendance, ni de

synadrome de v,

# Buspirone (Buspar)

Elle est anxiolytiue sane dtre  sédurive er
nentraine pas de mroubles mndsiques. Son miéca-
nipme degim st L (R TR T S T [:i;'.;-:'-nim-:' Mg
riel des pdceprewrs de ba sérotonine SHT1AL Les
eElels i|u||.'~5-:i|.'.|.1'-!|::- ETRIb | g:u-!:riqm'.-:. Elle o=t imivins
emplovée que bes bereodinnépines car son effica-
cité e inconstanie.
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Antidépresseurs-thymorégulateurs

Classification
des antidépresseurs
(voir Fiches, pages 163, 165 ot 166)

On considére quiil existe dans la dépressiom un
certain degeé de déplénion cérdbrale en manoami-
nes. Les ancidépresseurs sont des médicaments qui
sont psvcho-analeptiques ou stimulants. [ls aug-
mentent la concentrnion des monoamines neuro-
trarsmettrices dans la fente  synaptique  par
différents moyens {augmentation d¢ la libération,
inhibirion de la recaprure, inhibition de la digra-
dation) et sont plus ou moins spécifiques d'une

CLETTCKLT T

1 exisce différentcs &tars dépressids ;

— dpisode dépressil majeur isolé;

- iptsode maniaque isolé;

— trouhle dépressif récurrent;

—trouble affectif bipolaire {psychose maniaco-
dépressive clasigue);

— mrouble bipolaire wvpe 11 {eécumence d'épisodes
dﬁpn:u:iﬁi ol h‘!.TllI'nimii-I:Llll.!H s Epiﬂ:n.hﬂ; -
ques};

— prouble de Mhumseur perststant type cvelothymie;
— trowble de Thumeur persistant type dysthymie;
= tromhle dépressif pécurment bref.

Classiquement Les dépressions sont plus marguées
chez les femmes mais les troubles bipolaines amaient
uin sex-rack vodsin die 1

L'épisode dépressif majeur = caractérise par une
rristesse de Thumeus, une diminstion ghebale du
niveau d'activied, une perte d'intérét, un ralenris-
sement pavehomotewr ef des troubles du somemeil.
Les sympromes sont présents depuis au meins
cleus smatnes.

L'épisode manisque se caractérise par une €lévarion
de Thumeur, ume ru]:\h-:lr'ur. e hf[u:nlctirité, une
réducrion du besoin de sommeil, une loghorndée er
une augmentation de Uestime de soi. Lhypomanie
est une forme atténuée de manie, 3 % des éoats
MEIAEK]UES sennent dles Erans misees

Le but du trastement est dinduire une rémission
itraitement dattaque), puis de consolider cet éar
Creitement de comsolidarion).

La durée du traitement pour guéric un épisode
dépressif est de 6 mods {atagque et consolidation).
En pénéral, ke traitement se faic en ambulatoire,
Une hospiralisation s'impose en cas de risque sui-
cidaire €levé {rsque & évaluer chez le déprimé),
I¥ans les formes délirantes ume hospitalisation sous
contrainte est alors parfois nécesaine
Actuellement wous les antidépressews commercia-
lisds cnr 'AMM pour Uindication épisede dépres-
sif majeur. Ascune frude n'a pu montrer la
sipéricricd d'une molécule sur Pautre, En cas de
grossesse, on fait appel aux ricycliques,
Llassockatkon systématique d'un ansiolytique afin
de prévenir la levide d'inhibirion est mis conrestée.
En revanche, en cas de dépression délirance, il
faut associer un reuroleprigue.

L'évalmation de [efficacitd du traitement se fait
apres 34 semaines cormespondant an délai d'action
ddu médicament. Le patient doat en étre [réveTaL.
Les effets secondaires dépendent des meoléoules;
les nomvelles molécules sont en pénéml mieus
rodéres e bees I:|'||:!.'-a‘:|'i|.'|||=_-1. L'efler indésimble
majeut est b prise de poids qui peur influer sur
l'observance.

Un soutien psychothérapique va de paire avec le
traitement et permet de limiver les séquelles psy-
chologiques (buise d'estime de soi, anxiéeé,
phobies) de la dépression, Les psychothérapies
cognitivo-comportementales et interpersonnel-
les somt celles dont 'efficacité est la plus docu-
mentée dans le rrairement de la dépression. Les
sismothérapies sonr réservibes aux formes graves
résistantes au traitcment avec risgee suickdaire
élevé ou menagant le promostic vital (catato-
nic].

13 %0 des malades rechurent dans année qui suit
un arrét prémanieé du traitement.

Cemte schématisation des mécanismes  d'acrion
nowts permet la classification présentée dans e
tableay 13,1
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{lmdification des médicaments antideprasseury
Nom de spéeialitd Dol Dose Nom de spécialitd oy Dose
Journaiiéne Journalidre
1, TRICYCLMAIES : ACTION NORADRENERGIQUE 3. ANTIDEPRESSEURS NOM IMIPRAMINBIUES,
PRECOMINANTE ROM IMAD
Bopchastimuwlants ou désinhibibeurs Irhibdtewrs de recagtune de {3 sdrefonina
Kiruprl UL pFamane 153415mg :
Pertafran désipraming 100 & 200 g Derguat panaxétine 20:& 50 mg
. Floxyiral fluvauaming 100 & 300 mg
Intermediaires Frozac fluguiting 20460 mg
Ansfrand elaim|pramine 25 & 100/ my Sdropram citalopram 20 & B0 mg
Prathiaden dasulépine 75 & 200 my Zatalt sertralime 50 & 100 mg
Tafranil imipramine 40 & 150 mg o )
Inhibitewrs de recapture de fa sdrofonine
Sadatifs &t de fa novedrénaline
Dfanyl amoxaping 50 & 200 mg fxel milmal dgran 100 mg
Etavil amitiptylin 254 150 mg Effexar venlafaxine 752 150mg
I ogipramal 15003 250 mg
Laveueyl amitsiptyline 25 & 100 mg Inhilaitewrs de recapiure de la dopamine
Quritaxan daxeping 503 150mg ) i
SurFrmand trimipramine 503 100mg Stablan tiangpting 25 @ 37,5 mg
2, IHIBITELRS DE LA AMONOANINE OXYDASE Autres méganizmes
IMAD classigues nan séectifs Athymit mianséring 30 a 60 mg
Marsilic Fproniazice 50 & 150 mg Norsat mirtazapine 15a45mg
Eledial mmedifaxamine 10 mg
MAD sélectify oe 3 MAad A Confiictan axnllErsms 15 &30 il
Mociaming modobémide 300 & 605 meg Vivalan vikaxazing 150 & 300 mg
EHEtS indéiirﬁbles ricet, hyporension eochestatique, dvsurie, moubles
. de Tsccommodation, tremblement,  dysanthie)
et SUWEIHEH{E airet guee les prises de poids sonn beauvcoup plus

des antidépresseurs

al Effats indésirables

Les effets indésimbles des amtidépressenrs som
porabrews et dipendent de la classe considénée et
du Vo pl,m: o et sedanif de Lo moléele
Les ancidépresseurs bes plis sidatifs entrainent
aatbuinie, somnobence &l cimluiskn | eaw |~;|;|'|||_'|_|E||_-r
chez les aujets dpésh,

Les effets de type parasympatholytiges, majeurs au
débim Ju teitemenr {sicherese buceale, o L.

fréquents avec bes tricycliques quiaves les autres
anpidepressenies. 1l adcessitent parfols Padjone-
tion de correcteurs (Surfalem 5 25, Hepe-A-Mel,
AI.'IIH'-'JT!':_"-'I!].

Mz, avec les inhibitewrs spécifiques de La recap-
rigre de b sérotonane [15R5), on chserve des hypo-
natrémics, des  effers  digestits, des  pertes
poelirales, des céphalées er des rrombles sexmels,
Les possies hypertensives sur fond Jhypotension
artérielle some le fadr des IMAD pon spécifiques
aqui pessedent de momibrews risques d'intemsctions
midicamenteuses praves e nécesirent des rigles
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ﬂll."n'.:rl.-.ll.u.'hn[l::ll.'[l.'h exehiznt b mEnne [fnlnl:l.gﬁ-:
fermentds, banames, foie, bPibre, vin) s ne
devrabent plus bore urilisés

Par aillewrs, wous les antidépresseurs abaissent le
seuil comvulsif er peuvent disclencher des enses
d'épilepsie,

o -

1y o pisque addition deffet depresseur du SMC
1:!![‘:'-..|1||.‘ Von associe les ﬁ}tl'ﬂ.llhqm enbre o,
hans le cas des tricyeliques, i faut éviter Vassocia-
vion & d'autres molécules parssymparhelyriques,
Les I5RS sont susceptibles de potentialiser de
nombreuxs médicaments (en inhibant leurs bio-
trarshormations  hépatiques). Ces  ingeracrions
sont 4 étudier au cas par cas.

Limsociation des [SES s IBASC) g ;||,:|.-:|,:||r|i|t:rip-
tan peut entrainer un syndrome séotoninergique
duguinnt b svidiromg mtalin des n¢1|m|n|:pri|,||,||,'= et
pouvant fene morte],

Les antidépresseurs ne sont pas nfscrvds 4 La
|J|'.:|'-r|.::-=~1|||1. Oir les wrilise en eigement du rpouble
obsessiomel compulsif {TOC) {Anafrand — voir
Fiche, page 164 —, [SRS), des attagques die -
que, des phobies sociales (IMAO), de Véacula-
Hidh [rECTne ¢f de énurése | Todril),

il

Un risepue de suicide exisre en ditar de traitement
car Vefficacieé niest obtemue qu'au bout Fun maoks
avec les oricyeligues, quinge jours avee les [SRE;
ce msgque est limité par o bon encadrement
paychobogique du patient er, dans certains cas, par
Padjonction de benzodionipines au &bt du graite-
Ment.

Les effers mddsimables surviennent plos tégquem-
ment cher certains patients : par exemple, il
conwient d'Ere extrdmement vizilint avee les
sujets dpfs qui divelopperont plus velontiers des
I'I'r'i"lll'lil!TL-:IE'IH."l !I"T."h Ih LI r‘rL‘ﬂ.' IJII"'!A]".:_"I ina !.IE’G I1'|T'1|F
tensions lors de la prise de ericycliques, Or ces
dewy effers indésirables somr ssceptibles d'enteai-
net des chutes en des fracoures du col du fémur, Les
episxles confustonnels chez le auper dpd dotven
cgalement faire rechercher ba prise dantidépres-
seuirs car (b peuvent signer un effer parasympathio-

Iyt dese-dépendant qui céders en diminuant
les posologies.

Les léments de surveillance comprennent une
dvilisation :

— du niveau d'anxiéeé;

— de Thaimes;

- dus someneil;

—de la reprise des activitds oo de la vie sociale;

= din degré dos senriments de cu'lp..'ll'li]i 18 it le qhoug-
Leter morale:

= d'ime éventuelle rechute dépressive, d'un
virage de Thumenr ou dune levée d'inkibiteon
aves risgue sicidaire nécessitant alors la pres-
cription d'un traitement sédanif et une hospica-
bisaniomn.

Réqulateurs de I'humeur

Cog sont des médicaments destinds 3 stabiliser
I'humieur, utilisés dans la prophylaxie de la psy-
chiose II'|:lI'||:||;s:l-d|E;‘:r-|:5e-.w-: il ;‘l:l'rr;:'li:-. ey ETinfes
ment curatif de la dépression résistante oo
rbcurrente.

La clussificarion internationnale DSM-1Y définic le
I:n||||.'|||:- |11rul'.1in.= e 0 FL1I|'I_'|'|II.-H_' :|1'|.:1|'|i3c\-:'ud|5|:'|n-;55i1.'|_'
comne une alternance d'éears dépresifs de graviceé
mélancoligue e d'étars euphoriques Taniagues
séparés par des intervalles libres,

Le traitement fait appel & des antiépileptiques
(divalproate [Dépakote], carhamazépine |Tégé-
bl ) et let sels de lithium dont le maniement est
hien codifié, Clest un paychiarme qui en général
e Pindicarion er instaure le trivement thy-
merégulateur, Son avis est le plus souvent
demandé.

Les sels de lichivm oo scide valprolgue sont les
produtes door Pefficaciod ese la |1|llh documentée
dans le rraitement des pisodes maniagquees. Les
sels de lithium sont & autane plus efficaces que
la manie est modérde, non délirante er lorsque
le sujer o fair pen dépisodes antérieors, Les
aurres thymorégulareurs  { Tégrdted, Dépakage,
[ peimiddie) som 1'-141|1-::-e-:|35-. en ens de edsanee au
lithium, Les anticonvulsivants serasient plus
efficaces e le lirthduen en cas d'drar mixte ches
des patients avec des oycles rapides {manie-
dépression).

L thymonfgulateurs ont un délai dsction de 1 4
2 semabnes; pous oleenie ume améliorrion cling-
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que plus rapide, on peat ssocier des benzodinnipi-
nes o des neurolepriques  [Témesta, Valium,
Miginan}.

La durée du traitement est fonction des antéeé-
dents du patient; lors d'un premier épisode. La
durée du traitement peur érre de & mois mais de
plus en plus souvent il est poursuivi & visée pré-
ventive.

4 Spécialités a base de lithium-
dosage plasmatigue

Le carbomate de lichium (Téraliche) est employé
en premiere intention préférant les formes &

libération profonpée. Un bilan somatique est
nécessaire avant instausation du rraitement -

Antiddpressenss-thymordmidaeies

MWFS, bilan hépatique, TSH, ionogramme san-
puin, béa-HCG ches In femme en fige de pro-
erdéer, créatming, protéiourie des 24 h s Ta
bandelerre urinaire est positive (M'évaluation de
b femcrion rénale est wn préalable avant toote
oise sous lithnmm, car en cas dinsuffisance
rénale, il existe wn risque de surdosge et
d'intoxication pouvant étre fatal), ECG et EEG.
La posologie est surveillée par le dosage sérique
de la lithi#gmie que 'on maintient entre 0,5 e
| mEqil; elle est proviquée le matin, & jewn,
[ 2 hewres aprés la derniire prise,

Les conrre-indicarsons sont Iinsuffisance rénale,
la prise de salidiurérique, er le premier rrimesere de

PFOSSESSE,

PHARMACDLOGIE

NORMOTHYMIQUE OU THY MOREGULATEUR : carbonate de lithium {Téralithe, Neuralithivm)
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Médicaments

Cov & 250 g, cp 4 400 myq LP pour be Térabithe et ampoule 45 et 10mL |

Irificued en cas de crise maniague et hypomaniagque, en prévention des
épisodes manisto-dépresits et des troubles schiza-aflectifs

Posologie & dote progresives : 7 cplf en deux prises aux repas, puis

augmentation par palier de U2 o,

Traitement ouradil en ampaule ! 3 amol en 2 prises et 2 amad] en

2 pritss en cas de traitement prdsentif,

4 Surveillance infirmidgre

En rigle pénérale, les états manisques sont pris en
charge & Mhdpial, (hospiralisarion classique ayant
un carsctére sécurisant et diminuant lanxigeéd on
4 la demande dun tiers ou d'office {en cas de refis
de soins). Dans les étars mandagques, en mison du
risque majeur de dépenses excessives, il faur envi-
sager une mesare de protection des hiens (sauve-
parde de justice).

Les effets indésimbles du lithiom  sont dose-
dépendants er réversibles. Par cedre de roxicind
crossante, bes signes de surdosage sont des nensées,
des vombsements, des doubeuss abdominales, des
vertiges, une diarrhée, des myoclonies, une ataxie,
un nystagmes, puis un syndrome confisionnel et
une déshydmmtion avec oligurie. L'évolution s fit
vers 'anurie et ke coma, Au moindre doure de sur-
dosage, il faur vérifier la lithiémie. Llintoxication
au lithium est une wgence e se caractérise par des
tremblements, des oéphalées, une dysarthrie un syn-
drome cérébelleux et un coma,

Il existe des effets plus tardifs: prise de poids
(= 10 k), syndeome  polyurie/polvdypsie er des
dysthyroddies qui imposent Carrét du traitement,

I st évirer une déplétion sodée, cest-hadire les diu-
rétiques ce anse ef kes régimes désodés,
Lrévalmtion psychosociologigue er be stansn socio-
professionnel permettent d'évaluer le profil de la
gualié de Mobservance du trdtement.
L'érablissement d'ume allince thérapeurique avec le
patient est indispensable pour 1a qualité du suivi et de
Fobservamce. Le patient doir Eme informeé des obgec-
tifs ch traitement, de limportunce des prises niguliéne
de mbdicaments et de la durde du rraktement (longuee
en penéraled. I fnt informer le patient des effets
indésirables et des signes anmoncisteurs dun surdo-
sape. Le patient doit conneaitre les prodromes d'ume
décompensation manisco-dépressive. 11 Buc Sduquer
le parient sur b caracnine esamniel de Iygitne de vie
(respoct des temps de sommeil ef égulariced dans le
rythme de vie afin de limirer les risques de récidives
manizgques ou dépresives),
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Antidéprewsurs (Anafrand, Fluaxdiine Prazac, Séroaram,
Déraxat, Effexar)

Anxiphytques, sédatifs (Tranwéne. Atarax, Rivodnl, Stifmoa,

Iwane)

Neurcleptiques {Tercian, Lovapes, Langactil et Haldeo,
Spiian, Risperda)

Thymaregulatewns (Téralithe, Tégrétn! Dédpamide Dépakore]

all e ECT0 N

[l faut évirer d'azsocier ke lithium sux neurolepti-
I.||.||_'!ﬁ.. E‘I ]il I.':-ﬁfl":-ﬂll.'lil:l‘"l"'ll'll.'. JALTE ilEIlIL'IIl.:l"rL'!'M"'IIIh
SRS (risque de syndrome sérotoninenzique), aux

antisinflammatoires non stémoidicns er aux 1EC
st angmentent by lithémae.

D maniire péndrabke, iy oo niveas réal une com-
peirariod entre la résbsorprion de sodivmm e de lichium,
s tonie déplétion sedée doit-elle Sre Svitie

Chasses thérapeutigues utllisées dans la maladie maniaco-dépressive

Midicaments toutes dasses confondues

Indicaticns

Episodes diprewils imajeurs.
Anafrani pastible cherz la femme enceirte, mélancolie,

Deépressicn avec composante anxieuse, roubbes du sommeil,

Insomnles, sédatlon lors de ['ac0és mansague.

Sédatifs ou antiproductifs selon I'efat: anxiété majeure,
état agiation, éat maniague avec dilire producif,

Traitemert des aocts manlagees et prévention des rechirbes

des stcés maniato-dépressives.

Neuroleptiques

(voir Fiche, page 167)

Les neurolepeigques sont be travement des psveho-
s, notamment de b schimphrénie. Tl ant un
meécanisme commun daction gui est ke blocage
des r|'.:|.'L'l|"I!L'|||::~ 1!-.:-|:l:||:||.|r'||.*'r:'.;u|uu:- RN,

Les effers des nevrolepriques sont résumds classi-
I.IIH'IZIII."IH F‘ilr:

- la proveocation d'un éar Eindifférence paycho-
NHTice]

~ la sédation de Uapressivied;

— ba récduienion des hallucinations e du Lll.:]i'w.';

~ ke déclenchement d'effers extrapyramidaus et
'-'E|'_L"1:.1r|'|':-;

= yne action sous-corticale dominante,

Récepteurs impliqués
dans les effets thérapeutiques
et secondaires

L'effet réducteur er sédarif s li€ an blocape des
réceptenrs dopaminengiques postsynapaiques sites
dans le ariatum et | zone mésolimbigue.

Loeffet stimubant ot déshinibitear st Hé an klo-
cape des plcepreurs présynapriques stiataux et
sdsnlimbiques comticaux, Pour un méme neuro-

leprigque, par exenple bes benzwnides, ce woond
effet est obaervid pous les peives doses aloes que le
premier est obtene avee de formes doses,

Le Blocape des PECEprERIrs |.|||p..1|:|1:||1|.'rgi|.||,||,'= By
phipsaires entraine des hyperprolactinémies et des
aménorrhées.

Le Blocage des eéceprewrs dopaminergiques g
srriarauy esr responsable du svodrome extrapyr-
midal créd par le neuroleprigue (on provogue & ce
niveau un déficic dopaminerpique, comme dans la
mialadie de Parkinson).

Le blocage dopamimerrique  déséquilibre T
balance dlI|'|ill.'ll.i1'|l.'||ill:,'l.-'1l.'!l_']l.-i'lliTII_' et les newro-
||."|'-Ii-.|_||-:'-. rln-:sui':]unr toms e effets anticholi-
nergigues.

[lz semt alpha-bloquants et entrainent hypoten-
sion orthostatique et sédation par ce biais.

s somn antagonstes des récepreurs & Uhistamine
et causent des prises de poids par ce binis.
Certains J'entre cus sont ancagonistes des woep-
teurs sérotonine rgiques de ope SHTZ, ce qud désé-
prie Tn dopamine dins certaines zones oéréhrales,
diminuant ainsi kes effets exrrapyeamddase (risper-
done [Risperdal], olanzapine [Zypresal ).



Tableauaa o
Mo di spdciaiitd el Dase journalidre
1, NEUROLEPTHQUES SEDATEFS
Ipouvant provaquer wne hypotension orthostatique)

Phénathiazines aliphatigues
Largactif chileepromazne 254150 mog
Maginan Kvomépromazing 258 I50 mg
Tercian Cyamemazine 25 4 300 mg

Butyr aphénones shdstives
Dipipdran pipampérene 20 a3 120 myg
Sedalande fluanizone 254 T5mg
Dralsptan drapéridal 50 4 100 mg
2. HEUROLERTIOUES INTERMEDAIRES

Phénothiazines pipéridinées
Maleri thiaridazire 308 30 my
Neuleptil propériciazine 10 & 200 mip
Trilifan Retarg perphénazine S0 5 300 mg

3. NEUROLEFTRJUES POLYWRLENTS
A FORTE ACTION ANTIDELIRANTE
Butyrophénone
Haidad halepdridol 2 840 my
Thiaxanthénes
Clopdal 2uclopenthized 50 8 200 mg
Fluastaal flupesntisal 20 & 200 mig
Débenzépine
Laxapac Iaxapine 50 4 150 mig
4. NEUROLERTICUES DESINHIBITEURS

Fhénothiazines pipérazindes
Modécans fluphénazime 25 4 150 mg
Majeptil thiopropérazine 30 & &0 mg
Moditen fluphdrnazine 254 300 mg
Fipartil pipotiazing 104 20 my
Terfluzine trifluopérazine 504 &80 mo

Butyraphénones déinhibiteurs

Tripéridal triflupsridal 05a6mg

Drbriwds g butyroghénones

Sémap pertluride! 05456mg
rap pimazice 2425mg

MNowrodeptigues

157
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Bengamides substitués
Aiglanyl sulpiride 100 & 200 mg
Barretil sultopride A0 & 1 200 mg
Dogmati wulpiride 100 & 200 mg
Eguailium tiaprida 200 & 400 mg
Solian amisulpinide 50041 200 mg
Syasilil wlpiride 100 & 200 mg
Teaprigel tiapride 100 & 400 mg
Hstres
Frazinil carpipramine 50 & 100 mg
5. ANTIFSYCHOTIQUES
Lepunes chazagine 200 & 400 mg
Zyprexa alanzaping 5 20 mg
Risperdal rispéridone 4 & 16 myg
Certains nouveaus neurolepriques sone qualifiés il et

drantipsychatiques car ils wone plus actifs sur T
svinptaimirologpie déficitune - cer effer est 1 3 un
antagonisme portans sur d'autres classes de wécep-
reuns dopaminergiques D1 er D4 {elozapine |Lepo-
nexf, olarczapine |Zyprexal ).

Par atlbewrs, on wilise certans el iU
pouir lenr mapdieg merion - deopéeidoll {Dnolefamn)
e sultopride (Bamenl} en intramasculaire dans les
états d'agitation aigu.,

I existe aussi des formes retand de neamoleptiqees,
T tant = trnremments amslwdnores par Jis

HEIFER R PR TN [Lrn oiles IL'!'- 1 i '1- CHLs (L[N L

Surveillance
infirmiére

towas avons vuau début de ce chapitre que s plu-
part Jdes effers indinables des newroleprigues sont
quesi inévitables, ceci s'expliquant par e mede
d'oetion du medicument.

Les antipsychotiques ont une efficacité accrue
sur la symptomatologic déficitaire du schizoph-
réene of entrainent moins deffets indésirables
L'xll'.l'l',.'nlmin.liill.:-: ijus le= ||.-|,'|_:|r|||i-|,'pl;i|,||,||,'x lassa-
|.||J|.'h. ':.}II o smivenst ||||I||.".||H I.tl'.'ﬂ 'I"'ri!'i-l'!'i IJI.'
puis importanies délénéres powr Pobservance
chiez certains patients

I st composé de dyskindsies sipws phis fréquentes
cher Phomase (> %0 %), dun smdreme poskinss-
pien précoce touchant 30% dis patients {phes
imiportant chez ks patienes J&a5) er dun svndrome
hyperkinétigue (impossibilité de rester s, dambu-
baioms Borvde). O propese dssocier des antiparkin-
smiens antichelinergiques centraux, Ceus-ci sont
peu efficaces sur e dysdkindsies 1 le syndrome byper-
kinétipre. Tls ne doivent pas étre systématiquement
associes. Caddirions. deffers pomsymgmitholytiques).
Les berzedinzépines (Tamesta), b clonidine {Csia-
pressan) et be peopranolol { Avdocardd) omt 616 ey
pour ridhiire | symidrome: hyperkinétique,

-

Ellgs survienment loess des traitements an long
cosrs, sont plus fréquentes chez la femme Sée o
peuvent ftre irreversibles, Elhes prAETaienE St
amilionfes par ba clospine (Lepomex), mais cer
antpsychobkpe oxpose s risque grave d'agrano-
Iocytose er esr réservé & Uimapge hispiralser.

@

Contrairement sux effers précedenns, il sagic &une
rCIin i|.|i|.|5-.1,'nr_'r.L-:|-q|H.' grve ef mare 1= 1 %),
pouvint survenir 3 ot moment. Le syndeome
mealin ese plis fréquent los de pealyelwrapies ot
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PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) :
benzodiazdpines

Classe {674 Médicaments
ANMIOLYTIQUES dobazam Urbanyd
diamépam Valiwm
alprazolam Xanax
bromazgpam Lemomil
lorazépam Témesta
dlorazépate Trarueéne
Admindstrathon Surveillance
PO : tous. En comp ou en solution buvable, Efficacité du traftement
Le Valluwm exdste aussi en solution V. Déminution de Fanxiété,

— I'iutde . i -]
- Connaltre les signes de sesrage: anxlété, insomnle, agitation, tremblements, myodanies, suewrs, convul-
slons, hyperthermde,

Education - Conseils au patient

Les bermodiazépines ont 6 actlons : anxlolytique, sédative, antliconvulsivarte, myorelaxarte, désimhibitrice et
armnitsiarte. Elles sant preserites dars les cas o anoiétés geméralisdes ou réactionnalles,

Elbes sont dgalement wutilisdes dans la prévention de Fagitation/anzidétd du sewage aloookique (delinium |
tremens) ou dans le traftement de La orise convulsive (Valvum, Rivotri...).
- Linsuffisance hépatique est une contre-indication {risque de surdosage). Etant myorelaxantes, elles sont
imterdites en cas dinsuffisance respiratodre et de maniére relative dans la myasthénle.
= Les benzodiazépines peuvent enfrainer une pharmacodépendance surtout 5i les doses sont &levies ou la
prescrigtion . Wl faut savoir qu'elles doivent rentrer dans un traitement de cowrte dunde (prescrip-
tion limitée & trals mods). Un syndrome de sevrage peut étre observé en cas de baisse ou dfarrét du
traitement. Il survient aprés quelques jours car les benzodiazépines anxioltiques ont une demi-vie longue.

- Attention aux Interactions médicamerteuses qui augmentent les effets dépresseurs centrawe: alipool,
autres anxlalytigues, neuraleptigues.

Le surdosage est traité par des antagonistes comme le flumazénil (Andsate] en IV, asoclé au traftement |
symptomatique de |a dépression respiratoire. I
Les benzodiazdpines sont déconsedllées en cas d'allaitement ou de grossesse. |
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Médicaments du systéme nerveux central 165

FICHE DE PRESCRIFTION [ADULTES):

antidépresseurs 3
[ IMHIBITEURS SPECIFIGUES parcaétine [ Deromat
[ O'F LA RECAFTURE flucméting | Prazac

sertraling [ Zalaft
Adminkstration Sureelllance
| po. Efficaeité dis trallament
- Traitement des dplsodes dépressifs majeurs, des TOC, des phobees

wociales,

- Prévention des atlaguees de pankgue aved ou 5ans agoraphobes,
Todérange — effels indésirables

- Clinlgue: nouwsdes, gastralgles, rervosité, somnolence, insomnie,
tremblement, prise de polds, syndrome sérotonlrergique, risgue suid-
daire, incidemnts hdmarragigues.

- Blolegique = dvation modénde des trarsaminases, rares hépatites,
hiypanatrémies réversibles.

Pratique IDE

- Suirvelllance des troubles : humeur, solement, contact, absessions, mplﬂﬂnﬂs 7
- survelllance des troubles digestifs, nervosité, prise de palids,
| —attention & 'automédication : interactians médicamenteuses,

Education - Conseils au patient

I Les RS sart des antidépresseurs ayant moins dieffets secondaires que les tricycliques. Ils présertent la risqus
de syndrome sérotoninergique en association avec des médicaments synergiques (IMALD, lithfum, mille-
pertuls, triptans). Ils augmentent le rsque hémomagique des AV
lls sont simples dwtilisation, Leur effet antidépresseur n'apparalt quiau bout de 3 & 4 semaines de
| traitemerit.

La grossesse et 'allaltement sont des contre-indications au traitement,
| Le sulvi peychlatrigue ne dolt pas &tre interrgmpu car une thérapeutigue médicamenteuse saule ne suffit

| pas.
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Médicaments du sysedme nervex cenral

PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION : neurcleptiques dlassiques

(d*autres neursleptiques que ceux décrits ci-dessous, plus récents, possédent moins
d*effets indésirables; ce sont des antipsychotiques : benzamides, neuraleptiques

atypiques)

Classs i 14 Midicaments
PHENOTHIATINES chiorpromazine Largactil
ALIPHATMUES Cyambmazing Tercian
lvomépromazine Mozinan
| alimérmazine Theraléne
PHENOTHIAZINES PIPERAZINEES | thiopropérazine Majeptil
| fluphénazire Moditen l
PHENOTHIAZINES PIFERIDINEES pipotiazine Pipartil i
thiaridazine Melieri [
propériciazine Newuleptil [
BUTYROPHEMONES halopéridal Haidiel :
Administration Survaillance |
Phénathiazimes : PO (buvable et | Efficacité du traftement :
comg), IM. Réduwction des troubles psychiatriques (sédation, diminution des idées

Butyrophénanes: PO (buvable | délrantes),

ot <omp), sedle wne foome

retard existe e (G Tolérance - effets indésirables
Clinique ; dyskinésies, tremblements, syndrome parkirsenien, aménar-
rhée, baisse de libide, prise de paids, hypotersion, sécheresse buccale,
épilepsie, galactorrhée, gynécomastie,

Pratique IDE

= Surveillance de |'état d"agitation, de I'état de conscience (somnolence possible si surdosage).
= Surveillance : TA, température 2 fois par jour au début du traitement,

Education - Conseils au patient

Les neurcleptiques sédatifs entraiment une sédation, |is sont domc wtiles dans tous les éats d'agitation ou
paychotigues [délire) aigud ou dhrongued. Il participent au traitement de certaing &tats schizophnémigues &t
paychorses chronigues.

Il m'existe que des contre-indications relatives (glavcome, adénome de la prostate, troubles cardiaques), leur
wiillisation dans |'urgence ne souffre dome o' aucune contre-indication.

- U certain pombre d'effets secondaires sont fréguents. Le symdrome parkinsonien peut ire corrigeé par des
antiparkingoniens, mais cette assodation ne dodt pas &tre systématique. En revanche, les dyskindshes tardies
observées cher les schizaphrénes au long cours sont difficlement réversibles,

- Le symdrome malin des neuraleptigques st une complication rane 4 redouter devant tout tableaw assoclant
une fibvre, des troubles de la consclence et une rigldité musculalre. || peut survenir Indépendamment de la
dase et de la dinde du trattement. Il Impase une prise en charge en réanimation <ar be pronostic est vital.
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168 Médicaments du sysdme nerveux ceneral

PHARMACOLOGIE
FICHE DE PRESCRIPTION :
antimigraineusx
o Classe 174 | Médicaments I
DERMVES DE LERGOT DE SEIGLE [dibyeira)l ergotamine ﬂze;pu-i,umy
| Sdplor, lkaran, Tamik
tartrate dergotamine Gynerpéne cafding
TRIFTANS Migwell
sumatriptan Imigrane, Imiject
zolmitriptan Jamig
TRICYCLIGUES (DERIVES) naratriptan Maramig
pizodiféne Sanmigran
NOYAL INDDLE omdEra e Nacartone
imdaramine Widora
Administration Survedlance |
PO: tous Efficacité du traitement '
5L : sumatriptan, Disparition de la céphalée et des sgnes assockés
Hasal : Dievgo-Spray. {RBLESEE, yoIMEDeTEE).
L B Tolérance - effets indésicables

Clinique: allsrgee, ergotisme, troubles digestifs
{rausées, vomissements), tachyeardie, douleur the-

| racique.
Pratique IDE
- Vérifier La pasalogie prescrite et prise, Attentian au surdosage! T S
- TA avant la prise.
= Contréle céphalée par EVa.

-Sgnes d'ergotisme  (surdosage): fourmillements des extrémités, doubewr thoracigue, somnodence,
douleurioyancse des extrémités, pouls périphériques diminués, engourdissement,

Ediscation - L‘nruﬂl A patient

La migraine est une céphalée intense qui sunllent par crises & espacées, Le rnlgralnel.u: est donc sujet i des |
cephalées chronbques, San mécanisme n'est pas totalement connu mais la douleur est lide & une vasodilata-
tion des vakseau intracrdniens, asodée a une inflammation neurogéne des méninges.
- Les médicaments de la crise sant des vasocanstricheurs puissants, Une vasoconstriction amérelle peut danc |
surdenir en cas de surdasage, entrainant une rise dergatisme dent les signes doivent &tre recharchés, Cette |
| erise nécessite une prise en charge haspitaliéne,
- Les posologles defvent dond &tre parfaltement respectées ainsl gue le délal & partir duguel un rencuvelle- |
ment de la dogse peut dtre effectud, Une dose quatidienne et hebdomadaire est & ne pas dépasser,
| Ces médicaments ne sont prescrits que dans le s de migraines ne cédant pas sous traitement antalgique
| habitued {aspirine, ipuproféne, paracétamal). IIs peuwvent étre assodiés en cas de orses fréquentes & un traite-
ment de fond,
- Attention aux contre-indications | lls sant interdits en cas d'HTA non contriédée et d'angine de podtrine. Ils
spnt cpntre-indiquss en cas de grossesse, dallaitement et la plupart chez lenfant,
i - Attention aux interactions ! Notammant, les dérivés de lergot de seigle ne doivert pas &tre associés aux
triptans.
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Médicaments de la douleur

Antalgiques centraux et périphériques

La douleur résulre de processus complexes déclen-
chés par la réaction de terminaisons nerverss
périphériques, appelées nocicepreurs, & diverses
agressions [brdlure, pigire, compression, contat
avec un agent caustique... ). Le messape doulou-
reux st ensuite véhiculé vers la come postérieur:
de la meelle épimire puis vers difffnents cenres
du cerveau {thalamus, hypothalams, systéme
limbigue, cormex), au nivess desquels la douleur
est amalysée, intégrée et of selaboremt diverses
manifestarions compomementales er émotionnel-
Tes [figure 14.1).

Les analpicques (analpéiques) sant capables de dimi-
nwer b douleur sms entrainer de perte de connais-
sance 3 ‘mvense des anesthésiques pindraun,

Les amalpésiques permettens de soulager rapide-
ment des doles 1E|i:|’,":rﬁ o i éndes. 1] Eawt en
général 30 @ 60 minutes pour quiun analmssigue
conymence & apir 51l est pris en comprimé ; effer
sera encore plus rapide =i Fanalpssique est utilisé
par vose mjectable. 11 esr roujouss prEférable de
conmairre In cause du probléme avant de traiter les
symptimes.

En d'autres termes, les analpésiques peuvent soula-
ger une dowleur, mais peuvent dgalement masquer
la cause de cette douleur, ce qui-risque daperaver
lie prcsbrbitmee.

Classifications des antalgiques

Il existe plusieurs classifications des médicaments
de b douleur,

« Classification historigue

Le premier type de clusification sépare les
antalgiques en antalgiques centraux et antalgi-
ques périphériques. Mous verrons dans ce cha-
pitre qu'en fair, la séparation en dews groupes
distinects sur I base du sire de Vacrion n'est pas
simple,

GFIRERD Les voles de la doalear,

Antalgiques centrauy

Les antalgigues centraus renforcent e systime de
comtrile des afiérences doulourenses a niven de
|H. mm'ur, ﬂu Fronc ¢En§1’!r:||. de b l'ﬁ;h.‘rt'l. thalami-
hypothalamque et moddfient ineégration de la
douleur au niveau dis néocortes,

OFIACES {voir Fiche, page 176). Ce sont les déri-
L M i'l:l]'rium.

¥ La morphine : chlochydrte Je morphine inj. -
sultate de morphine peros (Maoscontin, Shenarn)
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€Mt La phateeciris mon atomisée et i délic

lvoir Fiche, page 177} en cas de nisisamce ou
d'ineolérance 4 la morphine, hydeomorphone
{ Suphidime LY,

P Les opioides forts : pentazocine {Forad), péchi-
dine {Dedisal), dexeromoramicde I:F'u]'ﬁl.ﬂn:l. ralby-
phine  {Mubmn),  buprénorphine  ( Tempdsic),
chleswdrre de rrmedol ﬂTlﬂtthicll.

P Les opiides faibles 1 codéine, dexeropropo-
syphine {Andadvic).

Mo oFlaces O osomt des  antigpileptiques
[Tégrétald wriles dans les névralgics, des anti-
ditpresseurs {Laronyl) emplops ks de doulewrs
chrmigues  importantes (cancémedogic] ou des

antabpiques purs (néfopam [Acupan] ).

Les angalgiques péniphériques dimineent la sensi-
|.'|i.||IE. L eétacsiving des fibres TRV Fu,"ri]'\h{"ﬁ-
ques [nocicepteurs) en diminuant [ production
des prostaghandines qui potentialsent b dhulewr
en peripherie.

ANTI-ANELAMMA TOIRES

— asgirine {Aspégic, Saligsan);

— anti-mnlammatoins non siercn]iems I:AlNE'I = il
profere {Add, Numfen), kbopeofine {Topmec),
P I:!'q'u.ht‘.a:], aciidke |n|,"|'-é||:-|r|'pi|,;|u|; {Pams-
el

- dérivis de Ia nosamidopyrine {Baradnne).

MO ARNTIINFLAMMATOIRES

= paracétamol (Delirrne, Efferalgan) ;
— oceafénine {ldarac).

o

Elle détermine le choix de Panralgipe en fone-
tice de Uinrenaing de 1o doulewr 3 traiter et sipan
les antalgiques en trois niveaus de prescription :

B MveEsy LoCe sont bes eedtenents des doudewrs
légeres & modérées : anmalgiques périphériques +
coantabgicues (médicaments non clasas pasmi bes
antilppes qui rendoreent Paction anvideaber).
[l sone représentés par : le paracétamol, 1'aspirine
ef les  annemtlamamamines oo déidiens

{AINSE)

b Niveatt Tl Cesont bes mraitements des doubewrs
mmexléndes i sfvires etfou aprés échec des antalm-
guees de niveau [ anelpigues centrx fuibles +

coantalgiques, pssociations Popinides  faibles

Antalmigues centrauy et périphdriques

{ﬂt!l'.THTfl.lFﬂ:l.r:'rpl'll.".lbu et codéime) er de riL'r.r.'-Er:l-

] o s pivinue.

B Miveant 0 Cle song los mftements des dingenrs
inbenises - antalgiques centraus puissants + coantil-
giques, opicides fors  (morphine,  péthidine,
dextromoramide), surres amtalgigues centrau,

L= |.'||:|r|l:|||:||;|||.:'.-: Ak -

—des antidépresseurs [Lavoxil, Arafrend, Tofrend)
qui pevvent diminuer kes douleurs neuropathiquees ;
— bes aminlivygues : Xonax, Lexomal;

— les anticonvalsivants teb que le Neurondin ou le
Lammicaad ;

— les smticonvulsivanss : Rivordl, Téwdol permer-
tant e comtrile des doubeurs fulpurntes newro-
peathisues;

- s AINS : Visdiaréne |

= stEroadiens © solumidrol injectable

Effets pharmacologiques
des antalgiques centraux

Les antalgiques centraux morphimgses ou opiaces
exercent lewr sorion en se liane aux nfoepreids
Ofifais clﬁl.‘ln::q:";.'l'u.'h LB, k&, ) st o tivedsu des
sites impligués dans le contrdle de I dealbeur
[l.'|.|r|:'||: ;‘unrl'.:nuuru & ln eoelle :"'|'\-'in|-|‘,'n,'., o
crihral, thalamus médian, sypstieme limbigue ),

Dafinition. Cn a découvert, il ¥ a 25 ans, Nexstence de
petites probéines nnibétisée:s par 'orqanisme et dont
les actiors, semblables & celle de la maorphine, somt
irihsbées par un amsmanphinique, b nalorone, On ey a
appeleos s enképhalines. Depuis, dautres peptides
possidant des sdrudiues wobEnes ol ded propriddée
analogues ont été découverts chee Fhomme au niveaw
dis {erveau of dars le fube dagestil. (s forment |a
famille des opiscds endogénes et s Bent sur des récep-
teurs spécfiques, dont les sous-types sonl reprisentds
par bes betbres i, w0, b

Les apomistes marphinigues entrainent |
— uihE ACIm iII1|iI]J_:I.|.|_l.II.' s par agEmnenta-
tiom du seuil de perception de b doubeur;
— e petion peychomorice : effer euphorizane
chis le sujet gt souffre;

ur action  pevchodvsleptigue: molérance et
dépendance physigue e FI'I'|II.'II.i|.'|I:H';
— wne action sédative;
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172 .. Médicamenss de Lz doadeur

—une &fpression des centres respiratoires  par
dimimution de |2 sensibilité au OO, ; attention, ne
pas doaner d'oxygine & un paticnt sous morphi-
niques, sous peine d'aggraver cet effet;

L SRS e Ly esculanuse lisse avec des vondsse-
imacrees gl citdendt Jows d'un eraitement cheomdquee; om
et I:-:'-|.|rq"|'|1'i.-; adminster e e du Traiement
Priréran ou Vogalzae), une comstipacion {donner des
Lisearids i, |.|1||.lL||u:ﬂ:u. s pétenions urmaies:
—une stimulation vagale: hypotension, brady-
capdie. ., wmy pvosis;

—une hyperglycémic, une réduction de b Jurkse
[liteération d"ADHY, un prosie par Libération dThis-
ramine,

4 Particularités

des agonistes partiels et

des agonistes/antagonistes
Le Temgisic se lic sux réceprears | ef exeroe un
efle AT p:lrhr.'l.. CTest un médicamenn inné-
ressant car il st triss effscoce, agic rpidement (13-
43 mimutes) en longremps (6-12 heures).
La nalbuphine (Mwhain] et s pentszocine (Fertal)
ik |,|H: :|n1:-1g|1|1i.-:| 25 el e ApomEhes K
Ces orots molécules partagent |2 particularité de
présenter une courbe dusefeffet en cloche {effer
plafimd} et ne doivent pas Etre assocides § un
morphinique agoniste complet sous peine d'entrai-
ner une inefficacité voire un sevrage,

J Réglementation

Les morphinigues sont des stupéfiants dont la
déliveamce nbopssite wune prescerption sur ordon-
nance sécurisde, Les durdes autorisées sont varia-
|.'||¢«: aploty s :»{'E'L'.l:lll.lé:-.

EEEEETRER] Durée avtarisés dn proscription

dis d i brents marphenigues

Midicament Durée autorisde
chiorhydrate de marphine arale 14j
Maoscontin, Skénan 28
marphine injectabile (VD) 7]
morphing infectable fpompe) 28]
Palfium il
Dolosal 7i
Temgisic L)
Durogésic 2B}

Les patche de feneanyl (Dhrogduic) dodvent e
remplacés toures les 72 heurss, Comme la résonp-
tion cutande ost trés varable dun swjet & Naotne,
[ p-:w-::-]ngiq'.-: doivenn drre auEmenees projressi-
vement [par paliers de 3 jouss).

4 Surveilllance iInfirmigre

LE DEVELOFPEMENT DE L& DEFENDANCE EST RAFIDE
(em ume i dewx semaines), dépendance psychique
mais aussi physique se traduisant par v symdrome
de sevrape lors de Parrée brutal {sueurs, Larmaic-
ments, mydrisse, tachycardiec, HTA, déshwdrata-
tioT, |_'|'!.'|'~-:'rl:|1|.':|'||1i|:_-I peitation, hallucinations. ).
La clonidine est un des trainements du sevrape.

CHET 1A FEMME ENCEINTE ln morphine talentir le
rravatl, de plus, elle enmaine des démresss néo-
natales et des symadromes de seveage chez e
N -,

Li MORFHINE ET SEZ DERIVES S0NT CONTRE-
ENEGLES ches Minsuffisant respirateire ou asthma-
tigue sévire, chez P'enfant de moins de 20 mois,
dans les douleurs abdominales détiologe meonmee
{ditficuleé de faire le disgnostic}, chez les sporrifs
de compeétition (dopage ),

Les coutQues HEBATIQUES BT MEFMRETIQUES ME
SINT PAS DE BOMNES INDICATIONS, cor [ morphine
cornracte ba musculamure lisse, Towtefois, elle est
parfois utilisée Jors d'éches oo de contre-inlication

des AIME.

EX CAZ DE SURDKISAGE, carnClenis® par un mmsis
inrense, une hyporension, une dépression respara-
toire Evoli=ne vers un coma, on administre des
:gnt:lﬁ::nis-h.-:: |:|1|.|r|.1|1|.|1|.-.|l.||.':~ £|uin St e :u'ifil.‘ll.l[l’."i-
specifiques du surdosage morphinique {naloxone
[Malone], naltrexome [Malorex]).

Effets pharmacologiques
des antalgiques périphériques

Les antalgiques périphériques sont antalpiques,
rlnl:'irn.'rﬁ!'i::plL-.-.. Certatms. dlentre B, ;L'-['lil!lnl'! L
ibuprofine, exercent des effers anti-inflammatoi-
res quund on aogrmente les doses. Adnsi Thupreo-
feme et antalgique 3 des doses jowrnalibres
< 1,2 glj, mais exercera en clinkpe des propriésds
;lnl;'i-i.nFl:l.mm:|1-::-1r|.'h ACOnPRapndes dune molns
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L'owardose aux oplacds

Diagnostic Traitemseni
— Il st avant tout cinigue : traulsle = Traiter l'insuffsance respirataire aigué
&cnm_!imm. bragypnés (< 127min) cygéncthéraphe (masque ou aprés Intubation).
o YOS SerTé. - Administrer un antagonists pur des dérivés
= Dans les formes compligusées, morghinigues : |& Navcan par des injections IV
O rencantre sowent une infection sucteitives de 0,2 mg dilué dars 10 mL
branchegulmanaire associée, ou une parfusion IV continee,
un collapsus, une hypothenmis = Il permet de retrouver wne fréquenice
Tﬂ”l'g;m“;ﬂfma'"{’m respiratoire de 12 oydes par minute.

- Son effet apparait au baut de 1-2 min

— La voes M H‘t,p-u-ulhl-e miais be aklai d'action
258 abars de 15 miin

= L'abgence d'effet aprés 1,2 mg doit faire
remefire en cause le diagnestlc (asociation
e toalguies, lessons cénébrales hypoxiques
sféviEres en rapport s un coma prafand).

- Survegilber la infquaerke cardiague, la TA,
[patient scopd), la fréquence respiratoire,
I'eymitrie.

Antalgigues centrans et périphérigues
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Examens paracliniques ot surveilllance

= Radio de thoras.

- Gar du sang.

= ECG.

= lenogramena sanguin et desage de CPK {risqua
e rabdomyobse),

- Recherche de toxlgues asoces systématique
(benrodiazdpines) «t dosage du paracétamal
systdmatique.

= Surveillance : wne guérison comgléte

en l'absence d'antagonizte &au mains & h est
négessaire avant d'envisager |a sortle du patsent.
- Risque dinefficacitd en cas de prise

de buprénarphme et de nalbuphine,

= Compte tenay de Massociation fréguente

du paracitamo aux opiacés, il faut perser
également & la possibilité d'une intoxlcation

au paracdtamol d'cd la négessite du dosage

systdmatique.

bonne ol&ance sioon aupmente des doses {1,2-

2.4 glj).

4 Paracetamol

LE PARACETAMD. POSSENE UN TEES BN RaPPORT
BENEFICERISOUE ef présente de nombreus avane
ST

—les réactions d'intolérance sont mns {quelquees
rashs cutangs, c['e'xm'|1linln:LQ'|1n'> throenbopenies
Ol DeurTepinies) ;

= LIT1 |'i:'||l It' F‘rl.'H.Til.'l.' LH Bk ] F‘rlll"ll‘.‘:ll.i' HEl s ':!L' Iil
ETCsSEIse §

=on pent b prescrive ches les wjets s anti-
I.'I.IilH!I!iIrllh I;'|'v:L~\. d'effer antiagrégant |1|:u||.||.'rI!:|.ir|.':l:
— il e pose pas de problime dinteractions médi-
CAMENDCUSES,

LE PRINCIFAL EFFET INDUSIRABLE BST TONEQUE,
ohservé en cas de surdosage 1 il s'git Fune hépato-
osiettd {oytolyse abne sivire) ndcesimnt une
prise en charge hospicalitne er 'admingstration d'un
anmidote, o Meacétyloystéime, dans les 3 b qui sui
wenit Iigestion - dose de champe de 140 mgke, pus
T ok rouee es 4 b jusqu un cotal de 17 dioses
par voie orale. La sedution de Meccmsst pour aéro-
il [] m';nnrl-c:-l.lh.':l [CF p]lr; |1'r.-:|li|.||u.- il les sl ts
(200 mpsacher) compre ene de b qussticd k-

L wvoie injectable {Flabmed, 5 g par flacon} est
indiquée en cas de roubles digeseifs & B posologie
de 130 mpkg dans 250 mL de sérum glucosé 3 5 %
en 1% 0 30 min, pois 30 mpke dons 500 ml de
sepumk pliscend 3 5 % en 20h.

Dhes érudes récenees ont démonieé que Pacéeyl-
cystéine 1V, peut avoir certains avantages miéme
s elle est adminisrede apris que les signes de voxi-
cité hépatique sont appanis.

Une fnmoxtcation peut toutefols survende pour
des puosologies classiques (1,5 3 3 2fj) ches les
sufers présentant une Insuffisance héparocellu-
laire {qui est wne contresindication), les
patients aleoolgques, o les aijers Goés denutris
Les :!IITIII.'.'.‘HL'!: sone limbndes fear les Eormes effer-
vescentes (Dafalpan, Efferalpan). Llintoxicarion
wigue s coractérise par la pauvreté des sympid-
e B Ja phase inttkale qui ne préjupent pas de la
gravité ou de ln bénignied de Vintoxication, Des
roubles dipestifs peuvent Stre observés, puis sir
be plan biologique des signes d héparine cvrolyri-
due r necross ventrolobulaire ApEIntisn
avec Elévarion des ALAT-ASAT. Une évolu
tion peut s faire défavomblement vers linsuffi-
hépatocelhalaire
astérinis, encéphalopathic héparique, roubles
digestifs et chote du TP powvent conduine au
Coms e :I 1i| Tt Lil .1|Jr'|'l'|“i||'||.-t' I.IL'!\ ]'ilril'll'lﬁ‘ L5

biclogiques  [ASAT, ALAT, bilirubine, T,

LAce AME  aves chiore,
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créatinime) se Bat § Padmission, pos & a
12° hewre et b e jours en cas de gravied,
Line transplantarion  hépatique est indigudée

dans les formes SR L

Tableaw d'égquivalence entre les doses
de Duwrogésic patch et bes doses de morphine

administréas par wois crale
Dose de morphine peros  Dunogésle (Pentanyd)
par 24 b en mg/jour Dase (ugrh)

<135 25
135-224 &0
455314 75
J15-404 100
405-494 125
495584 150
585-874 175
&75-Thd 200
Ta5-854 225
E55-944 250

545-1 034 75
10351124 300

SO MODE IPACTION EST MAL CONNL ¢ inhibition
de cyclo-oxvadnases centrales !

L'associamion s dérivis  oploddes
{codéine [Cododiprane, Lindilang] ; dexrropropuoxy-
phéne [Diamealvic, Propofan]) augmente son effice-
cité antalgivue dans les douleurs plus sévitres,

riLII'IIL‘.\

ol

L ASPIRINE, TROP CONSOMMEE, n'est pas un miédi-
cament anodin :

« s effets imalésimables digestids (Gventuellement g
viss : gastrire frosave, ulcbred er allemgiqees {rashs,
sedemes de Cuincke, ssthane, syndrome de Reye)
sl mombreus;

=elle me doic pas ftre administrée pendant s
grosseser (hvperension argéniells  polmonaine
[HTAF], avec fermeture prématurée du canal
artériel} ot allaitement;;

= elle allonge le temps de snignement (i partir 3z
la dose de 100 & 300 mgfj ) de fagon pessistante (7
a Q) cw o s ginont en s de nfcessité
dlintervention chimegicale;

= elle entraine des intersctions de potentialisa-
4061 ] I'||.|II'||!"r|.'u=|.'.h I_.-'";".-rk. ||.é|ur|1:r|.':-. -.|.|ur|3|!1;||||.-.~.
corticoldes, uricosuriques, sulfamides hypoglyce-
mian. ..

Sa délivrance ne doit pas éore banalisée,

Définition. Lo syndrome de Reye st observé chez les
nowrissons et les peunes enfams el avode une
erctphalite sigué et une stéatose viscdrale, surtout
hepatique; I'dvplution spontanée sgt martelle dans
B %% deg oo

Loermes, la r|||.|::r.|.|'||.'|,-- |.||.::q. TS _.':'Ll._"‘hl,':: HUK ..]:_ly:s
antalgigues st Ben meillewre qu'aux doses anti-
intlammatoires, mais des réactions immuncalles-
pigues  festent  possthles, Leffer  antiageépan
extare, mats dure morns |.-:'-1'||_ll::_'|r|p- que coelwi de
I'aspirine.

ol

Ces molécules [‘lrl'.:u.':l'l.lﬂl'lt les FIEE|LIEE e de
néphropathic interstigiells pour la premiére, de
chioc anaphylacrigue er Finsuffizance rénale aipss
poar lo secomde et dagrmulocytose pour la roi-
sitme {momelle dans plus de 10% des cu). La
notamidopyrine reste néanmoins prescrite en
urcdogie dans e eairemsent de crises sévipes Je
vAvafomtan,  Ohpgalidon,

-;.'|||i|.||.||.' 11|."p|'|:r{'r|.;|||1'

Vizcératgine Forte),



Hidden page



Hidden page



Hidden page



178 Médicaments de L dosdeur

Climbgue

Lintoxication aigué su paracétamal

Traltement

= Stade 1 [0-24 h] : peu ow pas de symptdmes  N-acétylcystéing

a ka phase indtiale puis towiitd hdpatique
poavant conduire au déceés,

- Stade b {2412 h) : treubles digestifs ©
anorexle, nausées, vomissements, douleurs
abdominales, Biobogiguement : hkpatite
cylolytigue (Elévation des enzymes
hépatigques, bilirubine et TF dans oet oodre).
- Stade |0 (72-96 h) : poursuite des
vomidementy svec majerations des
paramires baalogigues précédents of avec
sigres dlinkques d'imsuffisance hépatiopue
(icténe, asiérins, encéphalopathie

hiépatiguel

—Stade IV {> 5)) ¢ décas,

Catégorin

Bigaristed
dopaminergi=
LB, TP Py

Inhibit&ur
du
catabolisme
de la

dopamine

par wn couvarchs avec we pailke,

devra Sre renouvelée.

per o3 dose de charge de 140 mosficg puis
Mgk toute les 4 b, Sodutian de
Mucomyst pour aérosole {1 g par ampoule),
& cause de Fodew nauséabonde du
medicament, la dose dait tre administrée
en solution frobde dans un récplent ferme

Towte dose yomie dans 'heure suvante

Woie injectable (Flutmocd 5 g par flacon}
indiquée en ¢as de trouhles digestifs

a [a posologie de 150 mogfkg dars 250 miL
de sérum glucosé 35 % en 15 3 30 min, puis
50 gk dans 500 mL de sérum glucoss

Enamens paraciniques et surveillance

Dosage plasmatigue du paracétamol

& la quatritme heure.

ASAT, ALAT, hilirubing, TP (i le temps de

prothrombane est 3 fois supérieur 4 la normale,

2.5 3 190 myg de vitamine K ; sont administrés par

wale IV, créatinime,
Le nomagramme de Rumack et Matthew permet

de privoir le rsqua en fonction du taus cbieny
bors du dosage et du délai de réalisation de ka

Fresture |

= 5 le taux plasmatigue est inférieur & la zone
dee risque patontiel et quiiln'y a pas de symptime
towigue, aucan autre traitement n'est nécessaire.

- 51 le t3ux plasmatique est supérieur & la zone
e rlsgpue (130 pgiml (390 wmalfl] & 4 h),

urie dise de charge de 140 mgkg d acétylopsténe
dait ébre administrée per osou par sonde
gastrigue et le tout poursuivi & la pesalagie

de 70 mglkg towtes les 4 heures.

Cas particuller : [a toxloitd est maparée chez les
patients présentant une déplétion en glutathion
favarisde par une dénutrition et |'shookme
chronigue. La towizitd I'est également en cas

de prise concomitante de barbiturigues

et dalcool (induction enzymatiquel.

45 % en 20 h
Médicaments antiparkinsoniens
Bl - posslogies Indications Contre-indications
Pédicament
armantadine  Cp & 100 ma, Maladie de Parkinion Déconseilli
(Mantagiy) 100 @400 mg an £as de grossesse
en 2-3 prises, et d'hypersensibilivé auw
pradist

séldgilene Cp a5 my, Maladlie de Parkinson
(IMAC TYPE B) lyop. 31,25 myg
[Déprdi, 10 migf
Otrase) & dewn prises.

Ha pas associer

aum antidépresseurs
sérotaninergsgues purs ow
4 |a péthidire.

Effets secondaires

Neurologiquas :
irsamnies, difficultés de
oncentration, agitation
hypomanisgue, confusion
mientale, hallucinations,
miyalgies, mdimes des
membres inférieurs avec
fivddp réticwlars, dysprde,
toux, hypaternsion
orthostatigue, allergies,
bauliées de chabeur,

Elevation des rarsaminases
régressant 4 'armét du
trastement, troubles du
rythma supraventriculaire,
bradycardie, BAV.



+ irhibiteur
de la dopa-
décarbaxylase

Anenistes
dopaminengis
U majeurs

lévodaps
+ bensirazicde

(Modopar
dispersibie)

livodopa
+ inhibitewr

[Modopar)

de la

dérarboxylate
= ¢arbidopa
(Sinémet)

leodops +
inhibiteur

de la dapa:
décarboxylase
+ Ihibiteur
de & DOMT

i Staldinl

bremo-
cripting
(Pariadal,
Hroymo-kin)

rapirinal

{Requip!

Cp 4 100 mg de L-dopa +
25 myg die bensérazide
aver augmentation

trdss progreshe des dases,
par paliers jusqu's ba dose

efficace en prises
fractionnées en dehors
i repas.

Cparsmyg gelasmg,
10 mg en 3 prises
progrettivement par
paliers de 25 mg tows
les diux jours 1040 mg
en monothérapie

at 10-25 my

&n asseclation

& la kevodopa,

Cp 40,25 mg. 0,5 my,
1mo 2 mo5mg

i la dose de 0,25 mg = 3]
puls 3 4 % mg en 3 prises,

hisladie de Parkirdon &n
mpnathérapie des formes
invalidartes ou en
association & un agoniste
depaminergigue majeur
WRequip. Parladed
Dopergine, Calancal,

- el & 100 myg de L-dopa
+ 10 mg de bersérazide

- Gel & 50 mg de L-dopa
# 12,5 myg de bensérazide
= 3ol & 200 mg de L-dopa
+ 5lymg de bensérazida,

= Cpd 100 mg de L-dapa
+ 10 myg de carbidapa
— £ & 100 g de L-dopa
# 2% mg de carbidapa
= Cp i 200 mg de L-dopa
+ 50 mig de carbidopa
- Cp & 250 e de L-dapa
+ 25 myg de carbsdopa.

- Cp & 50mg de L-dopa
+ 12,5 g de carbidapa
= 200 my d'entacapone
= Cp i 100 mg de L-dopa
+ 2% myg de carbidopa

+ 200 my d'entacapane
= Cpa 150 g de L-dopa
4 37,5 mg de carbidopa
+ 200 my d'entacapone.

Maladie de Parkirson,

hyperpralactinémie pour
la bramoriptine
welement,

Meédicaments de [ doidesy

Hs sart taus cantre-
indiqués en cas:
d'infarchus récent,
affections
candsavasoulasnes
décompensdes, prychoie
grave, démenge,
corfussan, ulcéne gastro-
duadénal en pouisée,
mielanome malin

ot s premicr trimestre
de la grossasse,

Contresindiqués en cas
d'hypersensibilité

& 'ergot de seigle

aul A e analogues
d'iniutfsance
coranarienne, de froubled
peychiglees sindres eiiou
ATCD psychiatriques
graves, de grossesse 5i HTA
gravidigue su du post
pariurm.

174

Carmmshes: au début :
mauies, yomisements,
hypotersion
orthostatique, rarsment
idéation pararaides,
troubles du rythme,
fluctuations d'activité

et deminution & activitd du
traltement, molsements
Bricenadix ifvehorLaires,
tardifs dystanies de fin
de dosas atiow dyskingsis
de milieu de dose,

Coamrmuiness :

Traubles prychiques
surtoart chez ke sujet dgé
aves ditérioration
mentale : eupharie,
samnalence, excitation,
confudion mentale,
hallucinatsons visusellgd
Trouwbles digestifs
ransitoires.

Rarernent hiypatension
arthostatique, bouche
siche, cortipation,
wyndiome de Raynaud,
wartiqes, dermile ocre,
excepticnnallement
cedémes des memares
mférieurs par filbrose
rétrapéritondale,
épanchement pleural,
prsumapathie
interstitielles (dase

= B0 me), acciderts
cardiowasculaires.
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Artiparkin-  frihday-

SOTRENS phénidyle

anticholingr-  aane

gigues Parkinarue LP)
tropatépine
[Lepicur)
i i
[Lespdvcur Park)
bépdridéne
[Akmmétan [P}

Aganistes lisuride

dopaminer- (Dogergine,

giques dérives qq 1)

da I"ergat

e seigle

pergolide
(Célance)

Cp a2 ma, 5 mg: 26 mal
en 2-3 prises, amponie i
tmg: 530 mgf
gouttes & 0,1 myg

i la posologe

de 20-80 gttes],

L e LP st 4 2-10 mig)
en 1 prive, gel. & 2 et 5 mg.

Cpa 10 my: 530 mgi
em 2-3 prises, ampoule &
10 mg paur injection 1M
dhe 510 mgf.

Cp A S g 4 la pesalogie
& 30 moj en 23 prises

Cpsée a4 mg: 4-8 mg
en 1 prise,

Cp a2 mg 0,5 mg
atteindne progressrement
2 my en 3-4 prises,

Cp 30,05 myg, 0.25 mg,

1 g & débuter 3 0,05 mg,
puss awgmenter de

0, 10 mg tous les 3 jours
juscu’d 4.cp 0,005 mg =
3 puis augmenter de
0,25 myg tous les 3 jours
Jusu's la dode minsmal
efficace, cad enviran

3 mgl].

Maladie de Parkinscn,
syredrame parkinsansen
des neurcleptiqgues.

Maladie de Paskinson,
Hyperprodactinémie,
imhibitian & |a mantde
ERISTES

Maladie de Parkinscn
au stade de fluctuations
&1 molwements anonmat.

Cinp e s &n cas de
glaucome par fermeture
de Fangle, d*obstacle
urdtro-prostaticue,

de spasme de |'esophage,
de cardiopathies
décompensies,

de détéricration
intellectuelie,

Confre -ingsqué en cas
d'Imsuffisance
caronarienns, de troubles
cinculatoires) artdriels
seyeres, o troubles
prvehiques séeéres.

Contre-indigués en cas
d'hypersensibiité

& I'un des constiuants.
Grostesse ; pas de donndes
TMaATE Conire-indique en cas
d'allaitement compte tenu
de Faffen sur la laciation.

Lammanes:
Alrapinbgues doge-
dépendants ; sécheresie
o2 la bouche et oolaire,
constipation mydriase,
trouible de
I'accommadation

et mydriase avec risque de
glavoome par fermeture
de 'angle, fsgue

de rétenfion winsare

en can o' obstacle
urétoprastatique, Effets
centraus aves eupharte,
hallucinations, confusion
mertale

Troubles psychigues
surtout chez le sujet dgé
avel détdnaration
mefiiale - euphorie,
mmnalence, eaxitation,
confusion meniabs,
hallucinaticns visuelles,
Troubles digestifs
frandifaires

Rarement hypotension
arthostatigue, bouche
whehe, conitipation,
wndrome de Raynaud,
wertiges, dermite oore,
axcaptionnallemant,
@oime des membres
inférleurs par flbrosa
retropdntontabe,
épanchement phewral,
prsumcpathie
interstitielle (dese

= B0 mil, accedents
cand iovasoulasres.

Troubles digestifs,
appariticn et aggravathan
des yskinduies,
hypotensson orthostatique
en début de traitement
[prévenir le pathent),
tachycardie, syncopes,
patient}, confusion
mentale, hallucinations
an dibut de fraitement
[prévenir le patient),
Slévation des
LrArSAminasEs, rares cas
dhépatites oytohtigues,
rare cas de tableau
evbquant wn ymdnome
malin des newraleptigues.
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184  Anesthésigues

mograde quientrainent les beneodsazipines peur ici
trre mise & profic. Le dénvé le plus utilisé est le
midazolam (Hyjmouvel).

En cas de surdosage e de dépression respiracoire,
un antigoniste spécifique peut Sre emplové : le
flumazénil {Anexme].

ol Etomidate (Hypnomidate)

Cest um puissmt hypaotique, non dépresseur respara-
todre, mais qui entraine fréquemment des vomisse-
ments au réveil. Comme il ne libere pas dhistamine,
il érair clessquenent wilisd chex los sigers albergiques
o ssthmatioues. Toutefois, il inhibe L synthise dis
spéroides surréralions of peur déclencher fréquem-
ment des crises addsoniennes. On Fabandonne
acruslement au profic de la kifamine,

o Kétamine (Kefalar)

Elle induit une sédation, wne immobilité et wne
profonde analp&ie. Son msociation au diasépam

et classique en rraumarologie et dans les urpences
chirurgicales. Le réveil apriés administration de
kftamine est long et désagréable (hallucimations,
caischemards, .. ).

« Propofol (Diprivan)

Clest le plus récent des anesthésiques. 11 est
mandable et bien supporé. Ce composé est hui-
leux et doit étre injecté dans de Plralipide. On a
décrit des réactioms  d'hypersensibilité  lorsqu'il
était injecté dans son excipient original, ke Crémo-
phare.

o Opioides

Iks sone wrilisés au cours des anesthiésies pour sou-
Lager la doulewr. Le principal risque est celui de
dépression respiratoire qui peut fore antagonisé
par la naloxone, L'alfencanil {Rapifen) et le sufen-
ranil {Safemza) sone les plus emplowés,

Anesthésiques locaux

Llanesthésie locale inrerrompr la conduction mer-

veuse de fagon réversible.

Anesthésiques injectables

4 Préparations disponibles

La procaine, allergisante, a &f progressivement
délamade au |1|.1.|Fi|! des atres dérivés - ldoeaine
(Xvlocaimet, bupivaceine (Mamcginel, articaine
{ Alphacaine |, éridocaine {Dimanest).

Pour obtenir une anesthésie locale d'uwme durée
suffisante er lmiver la diffusion & partir du poin
d'injpection, on sssocie lancsthésigue local & un
vasaconstrictenr { Xyloegine Adrénaline) .

s préparations de lidocaine of bupivacaine sont
r.]‘:-n.'-c:il"ull.luh des injections intrarachidiennes.

ol Effets indésirables

Une anesthésie locale peut produite un malaise
vagal avec bfillements, pileur, fatigue intense,
siseurs, mawsdes. Le patient doir alos érre mis en
décubitus, jambes surdlevées Les réactions allergi-

ques sont exceptionnelles, accompagniées d'wrri-
caire, de prurit, d'oedéme sous-cutané et lanmgé,
d'une hypotension, voire d'un choc.

4 Surveillance infirmiere

Un surdosage entraine des parcsthésies, une
Angoise, r.f-t::- 11:|.|]uu'.i|'|.:]li|:r|‘u éw:llu.:nl VETS |'.|
confusion et le coma, [l est indispensable d'effectuer
les injections strictement par vole extravasculaire
[ contriler par des aspirations répétées),

Anesthésiques locaux
de surface

[l s'agit de créime anesthésique de |a peau conre-
nant une associarion de lidocaine ex de prilocaine
{ Emlal},

Elle permer une anesthésie locale de |a peau saine
Avamt ponction veineuse ou sous-Cutande, avant
chirurge superficielle, instrumentale ou bser, Elle
peuit &re égabement urilisée sar les mugquerses géni-
tales de l'adulte {biopsies ou exérise de bsions).



D éryehidmes ou des pleurs bocales conséoutives
i I'application peuvent s voir, bénignes er réver-
sibles, ainsi que des prurics.

Lapplication sur sl ou & pragimité des yeus, ainsi
gue dans ke conduit auditif enterne, et déconseillée,

CLES

(54
=
=
]
-

1. I Une anesthésie locale peut conduire &
un malalse wagal, ke patient doit alars détre
mis e déubitus,

Aneathifzigues [oem

185
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0 Basse, La plotocopie non seceisie e un délin

Médicaments des pathologies
osteo-articulaires

Anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS) {voir Fiche, page 202)

Les AINS ont des proprioés anti-inflammatoires,
antalgiques et anripyrétiques permetrant une utili-
sation dans de nombreuses spécialités telles que la
rhumatologie, la traumatologie, I'ORL, la gynéco-
logie etc,.., mais beur wrilisation doic #tre de
courte durde sauf en rhumarologie ou ils sont wrili-
ak pour dis mabadies chroniques (thumarismes
inflammatoires chrondques, spondylarriee ankylo-
sante, polyarthrite chumatoide ).

La peescription du rraitement AINS doir renir
compte du mpport bénéfice-rsque : msques digs-
tifs. potentiellement graves par sigement (1€
aux cffers anri-agrégeants de presque s les
AINS surtout s coprescrit & de Aspérine ou des
AVK), hémarologigues er nf. 1 existe acruel-
lement une nouvelle clase appelée coxib {inhibi-
veur de la cyclooxypénase 2) qui posséde une
efficacitd identique aux aurres AIMS avec avan-
rage d'avoir une meilleure wolémnce digestive, s
n'ont pas d'activied antiagrégante plaguettaire et
augmentent méme le risque cardio-vasculaire ce
qui limire leur ueilisarion.

Mécanisme d'action

Les anti-inflammaroires non seérofdiens agissent
en inhibane la synthise des prostaglardines par
inhibition des cyclo-oxyveénases, 11 existe deux
wu-types de evelo-oxypénases (cox-1 er 1), La
coni-d est responsable des prostaglandines impli-
quées dans la douleur et I'mflammation, alors que
ka cox-1 synehétise les prostaglandines constituti-
VEs quit, entre autres, protégent la muquewse diges-
tive. Les effers indésizables digestifs sonr done un
comolbaire ohligé, quelle que wit la vole d'admi-
nistration,

Effets indésirables

la'ya s, & Vheure sctoelle, do hidrmrchisation
des AINS en fonction de lewrs effers inddsirables.
en dehors de cas tris particuliers comme 1'aban-
dom de la phénylburazone et le retrait de ses voies
imjectables du fair du risque hémarslogique.

Les propéoniques [ Brfen-Surpem-Proféndd), oxicames
I:_Fgﬂerhg.]_lll,rluﬂ, i-I:I'!,'II.'i-I.I‘I'HHl:'fiil,'I,EG l:"r"r.lll.u:'l."'rh!} oyt
des effers semblables.

Les complications digestives {dyspepsics, mstral-
e, nansées, vomissements, diarrhées, ulcérations
digesrives, siénoses de lintestin grele, cesophagite,
pastrive, sipmobdire, anorectice  [aipposicoine],
ulcére gastro-duodénal avec ses complications tel-
les que Phémomagie digestive et la perforation)
ot une forre inckdernce (0,0 & 471 0000, Environ
[ & 30 % des patients prenant égulicrement des
AINS ont un ulere Eastrspe o duodénal, 11 esa
resrouvd une prise d"AINS chez 30 % des parienis
hispitalisés pour une hémorragie digestive haute.
Erwiron 40 % des patients présentant dees bésions
pastroduoddnales sonr asympromariques.

La momalivd imputable sux AIMNS parmi les
patients hospitalisss pour unouwlcéne bémormagique
st de 5-10 %. Les complicarions 3 risque peavent
e limitées par la prescription d'un inhibiteur de
I pompe & protons, |.1|:|1ﬁ:n:b:ﬂu [Maprral).

Les manifestations d'inrolérance peuvent survenir
quelle que =oit la dose administeée © prunt, urti-
caire, éruptions diverses {dont certames gravissi-
mes : symdrome de Lyell), cedime de Cuincke,
choc anaphylactique...

Les complications rénales sont diverses : insuffi-
sance fonerionnelle aigué, en général réversible,
provoquée parfois par des asseciations {diuréri
ques, [EC), néphropathies interstitielles  ou
néphrites lnbsant des séquelles.
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I} exnane auss des complicanions neurmsensorielles,
hématologiques, obstétricales (voir « aspirine =,
pape 1745,

D anti-inflammatodees de Lo classe des coxibs, le
ciléernib {Celebrex) er e rodécomib (Views), sonr
des inhibiteurs spécifiques des cox-2. Cela leur
confire une moindre toxicité metmo-dundénale
fulcires endoscopiques, effers dagestifs raves &
COMATE O],

Le Viows est retird du marché en septembre 2004
par Papence frangalse de sbourind sanitaine des pro-
duits de saneé (AFSSAFS). Seul le Caldbrer (cflé-
coril) reste commercialisd en Pabsence de contre-
indication vasculaire, il a FAMM en troitement
semiptomatigue de larthrose ou de B polyandrice
rhsteateside il n'est pas utile de lup ssocier un imbi-
hiteur die ln pomipe & protons & time prévenif),

Les mowiveaus AINS sont commercialias pour
ung perisle probatoire de 3 ans,

Erant donné quic 75 % e patients presant dis
AIMNS ne semblent pas concemiés par Les compli-
Cabmie '|1m1|1||;_-.~ ;l:ul.'ﬂiw_':- ﬂl:.-: A|HH, :|| p:lnﬁl:
important de saveir reconnaitre les patients i ris-
Cpues T syl A, ATCT J'ul-;:-l‘,:n,' ol L|1||.{'|r|||n'.|gi|,'
digestive, association de plusicurs AINS (3 viter
|.|i: AIge |:-Il;"\'|'|'|"|]. R 1 [ R LT ] l.'ur:'il.'ll]'dn:h. il
I'Asperine, ou aux anticoagubants qui favorisenr le
risque de saignement ef patients prennt des doses
Elevies dAINS ou oaitement de longue durde
{majoration du osgque).

Line association de deux Facreurs die risque classe
le parient comme Gramt & haue risque.

I o'sn paas éné formellement prouvé que la congom.
meation de mbac er daleool constinmin des tae-
LEUrs G risguee i part entire,

Unie érude récente a montré que uleine duodinal
it rl||.|'| i'n.'-quunl chis bes sujers infectés pir Rl
cobacter Pylori (HP) sous AINS que chez s non
infecods, D plus e aucee Eoude a monerd gque le
rraitement dune infection par HE diminue signi-
ficativement bz risque d'ulcére cher les patients
sups AINS au long cours. [} semble done Togkpe
|.|'|.:r.|n.[||.'||ll.-er HP chine ces cas surtour en cas de mmai-

rement prolongs,

Interactions

Somt comtre-indiqués les médicaments fusant szi-
grer LAVE, telopading, Aspirine, héparines), le
lirhium (esgiee Faugmeneation de kb lithémie
atteignant alors des sewils wxiques), ke médho
trexate (prescrit dans |a polvarthrive shumaroide
aqui risque Ssugmenter [a moxicitd hémarlogique
du méthotréxate surtout gquand il est associé aux
|e1.r.|:|1||i:».. i lcﬁc:i:nllhnu er aux salicylsl, e
diflunisal {Dolobis, himorragie digestive o de
l'association  lindométacine ).

Interctions mapures décrites aver les |:'|-T.;|:-|1|E$

(phénylbutazone, Butaalidme) et les sifamides

Contre-indications des AMNS

Ucére gastroducdénal évalutif

Insuffisamce rénale, hépatocellulaine of cardiague sbvére

Groasesse au cours gy troisiéme semestre, allaiterment mais le Célébrex a5t contre-indigué durant toute

L durde de la grossesse en ralson du rlsque tératogine

Associations meédicamernttouses ; AVE, aspiring, haéparines, lithivm, méthotréxate, diflunisal, pyrazoles

{volr Interactions médicamenteuses)

Allergie ator AING bors d'une prise arierieune

ATCD de bronchooorstriction provegqude par des AllG

Rectite en cas de pre anale

Asthma & "spiring

Entérocodite Inflammatoine (Crohn et reciogolite ulcdro-hémorragigue)

Déshydratation, hypovelemie
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hypoglyctmianes  (rsques  d'hypoplyedoue), a

i!l:ll:l'l1l|'rl 1T 'II1'\-|:|IIIL" IL' hlll.'l.ll Bal e ii' L t'I]I.'-'I.' 1 +

il nfy a pas liwy d'assocker Axpinne ot autre AMS, doux
AIMS, corticoides et AINS (favorisant ainsi le risque da
survence dulcéres et d'hémarragies digestivesi.

Surveillance

La surveillance clinique repose sur Pévaluation de
I"efficacité du traitement sur les symptimes {dou-
leur, handicap foncrionne .

Surveillance de la tolémnce: offets secondwires
pocenticllement graves notamment digestits, La
tolérance digestive est améliorée lors de la prise
des AINS au miiliew des repas, La prise de opiques
digestifs en cas de beulures dipestives e fait 5 dis-
pance de la prise I'AINS er susour pas domulrand-
FIRTHAL] I;{~.||||.':|Ii|.|r| ddu |::|li|:||.|].

En o de diarchée ou dyspepsie persistanne, il faue
propaeser um autre AINS. En cas de réacrion aller-
gigque type prurit ou lésions cutandes, il convient
de champer de classe SAINS,

Sur le plam biologigue, et surtour en cos de tite-
ment prodomge surveillance des paramiétnes biolo
giques tels que la NFS, ke omogramme sangwin
pour dépister une vendance & Mhyperkalidmie et &

Ihyponatrémie, la crfatinine {dépistage dune

insuffisance sénake), le Bilan hipatique e la pro-

1€ imiric.

Les complications graves
b Hémommapios - dipestives, extrdiopsives lses
Ay proprictés antigrégeantes de s plupart des
AN qertonir s Coeprescrit i I'Aspirme ou dis
AVE. Ces complications graves imposent Pareée
o praltement e e e dn L'lu1ruL' '|'||'vh|'-ir:|'||-E'r|_'.
b Ulcires pastrodundénaus dont les faceurs de
FlsLe |;'lr|.:|.||.'-.|\mt|'|l'- sonk e, les ATOD dulee-
res, les associarions AINS {Aspivme, glucocorticet-
des, AINS), bes pathologies rénabes et In dyspepsic
[mous AINS)
¥ Bénnles @ concernent des patients fragilisés par
uie insulfisance rénale prlexistante, ou d'ige =63
ans, o si hypovolémie, ou &1 association b des IEC
ol des divrériques,
b Rispue hypertensif aggravé oo induir, risque
dinfarceus du myocande et $ANVE avec le nofé-
conily | Wioxad weant ;lﬂlifl{' arret de s commeer-
cialsation en 2004, Mais il faur savoir que ces
effets exdstent avec tous les AINS (rdle athérno-
pine et scrion sur ta pression arcérielle).
¥ Hémuatologioue : agranulocyiose sévire, atteinte
dune lignée, mats restent rares,
¥ (Edemes.
b Réacnion allermque Bemigne jusquan syndrome
de Lyell ou de Steven-Johnson
F H-l'.:|'l..1ll.-.|l.||.':~ ¢ cholestase ou |.",.'I-::-|'|'H: en ;,:énﬁnl.'
modénée,
b Chee anaphylactique, edme e Duincke,
bronchospasme néoessitant Torrét immédiat et
difeminie dis rrairemient

Glucocorticoides

Les gheocorticokles comprerment deax types de
subsrances ¢ les hormones naturelles [comisol e
cortisone] et les molécules de synthisse commer
clalisées pour lewrs effers thirapeurigues plus puis-
sants ef leurs eHets minérolocorticoides {rtention
hydrosediée, fuire potassique) moindres.

Mecanisme d'action

La forme libre des corticotde renre dans La cel-
lube et se fixe sur un récepteur, situé non pas sur

la meEmbroe mads 3 Pintérienr de Te cellule, de
fagon trés spécifique. Le complese et alors
activeé, migre au niveay du noyau ob il stimule La
transcription ' ARMm, ce qui sugmente 2 syn-
thitse de cerraines prontines effectrice responsa-
Bles de beurs effes. Il aupmentent ainsg |a
syathise de o |:|p|'u_'||r!i1|.-|,' qqui inhike Ln Fhme
pholipase A2, réduitant ainsi [ synthise des
mediters '||.pin|'ir||,||,'h de intlammation, [rivskme
glandines et keucotrigénes, & partir de Pacide ara-
chidonigue,

Crleicneprienides

159
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= ume insuftisance surrénalienne (rare) par 'appa-
rition d'ume hypotension, d'une asthénie er de
trombles digestifs nsmociés (en géndral elle se mani.
feste bors d'un + stress = msscié) |

= ln réapparition des signes cliniques de la maladie
(rebond en particulier dans Pasthme, le chumas-
tigmee articulaire atgu et lo plupart des rhumatis-
mis inflammatsices).

La surveillance biologique porte sur la kaliémie, La
plycémie, la CRP, Pusémie et la cefarinindmie. 51
dis NFS aomt pratiquées, il faor se souvenic que la
polymscléoses st habituelle sous comicothiérapie et
west s synonvine d'infection,

La surveillance est mensuelle pour les wairements

prolongés.

Ches un patient sous AVE, recevant des bolis de
coericotdes, IR peur s allonger er dodr de ce fir
dine surveildd svant et aprits e bolus.

Sar le plan merphologique @ une radio de thorax
ear demandde en cas SPATOD de roberenlose o
un Filan esofodensitométrique ot indiged en cas
de risgque -.i'n-.ll.‘-\.:-i'llnm- tones les 18 ot envis
ron.

A Tissue du sevrage, be malade doir érre procégs en
cas e simation de seres prévisible telle gquure
imtervention chirurgicale gqui risque d'induire une
poaisade dinsiffisance surrénale par une injection
e corticoides retard [M La veille de Vintervention
or de |1'|.1_.'nl1'n.:-|.'-.:-|:lm||'||.' IV le Jiner suavarnk PViger-
vention.

Crlzcoenreientdes 193

Prisa &n charge des complications de |a cortioothéraphe

Dssondres hydrodbdotrigues Régime sars 21 au pauyre en 42 (2 9], apport e potassium par voie arale iropl, surveillance
du paids, mise en place d'un traitement antibypertenseur,

Trowbles métaboliques Fsulinathérapie sl besoln en s de disbéte Indult eu ajustement du tralterment antidlabétique
si diabéte Initial, régime pauvre en sucres rapldes

Troubles digestits Préwention peimadne ou secondaine dos Msions gastroedundénales en cas d'utilisation confeinte

o' AINS ow d*Asgivine {traitement par inhibiteurs de la pompe & protons),
Trowbles neuropsychigues Initiakser un tradtemant antidépresseur ou neurcleptique, administrer le frastemant be matin,

Traiterment par biphosphonates d'une ostdoporase avérée fracturaie, suplémentation
vitamine-caltigue (diamine D et caldum gk régime riche en protides.

Trowbles musculaines gt osseux

Effet rebiand | reprise de la maladie Reprendre la carticathérapie,

Infection Sevrage exceptionnel en £as de surveny d'un henpés comien en ralsan du risque de ot
Si l'infecticn met en jeu le pronpstic vital, une dose minimale de corticoide est tout de mdme
mairtenwe pow dviter la surveriee dune insuffeance surrdnallenne algue chez des patienits

traltds sur ume longue durde.
Traitemant anlibiotigue sdaplé apris prélivement et antibiogramme.

Troubles endocringbogigues | syndrome
e cushdng [atragine (nypacartisalismel

Administrer la dose quotidienne 4 8 h du matin ou doubie wn jour sur deus,

mérkene, mccsique, vicaled, MNe jamais instilker un
l.'L||]!.'I'E' corticoide sim une kétatine |'r|.'r|'-|.:[||.||:|:.
Les applications sur g gromdes surfoces ou emplol

4 Yoies locales non danuees
de risgues

1 fruat pemsser it respecter des réples Thgine strictes
s die 'applscariom des madrenenits Lo, of ne pas
les emplover sur des [sions infecrées {infections buc-

de pansemients occlusifs peavent conduise & [a
risorprion de dosws impartantes et @ des effers
géméraux,
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SLL L"H’L"l iIIll:lll.lll.-:'\-.-:urlrlrl.'x'u*llr. [:I.' Iﬂl:‘ll.ii.-ill'll.l.'l.'lr
est réserve seulement maintenant i la maladie

-i!l.' '[ :rLILI.H.

Médicaments de I'arthrose

dl Inhibitewrs de Minterleukine 1

L'arthrose est une malsdic dépéniEative des ard-
culations au cours de Jaguelle Ta sécrénion de
métallopronéases, induite par bes cytokines dont
FPirterleukine 1, altére le cartibape. La discérhéine
(Are 50, Zewdor) inhibe in vime Uinerlewkine 1.
Son inteduction et fvenvtuellement limerer [z
consommation des AINS chez bes sujets présen-
Lant ane iIrlI'II.'I.I'lI.'-

Son elfieacitd ne s |.||.§l.'|.~||||'r|1: quan s o chenx
mois de traitement. Les effets indésimbles les plus
frécuents sont des diarthides (10 %)

Definition. Le cytokines tant des madiateurs cellu-
laires (notamment macrophagiguees et moncoytai-
res] produits pendant la réaction inflammatoire,
qui indwisent et propagent Finflammation. Certai-
ey dentre elles, comme Uinterledkine 1 entral
nent la production d'enzymes gui ddtruisent le
callagéne, le cartilage o1 les o,

Médicaments spécifipues des pathologies inflommatoimes

a Traitemenis symplonatigies
de l'arthrese

La chondrottine sulfate {Chondrosulf-Soucim)
pearticipe in witro s métabolisme du carilage.
Viscosupplémentation - e acides byaluronigues
ﬂi:-['-.mil'lus enir des il'ljl.‘\l[l‘ill'll intra-arriculaires
ayant I'AMM (1 traitement par an et par genow)
sont 3 Adant, Archem, Durslare, Hyalgar, Sine-
nad, Structovial, Supartz, Symvise, Viscoméal qui
sonk preserits et administnds par des spécialistes
en thumatalogie, en orthopédie ou en médecine
|1|'|-,'5~i|.|u|.'.

LA B Earen g IrgiTeser

ae Marthrose !

La clinique eenseigne sur b place des reatements
sympromatiques antalpigues & prescrire ou i -
valuer grice aux indices alpofonctionnels  de
Lequesne des coxepathics et des gonopathies qui
dvaluent la douleur ou la péne : nocturne, diums,
i b sation debout, au pigtinement, & la marche,
e 3 T smation s |'lr|1|||n|g._'-w saane s Lewer {2 R,
Elle érudie aussd le dévommillage meanimal, le parimi.
tre de marche et enfin les difficuleés de L vie guo-
tidscnne,

Principes de traltement de 'arthrose

1} Traitement das douleurs

2} Tralterment symptomatique daction retardée
4 prendre au long cowrs

3} Viscosupplémentation | injections intra-artioulaimes

) Mesures ron midicamenteuses

B} Chirnargie

Médicaments de la goutte

La poutte est la manifestation pachologiquee de
[hyperuncémie. Elle est In conséquence de b dis-
persion de dépdits mtra-articulaines uratiques of st
plis fréquente chez Uhomme.

195

1} Artalgiques; paracitamod recommandd par 'EULAR 2004) jusqu®a 4 g a4 kong

terme en as de sucoes.

2} AIMS en cas de poussdes oo sl les antalgigues comme | paracétamal sond

insuffisants,

3} Injectiong ntra-articulaires do corticaldes en suspensian,

Efficactté prouvée sur bes sympttames, effets structurs-modilateurs ou chondre-
protecieur | ChangdrasulSiractum, ArS0, Zondar, Piaseiéaine,

Acides hyaluroniquas : AMB pour un traftement par an et par genou.

Prévention des attitudes physiguees videases (e du penou) &t ténber de faire

comsenses une bonne trophicitd péri-articulaire (éducation du patient).

Bemplacement prothétigue.

dl Coithicine

est le troitement de la crise aigué de goutte ot
un test diagnostique de la maladie, Elle possisde un
elfer anti-inflammatodee rl.:lrl:u_'u|'i|,'r et inhibke
phapecytose des microcrsraux d'urre.



196 Médicaments des pathedogies oatéo-arriculaives

Clest un médicament donsenoux car ses doses
eoxigques (B8 mg|l sonr s proches des doses
actives. Elle entmine ches tous les sujers une diar-
rhée imporante, dose-dépendante, justifiant |s
coprescription d'un :mridi:n'r'|:-|f'i|,|m' {hiodhem ). Le
schéma posologbque est strict: Img 2 J 1, 2 mp a
I 2 puis 1 mg persdant & jours,

o Hypo-uricemiants

|| !::-Ij,:i‘l -.||.| EEnREae I.IL' I!nn;.l -.||: |:| l'II:dIiIAJ.II.'.. I\JL'!'--
tiné A limdver be nombee de crises aiguis de goutte.
I 1y'iesg commmenice |.|I.IlilFlrI'.'h échee du r|'.:|:|I:|'||: didné-
tique limitant les apports d'acide urique ot comsti-
AN R AT TS H S T

LES INHIBITELES DF SYNTHESE DE LACIDE URIGUE
(ablopurine] | Zslonc]), sont de s loin les plis wtili-
P |'|]-|'-,||,|¢|1.1 L :-::lnl:hnwn::-:q,';l:m' 1 1,'||'||'t'-r:‘|u.-|'|.l Ly
forroearion Fackde wrigque & pastie de s précumseurs,
plus facilement £liminds dins les urines, [le entrai-
nent des troubles digestifs, des éruprions parfols gra-
vissimes (dermatoses bulbeuses), des hipatites, des
accidents hématologiques, .. [ potentinlisent e
AVE e b elfers cotoes de |':||:|'|pi|.'|.||.1|'u.'. Chn o
s gssecier B dee L colchicerse {1 meafj) dusans e pre-
mier mois die raitement.

L5 pRIce-ELMiNaTECRS (henshromarone [Déa
ric]} exposent au risgque de lichinse rique o sone
contre-indiqués en cos d'msuffisance rnade, d'aneé-
codents de Lithise oo dhwperussturse. 1b doivens
dtre sesociés & une alcalinisation des urines,

Médicaments de |'os

Médicaments de I'ostéoporose

L ostéoporose est ane affection diffuse du sque-
lerre cacactérisde par une diminution de . masse
osseise ef des modifications du vissu osseus qui
condyisent 4 une amgRmestarn de la EI'.I.H”I.TIE de
I'vs entrainant des fractures,

Certe maladie peur éree primitive ou secondaire
i oan traikemant g||.||.'u-|.'nr|ir_'n|1'|1||.' i |.-::l1:|“ COLITs
etfou @ forte dose. Deux mécanismes esenticls
intervicnnent dans osoéoporose primitive s les
carences  en  oestropenes  responsables  d'une
hyperrésorprion de 1'os er les carences en cal-
cium. La carence calcigne est el fedquente chez
le sujet dpé, elle résulte d'un défaur alimentaire
dapport et dune diminution de Vabsomption
dipestive,

Lez causes secondaires somt : métastases osseuses,
dysolobulinémic, hyperparathyroidic,  hyperthy-
refdie, hypercomisolisme surrénalien {maladie de
Cushing}, acromégalie, hypoponadisme, hémo-
chromaise, thumarismes inflammatoines chromi-
gquies, aleoolisme e cirthose hépatique, traitement
Tq'u;:-||,1n|_l;é par Ilhlé'!'!'il‘l'il'l.t'l maladie de Parkinson,
ostéopomose d immeodilisation. . .

Les complications sont en premier liew les fractures :

= du col, franche avec une impotence fonction-
nelle romale on de contminte  accompagnde
dune doaleur inguinale avec boiterie nécessi-
rant une mise en décharge qui évitera L fracture
complite;

= |ie taszement vertdbral saccompagne de doubeur
lombsiee on dorsale, brutabe, CLECTHRNUE AVES Ufe
impotence fomcrionnelle variahle,

[iars pous bes cas il faut couvrir le patient conere le
risque de phlébites avec une héparinothérapic. Le
nursing 3 une place importante (23 % des sujess
dpds deceden dans les prembers mols swite 3 une
fractire du col).

a L traitement hormonal
substitutif (THS)

Clest be seul rraitement qui sic fait [a prewve d'un
r|'1||: prEh‘enhf [ 1] n::1|uix.||'|[ |:| Frl:rl-E (eseige. Le
traitement est le | T-beta-caradiol utilisé par voic
percutande (gel o patch} ov orale, conting oo
discontiou, associé i des progestarifs du 12% au
245 jowr du oycle. 11 est prescric sous stricte sur-
veillance gynécologique en respectant les contre-
inddications, notamment les antécédents de cancer
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chu st e de Puarérus, les maladies auro-tmmnes
aver syndrome des amtiphospholiphdes e bes maladses
thrombeemboligues,

ol Le calciam

Ib est wtilisé en rraitement dappoing, pour com-
pléter Yapport calcique alimentaire de relle
|':.1||;|.m e le sued rl.n:,:ui'.u e tour 14 1,3 |.:|I'j de
calcium. De nombreuses spécialités sont commer-
cialisées (Caot, Densicad, Calperos, Efical.,. )

En cas J'fnsuffisance rémale, i convienr de con-
ediler régulitrement la caleémie et la calciurie
{qui ne doit pas dépasser 350 mafj) et de réduire
les  deses. Les  immobdlBations  prolongées
enteainent une hypercalcémie or les antécé-
dents de lithisse calcique sont des contre-indi-
Calnns.

L association aux digitaliques peut potentialiser
leyr gosicing. Le caledum -;'|1||*1:'v|.'|:'|1.' [ rsorpron
des répracyelines er doit éore adminisoré i dis-
tance {= 3 h} de antikiorigue.

L assonciation & un ruitement 1.'|I!:l||:'|:||:'|i|.|l.||.' sy
juscifié lomsque les stocks vitaminigues du sujet
sont bas (sujet dpé instinutionnalisé). Des for-
mes galénigees assoctant les deux principes

actifs existent : Oroval 3, dévs, Calcidose,

« Les hiphosphonates

Les biphosphonates sont des agents antiostéo.
clastiques et qui ralentissent le remamiement
asseux. Ils ont wyne  sroctere vodsine  dun
composant de Porganisme, le pyrophosphate,
qui inhibe la dissolution et la perte de substance
meiniérale des o ef prfsenient une El'iII'I.AJ.lL' afti-
nité pour les cristaux osseus. lls possédent
comme indication Te traitement de osréo-
porose  postménopausique  avénée  {Fosamax,
Dhidrened 4000,

Effets indesiralhles

La tolérance dipestive de ces médicaments doir
ftre npourcwsensent surveillée. s peuvent
entrainer des asophagites, des dysphagies, des
uledmations (e ||1|1:|;|,;|.|.'|'|.|'||:.~|. Le mode adminis-
eration dofr érre rigourcusement respecté pour
les éviter : prise be matin i jeun, avee un grand

Médicaments de ['os

verre J'ean, en position assise ou debour, au
moins une demi-hegre avant le petitadepuner
et sans s'allonger dans la demi-heare guit sl L
prise. Toute nourritune riche en caleium doit
frre proscrite dans les deux heures qui saivent
la prise du miéicament {inkilarion de b résorp-
tiots dii hl.|'||'||.|:~]‘~]||l|'|:|.||.' e le calzium),

Cantre-indicatians

Les |:1p|‘|-.m|1|1|||:L.|I!-u1 sond |.'-::-|1r:n|.'-|:||.I|-.|||-£:'- 20 Cas
d'insudfasance  rérale, -,||,= maladie de Frsne
phage

Wode o'empiot

[} dépend de la spéemlitg, traitement conting
pour abendronate {Fosamax) @ le risdcdronate
[ At ], cyclique (14 jowrs tous bes rods mods
en alternance avee do ealemm T gl poor Vén.
deotate { Didronel].

4 Modulateurs sélectifs
de I"activation des recepteurs
aux eestrogénes (SERM)

Ces  médicoments  Craloxifene . Esvdsig ow
Charrienza ) sont indigues dans Ta paevenrion de
ostéopornse ches la femme $éja ménopausde er
permeitent de restaurer b mosse osseise agris
fracture ol du e l:n'u.'l.lrll.::rilliu:l. d"os cor-
tical} et aprée tasement vertébral {récupéra-
tion trabéculpired, s pavent s '|'-'r|.'|:'|.-.|r|.' i
n'importe quel moment de [ journie.

Ils mesdulene Veffet des cestrogbnes, réduisent la
perte csseuse of Pincidence des fractures verré-
hrales. Ils exercent des effers bénéfiques sur le
métabolisme lipidique ¢n réduisane le LDOL-
cholestéral; toutebois leor bénéhice dans les
maladies cardiovascolaives 1ot pag 5 ce jour
démontré, [s nexercent aocun elel agonkire
msl;'r-:w:jni.,{u;' aur le tissg manisnice mas leur
effet & long terme sur Uingidence des cancers du
sein est & confirmer, Le fraitement est contre-
indiqué en ¢os danécédenrs thrombo-embali-
Gues, drimauflisance héparigee ou rénale sévire,
de HHENEmETL j_:l.:1:|I|iI| |:||||.'Jl-.p|.|q.|_||{:. et cher des
femmes avant un cancer du sein ou de Uendo-

TiEETe.
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198 = Médicamens des pathologies ostfo-ariicieeives

Restauration de ka masse osseuse et utie
canthe la perile asieuse

Traitement visamt 4 stimuler la formation
DRsLSE

Traitemert des fraciures

= N vige i Eliminer une adamalacie
wirajoutée, recherche une cawis

é l'ostéoporose, surseille be bilan

diz Poatéoponose Lous les & moks

- L'absarptioméirme permet d'dvaluer
Fafficatité du traitement su bout de 18 mai

Préavention de "ostéoporse

Prévention des chutes et des fractures

Principes de traitement de Mostéoponase

= Supplémentation vitamino alcigue | Srocal 03, Cact 1000, loéos, surtout char le sujet
Hgk en préventhan des fractures du col, & la dose habituelle de 500 mgl & 1,2 g/ de caldum
lément, Quand il 5t asocé & la vitamine O, la dode et de 400 UL

= Biphosphonates : Fasamax 70 mofemaing, Actane! 35 molsemaine, Didronel 400 mo/
poendant § semaines tous les 3 mod La prise se fadt & jeun avec un grand venne d'eau
et demi avant le petit déjeuner et sans s'allongar pour éviter tout reflux.,

—SERM (Evista, Optruma) restaurent |a masse osseuse. Suriowt utilisés an péricde post
ménapausigue (A0 1 ool dosé § 60 mi pour une dunde préconisde de 3 ans @ Hormono-
thérapie substitutive : chez ks femmes ménapasdes d rsgque acmu d'estéopaross en
prévention des fractures vertébrales non traumatigues [AMML

- Protdias (rénelate de slomclum] 2 gi.
- Forstés (Reriparatide) réserid aux astéoparoses graves, 20 pgl] pendant 18 mols,

— Chisurgle orthopédigue, kes tassements vertéoraux nécessitent un repes (ponselhdation
de 4-B semasnes, et durds de impotence d'erviron 2-3 semaines), sous antiooagulation
pour diier le risque de phldbie ef sous des antalgiques (namn AINS),

= Priéventions des escarnes of mise su fauteuil dés que possible.
Bilan avant traltement de Fostéoporose

- Binlogigue : HFS, plaquetts, VS, caleémie, phosphonémie, phasphatases sleaines,
calchurie des 24 h, éécirophonise dos 24 h, dosage de la vitaming D, clairance
de la créatinine, T5H, ferritinémia,
- Ostéodensitométrie osseuse permettant de définir 4 niveaus de risque :
- ydpdre =T-f000e < — 2,5 Bvec événement fracmuraire,
- oividrg & T-wooee « 2.5 sams fracture,
= astfapinig 1> T-soone == 35,
= masse psseuse normale T-soome =<1,

Prévention de 'ostdoparase

= Traitemant harmonal substitutif chez les femmes ménopawsées & risque acoru
d'ostéoparoee en prévention des fractures vertébrales non traumatigues,

- Comaction du défich vitamino<aligue chez le sujet Sgé
- Cortectian de l'oitéopénie pré-fracturaine ches ded lemmes ayant ded (acteurs de risgue
d'ostioparcse,

= En cas da corticothérapie ; prescription de dose de corticoddes la plus faible possible
associe dventueliement & wne calefthérapde, de la wtaméne D, ou des biphesphonates,

— iinduithdrapie réguiére pour amddiorers la force musculaine des membres inféreurs
&t |la marche,

- Aménagement du ligu de vie avet un ergetherapeute (eviction des tapi de o,
ardnagemant des meubles, salle de bairs].

= Apprentissage powr éviter les chutes.

- Prévenitlon des accdldents latrogéniques (traltement hypotersew, diurdtigues, anti-
arythmiquees, somniféres, benzodiarépines 4 etfet prolengé),

= Hygiéng di vie, commection des troubles de la vue et de Péguilibre, négime alimentaine
apportant suffissmment de protides.

- Dépistage des fractures asymptomatigues par un bilan radiologioue {tassement
wartibrall,
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Médicaments des pathalogies nstéo-articudares

PHARMACOLOGIE
| FICHE DE PRESCRIFTION (ADULTES) :

anti-inflammatoires non stéroidiens [

Clagse Dcl | Médicaments
ANTI-INFLAMMATOIRES kétoprofense ' Profénid
diclofena: Violtardne
ibuproféne ! Brufen
piroxicam : Feldéne
Administration Surveillamice
PO fous. Efficacité du fraitement
1M, suppesitaires, IV, Diminuticn des sgres inflammartoines (douleur, cha-
lewr, rougeur}.
Tolirance - affats indézirables
Clindque ; nausies, dpigastralgies, ulokne, inguffisance
rénale, asthme, allergies cutandes, troubles hémato-
logiques,
Pratigue IDE

= Survgiller Pefficacité par EVA, mobilité articulaire, chaleur,

= Connaitre les effets secandaines, notamment risque hémomragique,

Education - Conseils au patient

Les AINS sont utileeés dans be traitement des algies aigwess & dose « d'attagque » [maximade) avec diminution
progreitive, Dans bes maladies chronigues {rhumatismes, arthrase... ), la dose minimale efficace associée 3 un
traitement de foad sera recherchie

Il perturbent |a crase sanguine (e temps de saignement]. Ils doivent donc étre arriétés 7 4 10 jours avant un
geste chirurgical méme minime,

- Un pansement gastrigue peut éire utilise en cas d’antécédent d'ukcére ou & épigasiralgie ou encore chez e
sujet & risgue (supet bge, ATCD degedtif). L'oméprazale (Mopral] est indiqué dans la prévention des accidents
digestifs graves dans oes groupes & risguess,

- L& risgue hémarragigue doit toujours Stre prissnt & egprit. Led anti-Con-2 semblent mains agresifs, mais
ni sant pas dénuds de rsgques. B ne perturbent pas le temps de sagnement,

Atterition aux interactions médicamentewses : pas d'introduction médicamenieuse sans avid médical.

1l existe des AINS en gel pour application locale (arthrose des petites articulations, traumatismes, entorsss. ), |
Das rdactions cutandes d'intelérance peavent ire observies {rougeur, pruet, photosensibilistion ).




Médicamenes de 'as 203
FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES):
Prednisone (Cortancy')
Administration Surveillande
Forme arade : Efficaciié ]
=cp a1, 5 3 myg; Regressian e signes inflammatoires elinsques. Surveiller :

= les comprimés sant & prendre de préférence e matin, en princips

® |a températune;

au miliew d'wn repas pour diminuwer les risques de gastralgies, ® | poidi;

= Cest un anti-inflammatoine sbéroidien, * |'appedlit;
* la douleur (echelle diévaluation EVAL
Tolérance
= Clinigue :

» digestive | gastralgies (attention aux ulcéres), surveillance des sel-
les (naires méléna, elled Sgnent wh sagnement digetif);

o mmuseulaine - faiblege muiculaire

= cuilarde : wengetures, amincesement de la peau, fragilitd capil-
laire, facid lunaine, hersutisme

# cardio-vasoulaire : HTA, cedémes, hématomes, risgues de réten-
tion hydrasodée;

= neuralegique | exditation, nsomnle, syrdrome dépressif;

= aphtalmologigue : troulles de la vue.

- Bialogikgue :

= natrdmie, kalitmie (risgue d' hypokalsémie), dysplipidemie;

* calcémie, phosphardmie;

& NF5;

& glycémie (effet diabétogéne),

Education - Conseils au patient

L'irfirmider(e} doit:

—donrer au patient wne dducation diététique @ régime désodé, pauvre en swores rapides, riche en protides, pawTe en graisse;

— Indiquer les mesures assocides ; protecteur gastrigue a prendre 3 distance des corticoldes pour éviter une diminution de leur absarptian
digestive, supplémentation phosphocalckgue;

—demarder au pathent de surveiller réguliérement sa TA et son poids;

- prévenir e patient diabétique gue san diabete risgue d'étre deséguilibré par bes corticoldes [qui sont hyperglyémiants);

- demander au pathent de consulter rapldement be médedin en cas de figvre lcar il existe wn risque accre d'infections), de se soigner impéra-
tiverment en cas de plaie gu dolt 8re solgnesement désinfectéa

— infeamer du rlsgue de rebond de la maladie 3 Farrét du traitement gui s'effectue impérativement 3 doses dégresaives pas paliers;

— infesmer du risgque d'insuffisance surrénalienne a I'arrét des traitements au long cowrs surtout 5 une expasition 8 wn stress est présue
opération chirurglcale, ablation dentaire, Le patient doit consulter le médecin en cas d'asthénie importante. Il ne doit jamais arréter boata-
lement be traltemert, mals towours suee les directives médicales;

- sensibiliser ba patient sur ka bBonne tenue (3 jour] de son carmet de vaccination {pas di vaccing vivanis);

= prévenir de me pas prendre d'aspirine en cas de céphalées au dauines affectians;

- demander le maintien d'une sctivite physique réguligre.




Hidden page



Hidden page



b Anticancéres

o Analogues des bases purigues

Cee sonn des analogues de Phypoxanthine, de ladé-
nosine ou de la guanine, inhibant la synrhise des
nuchéoticdes et lewr incorporation dans 1"ADN
(rableaw 1710

QELIEETRERD Principaus analogues
ES DESES pUruBs.

o Nom de spécialts
mercaptapurine mrln!hl'rn.l' |
pentastatine Mipand
cladribine Lewstatine
Fludara

fludarsbine
4 Analogues des bases
pyrimidigques
Proches de Turidine ou de la cyrosine, ils inhibent
la synrhise des nucléoides et leur incorporation
dans TADN (tablesu 17.2),

LELEETTRER Principaux analogues

das bases pyrimidigues,

oo Mo die spécialins
Sefluprg-uracile ou 5-FU Fuoro-uraie
cytarabine ou ARA-C Argeyting, Cytarbel
o Divers

Lhydrosyearbamide {Hwdréal, proche de Tunée,
inhibe la ribonuckéase dighosphare séducease. Le
gemcitabine ou ARJC (CGemzar) est métabolisé en
nucléosides di- ou triphosphates entrainant une
inhibirion de lx synrhése d'ADN et une apoptiose
cellulaine.

Definition. L'apoptese est une mort cellulaire program:
mee, différente de la néoose et mentrainant pas
d'inflarmmation.

Médicaments agissant
directement sur I'ADN

o Agents alkylants

Ils remplacent un proton par un agent alkyle er
s lient de fagon iréversible 3 PADN. Ils possi

dent en général deux groupements réactifs et for-
ment des ponts  incercanénaires  entre deux
puanines adjgcentes ou intercaténaires cnire gia-
nine et cyrosine, bloquant aing b réplication de
I'ADN.

LEIEEETPR ] Frincipaux agents alkylants,

el Nom de spécialité
| cyclophosphamide Endoxan |
mafosfamide Holowan
melphalan Alksran
chlarambucil Chisraminaphéne
; thiotépa Thiatépa
I mitomycine Amétycine
busulfan Mydéran
NITROSO-UREES ]
e T
kamustine (ECHU) Bélustine
; fotémustine Mupharsn
I streplazocing Lanosar

o Agents intercalants

L'agent, molécule polyeyclique plane, se glisse
entre les plansaus que constinuent deus paires de
bases comtiguis de I'ADN. Cela déspirlise I'ADN
et inhibe sa réplication et sa cranscription.

RELEETREE ) Principaus agents intercalants.

pa Nom de spécialité
ANTHRACYCUNES
T ——
épirubicine Farmorublcine
pirarubicing Thépruhicine
ANTHRAGUINONE "
mitoaantrons MNowanirone

4 Agents scindants

Clesr le mécanisme daction de la bléomyeine
{ Blépemecine), gui forme un complexe stable avec
I fer, puis avec PADN qui encraine des cassures
moneeaténaines et beaténaires et pénére des radi-
ciuy libres,
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Anfreancéreux

Effets secondaires
des chimiothérapies anticancéreuses

L 1.:|'|:||:||:|41I|1E|.'.|.]'-1|.: ' e |.||: .-:-El.-l:l.'lhl.-'il!é |.‘|':||.'|i|||1
aur | cellubes rumormbes - elle e névile [T
e Fensemble des rsam 3 renowvellement
n||;'||.-.||.-. e |"l..-|r|!||’.“u|1|-.'r bes cellules hE1|'|:|I!|.||'~::-'||5I!1r

ques, | muguense digestive, épichélium vésseal,
les follicules pibews.

Elle est contre-inaiquée pendant b grossesse et
Palldeessene.

Toxicités aigués

Son incidence er sa sdvérind dépendent de la dose
administede er des modalités dsdministracion, On
peut la prévenir en partie par des mesures appro-
prices {voir les comduites 3 renir). Les toxicieés
piguds somt en pénéral réversibles; elles apparmis-
sent qquelgques heures & quelques jours apris Te
debut du traitement.

o Toxicité hématologique
Elle st maximale s 8°-10° jour de traitement.

LEUCOPEMIE ET ACCIDENTS INFECTIEUN : 00 peut
emplover des facteurs de croissance gramlocytais
res ((FOSF [Granocyte, Neupogm]) ou des lignées
pranulocytaine @ macrooyirire (OMOSF [Leau-
coire] ) 5 i Faur ssoler les parients meutropéniques
et donner une couverture antibiotique [V Large
avant idenrification du germe) et bien sir décaler
la cure,

THROMBOPENTE ¢ en dessous de 100 000/mm’, elle
EETALE Un [ EAHTE |'|Enu.=n'.-|gin||.||.' el |."||.-e.: e e
compensée par une tanshsion de plaguernes
queand b numerarion est < 20 000,

ANTMIE = il faut Tn compenser par des transfusions
pour gqu'elle n'aggrave pas d'autres  toxicieés
{rénale); on cherche & maintenic Phémoglobine &
i HHL 10 ﬁ':!L chies iy siper figd erfon rlri"'-rll.l.'lnl:
une tare), L'érypthropoiéiine recombinante | Eprex,
Recormon) corrige er prévient bes andmies induires
par le cisplazine,

":;1|rl.'|."i|.|:m-c.:|.: piir MES et I -;,:liniqlu_‘.. Rt_‘drlt'l,:tl:'T |'.||
durée des phases dintercure denviron 2 &
b semaines.

o Immunosuppression

Elle supmente les infections mycosiques, virales
ou i Presimocystis casinii,

o Toxicité digestive

Les vomissements ont & ba folds un mécanisme cen-

tral et périphérique, 1ls sont plus importants pour les
firtes dhosess 28 |e=s :|:».n::-|.;.i:|li||nm.|".|grnlx Pt isants.
Les plus émérisanis sont le coplarine, les anthea-
cvelines, le oyclophesphamide, la cyrarabine, .

Un administre des antagonistes des récepteurs
5-HT3 {Zophren, Kymil, Novoban, Angémet), des
corticostéroides et des neuroleptispues imétoclo-
pramide, alizapride} powr les juguler.

Les diarrhées sont mwins fréquentes (5 a 15 %),
pariols infecrieises.

D disrrhées préooces sone observies sous Campeo
en mpport aves un symdrome cholimergique et se
corigent aves de Patropine {she 0.5 me), lomsaqu'elles
sont retardées de 43 jours aprés [a perfusion, donmer
du lopéramide {2 ma? bl Des comstipations sont
ohservies svec les alcaloides de la pervenche.

A Toxicité renale

Observiée surtout aves le méthotrexate ot le cispla-
tine, elle est prévenue par wne hyperdiurise wodée
ot parfois du furosémide, L'hydratation avant et
apLes la -;‘:|1|1'|:|i|.|I|'|E|.'.|.;|||-.' faf 1n|!i:».|.1|:'nu||'||r AVEL ;||r.|-
limisatiom des wrines, Surveiller e pH des urines
aver le méthoesdsare (= 7). .'f'.|.|:||'ll'.1li|.|n de T o
de cisplatine (créatinine entre 110 er 1302 ajuster 3
S0 % de la dese er arndn st créapinine = 1500

4 Toxicité cutanaée

= Mucite : bains de bouche en pﬂ,"w_'nl;'inn Iﬁjuﬂnll
& renouveler plusicurs fois par jours;

— stomatite ; bien expliquer au patient Vimpor-
rance de Uhygiene buccale, de sucer des plagons,



1 Mas=rey, Lo phoiocopie non serockide et md

de praciquer des bains de bowches régaliens (allo-
purinol B mglmL}.

- en cas de condidoss ; bains de bouche bicarbo-
niatés 14 poir milbe, avec 5 cotllée 5 s d'El-
dril (sans fungizone) # Triflucan 100 my soluton
buvable {2 cuilléeres-amsesure 5 diluer dans de Ueon)
1 fois par jour;

= alopécie, que l'on peut prévenir en réfrigéran le
cuir chevely {casque sMripéeanc), le padent doi
rre prévenn du camctére réversible de Palopécie;
Taxade]);

= pachinms |:_'.'||:|:1IiL||.||,'h an rl-::-'inl; -;,l'injl_'ﬂinn.
L’administration doic étre strictement 1Y de prifi.
rence par une voie centrale par un cathéter long
ou v une chambre implancable er non par vode
périphérigue. Le ringage abondant de b veine per-
fl.m'.:l.' ek :l'ldlh]'u."lr-.:ll'ﬂ'l: HitH B |:| |.'|!|in|i||||1|.;:r.l|'-il.'
avec 2006 3 mlL de chborure de sodium b 09 %,
L extmvasations :||.'-;,:i|,||,'|:|1{'|||,'5-. |_||1i1.'|,'|.11 el brale
vhes immédiatement en mison du risque de
nécrose des T, ]':||-|,'.'- preuseng fre :4.-:rliné~e_'.-: il
des ponctions sous-cutanées. Des  pansements
E’rllil.l!l- SO E ll[IIL'.'i L4 B L) I.IIII'IL'J-i."_'I'Ir A - ]L'!l HijSS o Bl
cvclines et chauds svec les vimcalcaboides.

— ompchodysplasie (dociasel

ol

Elle = -::11.-.1:r'.'r:'c' AV ||."- :|]nc_'.'||||'|'|_{|,'.-: (e |:| p_'r'.'-:_'nc,'l'u_',
bes twares, le cisplarine. Elle peut éore périphiérioue
wroubhiss g sersibilied, hypordlexie] et centrale
tepilepsic, hypersiorétion SADH, confision, syn-
drome céribelleas]. T exaste we dose maimale &
respocter au delh de laquelle apparain une neurstox-
cité pemiphurique Gnedel de £00 mglm? dose cumu-
b, réduine o1 arréter e ciplatine),

all

Des accidents candiagques (oubles du evthime,
nicrese myncordique, spasme coronarien avee le
SFU, hépaniques (oyeolyse) on allerpoues pen-
vent dgalement survenir.

Toxicités chroniques

Elles s¢ manifestent apris plusicurs administea-
lions de Fu1|'r'|:'|:|i:||:|iur|:|::'n||'|ir-:: el Sl oSt
ment etfou incomplitement réversibles, [ s'agic
i tonieind |.;:4.1'|.|i:||.||,u_' : e Fisance cardingue par
toxicitd cumularive dise aux anthracyclines (doxo-

Effers secomdarres des chiminthdrapies ancaneérenses

rusbac iz - 350 I.'Ilﬁrl:ll':.. IErliI'III'i'iI_'i:I'lIE_‘: ang l.'rlgll'rni:l =
dépotée en survellant ba fonction ventriculaise
gauche par une échographie cardingue;

- cirthose hépatique, hépatite chronique (miétho-
trexate, citarabine);

— leucémies secondaines (alkylants, anthsasovelines,
-e':rliru';lnlrlhl,'tlnlt: neines);

- atrophie corticale, fewco-encéphalite {métho-
frexate ),

— fibrose pulmonaice (Fléomycine) ;

— insuffisamces rénales [nimmoso-urdes) ;

— cligo-azoospermics, aménomhées ;

~ surdité-goouphine : an dely de 400 mafm® de
dose cumulée irréversible avec e cisplatine,

Surveillance infirmiere

L survelllance s suf e |:|-e"|'-'i.-:l:||_l|.' dis plees
ind&sirables précédemment décrits, Le risque infec-
nieux ches certe P EnnE :||:|||:||.||l|.-::-|JErlri|n|.1l.' Efnt
majeur, l'infirmier(e) doit & artentifive) & I
protéger contre toul fsque de comtamination
nosocomiile (hygitne et nsepsic),

La surveillance hématologique est primordiale
ainst que le dépisrape des premiens signes de
surinfection sur  lewcopénie  (fidtvre...] etfou
d'hémosragie st 1|'.n|r||.|'-.5r|.'~1'.i1,' [eechymoses,
heématuric).

11 faue saveoir se protéger lors de la préparation des
setingues {inhalation, contact cutané), L'ideal et
de préparer les seringuoes aver gants, blouses &
merches |.-.:-||.g|w.~. of poapmiets I:"Iilh1i|.|l1¢‘.'i. HHER L
lunettes & prodection larérabe of sous hotte stérike
aver champs de protection avee Fce abosbante &
face imperméable. Le matériel urilisé doar éoe
cvacié dans des containens: gy il:'i-,||u,'.- Vel s &
hawt risquie).

La manipulation des produies anticancérews a Fair
Pobjer d'une cieculaire mintstécielle {n® 675 du
¥ mars 19471,

La préparation des médicaments doir éme s rigou-
rense, en fespeciant ormpulensement bes doses et
les protocoles. Cela demande ure coopdrition éonoite
entre les [ll'l:n;ri|'l1l.1.|h er |_'|_'-|_|||_-||-.|_- sifirmmdire.

Bien surveiller le point d"injecrion est indispensa-
ble pour limiter Pextravasation.  L'infirmier{e)
doit penser & commencer par le conmposé be moins
castique pour la veime et & rincer la veine entre
chague composé. 1 Gaur ben rineer In veine avant

209
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ronite adminiscearion IV {3-20 ml de solurés de
perfusion qui sont ensuite sspirés ce qui contrile
la bonne position de Paiguille dans b veine) puis
en Hin |,|'||1|-54.'r|:'-1= i 0.0 mb de solurds afin de
rincer lendothélium veineus,

Il faur absolument arcéter Pinjection en cas
d'extravasation.

Le somnien du ptient passe par L survelllance du
respect des pestes faciles gui améliorent som
conbor : seins buccaux, fmctionnement du rephis,
antifmétiques, casque réfrigrant pour retarder La
wirvenue de I'nbopécie. 1| faur veiller 3 dépister les
manifestations d'intolérance immédiate lors du
protocole J'adminstration ains que celles lides &
une foKiCiE aigud.

Enfin et surtout linfinmier{e} va éore au premier plan
pour servir de lien permanent entre le patiens (et s

farnille e Néquipe médicale. Linfirmier{e) doir érme
# Pécoute du patient pour lui venir en aide, laider 3
assumer g1 maladie, Uimformer progressivement sur
Fésoduiion et bes tradtements entrepes. La relaron de
confiance entre médecing makade er équipe soignante
e e ;.::r.hu]u [sErTe sur b -J.l:-l]‘:-l.n:il'-ilﬂ:-ﬁ. la Cipra-
cité découre, la compétence de linfirmiene), L'éta-
Missement dume relle relation e le prénegquis
indispensshle 3 la bonne réalisacion du mmanement.

1. b= Le risque infectieus chez be patient souws
anticancéreus immunodéprimé est majeur.
Le malade doit étre probégs en permanence
de toute contaminatian nosotomiale.

LA
[*1]
=i
F
[,
=
=
=]
a

FHARMACOLOGIE
FICHE D'E PRESCRIPTION (ADULTES) :
cisplatine (Cisplatyl)
S _5; S
Farme injectable wniguement ; Efficacté
— flacen de 10, 25, 50 ma; Essentieflement clinigus, paradinique et & long terme.
- perfusion lente sur 3 3 B heures, Talérance
- Clinlgwe:

Une hypertiydratation par solution glucosée dait

précéder, accompagner gt suivee L perfusion de
cisplatine,

Le csplating s'administre de préférence dans une
chambre implantable pour perfusion,

aAttention : précautions & prendre vis-3-wis de la
préparation (hotte & flux).

= digestive © nausdes, vomissements;

= cutande ; attention & Mextravasion outande;

= newralogigue ; fourmillements, déficit motewr ;
= ORL ; acouphénes, surdits;

* infectieuse : surveiller la température,

- Biokgique :

* F5, plaquettes (aplasie);

& urde, créatinire;

[ = matrémie, kalidgmie
[ - Audiogramme.

L'mfirmier(e} dait :

Education = Consells au patient

- apprendre su patient & sunailler Mapparition de troubles auditifs ow de manifestations neurslogigues;
- bien lui signaler de consulter en wgenoe on cas d' hyperthermis aprés wne cure de dsplatine;
= [informer des risgues infectieus et de leur surveillances;

= Fintarmer des rques de thromboapénie et de la prévention des manifestatiors hémarragigues (rasage, prélévement sanguin, blessunes ..
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Trois degrés de towicités des antiancéneus
Toxicité immédiate :
= figestifs ;. nausdes, diarrhée ot corstipation;
= réaction d'hypersensibilisation ; arddma, prurit, riaction sthmatique, hypotension, fivre,
= toaicitd bocale (e & Finjection I (éviter I"abard veineus périphdrique at préafdrer Pabord centrall;
- rein et wole urinaire : néphrotoodcbé et oystite hémorragigue;
- pegwr : trouble du rytheme, modifications ECG;
- fole: ictére.
Toxicité précoce:
- hématologique : neutrapenis ef infections, thrombopénie et anémie;
= muqueUses ; mucite et stomatite;
- alopidie,
Taulcitd retandde
- pgeur : cardiomyopathie, insuflisance candisque (attention aux doses camubées), infarcius;
= reproduction ; oligoazoodparmie, améndrrbiée o tératogénicite;
= beucémie aigud secondaire;
= neurclogligue : neuropathies périphériques sensitives secondalres invalidantes, ototomis.

Surveillange avant administration d'une chiméothérapie ; « FEL VERT » ow a QOE-CHIMIO »

Bilan bilagigue - bewcooytes = 2000 ou 3000%mm’ (2-3 gigal);
Falt quebgiies pours avant la date - polynuckaires neutrophiles = 1500mm?
de la chimiothérapie, {15 gigall);
En cas d'ancmalies ; = plaquettes > 1000000 mm? (100 gigaill;
réduire les posologies de médicaments = bila iaque: bilirubine < 2 A wt
anticancéreiss au différer |a chimithéragis. g e < 20 pma

- créatinindmbe <1480 pmaobL
Examen cinigue ;

Evaluer I'ttat géneral, (85 effets indésirables du opcle
pricident (ntercure, grade § 3 4), Fexaman
clinigue, |la bandelette urinaire, I'analyse
déventuels examens morphaologiques dans le cadre
de la survelllance de "évoluthité de la maladie qui
Juge slos dis la pertinende du traitement en cowr.
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Immunothérapie

Immunosuppresseurs utilisés
en transplantation

Cos médicaments sont indigués dans la préven-
tion du rejer de preffe. La survemie d'un épisode
de rejer du greffon est due 4 Vinfilerarion de celui-
ci par bes lymphocytes T cytotoxiques activés qui
agressent les cellubes du greffon, reconnues comme
EErampires.

Le bur dun rraltement immunesuppresseur est de
limiter cette agressiom par les lymphocytes ou de
les mewrraliser. Le principal inconsvénient cst
Pimmunosupresion elle-mime qui, 4 elle est rmop
larpe, entraine des infections erfou des prolitéra-
tions tumorales.

«l Ciclosporine A
(Sandimmun, Néoral)

Clest un petit pepride d'origine fongique qui ot
ammuncsuppresseur ef qui a e utilisd quesl exclusi-
wement depuis 10 ans, Elle posside un bon pouvoir
pmmurwsippeesseur ef wne faible méloroxicicd,

La premitre forme commercialisée {Sandimmun)
possédait ume manvaise bandsponibilig avec de
larges variations inter et intra-individuelles expo-
st s risques d'effers indésirables roxigues. Elle
nécessitait une surveillance éeroite des posologies
par le dosage de b ciclosporinémie smguine
{Uindex thirapeutigue esc s foroit), De plus, de
nombreus mélicaments sont ssceptibles d'inres-
agir aves e métabolisme de la ciclosporine et de
mesdifier ses concentrations.

Les effets imdsirmbles sont : ume hipertension amé-
riclle, une néphrotoxicind avec, 4 moyen temme, ume
ampuatation de 20 & 40 % de Ta fonction rénale, des
effers  neurclogiques  {crampes,  tremblements,
convuliions), de désordnes méraboliques {duslips-
démies, hyperkaliémaes), des hypertrichoses. ..

La mowselle forme g:ﬂE:lli.qm: i orald amélione
la bicdisponibilité ot diminee les variations de
T

o Tacrolimus (Prograf)

Clest un macrolide qui agie par un méeanisme proche
die celui de [ ciclosporine A, maiz en se combinant 3
une Guine |‘q'|.r|:v§||'u: l.'.ﬂIHIH{"H:: liu FK'iI:ﬁ-H.h‘I.lfl'lﬂ
Progan, Clest un immurssuppresseur aussi actif, voire
plus acril que la cclosporine A, mals qui entraine
aussi de nombreus effets indésirables (memifestarions
d'anpoe, effes neurologiques, réraux, hvperglycé-
mies, hypertensions....). Les imteractions pharma-
cocinériques sont ¢galement nombreuses,

et immunosuppressenr est utilisé en prévention
du rejet du greflon dans bes rrnsplaneations réna-
les er hépatiques et en mraitement du rejet comico-
Tésistant.

« Mycophénolate mofétil (Cellcepi)

Chest un antifongique qui inhibe la synthése de
noe des bases purigoes. 11 sédunr lincidence des
rejets nipus ainsi que Tincidence des rejets corico-
résiscants. Les effers secondaires sont cssentielle-

ment digestife. D nombremses éhades wnt en
conirs dans les greffes hipariques.

« Rapamycine {Sirolimus)

Elle 2 un mécanisme daction voisin de celui de Lo
spécialicé précédente oo est en phase [ des essais
clingues en Europe, Elle parain peu ndphrotosiguc,
s .-w:mhh: :'EP.Tum:lhh.- du Jé'l.@l:“‘lel‘ﬂul‘i! d'indec-
ticms i Presmocesis cormi et dhypermglycéridémies
miarutes.

4 Azathioprine (imurel)

Clest un précurseur de S-mercapropurine qui cst
utilisé @ In fois dans les transplantations et dans 1o
teaitement de cermaines maladies auro-immunes

{lupus, purpurs auto-immum, polyarthrite doma-
toide. .. 1.
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Immunathérapic

I TRAITEMENT IMMUNOSUPPRESSEUR

(HE! CHE INFIRMIERE

= Par définition, ke traitement immunceuppresseur diminee les défenses immunitaires, ce qui expose le

patient & un risque important de surinfection,

= La sureenue d'une surinfection, bachérienne, virale ou mycosique doit dtre recherchee : prise de la

température, du pouls, de la tension artérielle, MF5,

= |l fawt présarver be pationt des contacts exbérieurs susceptibles de le contaméner (personnes grippées,
enfants porieurs de maladies virales..) et lui erseigner les moyens d'hwgiéne sur les portes dantrées

micrabiennes (plaies, maweais état dentaire).

Une aménorrhée peut exister pendant toute la durée du traltement, en général réversible & ["annét, I

carviert donc de rassurer les patientes,

Immunostimulants

Limnmunieg spécifique e le résultar de mécanis-
mes de dews tvpes : immunité 3 médiation cel-
lulaire et immuonité  humonle l{pnuh.u;li-:'un
d'anticorps ). Elle est répulée par de nombreus fac-
teurs dont les cytokines (interleukines, interférons
et facteurs de croissance des pranulocytes et
macrophapes).

Les meadicwmienss immunostimulants peuvent pro-
duire un effer Béndtiquee chez bes parens porteurs
d'un déficin immuminaine er o primcipalement
utilisés pour renforcer INimmumicé en cancéralopie,
bogs de maladies infecrieuses |.'|:m:-||.i..||r.l-: et dams e
Sida,

Flimieurs types Jimmunostimulants sone i distine
puer en foncrion de leur origine

Composés de synthese

L:n :.J|'|I!|:'|-='||:'||.||:'|1]:m|uu. le |é'.'.||n|.-;-|'-||.= {bfll.;.u‘:a!'l e
force Uimmmunité médife par les lemphooyres T,
1 e aniliset s 1o i!llll'ﬁll'l]l.Til‘L" thumetodde, le can-
cer colo-recral et les atreintes cancérewses du sys-
T ll.'|:||p|'|:|.1i;||,x_' cormane I mpkadie & Hodekim,
En dehors de réactions immunoallergiques par-
feis triss sévires [agranulecytose, dermatose bul-
médicament  peut
imduire des atteintes rénales (néphropathic avec
protéinurie) er des convaliions qui sont un sipmes
de surdosape,

|-e|:|.-.|.-1 'n'ilhﬂll:lil.rlli,!...]., =3

La surveillance biologique et clinigee doit e
seeicre : MES en Bilan rémal ripetes.

Bacille de Calmette-Guérin
(BCG)

Le BOG esr une souche vivame de |".-1:.'c|.-|lx.|;.'.'.f11|.m1.
bovis anténué, || st capable de stimaler Pimmuning
celluluire {principalement cellules T) et bes cellu-
les tweuses narurelles. 11 ese s employé en wro-
logie dans les cancers de vessie en instillations
intravésicales, Celles-ci peuvent entrainer des
réacrions fébriles, voire des chocs.

Immunoglobulines humaines

Elbes somt prépanées & parir de sfrums obrenus
chies des volontaines sins ot iqui ont éeé mélangss,
=5 les préparations comtiennent tous les oypes
d'immunoghobulines, elles wonr appelées poly-
valentes | Tegelme, Sodoslobilne) et somi urilisées
dans les déficins immunicaires.

- 5 elles e contiennent que des i|||||.1|:||1|13;|n|.1|,||:|-
nes spécifiques  antihépatice B, antitétaniques
{Gommaténmes) et antirabigues (Tmogem rape),
elles ont &0 sépardes et sont injectdes ches les
sujers non vaccings loes de suspecion dexposition
s virus,

11 existe wme  immunoglobuline  antrhsus
{remamiglobmlme homame ani-D.LFB) que 1on
emploic en prévention de Vallo-immunizarion
matemnelle chez toure femume BhDY négative non
st k=1 :a-c.:l.:llu-c:|1|.':||'||_-'n1 d'un enfunt BhD
positif, IV ou fausse couche.



Dérivés obtenus
par génie genétique
ol

Le Gromulocste Macrophage-colony Seimudziing Fac-
1o RMAUSF) er e Granslooyeecodmy Spmulaing
Factor (G-C5F) somt emplovds en privention des
neutropenies mdites por [ |.'|'|1|:||:|-|'|I|'||."n|r|.-|,' andi-
cancéreuse (voir page 208).

Coes glveoprotéines sont libérdes entre aubres par
les cellules infecrées par des virus Elbes favorisent
la procluction de progdines qui truisent oy répri-
mient les ARM viraus,

Linterfiron alpha {noona, Boffoa-Ak posside
ades propri¢tés antivirales mais aussi immunome-
dularedees Calmlagion de Mmmunded -:_'|,'|.||,|L1i'r{':|
et antiprolitératives, On Tutilise cher les patienes
pestenTs oJfune hépatite Boow O chromique active,
wal de cancers {lewcémies, lymphomes, myélome,
cancer du rein mémstatique, .

il

Cerre lymphokine simule la crotssance des ceflules
T en se fisant sur des rboeprens spacifices de oo
cellules, Elle et utilisée en cancérolosic (méla-
T e ||1|::I:|~r:|5-4.;, cacer Ju mern |n|."r:|~t:m'=:l. IJ.'h
effets indisirables tris fréquents, dose-dépendans
st essentiellement cardingues (hwypotension ++,
proibles du pythime, infarcous mawcandique. . )

Vaccins

LA WACCINATION EST UNE TIERAFEUTIOUE PRE
vENTIVE, dont e prmeipi est d'trerenlire dans
lorganisme wn agent (vines ou bactérie] ayane
Fu.'n.lu S0l Powrngin p:ltl‘uq{iﬂ'ﬂ: dans b but de
déclencher une réponse immumigaire humorale
etfou celbiglaire shéeifique er dirable assurant la peo-
rection de lindividu contre I'agent patheséne.

CERTAING  WACTING  SOMT  DALIGATOIRES  FI
' ALUTRES FACULTATIES; il ne sont pas résenvds 3
Tenfant et agissent & tout fge de o vie, certains

somt recommand® chez be vieillard {vaccination
antiprppalel. Les calendriers viecingm sont tégy-
lierement publics dans Les bulletins épidémiologi-

I.II 15

CONTRE-NEHCATIONS : lo grossesse of les déficics
immurtitaiees  congenlauy o acgquas st de
contre-indications aux vaccins vivants anrénuds
(B, |'-.:-'|iu--.'-1'.-1|. rubdule, roupenle, creillomns, fie-
VT e ).

Vioir tablean (8.1,

Vaccms

CLE

d'asseLlathan 4 d'autres medhca ments.

5

-
-
o
=8

Lors du sund thérapeutique o'un traklement par
chelespoding, i fawt velller & muttipler les dosages en cas

L'effet princpal évitabde 241 une néphratoaxicité.
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LEILSTRERY Les waccinations : calendrier de santé [d'apres le Dictionnaire médical,
saus |a coordination de L Quevauvillers, A, Fingerhut, Massan, 5° édition, Paris, 2006

Immunathérapie

n . ﬂgﬂ i’ { FWF 2 I r I
- Wn Jju
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Tétanos iiﬂi - - - [ -
}
| |

Poliomyélite Tmr | . - | . . .

Coqueluche | | _ - E 1

Hosmouhius L4 *

Hépatite B ?l IE: |1 R TECEE TR

Dirgilla f |

ralarg

 Rubiol 1] ndiiiin i

(1) Waccination & faire une for pendant dette périade.

[ Vactination 4 faire tron fom de suite & un maois dinbemvalle.
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Médicaments des troubles
endocriniens et métaboliques

Hormones hypothalamo-hypophysaires

[l #'agit d'hormones pepridiques avant soir un rdle
de stimularion ou de frémarion sur b séenition
dune glande endoctine récepirice, soit une acrion

métabolique pinérale.

Hormones hypothalamiques

4 Somatostatine

Elle esr également sécréeée par dautres tissus et
joue un rdle frénateur sur différentes séerdtions.
En thérapeutique, on utilise des analogues, pro-
duits de synrhése ou obrenus par génie pénéngue
ayant ln méme action,

La Moduseating et la Sommoseaene UCH sone
emplovées par voic intraveineuse dans be rraire-
ment des ruptures de varices aesophagiennes et des
fisrules digestives postopératoires. La Somamline
(lanréoride) est emplovée dang le traitement de
'acromégalie et des syndromes carcinotdes.

# Gonadoréline (LH-RH)

Par stimulation des récepreurs hypophysaires, elle
libére FSH et LH, homones ponadotropes. La
pomadoréline synthérsque ou Stimw-LH est utilisée
dans 'exploration de la fonction gonadorope.

Les analogues de | gomadoréline, busénéline
[ Bipondst et Suprrefact), tripronéline | Drcapepnd ) et
leupronéline | Licym), s'emploient dans les concers
prostatiques métastasés et dans la préparation 3
lovularion au cours de La fécondation in wero.

o Thyrolibérine (TRH)

Elle stimule la synthise et ba libération de la TSH
par 'hypophyse ainsi gue kb sécrétion de prolac-
rine. On utilise un analogue synchérigque, b proti-
réline {3Emu-TSH) dans ks explorations de 'axe
hypothalamo-thyroidien er de T sderéron de la

prolactine.

Hormones
anté-hypophysaires

o Corticotrophine (ACTH]

Elle stimube la séorérion de l'ensemble des hormssones
surrénaliennes. On urilise wm anabomoe, le téeraco-
sactide {Swacthine) en rthumarologie, dans be eraine-
ment de cedbmes cdndhrm, en cancérologie et en
relass des corticoides pour la relance surrénalienne.
Le Symacthéne est également emplové dans les explo-
ratiomes de laxe hypophyso-surrénalien,

o Thyréostimuline (TSH)

Elle stimitle la production e I libérarion de T3 et
T4 par I thyroide. Elle sert dans 'exploration de
l'axe hypophyso-thyroidien.

« Gonadostimulines (FSH et LH)

Ches la femmie, ba FEH favorise le développement
des evocytes; In LH déclenche I'ovulation et sti-
male la synchise des hormones du corps jaune.

Chez I'homme, la FSH favorsse la spermatogenise
et aver b LH entraine [a production de testosné-
rone au niveau des cellubes die Leydg testiculasres.
En pratique, on wtilise les gonadoomopines choro-
niques doar acrion est la méme que lo LH et la
ménotropine { Humégon, association de FSH @
LH) dans le reairement de b sriéeiliné par anovula
tion et pout lo déclenchement de Fovulagion as
conrs de la procréation médicalement assisnée,

o Somathormone, hormone
de croissance, somatotropine ou
GH ou STH

Cette stimuline déclenche la production de fac-
tewrs de croissance dorigine héparigue {bes soma-
tomédines ) qui agizsent sur b crodssance cellulaire
en géndral ef oot particuliérement au nivean des
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cartilages épiphysaines et sur Iamabolisme muscu-
laire. En pratiqee, on utilise la somarotropine
recombinante (G emormon) dans le readrervent du
nanisme hvpophysaine,

4 Pralactine

Elle stimule by séeréefon lacrde e inhibe la séoré-
tion de FRH/LH au cours de l'allaitement, entrai-
nant un arret des reples. Dans le ceadrement des
hyperprolactinémics  physiologiques  (du  poss-
partum) ou pathologiques {(tumeur hypophysaiee 3
probacrine), on urilise les inhibiteurs done ke plus
employé est ln bromaocriptine {Parlode{ ).

Hormones post-hypophysaires

Elles somt au mombee de deus: Ihormone anti-
diurétique {ADH) ou vasopressime et 'ncytocine
Toures deux sont sécrérées au niveau de hypo-
thalamus et stockées dans b post-hypophyse.

4 Hormone antidiurétique (ADH)

Elle a une action vasscomstrictrice pénérale et
surtout favorise b néabsorption de 1'eau au niveay
des rubes rénaux. Son abeence caractérizse le dia-
béte insipide. En thérpeutique, on utilise essen-
ticllement la desmopressine (Mmm), analogue
synthétique de PADH admindsteé par vole nasale.
Dans le diabire insipide particl, le clofibrate
{i#m.ﬁm] el la carbamazdpine { Tdpréal} sone

efficaces,

o Ocytocine

Elle provoque des contractions du muscle wiérin
gravide (action ocytocique) et des muscles des
canaux galactophores éjectant le lait. En obstétri-
aque, on uttlise M'osveocine {Synincinon), analogue
de symthise, en cos d'insuffisamce des contractions
1S,

Médicaments du diabete

Le diabire sucté e caractérisé par une Eldvarion
ancmale de b glvcémie, entrainée par une wéoré
tiom insuffisante dinsuline par e pancréas o ane
rEip:]_'q'i\'i.'ré i.n1|,:|“'uq|r|t|: des riss 3 Dinseline
Linsulinoréssrance périphériquel.

Il s défimic par une glycémic supéricure 3 1,26 gl
{7 mmel/L) aprés un jedne de 8 hewres et virifié i
dewx reprises. La carence en insuline entraine un
symedrome  polyuro-polydipsique avec amaigrisse-
ment assock & une glycémie sur plasma veines
sUpHETE IE'E-I'E 2 p;'L i11.1 num:nh"l_} ainal
que par une glycémie sur plasma veineus supé-
ricure ou Epabe 3 2 gL, 2 hewres apris une charge
orale de 7% g de plucose {critéres proposss par
l'organisation mondiale de la santé).

O distingse le diabite de oype 1, maladic auns-
immaune insulinorequérant acquis précocement et
le digbite de tvpe 1, maladie métabolique du sujer
phes dfipé, lié aw surpoids, qui n'est pos msulinone-
quérant mals qui pewt be devenie suivane Févolu-
tion de la maladie,

En Europe, il estestimé & 21 millions e nombre de
diabétiques de type 1.

La précocicé du diagrestic e de la prise en charge
adnst que la globaling des acvions thérpeutiques
conditionment le promestic des patients,

La prise en charge dodr &rre précoce er globale,
done l'ebjectif est de normaliser la glyoémie, hémo-
globine plyquée, (HbA 1 inférieure & 6,5 %) et de
comriger bes facteurs de risque candiovasculaines
asocits 1 un contrile temsionnel strct apporte des
bénéfices impormants & |a fods pour prévenir et s
hilser la micro-anpiopathie {ameinre des pertis
vaisseanx] et ln macroeangiopathie (atteinte des
gres vaisseaux) qui sont les principales complica-
tions du diabéte. Le contrile des amomalies lipidi-
quies et Fasrér du rabae jouent un mdle majewr dans
la prévention cardiovasculaire primaire ou secon-
dadre des patients diabériques de type 2. Un amai-
grissement méme limité (5 % du poids corporel}
apporte un bénéfice glycémique més sgnificanl.

Le traitemens doit s'adapter au paticnt, & son dge
phostologique, 3 la sévérind er i Vancienneté du
dinbite, Il esr indispensable d'éduquer ke patient
par rapport & sa maladie : éducation thérmpesri-
que en groupe ou indaeideel le frar di=s msdecins et
des poramédicoux tels que s digtéricienne, 1'infir-
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«f Eftets de Finsuline

Le récepreur & Mosuline est un récepreur-enzyme
qui entraine apris activation des phosphoryla-
rinns provdkques en chaine, Linsuline modifie Ta
transcription génique & lorigine de fa synthise
d'erzymes implguies dans le mémbalisme des
glucides.

L'acTios HYPOGLYURMIANTE. L'hypoglyvedémie est
Pefer seoondaine e |'||IJ1 frﬁl.p:runr O 1 '|'|.|1'||,.||'i-
nothérapie, Elle nésulte de augmentation de la
ciparion i 1;|1||.'Lm: [ T foie, le miasels u||_||:|¢t-
tique et e tissy adipeus et de la diminucon de la
lilséeurion du J_:I.III_'A.M et le foie [|| vl stk
sons forme de ghycogine)

L &CTion ANAROLISANTE PROTEIGUE résulte de la
capration d'ackles aminés facilitée par les s er
de limhibition de la néoglucogendse {ransfoma-
cion des acides aminds en sucres).

ELLE FAVORISE LA SYNTHESE DE LIPIDES AU NIVEAL!
L1 FOIE ET LEUR STOUKAGE TANS LES ADIPOCYTES
En l'absence dinsuline, l'augmentation du catabo-
Hsaree ddles apides s ]*nu,]llil; s G CEfon s
{acémone)

La prise de poids sous insuline est triss variable et
en pémral proche de celle observiée avee les sulfar
mides hypoglycémiznts ot les glitzones,

ELLE FAVORISE LHEPOKALEMIE ET LHYPOUAGNE.
SEMIE.

4 Préparations dispanibles

Les insulines d'origine animale {panceéas de pose
o de beeut) purifides par chromatographie ont &8
supprimides, Les insulines humaines obrenues par
humanisation de linsuline porcine ou par sm-
thise bacrérienne sont peu immunopines et sont
bien tolérdes

Ce sone des protéimes qui ne peuvent pas étre
administrées per o5 en raison de leur dépradation
dagis le rube dipestif, Elles sont délivrées pIr v
2 profonde  {suspension  injectable} ow [V
preringue elecrrigque pour les solutions d'insuline
uniquement) dans les décompensations acidocé-
TOEI s L= et ivons bot N I!-|1|1|; A Moy |,||,'
serimgue & insuline & usage unique ou de styles
injecreurs h cartowches ou jesables. Les flacons se
conservent & +4 °C er doivent &tre réchaufiés
dians la main avam ['||1|1.'|.'|:i|||'|. abirs i les syl
pewvent TesEeT 3 tempiTanre ambaante,

Meédicaments du dichoee

R LETTTR IR N Cindtigue d'acticn des diffdrsntes insulines commernciaisies

Type Dl oaction (min) Durrde deffet (h)
INSLILBMES RARDES
Actrapid m (X}
Naworspd 15 -5
Hmalog is &5
inswman rapide 1] 5B
Orgasuline 0 46
Uhmuiine ragide 30 BT
INSLILEMES INTERMEDIASRES MPH
Iregirenar: WP Eli] 14-18
Orgasuling NPH n 1418
Urmnilinse APH n 14-18
Endopancrine MPH #5-50 14-18
INSLFLMES MIXTES (rapide et NPH)

\suman 1585 2575, 5050 n 12-18
Mu'.l'taﬂ'iﬂfﬂ-!gt E[i} 20-249
Orgasuline 3070 E] i) 12-16

Umuling peofi! 10, 20, 30, 40, 520 E i) 18-20
INSULIMES LENTES ET ULTRALENTES
Maonatand MG 120150 4
itratard Hilige 240 28
Umnuline Ziac 360 24-28
Unuling finc composée EQ- 180 18-24

Elles somt classées en fonction de lewr durde
dactbon e e lews déls Jetfer altention, il
sugic de valeurs movennes et on observe des
vardations de rEpInse interindividuelles {poicle,
fige, insuffisance hépatique) ot intra-individwelles
[t da Liew dinjecrion).

On oesminc, selon les possibilints de mode
Jinjection :

—'insuline ordinaire, injecrable faac toutes Jes
VOHEs ef qui peut étre mise dans oo les systémes
-.|'|I'|]|.'|.'!|||I'| {seringzues, atvlos, s

= les inwulines WPH (Neeral Progamme Hage-
dom) pures, qui peuvent dre injectées par serin-
e Ol hlg,'l-.:q, r||.-|:'.1 vl HI‘:II"IL'.-G = Fu:'u'.':nt Ehre
utilisées en cartouches ou stylos jetables;

— les insulines WPH mélangées, qui sone kes pre-
cédenres asaocides, dons le méme comdicionne
ment, i wune proportion plis oo moins grande
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QETEETTR WY [rgulires commendialidess en Franoe

Ultrarspides
Rapides

intarmégiaires

[NPH
+ uftrarapides)

Lentes

Litly A C 5
Humalag + + #
Limunline £+ %

rapidea

Umuling MPH

™
+
&=

UrasnfneZine  +
Compossé

Profil 20 + .+ %

Prafil 30 + 4

Mix 25 + o+
Mix 50 + 4+
Urawline Zine  +

Nowo R C 5 Averitis A C 5 Organan
Naveraphd + Apidra + +
Actrapid £ o+ 4 Ingarman 4 % + | Orgasuline
Rapid ragide
fswlatard MPH &+  + Injuman Basal  +  #  + | Orgasuline
MPH
Monotard +
Mixtard 20 + o+ Irsuman + &+
Comb 15/85
Mictard 30 4+ "+ 4 Ingtrmnan + # 4+ Orgasuline
Comb 2575 ELi ]
Muctard 10 ok
Mictard 40 + |+
Mictaral50 0 * frswman LN S
Comb S0/50
Maverriix 30 +
Litratang + Lavmius +

LEGENDES - Fl = Flaoons; © = Cartouches; 5t s eylos prérepls.

EFT=IDETTR B Profls d'action des insulines commercialisées

Ultrarapides
» Diitlad dhasction : 5 min
» Bic d'action : 1 h

» Durée d'action : 2-3 h

Rapides

= Diilai d'action: 15 min
= Pic d'action : 2 b

# Durde d'actlon : 5-7 h

Intenmidsdisires

= Diilai dhaction : 30 min-1 h
* Fic d'action ;4 b

* Durée d'action : 18 h

Les Mélangées (ultrarapides ou raphdes) : un pourcertage d'insuline
rapide plus important, 50 % par exemple, falt débuter 'action plus
rapidement gu'un pourcentage inférews (30 %) et raccourcit la durée
totale d'action de l'insuline.

Aélanges : witrarapides
» Diélai d*action ; 15 min
* Pic d'action:z 1 h

= Durée d'action - 15 h
Mélanges - rapides

= Diélai d'action ; 30 min
s Ficd'action: 24 h

* Dwrde d'action = 16-18 h

Lenftes:

Action en plateau sur 24 & 26 hewres.
= Diélad draction : 2-4 h

* Pl d'action : B-10 h

= Durée d'action : = 24 b



S i, La plictocopie non atmisie o un dile

dinsulime r:|rli;||.'. Ellis =vent fre injecides an
moyen de stvlos jetables ou en cartouches;

- le# insulines au zine, peu mélangeables, injecr-
ez & la serinmue undquenrent.

Llimsuline est capable de réduire Phyperglvcémie,
WLHTE I.IL' |'|||r|1'|i|.|L"'H.'r Il.'h |_|I||'||||:I|Ii|.“h I_h'.“ I,liill'ﬂ:'tll.{“l_'h
dee oype 2 avec ou sans sunpoids. Llinsulinothe-
rapie e capable de diminuer au long cours la sur-
venue des complications micro-angiopathigues
coulaires of rénales cher les dinbétiques de ope 1.

Hypoglycémiants oraux

[l# meiwent en augnentant o thémtion dinsuline
{sulfamides hypoglycémianes) ou en augmentant 1a
semaibilisation des resus & s acion [higuanides),

o Sulfamides hypoglycémiants
{vinr Fiches, pages 241 et 242)

Mécanisme o'action

s stpmulent Ta séerétion JMinsuline, s s lient sor
un récepreur membranaire er inhibent Fefflux de
potussium hors de ln cellule par fermeture des
canaux  potassiques ATP-dépendants.  Cela
entraine une dépolarization celllaine qui déclen-
che lowvermure des cananx calcigees volrage-
dépendants ; le colcium entre dans la cetlule, oo
quii prowvadque In sécrigion d'imsuline.

Par aillewrs, ils inhilent la séorétion de glucagon.

Leos sultamides hypoglyoémiants somt capables de
normsaliser ou de rédwire Phypenglvcémie des dia-
bétiques de eype 2 sans surpoids et aver surpoids
{diminuction de 'HeAle de Posdee de T% &
1.5 %]

Pharmacocinétique

Cos mbcicamens sonr des acides Eaibles foerement
ligs i Valbumare plsnatigque en ils mrsgisent par
comptition de liaison avee e nombreus midica-
Tl I::naliﬁrl||L'pli|:|1|L'.~. ANK, AINS, cholilre. . 0.
[1s sonie éliminds par Motransformations hépariques et
des sumdosages {hypoplyedimies) peuvent survenir koes
de Passociption 3 des inhebiteurs  enoymatiques
{mpcoazeke.. ) On secommands de les prendre un
aquiart o bevmes anant lies repas.

Principatx medicaments

Les premidres molécules commercialisées somt ;

Médicamenes du dighdee

— carhutamide [Ghcidorall qui a une wés longue
demi-vies

— tolburamide I:r.:'r.l].i]‘H.-If:l Cjuil 1 une demibevie courte,
Elles sont moins efficaces que bes moléznles plus
réCentes

- glibenclimide (Daonil, Euglucan) {voir Fiche,
page 242);

- gliboenurine (Clumil] ;

- glicazide {Diamicron] ;

— glipizide {Minidizh, Diahindse, Oridial;

- glimépiride [ Amasel),

En cas d'mefficacind dun sultamide hypoglvcé-
miaant 3 e maximale, U n'y @ aecom bénéfioe a
cesayer un autre sulfamide, 11 o'y 3 pas leu daseo-
cler plsicurs sulfamides hvpoplycEmiants ou un
sulfamide hypoglyeémiant 4 un alinide.

Effets indasirables

Lhypoglyoémiv st Pefler secondaire le plus
sty ; les sujeErs Spcs e e peabients vt
insuffisance rénale ou hépatique sonn les plus
|.'.'|:|1:'¢u';.-:. Les autres Bctenrs de s i vy
d'accidents  hypoglyedmigques  soue  sulfamides
h'!.'|*1||_'|l.'|.'|.:||||:|.1:|l.~ Sl

-k P de I'H.:“:I1HII'I!-'.'I|'\.'\.:1.II.i!-'."\L'.1.

— b sippressiomn d'ur nepas,

— Ui exereion |:'l|'|'!..~\.i|.||:n.' inhabinsel,

— ba prise de noidicaments potentiadisatewss {micona-
anle, dextroproposyphine, thicomeamole, pherylbuta:
=nine, ef inhibarenss de Uenzyme de comversion),

— Y& carmcrére modied de Uhyperglycémie avan
traitement,

= yng majoration trop rapice des doses de sulfama-
des hypoglycémiants,

- la malmutrivion.

Lis fpisodes hypoglveémiques survienment plus
r.rII.:L|II.I.'II.'II1'IL'I:|I avier bes sulfamides 3 durée daeron
longue etfou les phlus puissants {glibenclamide,
Daenil, Enghocan) et loss de Nwilisation de La
fesmame g.:1||5|'|i-,||,||,' retared di |-_r|'|i.'|'\-'i::-.||: I:f,]:a'll,-l 1R
Cependant touws es sulfarmides som h1|5-.|.'-e'|'-1i|.'l|-:'.-:
d'engendrer des hypoglvoémies, surmour lors de
Fimirianion du meainement.

L hypoplycémies sous sulfamides hyposglycé-
l.'ll.iill'l"# =R TryeTst F‘III!& Privirs of T\.III:\ r!r|1|| Inp"-u.-:
que celles chservies sus insuline.

En dehors des effers oxigques déja évongqués, il fut
avoir A Pesprit que L structure sulfamide ese aller-
gisante {accidents cutinds, hémutologiques. .. )

215
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* Lul apprendre & reconnaltre les signes diniques de sa maladie et les effets
du traftement o'est-a-dire aussl bien les signes d'hypergheeémie (saif, polyuria,
samnalence, nausses,..) gue d'hypoghycemie (faim, fatigue, sueurs, cbnubila-
tion, troubles du caractene, ).

* Lui apprendre la fechnique des Injections en falsant varier les sites d'injec-
thari dans une méme région anatomigue.

= Lui apprendre & adapter san traitement (ghycémies capillalres, mjections,
manipulations des pompes, stybos, cartouches, analyses wrinaires, malalses
hypaglycémigues, vanations d'actnabel.

+ Lui apprendre & repartir les glucides entre les trods repas, d adapter son
régime alimentaire en fonclian de ses activitds,

= Lui apprendre & remplir un carmet de suivi, & survedller son polds.

+ Luii appréendre les ripostes & "hypoglyctmie : abserption e swores rapides et
ierts, voing injection IM de glucagan humaln (Glucagen).

Les schémas dinjection sont trés nombreus : imsuline rapide optimisée par
la mesure de la glycémie capillaire aisacide 4 une insuline lente au cowcher,
1 njection guatidienne dinsedine ultialente: 2 injections guotldiennes §'insu-
line intermédiaire; wiilisation de ferrme miate ou de mélange (en gérdral deus
o par jour].

Cirossesse, allerpie, insuffisance hépatique ou

il

l ivoir Fiche, page 243)

Ce sont des spécialinds contenant de | metfor-
mine |:|:_-IJI.|.|_'I:1‘.\I'I|:.I£|_'. Cilitman, Seapdd) aquia noemali-
sent b phvedmie ou eédutt Phyperglycémie des
diabérigques de tvpe 2 indépendamment du niveau
poredéral, de Udge et de Panciennetd du diabée
sans  risque  d'hypeglyeémie  (diminution  de
IHBALC de Pordre de 1% 0 1,5 %), Ls metfor-
mine est le seul antidiohérique oral & svoir faie la
preuve, en monothérapie, dune réduction de Ta
morsalité cordiovasculuire dans b dinbite de

(3

Ik Favorizent Purilization du gluscose par les vissuis
{muscles squelettiques) et inhibent la néogluco-

pendse héparique.

Il diminuent égalensent le chelestérol woml, le

LDL-cholesténol e les [I!:lul!.'l:l'.:lil.:rui.

La medormine est Eliminée inchangée, par le rein,
dol un risgue daccumulstion cher Timsuffisant

rénal et be sujet 328,

Les effets bes plus frdquenis sont digeseifs : des maw-
wies ot des diarrhées qui sont dimimeée: par fa
prise pendant le repas, L'effer indédrable le plus
grave est |":;-t_:i|,|||-:|.' |:_J|-:_'I::-:LI|||.' dimt e i|r|||1||1ru.' sl
i havorble, Les ackloses lactiques mpponées
cher des patients meceviant de Ta swerformine sone
dues =oit & des preseripraons inapproprices, i
oy mespect s contre-incicarons ou des précau-

tions demplod.

Cirossesse, [RC, insiffisance hépatigque ou rénale,
insuffisance cardiague, infarcrus récent, hypoxics
tissulaires récentes,

Lacarbose [(Glucor) et e miplitol {Diastabal)
inhibent bes alpho-glucosidases intestinales qui
likirent e j;|.||-:_'|1-:|.' des saceharides par ]|l|'|.|m1'|=w
au niveau de Pentérocyre. Ce faisane, borsgulils
sont pets an début di repas ou un peu avanr, ils
limitent la résorprion digestive du glucose au
niveau du jEjunum et Uhyperglveémic post-
prandiale. Leur pouvoir hypeglyeémiant est de
0.5 8 1% d'HEATC. [ls sont strictement sctifs
sur be glycémie posc-prandiale.

s entrainent des offers indisirables dipestifs fnd-
quenits eb sans gravité, mais ne peuvent ftre admi-
rustEEs 5 |,||,"- SUpE o '|'\:I'I.".~:\.'1'||1,'I'I|‘ i reemhles
digsrifs gu de Pabsorprion, des antéoédents duled-
res insestinaus, de subocclusions ou de hernie,

s me stiimalen =t limsnlinsderétion ]"ilmrl.;ilii-'
quee, cotmrainement aux sulfamides er ne déclen-
che pas dhypoglycémie.

Le répaglinide (Nownorm) et une mobécule
nowvelle qui stimule mapidement s production
dinsnlowe por e pamendas en fermant les canaux
potsikques ATP-dépendants des cellubes bée,
Som action or babve, 1] [ESTh brre associt & ln
mieeformine,

L powwosir hvpoglyedmiant do épaplingde est [
che de celui des sulfamides hyposlycémiams, La
prévention des  hypoplyedmics  iatrogines  est
importante sous insulinoséoréoeurs,
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Caloul de l'indice du poids conparel ;

IMC e kg : Peads en kyg divise
- obiésith & partir dg 30 Par la taifle en m?
- surpedds entre 27 et 3

—& IT - e

(6.5 ke wersis placebo (1,5 keb ches des patients
non dinkérigues. Ches des patients diabérigques de
rype L, la ebducrion ohroenue daic de 3,3 kg versis
L4 kg ches le groupe placebo. Acompim est cffi-
cace pomr le maintien de T esduction du podds
jusqu'a deux ans et semble done séduire e risque
de reprise du poids.

Le rrafrement & 60 associd une rédection signifi-
cative du périmitre abdominal, margueur reconu
du cissus adipeus wiscfral, L'efffer clinique du
rimonihant sur bs eéduction du poids o téeé moin-
dre sier bes :iujulh PICHTE Ui 5iiF bes hll.jl.'l.‘\. bt e
probablement Lié & une clairance plus élévée chez
bes sujets novirs favorisane ainst une moindne ERp-
sition au produit.

La traction HOLAD aupmente sous tmonsdsng o
Tes eriglyedrides diminuent. Envieon b moicié de
l'amdioration du HOL-C et des trighyoérides ohser-
vie est inadépendante de ln seule perte de poids (pas
dleffer sipnaficactf sur les raux de choleseérol weal e

du LDOL-C).

[l existe wme diminuticn de PHbAlc de 06 %
comtre 0.1 % pour le grope placebo cher des
patients en surpoids ou obéses diabériquees de
typee Etrieds par mretormine ou subfunide hypo-
plycémiant sous rimenabant 20 mgf. Environ la
moitié de Uamélioration de HbALe observée est
ineipendante de L selbe peme de poids

Informer le patients des effet potenticls inddsira-
Biles qui sonr Les plus fréquents vels que

= imfections | sinusites, gastro-entérite ;

— désordres nurrtionnels et mémboliques @ ano-
rexis, dimrmution de |'i|pr-él:i1 :

- anomalics du systéme nervews: trouble de
|.':.1Ir|.'||.li|.||:'|, prerte de mome, Senston VETTIE-
neuses, hypo-csthiésie, sciatique |

= rraulbles -:Eiw.-.-;llll'sn-: ﬂl'"-ru.'p.m.:. Pl .-'.El.'h-:,
nugsdhes ¢

= trouble peychiotrigques @ trouble dépresifs, trou-
ble de Thumeur, avec symprimes dépressifs,
ankacte, pervioertd, iouble du somonel, msos-
Iics;

— eroable vasculaise : bouffées de chaler ;

= tromibles cutanés : prusit et byperhydrose ;

— troubles musculotendineus : tendinite, crampes,
spsahes mvusculnires

— rouble péndraus : asthénie, fatigue, thume.

S e |1|:|.1|| |."||||g|.-.||.|u. il n'a oS E0 moking de
mexdificarion des paramistres bilogiques,
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Souligmer les bienfalts de Macthvité physique:

Eduquer le patient : activité physigue modéré ne
veut pa dire 4port de compétitian |

= irtensité faible {faire 45 min) | marche lente,
lawage des witres, faire la poussiére, pdtangue,
billard, bewling, galf, tennls de talble, volley ball ;
~ irtendite motdnke (faire 30 min)  mardhe
rapide, jardinage biger, ramassage des feuilies,
danse de salon, vélo ou natation plaisir, ski alkpin,
aqua-gym ;

= dlevéa (faire 50 min) : marche en oite,
randonndes, bcher le jardin, déménager,
jeging, WTT, basket-ball, saut & la conde, foathali,
sport de combat, tennis, squash,

4) Petits « trus » au quotidien :

le podométre est un outll simple pour mesuner
I"activitd quothdienre en comptant les pas
{quantité de marche par jour).Une activité
physique modérde suffit déji pour apporter un
bénéfice an terme da samnté,

= gy @t baisson nan sucrée & volanta,
= dyiter los sodas, boisors alooolisées (1 werme de vin autorisé au repaes),
~ augmenter la ration de légumes (400 g par jour) ;

- manger du pain ou autres féoulents & chague repas en guantité rasonnable (apporte
satbdtd ot duite los hypoghsodmies brutales chez |e diabsthque) ;

= utilisation de graisses végétabes (huiles colza, olive, pépin de raitin, noix)

= guiter o asocier au mime repas des aliments gras {viande grasse, fritures ot fromage] |
= privilégier les fromages frals, dhéve ou blanc et atiention au grupére raps sur bes aliments ;
— &iter les saupes et la mayonnabe |

= dimirulian dé matidres gradies de cuidon o1 d'sdanonnement.

~ amélipration du profil lipidigue et diminution du risgue cardiovasoulaire ;

- dimiruthan du risque d'apparition du dizbete de type 2 en asodation & wne
alimentation dquilibrée ;

= éite la prise de poids ot aide au maintien du paids ;
= amélicrn lg bien-itre prychologigue et la risistance au stress.

Uree acthvité physique modérde suffit d&ja pour apporter un bérifice en terme de sanké
= &U oins 30 minutes par jour aves régularité dune activité dynamique (éviter les sports
statigues tels gue Fhalbérophilie, les dchecs (sport cérébral...) ;

- chale d'une activité qui sintégre facilement au quetidien ;

- chai ' ume actbvité plalsarte au guatidien ;

- mingmertation di Ly durde &) de Iintensine

- {mire des exereiced simples qui entretiennent les muscles et favorisent la déperse
Energétique au repos @ assis sur une chaise comtraction des fessiers puis relchement, pour
gather las moliats ; montée of descente wur les pointes, maintien bien droit en position
ansise,

— prendre ks escabiers phitdt que 'ascerceur

- s chiplacer en wilo pluttt qu'en volture ou & pred pour des trajets courts |

— s'arriter un ou deux arréts de bus mvant pour finir le trajet & pied

- garer 4a vorture kin du domidle pour revenir & pied ;

= joumr avec los petits enfants le week-and & cache-ache, vwélo, course piscime._ ;

- adogter un chien dynamigue et le promener tous les jeurs en le subant s lew de
Fattendre ;

- adogter la premenade digestive |

— wisiber dies mustes, faire les courses gui comimes beurs nom I'indiguent... ;

- ie metihe By meénage - sspirateur, Wvage des sobs, jardinage, lavage de a voifure ;

= adopter be vélo d'appartement en regandant L télévision. faire des exendioss de stretching.



Hidden page



Hidden page



Masz, Lo plasincope pon auionsbe s un 3n

(Estrogénes et progestatifs
all

L'esTRAR. est weilisd comme hommenethérapie
sisbstiturive des hypoponadismes, o1 en premicr
licw de la ménopause (Esrofem, Propmoal.
Comme ] existe un premier possage hépatique
important, on utilise souvent des formes bocales
il Emrmg:-]. Esgragderem TTHL

L'ETHINYL-ESTRAMOL ass0cié i un progestatif peut
Etre adinimistre fer o8 en fant que contraceptil.

La surveillance doir se faire sur le poids, la ren-
siom artérielle, les oty vapinaux, les dospes
biclogiques {glycémie, cholestérol total, tri-
plycérides) tons les 7 ams et Pon doit examiner
régulitrement les scins {mammographic tous fes
2 ams aprés M0 ans),

Les cestrogbnes sont contre-indiqués en cas J anné-
cédents de concer du sein, de thrombese veineose
profomde e dhypervriglyedridémie (> 3 L) On
doie remporainement les amdter en o dhémormagies
xﬁml:l]u:n ey diuj,;nlhl:n.lln.:l:ﬁ.

Levk mmcaTion est linsuffisance lunéale nespon-
sable de reodsles du |."|'|.'||.', de -i}!.'.ﬂ'll.'l.ll'..lrl.l::dl. Je
syndromes prémenstrocls et de mastodynics. Ao
conirs dhe Ly ménopause, om les ndminiscre en rrire.
ment séquentiel {1014 jmeois) pour contrebalan-
cer bes effers des cestropenes (Lardnsd, Surpesume).
Il apparait une kémorragic de privation 4 l'amér
Leums effets antwestrondne et antpenasdoteope font
aquon les unilise dans le mraivement de Uendo-
méeriose, des fibromes, des cancers (chapiire 17)
et dans les mastopathies bénignes.

n et le= wniliser comime -;,:l1nt1:||.'|:|'-|if5= Lnic e
progestarifs en continug : Mihgsnon, Microvail,
macroprogesatils discontinus {20 gfmos) chez
la femme de plus de 40 ans ou en cas de contre-
im].ir._atmns- q,!nl.::- asmocparions | Lurdrai, l'.".hgu-
méerill.

LEs EFFETS sl -.J:-: prihq'.- dl,' pnil.l:- e des ifxnul'n.g
{microprogestarifs),

U CLASSE LES PROGESTATIES en |"N":::'IL1[I.:I\.I'I'I.E
marurelle {Ulavgestmd, progestanifs de premitne
Benération : noréthistenome { Privaolur-Mos) |'||:'|.l::-.-
mrénol (Ovpamdoril), norpestniénone (Ogvime] 5 pros
peatatife de wconde pénération - levanorpestrel

Hivrmiomes sexeelles et anhermnmes

(Micrownd), norgestrel; progestatits de troisime
pendration | norgestmate, gestodine, désopestrel.
Ces demiens =ont moins antisndrogéniques o ne
sont pas utilisés seuls mais comme contraceprifs
L0 A0 AUK AT nes.,

il

Les associarions différent en fomerion de b dose
déthinyl-estradiol {20, 30, 35, 40, ou 50 pglcomp)
er chu |'l|:|.||,;|.'5-1;3r|.{ assockd  Varmding, [.':'.L'l.tlr.lll.r.'. Tr-
Mireler, Minddnl, Milr-Annadar. ..

Mictosd {remboursée par la Sécunitd Seciale),
Cérazerte, Millinm sonn des pilules micnodestes
U FHINE pPrescTine de '|'v|'éh"r~:n1|.'u cles bes patienes
dinbétiques. Elles somt carscténisées par leur triss
Faible dusape en propescanl mslifiang ainsi ssen-
tiellement In ghaire cervicale et sadministre en
sl E.I IH'II'N.' EI!':L'.

La contraception orale est contre-indiguée de
1:”;\.'\]1 ilI'l.‘H'Ill.".' L4y g L -

= danrdoidents thrombo-embaoliques arériels, ou
veineus, de dinbite compliqué ou de macoangio-
parhie ;

= de cancers sestrogéno-dépendants ;

—d'HTA nom conrmdlée

= dlictire chalesatioue.

Les asrres contre-indications sonr rekarives

= VITICES Inportantes ;

— ancdoédents pevchiarriques ;

— fibromies, mastopathics bénignes ;

—chabire non compliged, hypedipcdéme, obé-
siné ¢

- ||.|p||.'a. :

— tabagisme apris 35 ans,

et indigud de preserire B minipilole swf cas
particulier comme en cas de dystrophic ovarienne
iptlule nommodosée comme Seéding, Planor )

La prescriprion initiale doit étre bien expliquée 3
la panience = b pilule se débue pous L premibre
fois be premier pur des oigles (premicr jour du
eyveled or se premd voms les jours & hewre fxe s
tout por bes pilules microdesdes (Micoval et
l:'.'n.':nt:rlﬂr:l AVEC Ntk el |J|.' Fjl.lllr.‘l |'-='I'|:1.-|I'|I! I-L"--
quels surviennent bes rsgles puis une reprise pens
chare 21 poues e ainst de suire,

La tolérance du eraitement se viérifie au bour de 3
mols de tealremsen apodting, Taisdes, ]:|||:'||1|.':-
lourdes, prise de poids, tension  mammaine,
migraines]. Los de Pexamen : prise de rension
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artiriclle et du poids er vérification des parami-
rees biologiques demandés avanr route prese de
pilules 5l v o des antécédents familinnx ou Bien
en cours de pilule dans les 3 mots suivant la pres-
cription kors du contrdle (cholestérs] total, drigly-
corides er J,;l.g,'l’.‘l'.:l'l'!-il.':l-

b Conseils en cas d'oubli de B pilule :

b Cler oubli est sesponsable de 10 % des intermup-
thoms volongsines de prossesse

1} si Foubli remonte & moins de 12 by i faur com-
penser par ls prise de dews comprimeés, puis conts-
noer Iil |1'ri5-.-u |:|.||'||!l.||.'||.r_' (43 |.1I|||:1:|l'|l LKl prEsa:r-.-:l.ri:'
jusqu' la fin du cecle ;

2 si Voubli est de plusseurs jours, apparait aloss
des mérrorragies, il convient alors de ne reprendre
la pilale queee e jour des regles framches of dumnliser
des préservarifs

o pilube du lendemain @ Moo et la senle
pilule ayane PAMM pour cetre indication : pren-
dre 1 comprimé 2 1,5 mg e plus vite possible, en
une prase, dans un délal de T2 h maxi apris un ap-
port sexuel non protégé, Ses cifers secondaires
soft : nenipsées, cophalies, mérmrmigies.

4} En cas de vomissement datane de moins de 4 h
Apres la prise de Ta pi||.||i.:'. il faur reprendre une
pilube mais si le vomissement survient plus de 4 b
apres La prise il faut fire comme en cos d'oubli

Vitamines

Les vitamines forment un ensemble de substan-
ces esseniticlles sans valeur énergétique propre,
mom syrthétisées par Fhomme. Lewr présence
dars Uorganisme  dépend donc des  apports
alimenmaires. Elles joment done an sdle foada-
mental  oun déficie dans le répime alimentaire
favorise le développement de pachologies graves
el autpefods célébres, comme le scorbut (ddfic
en vitamine ), le béribérl {déficie en vitamine
By ou thinmine}, le rachitisme {déficit en vita-
mine [, U'anédmie pernicieuse (d¥ficit en vira-
rine Byl ..

Oin classe les witamines en dewy prandes candpories
wlon leurs propridtds I.'l'lil'ﬂ'il,:llllﬁ.

Vitamines hydrosolubles

Elles sont pew stockées dans lorganisme :

- la vieamine By et un Bacreur régulareur énerp-
rigue du glucose ot possiéde un rdle dans [= newre-
Transfission ;

- la vitamine B, oo riboflavine est un facrewr de
croissance cellulain;

- la vitamine B, ou niacine cst bapisée Spalement
vitaming PP car elle est préventive de b pellagre!;

= la vitamine By ou acide pantothénique entre
dams la constitution du coenzyme A

- la vitamine By ou pyridoxine, dont L carence
s traduit dans Péthylisme par des polynévrites;

= la witamine Hrl ou bitine & coensyome des car-
bowylsses dans de nombreus tissus. En ocas de
carence de celle vitamaie, on obserne aeidoss
miétabolicue, troubles cutanés et alopécie;

= la vitamine By, ou acide folique, donr bn carence
entraine des anémics macrocytiines;

— la vitamine By; ou cobalamine, donr le eile et
proche de I précédenie;

= la vitamine C ou acide ascorbique, qui possinde
des propriéeés  réductrices  (anoiradicam:  libres)
eswenitielles, souvent urtl e comame anriaethdnigee;
= la vitamine I, tecteur d'écomomae de b vitamine C
ef protectrice de [a perméalilied vascubaire.

Toutes ces substances agissent au centre des méca-
nismes de régularion feactionnelle, aon i
nivesy de ln structune tissulsine, mais au nivesy
dies réactions mémboligues indispensables 4 1a pes-
piration cellulsire mitochondriale eb done & la vie,
Ce sone des cofacrers enIvinangiees.

| La pellegre et wme maladie doe i ime comence e vine
ming |‘i'., |+b'-|.'|."-'|:':' cie lis ri'\r\ul.lrl..ll'l-. Gl N =0 DEOUTTEEE
o i mais ol dubnes ofeEile prurvied en vitmmice PP Elle
s enncduit par des pligues souges scdmaniformes de i peaa
e pamies dBoomertes, Finflammation de o musquiise
taccale e de T bogue, des prsimo-erténmes o des eroubles
TIETVEIIN.
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Vitamines liposolubles

Par leur caractére biochimigque, les vitamines de
ce secomd groupe eégulent la crolssance des rissus
et harmonisent leur développement. Elles proti-
gént ||.::q. 185t Conkre ||.':q. :agrumiur'lh nobimnient |E:~
oaydarions,

= | vitamime & ou rétinol {Armdt Boche.. )} partis
cipe au bon étar de I peau e des muqueuses e
jowe un rile important dans la trophicité de Ia
rérine;

=la vitamine D répule le métabolisme phes
phocalcigue et favorize la formation osseuse
[chapitre 16].

- la vitamine E ou tocophésol (Tom 5000 e
antioxydante of pourmait aveir une influence sur
I"éar imundesiee e les maladies I!|'|.1'-i:l:|'|:||'l.|{:|i:|||L':-.;
—la vitamine K ost un factewr procoagulant
[l;!i:lpil:n-_- 200

" Foap b g
madl b Eer -

Les vitamines liposolubles pewvent étre stockées
||.||.1|.l:h:|n|:|.1 &l en j;nn:u]l.' quuntine dans |'|.|ru'.|.1:i.-1|'r|.'.
Airsi leur supplémentation, par ke moyen au long

cours de médicaments contenant des vitamines,
peur entrainer des surdeages. Ladministration de
vitumings lipophiles n'est donc jamais anedime
[viramines A er ).

Indications des vitamines

Les vitamines [ et K possedent des indications
blen codifiées déraillée dans les chapitres corres-
pondants (voir chapitres 16 cc 200,

Par ailleurs, Les viramines sont largement urilisées
e automédication souws forme dassociations poly-
vitaminkgues en rant que traitement des naanifes-
tations de I'astheénie tonctionmetle.

En fadr, dans les pays industrialisés, les canences
vitaminigues sont exceptionniclies. Les sujets &
risque de carence sont les wipétariens, les mala-
dis présentant des syndromies de malabsorprion
L|1|-1|:'hr|.'.'1: I:ilén.sl-::u'ﬂie.-.:l, li=s parents fedeivin
certains traitements accélérant la dégradacion
des virwmines [méthotrexare, 3 FU, cholestyra-
ming, barbituriques...), les prématurés et les
sujets dpts dénutrs, les comsommareurs dalooe]
et les fumeurs,

Hypolipémiants

[l5 dimimeent la concentration sanguine en lipi-
des, O bes urilise pour réduire Uincidence des
accidents cardioevasculnires liés 3 Pathérosclérose.
[ls e doivent Stre prescrits quiaprés échec dun
TERINE COTTRCEETENT SUivL.

Il exisre dews fractions lipidiques plasmatiques
principales, le cholestérol et les omglvcérides,
transgorties sous forme de lipoprotéines :

=les chylomicoons transportent des eriglycérides
alimentuires et de perites quantins de chileseinnl -
—les lipoprotéines de tés faible densied (WLDL)
transpoment une pamie des rrighvodnides alimentaines;
== |iFu1:p-n|I!|éim=-: de Eitde densiré [LDLY véhieu-
lemt la maporied du  cholesrérol  plasmarique
(70 %}; elbes sonr caprées par des récepteurs spé-
cificues (écepreurs BE);

— les lipoprotéines de haute densité (HDL) riches
en apoprotéines, principalement représentéss par
les apoprotéines A, dont 'apo-Al qui permet
l'estérificarion du chaolestérol

LES A¥FERLIFIDESIES sont classfes en :

- hypercholestérolémies pures (Ila) ;

= hypertrighreéndémies prédomimantes (oryphcérides
(TG tris devés, rapport TG sur cholesérol en gl »
1.3). Les risques de pancréative aigud ou Jostéond.
crose de hanche sont rares ot existent surtour en
cas d'hypertriglveéridémie supéricurs 3 10 gL ;

- hypedipidémie mixte {11k}

[l existe des sevals dinstauration du trartement &n
forcnion des facreurs de risques associds d'aprés
'AFSSAFPS

—patient sans Facoeur de risgue : LDL-CiglL)
= 10 aves LDLAC mmnfL) = 5,68

—parient avec 1 facreur de risquee : LDL-Clg/L)
= L3 aves LIDLAC mmofL) = 4,91

— parient avec £ facteurs de risque @ LDL-CigL)
= La0 aves LDL-C mmofl) = 4,13 ;

— patient ayant plus de I facreurs de risgue : LDL-
Cl/LY = 1, W avee LOL-C mma/L) = 3,36 ;

— patient en préventbon secondaire : LDL-Cilg/Lh
= Lo avec LDL-C mmoyL) = 2,6,

Hypolipdmignts 235
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LE5 FACTEURS DE RISUUES associls sont &

L'homme de plus de 50 ans et la femme de plus de
60 ams, le dinbite de rype 2 rrainé ou non, FTHTA
traitée ou nom, be tabagisme acel oo sevré depuis
miins de 3 ans, un HOL < 040 gl er enfin des
ancécédents de maladies coronaires précoces (indarc-
tuss cl myocindes svant 50 ans pour Chormme ).

Un facoeur protectewr est un HOL-C = 0,60 g/l
Le dinbite de type 2 & haut risque : areinte
pimale, ou au moins deus faceeurs de risque cels
que : micro-albuminurie (> 30 mgZ4 h), dge,
HTA, anrécédents de maladies comonaires préco-
ces, tabagisme, HDL < 0,40 g/L.

Une prise en change des facteurs de nsque associés
el uboessaine.

Inhibiteurs
de I'HMG-CoA reductase

(voir Fiche, page 244)

Ils inhibent de fagon spécifique ef compétitive
leneyme clé de la synchiése du cholestéral & pastie
du mévalonate, La diminution de In synthise
endegéne du cholestérol entraine une augmenta-
tion des récepreurs hépatiques aux LDL et une
captarson majosée des LDL done la concentration
plasmatique abaise, 1| existe fmlement une
diminution des eriglyeérides, mas de moindre

importance {figure 1910,

Acktyl-Cod

¥

HMGCod
ﬂ HMG-Cod rédctase (=

Meide meésabonigue

¢

Dalichal L <= Farnésyl = Ubigquinone L

-H

Siguaktne

¢

Chedestéral |

Mécanisme d"action des inhibiteurs
de |a HMG-Coul réductase.

ELICETTR BN Medicaments inhibitaurs

de I"HMG-Col reductaie.

(ra] MNom die spédalitd
umvastatine Ladalds - Zacar
pravastating Vasten - Elisor
fluvasiatine Fractal - Lescal
atorvastatine Tahar
reduvasiatine Crdator

Les principaux effets indésirables somt dipestifs,
musculaires [doulewrs, faibleses, éévations des
eréatines phosphokinases [CPK], rhabdomyolyse),
des elevarons des rmsamingees (moddites o
réveraibles & Narrde), des flous visuels,

La rhabdomyolyse représente um sccident rare gqui
wenlive fen au béndfice cardio-vsculaime s
posinfl de ceme classe d'hypolipémianes. Cer effer
st dose-dépendant et les décis enregistnés, qui ont
enitraine ke retrait de la cérivastatine, sont survenus
aver de fores posologies etfou en association &
fibeare. Cerre assockarion est contre-indiquide.

On doit surveiller les transaminases apris un
mois de traitement, puis tos les trois mois pen-
dant un an, er doser les CPK en cas dapparition
de doulewrs musculaires ou de farigue musculaine
el che: ceraing sujets «i risque » comme les
insuffisants rénaw, les parients de plus de 70 ans
et ceus présentant des anvéoddents de rhabdo-
myelyse,

[ls sonr porentialisés par la cwclosporine {rhakdo-
myalyse),

La simvastatine et |a provastatine ont fait la
prewve dune riduction de b fréquence de Minfare-
s du myocarde, se prolongeant par une dimin-
tion de la mortalié (d"asurant plus patente que le
groupe est i haut risque) chez les patients hyper-
cholestérolé migues.

Résines échangeuses d'ions

La colestyramine ((Juesiran) est une résine syn-
thétsgque, fortement basique qui n'est pas risorbée
et dchange ses wons chlore contre des acides bilii-
res qui, lids & la molécule, ne sont pas réaobis er
sont Elimings dans les selles. Elle diminue ainsi les
apports digestifs en cholestérol, éliming dans les
selles sous forme d'acides biliaiees.
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Les principaue effers indéinables somt digestifs
[c-’.mti]'-utiﬂn. m-.‘t—.'Eurii-mu. -:!n.:l.ll.-tur‘ri Ll'j":":ll_:il!ﬂTlLlllu‘l.
mausées). Se pose le probléme majeur de |2 com-
plexation dans le tube digestif de médicaments
coprescrits, oo qui empéche leur résorption e les
inactive [AVE, digialiques, bhormomes thymod-
diennes... ),

L-"l di.l'l'li.nuril.'ll'l -.|L1-. L]]L :-:|1]::|r.lTI F [F] |'|-:'-l.||: |,|"|.|nc i
devx semaines. On Putilise surtout dans les hyper-
cholestérolémies Bsolées de mpe

Fibrates

s tnactivent In lipoprotéime-lipase périphérigue
ef accélétenn le méabolisme des |ipu'r|'-|1.|l:|.'~in|:s
{WVLDOL et LOLY Laction sur la cholestérolémie
est relativement modesse andis g Paction sur
Les triglycérides eer marquée {chure des VLDL),
Les principaus effers indésivables some digestifs
(dwspepsie, flatulence), hépatiques (augmentation
des transaminases), musculaioe (crampes, Eléva
teom des LKL

lls porentialsent par compérition protéigue e
meédicaments lics & l'albumine {AVE, antiépilep-
Tijues, :u|f:||||.i|,]|,':- |:|l,'p::-|§:|'|.'c|:"n'|i._=|nt:-....].

w adicaments hypelpemiants

o |a clpsge dog ibeylog

oa Nom d spécialite
clofibrate Lipavion
gemfibsazil Lipur
fénofibrate Lipanthyd - Scaiip
dprofibrate Lipanos
bézafibrate Béfizal

Acide nicotinique

Chest une substance nameellement présente dans
l'limentation et contenue également dans de
nombreus compléments alimentaires. A des doses
superieures 1 500 m par jour, Micide nicotinigue
{Miaspan LF, gel & 375, 300, 730, 1 000 mg) peur
dimimuer les concentrations des lipoprotéines
arhéropines, en particulier le cholestérol roral, le
LI cholestérol, les trigheérides, les apelipopros
téines Apol, la lipoprotéine Lpla) et augmenter
L comcenteztion du H[']Lrl,:l'ull-e_-'.-:l;fml.

Le Niaspan LP @0 une aowvelle forne 3 lilération
prolongée qui o été développée afin de diminuer
les réacions cutanées et Thépatotoxicié de
I'ncick micotinique.

1 st incdigqué dans le rraitement des dyslipidémies
LAMM nccordéel

—patienes arteines dune dsbipidémie mixte on
counbinée, coractérisée par des aus Elewds de LDL
chobestired, de origlyedrides er de faibles mux de
HIN. cholestéml ;

- patients  atteings  dhyperchelesnsrolémie  pri-
midre en association  avec un inbibiteor de
"HMO-CoA réducense (statine) lorsque Veffer sue
labadssement du cholestéral par les nhibiteurs de
"HMG-CoA réductase en monothérapie n'est pos
sudfizan H

= monothémpie chez bes patients présentant une
intelfeance  aux e I'HMO-CnA
T,

1I1h II"Ill:'IIH'i

Un régime slimentaire adapté, exercice physique
e peefie de |:'~|l||J: diivenn el anmu'i'.-'ih I’\,"Tl.dllnt
le traitement,

Lleffer tndésizable be '|'-||:|.-: {FE\|I.II.'I'II:IIH.'HI: fibsaryd
dins s essais cliniques est le « flish o+ (80 4
90 % des patients), me légire sugmentation des
enaymes hépatiques est possible avec des dioses
supitrieres & 2000 mghypour.

Huile de poisson

Ees acides gros Omén 3 {Maxdpa, Omacor} per-
mettent une diminution des triglycérides sérigues
ches des parients ayamt une makadie coronarienne
et une hypedipidémie et dont le taux de orighyodsi-
des reste Elevid malgrd un eraitement paT statine,
L'Crmacor wst un traitement adjuvant en présen-
thon 5|.'|.'l.rt'||]:|:|r|.' -J.l. |.I|I'I.{ill1:|IL‘i ihi |||'|.1u.':m||.= N
assocEation aux tritements de référence (incluant
les stacines, les anti-agrégants plaguettaires, les
bera-blogueants er les [EC), ainst gque le conmile
des facteurs de risques candiovasculsires. Dans le
post-infarctus {indication remboursée) | capsule
st jonar et reeommanadée et dans les bypertrigly-
céridémies (indication non rembourabe), 2 capau-
les par jowr jusqu'a 4 par jour en labsence de
riponse,

Lis effers inctsirables sone - anfections [ mstroen-

térites) pew fréquentes (= /10000, hypersensibi-

Hypaoldipemanis
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litg, dysgucusie, wertiges  peu l|'|:|.5||.||.||.'|:'|1. e
hypenglvcémie.

Meazepa est délived sans ordonnance.

Mode daction : Maxepa contient une huile sxtmsite
de chair de Pissan. Cette lunle &1 sehe en acides
gras inssturés. Le mode daction de ces scides gras
et encore mwal comme, mats il a &ré conscand gqu'il
provoguait une baisse des trighveérides dans le smg
prfois associde i une baisse du cholestérol.

Ezétimibe
L'Exdfrral (cp 3 10 mg & la dose de | cpyfj) appar-
vient & une aouvelle clase de médicament hypoli-
pémiamt qui inhibe de fagen sélective ab=orption
intestinabe du cholesrérol et des phyvrostéenls
apparcntés, L'Ezftred se bocalise aun niveau de la
bordure de lincestin gride et il inhibe Fabsorpion
du chelestérol entraimans une diminution des
appos en cholestinod inteseinal aloss que bes sra-
times diminuent la ssmthése do cholestérol hépati-
gue. Son mécanisme d'acrion est différent des
autres agents hypolipémiants {statines. fibrates,
piairnes .
11 est indliqueé chez des patients avanr une hyper-
cholestérolémie primaire nom contrdlée par une
sratine seule ot le régime,
Il peus done s'administrer avec une statine, pour
[ermErtte uhe action complémentaire ot &tre pris
it towt moment, pendant ou en debors des repas.
1 2 une nouvelle indication : administeé en com-
binaison avec le fénofibrate chez les paticnts
atteints d'hyperlipidémie de type mixee.
Effets secondaires 1 modification des tane J'enzy.
mes hépatiques (ASAT er ALATY), fatipue, maux
e piPE & '|'-||.|.-: nifEmeng - IJ.I.IIJIEILT."i ||:||.|.-:-|.'u|:|i|.1=1.
douleurs sbdominales, diarrhées, constipation,
faralences, nausées, vomissements of sfacrions
illeryigues,
En s dassociation avec une statine, des bilans
réguliers doivent étre effectuds en raison du risque
d'ébévation des transaminases.

Association ezétimibe-
simvastatine

L'Inégy {cp & 10 mg/Z0 mg, cp 10 mg/4#) mg 4 la
dose de 1 op par jour le soir} esr une associarion de

[éz¢rimibe et de la samvasratine, avec des méca-
nismes J wcrion complémentaires ;@ indiqué dans
les hypercholessérolémies primatres ou dylipidé-
mies mixtes nom contrilées de fagon appropride
par une setine senle et le régime forsque Parilisa-
rion d'une sssociation est appropride, Cette asso-
ciation semble avoir une efficacind mipérieure se
Te LTL-C en comparison du doublement de la
dose d'arcrvastatine dans ['énsde CASES.

erte associarion infibe les dews principales sour-
ces de cholestérol lige & ka production hépatique
et & 'ahsorprion imrestinale,

[l et conpre indigqud en cas d'affecion hépanique
évodutive, ou d'élévation inexpliquée des enzymes
hépatsgues.

Ses effers ind&sirables sone ¢

— fréquemment ohservids : céphalées, flamulences,
dovilenrs abdominales, diarchse, r|.'|'|':|]|-;_u-.'a._ astha-
nic :

— augmentation des encymes hépatiques, des CPK
(il Faur informer le padent du dsque d'ameinte

musculaire ef aréter le traitement i atteinne est
conticmde).

Surveillance infirmiére
et conseils aux patients

— Worifier ks bonne ohservance du iraitement e sa
toléronce (dépister Les effets secondaires des hvpo-
lipémiants @ impuissance, douleurs muosculaines,
constipation}.

= Veénfier labsence de poussées dhypertrvglis
céridémies majeures  {xanthomatose  Eruprive,
doulenrs sbdominabes, parsréatite aigué et ostdo-
nécrose aseptique de hanchel,

- Surveillance de Vapparition des xanthomes,
recherche d'angos, dartdoice {souffles sur e rrajer
des artiénes).

Surveillainee baalogique simple : HDL-C, trigly-
cérides, cholestérol mrtal, exploration dune ano-
malie lipidique, ceci permet de calouler par la
formule de Friedewald le LDL-C= CT - HDLAC -
T3 (paramétres en 0, formule valable pour
des triglycérides < 4 gl
- Diosage des cransaminases pour les patients sns
filirares et inhibiteurs de THMG CoA réductases.
Les CPK sont contrdlls en cas de problémes mus-
cuilaines,



=1l n"F il ks de conseni s la Frqubdl'u.'L' cley
comtriles mais il est nécessaire de les faire aprés le

|,|E|'1.|I: i trastement & environ 3 mois [ruas Tomis [ie=

11 mais

= Les comseils @ prodiguer au patient en cos
dhypercholesréralémie pure sonc de -

* privilégier la consommation de fruits et die [&gu-
moes verrs, de poissons, de laitages pasvres en graisse

i
sl
=l
d
LT
=
=

Q
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Hypolipémiants

® pnalenir b comsomimat i de fecalenis -

* préférer Tutilisarion de margarines plucde que le
|1t'||:rn|,'. |.|Ii||-:|.'r i |'||.||.||.~:-i p||'!.'ir|.~:;1t|,:|rt"|.'h TR
saturées [ toumesol, colza, olive) ;

® fviter les aliments s, les vienmoiseries bos foe
rures, e biscuins indusrriels

1. = Léducation du diabétique est capitale afn gue e
malade sache adapter ses doses d'insuline, soit de fagan
compeniataire {panstat d'un désdquilibre), soit de fagan
anticipataite (préwention d'un désdquilibre: activitée
spartive, modification trarsitese du style de e, ).

1 b= On doit | apprendre & reconnaitre & la fos les
signes d'hiyper et d'hypoghcémie, 1 technigue des
injectians [sites varies), la riposte & Phypogiyeémie.,

1 b En cas de prewcription de sullamides hypeglyes-

miants ou de biguanides, le contréle régulier des fone-
tions rénale et hépatique est nécessaire.

i b La swrveillance du traitement de Phypothyroidie
wst fondée swr le dosage de la F5H & 4 B semaines aprs
Pirstawraticn du traitement. Chez le sujet d5é, le rsgue
foronaren est seavent Latent e la surveillance clinigue
et ECG dait Mre rigaurneuse.

5 B Les gtatines sont pourvopeuses de rhabdomyohyse
& fories doses etfou en sdsacation sux fibrates,

139
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Hypolipémimnes 243

| FICHE DE PRESCRIPTION {ADULTES) :

biguanides
I Classa - _IIH:I Medicaments
i- mnmﬁrﬁuam metiormine EMWM.;QTT:I- _ .
Adwinistration T Survaillance '
Forme orale Efficacité o o
= p & 500 et B50 myg; = Chinigue ;

- prendre les comprimés auw | = paids;

cours du repss {diminution des |« giycémies capillaines plusieurs fois par jour;

oliats m'ﬂ"ﬂ"j = absence da syndrome pobyurc-polydipsigue (soff, uines abondanibes et
Traiterment du diabéte non friquarntes),

insulinodépendant  [DNID) | S i HbAIG
avec surpaids, aprés échec du cgigue ; émoghabine ghequée \

régime seul. Talérance

=Cinigue, digestive: nausdes, vomissements, doulsurs abdominales,
disrrhies,

- Biolegigue :

& NF5;

* pH plasmaetigue, bicarbanates, lactacidémie;

& yrde, créatining; |
* biilan hépatique. [

- Surdosage ; acdose lactique {déshydratation, dyspride, troubles digestifs),
I'Htlme.l:li.
— Conirdle desro-cagillaire svantaprés bes 3 repas principaus.

— ‘Wrifier be subul du régime didtdliaue gpéofique du disbétique sdapti au patient.
— Poids.

Education - Conseils au patient
|:E I}Igt_miumntdu antidizbétigues oraux qui font baisser la glyodmie sans toutefol provoguer & hypogly-
odmies ar lls agissent sur le fole et non sur Finsulinaséerétion pancréatigue.
| =Ladiarrhée induite par la metformine est la 1™ cause de diarrhée chez le diabétique. Elle est souvent la cause
| i"un arét thérapeutique. Elle peut Stre parfols prévenue par une augmentation progresie des doded.
| -La metformine est le traitement privilégié du diabéte de type Il chez le sujet présentant un surposds. Il et

assooid au régime en cas dhéches de celul-d seul,

Un sulfamide pewt lui &tre associé lorsque le régime et la metformine & doses maximales nlarrvent pas &
coariger le diabéte,

lLes biguanides sont contre-indigués dars toates les situations d'insufflsance organbgue (rénale, cardiague,
hépatigue) en raison du risque acory dacidoss lactique. Aussi, il sont systématiquement arriibés en cas de stress
{chirurgie, hospitalisation, infection...) et avant tout scanner awe injection diode pour kes mémes raisons,
érifier Fétat d'hydratation des sujets gés (qui n'ont pas tendance & beaucoup baoire naeturellement] ar la
déshydratation est pourvayeuse d'ircutfisance rénale Celle-ci accrait encone le risque d'addose kxctique qui est
un made parfoi mortel de décompensation diabétique,

Les mesures de 'éducation du diabétique sont valables ic (voir questions sur insuline, sulfamides),
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246  Midicaments de I'hdmastase

Mécanismes de I'hémostase

Trois facteurs ntervicnnent pour assurer Thémo-
stase en cis de plaie vasculaine,

b Les valsseapx eus-mémes vonr s conrracre
pewir limiter les pertes sanguines par un réflexe
alpha-spmpathicpuee.

¥ Les plaquettes, vont sécréter des substances
vaspeonstrictrices  {sérotonine, thromboxane
Al), adhérer entre elles, premdre une forme
phobuleuse, s hériser de pseudopodes et étre
arrindes par I frarn vasculatre  devenue plm:
ndgarive. Elles vonr s"apréger sous linfleence de
la thrombine et du thromboxane A2 Les granules
seeretent galement de Iadénosine diphosphate
(ADT er du caleium gt favortsent Pextension
de I'aprégar plaguettaine,

P Les mécanismes plasmatiques : les symthises et
activatkong successbves des Facreurs de commlation
vont entrainer b formarion d'wn cailler de fikrine
qui solidific Uagrégar plaquettaire, Ces factours
sont synthétisés par le foie, sauf [ thrombo-
plistine tislaire et le facteur VI Certains ont
besoin de vitamine K pour Stre synthétiss

(factewrs 11, V1L, IX, X).

Mécanismes inhibiteurs
de la coagulation

4l Inhibiteurs de I'hamostase

Les cellules endochéliales sécrérent lx PGIE ow
prostacycline qui est vasodilaestrics ot antiagré-
EanE el {im !'-IIWDH.! L acIwms |.||.| ﬂ:r|11r||'|-::-1;i|n¢
Al dorigine plaguettaire. Elles sforbrent dgale-
ment un facteur antifacteur K11

Le fabe synchubtise la prordine C qui, sctivie par La

thrombine en présence de ls procdine 5 et de
calcium, dégrade les facteurs WV er VIIL

IELSETTENR Y DEnaminaticn des factaus
de la coagulation.

Facteurs de Mémostase
Facteur | fiberincpéne
Factauwr I prothnembine
Factauws Il thremboplasting tissulaire
= prothnombinese
facteur Xa + facteur Va
+ phospholipides + Ca*
Facteur IV Ca**
Facteur V proaccebirine
Facteur W1 accilérine
Facteur VI procorvertine
Facteur VIl facteur artihémophiligue &
Facteur X faptaur antibdmophilique B
Fatteur X Facteur Stuart
Facteur X1 facteur antihémophillque C
Facteyr Xl facteur « contact » ou Hageman
Faceur XIH factewr de stabilisation
de |a fibeine

L'antithrombine 11 inhibe les factewrs [da, Xla,

Mo ar I thieombine,

_I:I'E'Fmiﬁum.

- la protdine C est une proténe du plasma qu pas-
stde une actiité articoagulante; son déficit peuwt
dtre & Pogigine de malades theamba-sribaligues;

= la protéang & ust wolsing da la protéine € et poten-
tialise san acticn.

4 Fibrinolyse

Elle détruit ke thrombus fibrinoplaguettaire au
YET: de la |1|iL"\.II.'Ii.1'|E I.Il.li. 251 F:Inl'rl:'-l;' a |1i||'|'ir it
plasminegéne circulant inacrif,
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Médicaments anticoagulants

[l existe troés rypes d'anticoagulants : les hiparines
non fractionnées (HNF), les héparines de bas
pobds moldculaire (HBPM) er les antivitamines K
[ANYED

HEparines (voir Fiche, page 2541

« Héparines non fractionnées

Les hiparines non fractionnées sont des miékanges
de choines polyscchoridiques de poids molé-
culaire 200004 40000 Dalron (d). Elles sonr
dorigine bovine et porcine. On les administre
toujours par voie injectable {perfusion IV A la
seringue €lectrique ou SC), cor elles sont inac-
tivibes dans le tube digestif.

LEUR MO0E 0°ACTHIN st une potentialisation de
'effer de l'antithrombine 111 sugmeneé dun fac-
reur 1 000, L héparine forme avec anrithrombine [
un complexe qui inactive tris rapidement les fac-
tenrs de la coagulation [l (thrombine) et acces-
soirement [Xa, Xla et Xlla. Ells neurralisent
identiquement les facteurs 1l et Xa.
En cas de déficience du patient en antithrombine (11,
l'effer de I'héparine est tris réduit,
La surveillance esx réalisée par le temps de céphia-
line activé (TCA) (1,5 & 3 fois celui du témoin)
o I parinémie anti-La (0,3 30,6 UljmL).
Deéfinatipns
—le TCA explore tous les facteurs de la coagulation
plasmatiques sauf le facteur VI

~ I'héparinemie anti-ia mesure miensind de Pinhiil-
tion du fackeur lla,

Ex caz DE sURDOSAGE ou d'hémorragie, 'antidote
et |a protamine (1 mg en IV lenoe newtralise

100 Ul dhéparine).

LEs THROMBOPENIES {chute de 50 % par mppost
au chiffre plaguettaire inicial) résultent de
I'apparition d'un anticorps qui se fize sor les pla-
quertes er les acrive.

La theombopénie induive par Uhéparine (TIH est
une pathologie rare survenant ches des patients
trafr par héparine non fractionnée ou HNF et
héparine de has poids moléculaire ou HBPM. La

Médicaments anticoggulants 247
w Modes d'administration des héparines non fractionnses
oar Spécialité Posologie
— Héparine soaigue Leo
m';’fqm Héparine sodigue Panpharma 400-500 Ulikgi24 h v
Héparine Choay
Catcbadl

héparine sk
calcique Hégarine calcique Leg en 24 3 administrations 5C

Héparine calcique Panpharma préventif 130 Ulkgh)

déclaration au centre rémonal de pharmacovigi-
lance de roure suspicion de TIH et obligatoire. [1
existe deux types de thrombopénies mais seule Tn
thrombopénie induive par Théparine (TIH) esc
retenue pour qualifier la thrombopénie de oype 11
- la thrombopénie de rype | est béndme, dorigine
non immune, d'apparition précoce sans complica-
tions thrombotigues et répresse malgeé la pour-
aulte du teatvement par [héparine ;

- la thrombopénie de type [ est potenticllement
grave, d'origine immune et dapparition plus tare-
dive : elle peur entrainer une thrombopénie com-
pliquée évenmuellement de thromboses veineuses
et arcériclles, de cosgularion intravasculaine dissé-
minée (CIVD) et plus rarement d'hémorrapie. Ces
thrombopénies surviennent le plus souvent entre
e 5° e le 20F jour de traitement (en générl entne
5 er 8 jours aprés le débur du rairement). Prati-
quer une MES avant traitement, puis deus fois par
SECAINg.

Le dingnostic de TIH doit &tre évogqué devamt une
nisreséEtion plaquertaine < 100 GIL etfou une dimi-
nution de |a numération plagquettaine initiabe >
40 %, La thrombopénic est comprise entre 30 ot
70 GIL chez B0 % des pratients. Lne cooguloparhie
de consommarion {CIVDY &'y associe dans 10 % &
20 %o des cos. Il exite ches ety mmmamoenrymanigues
(ELISA} qui dévectent des anticoms {IgG, IgM,
T} diripés contre be facteur 4 plaguettiine en pré-
sence dhéparine ; ils sont simples er onr une sensi-
bilité de Fordre de 95 % 11 existe aussi des tests
d'activation paquertaine qui montrent la prisence
dars le plasma ou ke séum du malade d'anticos
I hiparine -dépendants activane bes plaquertes et



248  Médicaments de 'hémaosrase

WELIGETFE] Modes d' adminstration des FEparimes de Das poids malécu ki

oo

réviparine
daltéparine

nadroparine
tinzaparine

Eiakaparine

i1} La réviparing (Chivaring] n'a pas Findication « traitement curatif = 3 FARM,

provogquant ainsi Pagrégarion. Ces deus types de
rests ELISA e activation Fllill,ll,:I;'“:ﬂil'l:'.ﬂm‘l 4_'|11r|'|'\-1|,"-
mentaires pour aider au diagnostic de TIH.

La mwrmalisation de o numdération plagquettaine 3
Varrér de [héparine est un élément importane du
disgninstic {aspect rétrospectif].

Le danaparcide (Orparan) est un héparinoide, i
possiede PAMM pour la prévention en chirnurgie
orthopddique et oncologique) ainsi que pour les
thrombopénies induites par I'héparine (TIH) :
cest le médicament de substitution de premidne
intention maleré le Tz de réaction crosée aves
les héparimes.

Définition. La OVD est un synidrome hémarragique
carattérist par une deparition du fibrinegéne du sang
ceculant, accompagnie de dépdis de fibrine dans les
petits vaiseauw qui provoquent des thrombases mst-
ples. Ces coagulatiars multiples dpuisent les factsurs
de coagulation ot une seconde périnde suit pendant
lagueelle le sang devient scoagulalle e bes hérmonra-
gies survierment,

| Cas concrets

Cas concrets

HEPM EM TRATEMENT CURATIF

Comment administrer wne HOPM en fraitement curadif chex un patient de
70 kg hospitalied powr thrombase weinewss 7

L'administration est sous-cutands, 2 fois par jour, aus doses de 200 U1 anti-
Kakgl, uniguement adaptées au poids du patient. ki les injections seront
donc de 7000 Ul anti-¥a. Par précaution, un contrile biologique amti-
facteur Xa plasmatique est recommandé 3-4 h aprés la premigre injection
et le matin du 2° jour du traitement. La valeur attendue doit dtre dans la
fowrchette 0,5 & 11U anfi-Xa/mL. Le traitemsent est ensuite poursuivi sans
autre surveillance que la NF5-plaguettes, jusqu's la fin du relais par les anti-

eaagulants orauw

Spécialite Traitement ciiraiif Trartement préventdif ches Traiterment préventif
un patient 4 Aisgue modén chez un patient 4 risque élevé :
Clvarine o 1750 UL AXa 2 b avant & 200U 838 12 h awant ;
Fragming 100 U AXafkg'12 b 2 500 L A¥a 2 b avant 2 500U AXa 2 h awant et 12 b aprés. |
Fraxiparine, Frazodi  BS Ul AXakg12 h 5 BS0 LN AXa 2 h avant 38 Ul AXakg 12 h avant et 12 h apris
innchep 175 Ul AXafkg/12 h 2 BOO U1 AXa 2 h avant 4500 UI AXa 12 h avant
Lovenax 100 Ul Axafkgh2 h 20 mg- 0,2 mL 2 h avant 460 mg-0,4 mL 12 h avant

o Héparines de bas poids
moléculaire (HEPM) (voir Fiche, p. 255)

Elles wonr obtenues par dépolymérisarion  de
Fhéparne (fractionnement) et leur poids varie
de 2500 45400 4 Lewr sctivitd anni-1la esr fad-
ble. Mais elles ent une sction antithrombotique
anti-Xa (puissance dinactivacion du facreur Xa)
erquivibente 3 celle des héparines non frectionndées
et qui apparaic dis la 1 hewre.

LEUR DUREE D'ACTION perinet, apres adaptation
posclogique en fonction du poids du patien :
—une seule injection S0 par jous en trastement
préventif;

- deuy injections par jour on traitement cusatif
{saut timzaparine, avec une seuke injection),

LA SUBVEILLANCE st limite aux NP5 en cas de trai-
[emig |:'||:E:'.*1.'|:'|.I|.|.|.-I Al Jm..'q-_l;q' de Mactivité anti-
Xa chez le sujer fgé en cas d'insuffizance rénale.
Lors des traitements préventifs ches les insuffi-
rénaux  sévéres ou de poids  modifié
pcachexie, abésind), on peur surveiller Pacrivie
anti=Xa 40,1 8 8.5 UlmL).

LE RISQUE HEMORRAGIOUE est augments ches le
super :'l.;,:-l'.:. Iz flasan |'||&'|'v:|.1i|.||,:u;' i renal, e
patient ulcérews, Avane d'instaurer un traitement
[R5 HEPK ches un ertient de T3 ans ou p|||:., il est
irdispensable 'évaluer systématiguemens [ fonc-
e rénale & adde de la formule de Cockroft,

samls

I¥ES ASSOCIATIONS MEDICAMENTELSER aupmentent
le risque hémormagique : anticosgulants o,
aspirine,  anti-inflammatoires non stémidiens,
ticlopidine. Le risque hémorrapique digestil st
mugmenté ches les malsdes recevant des corticod-
des i fores doses.
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Cas concrets

Cas concrets

HEMORRAGE IGESTIVE

Uin patlent porteur d'ame valve mitrale est sous antioos guiants orauy depus
deler ans LY than est abtanue aver T comanmd de warfanine
{Coumadine} par four, sans modification de 3 posologle depuns fe oidbut du
traitement. If a &té vu rdoemment par son médecin traitant qul a prescrt di
clafibvate {Lipsvion) pour une hyperipiddmie ot du diclofénac (Voftaréne)
powr oes dewewrs dentadnes. [T est hospitalisd pour hémorragle digestive,
PR étant & 4. Quelle attiude adopder 7

En cas d'accdent hémormagique, ¥ faut d'abord améter le tradtement et, si ela
ne suffit pas, adminisirer de la vitamine K par vole intraveineuse lents (10 &
20 mg) ethou du PPSET (1 mlkgl Plusieurs facteurs concouwrent ki & fabre
salgner le patient: Peffet antiagrégant plaquettaine des ant-inflammatiodres
non stéroidiens (Vaftardne) et une i de "6\ par sa défixation
des protéines plasmathques & la fols par Phypalipbmiant (Lipavion) et par
Parti-inflammataire non stéroddien (Wodtardne), Lorsque le probléme algu
de 'hdmomagle et odolu (bilan digestif.. ), § onvient de remplaser e
Woitardne par un antalgique comme le parscétamal et de diminuer |es deses
de FAVE sl on garde le Lipavion comme Fypobipémiant. La diose proposde sera
done d'abord de 39 compdll aver un contnble de FIMR, dewus jours agns, que
I'en weut ramener dans [a fourdnette 2-3.

1. PP : amooation de prothrombine, de procorwertine, du fedeur Buart ef du facteur
enthémaphibgue B.

L [MOREE DL TRAITEMENT DEPENDY 1B LINOICATION

- |:'r|'.:'|-'v|.'r'|!1|||1 FIEEIRLAre I.II.'h |I'II.'I.II'II.I:1IH.'h \':'iI:LIL'IIht'.'i:

108 15 jours;

= tratement des theomboses veinewss  técadic

vanees = > 6 mois

= traitement des  thrombeses veinewses  récidi
vilres assochées & un dSfick en inhibiveuss de la

coazlation @ au bomg cours;

= reattemment des thrombeses secomdaines & dvd

memnent favorisemt transiboire ;6 4 12 semaines;

—rritement des |.:||||'~:'-|i|.-.-: p|.||.|:|m-:||:|1r-c--:: G i

I3 mis:

= privention des embolies systémigques sur prothése

valsulaire tissulaine : 3 ook

—prévention des embolies systémiques sur pres
thise valvulaine mécanique, cardiopathie valv
[wire, fibriliation suriculaine ou post-infarcous du

myocande - 3 vie.

LES CONTREINDRCATIONS

= La BTSSR

— les syndrmomes hémorragigues;

—THT A sévisre noea 1.'||I'|r|:|.'||.-|'.'-1.';
laceident vasculamme  cérébml  (AVC) (sl
embolic) ;
~ l'ulcire gasero-duscdénal en powssée;
—les vroubles de Phémosrase

— Yes interactions [voir ffra).

Me pas faire dinjection intramusodaire dhez un
patient saus AVK.

‘ [ - -

Elbes somit trits novmibreuses et facilement observées
en clinique compre tenu du coefficient thérapeu-
rique étroit. L'automédication doit &tre proscrite
chez les patients sous AVE.

# - =

Aapirine, viclopidine, héparing, theombolytiguees.

P COMFETITION SUR LES FROTETNFS FLASHA-
TiouEs = anti-inflammatoires non seérotdiens,
sulfamides hypoglvcémiants, clodibrare,

PAR INHIEITIN DE LEUE CATABOLISME: anti-
fonpigues  imidasolés,  disulfiemme,  allopureol,
cimétidine, macrolides, chloramphénicol, anti-
dépresseurs inhibireurs spdeifiques de b recapiune
chi= L 2éroitonane. ..

Pal DIMINUTION DE LA VITAMINE K= déur
dapport alimentaire [vépdraus, ofréales, abars),
diminution de b synthise bactérienne intestinale
(antibiotioques & karge specrre).

Pak DISINLUTION DE LEUR RESORPTION DIGESTIVE:
pansements gstriques, colestyramine, huile de
pataffine.

PAR AUOMENTATION DE LEUH CATABOLISME 1
inducteurs eneymatiques, antiépileptiques, rifam-
picing, priséofulvine. .

ol e

La surveillance se fair par le dosage de 'INR
tous les mois, wne fois équilibre atteint. Les
doses de charge me se pratiquent plus, La posolo-
gie de déparr ese de 1 comp par jous, avec le pre-
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& Masaonl La phesssopie non autorisée est un délic

lindication curative, en raison du volume impor-
rant injecté) ;

— manifestarions  cutandées  er  des  réacrions
d'hypersensibilité locale ou péinérale

— rares cas de thrombopénie analogue & celle causée
par [héparine non fractionnée ou par bes héparines
de bas poids moléoulaire, mais seulement chez des
patsents Jeji sensabalisés sanit & héparme mon frac-
tionnée soit aux héparines de bas poids mokéculaire,
La dissirudine {Révase 15 mg0,5 mL) s'urilise par
voie souscutands on prévention des chromboses
veinewses aprés prothise de [a hanche ou du

Ansiagréganss plaquenaises

gened | une injecrion de 15 mg 2 fots par jour, la
premtre injection doit étre effectuée 34 15 minu-
tes avane intervention er poursuivi en période
postopératoine pendant @4 12 jours maximum sous
surveillance du temps de céphaline acrivé {TCA).

Lépirudine {Bdladan 50 mpfpoudre pour solution
injectable ou pour perfusion) est indiqué dans les
TIH accompagnées d'une manifestacion chrombo-
I:I:'IIJH.II.inI: dvnlutive.

Ve ingraveineuse continge A la dose de 0,15 mg -
kg - h " aprés un bolus initial de 04 mg - kg ' en
adaprant [ posobogie ulidrienre sur e TOA,

Antiagrégants plaquettaires

lls inhibent le premier stade de formation du
caillor. Plusicurs mécanismes sont possibles.

Inhibition de la synthése
des prostaglandines
et du thromboxane A2

Cest be mode d'action de Maspirine et des AINS.

« Aspirine

L'aspirine s¢ fixe de fagon iréversible sur la ovclo-
oavperase de pype 1. Cerre liaison Blogue la peo-
duction dans Jes plagquettes par la cyclo-oxnygénese
de type 1 de molbécules proagrégantes (comme bes
endoperoxydes et le thromboxane AL [ en résulte
un effer antiagrégant qui, aprés wne administration
unique d'aspirine, persiste 7 & 10 jours [dunée de vie
de la plagqueme) er peur entrainer un risque hémor-
ragique en cas d intervention chinurgicale.

Les posologies enmmainant cer effer sone faibles 50
A 300 myj. On utilise ' Aspdgic (100 er 250 mg) er
le Karddgic (75, 160 e 300 mg).

4 Les anti-inflammatoires
non stéroidiens (AINS)
Seul le flurbaprofine (Cebund) 3 [a dose de 50 mg 22
est employé dams cette indication. Linhibirion de [a
cycho-corypénase esr dans ce cas réversible, Les effess
indésimbles des AINS st mrkeames 4 ces dises
(exceprd les accidents allergiques).

Inhibiteurs de la fixation de 'ADP

La ticlopidine ( Ticd) empéche la linison du fibri-
nogine i ka membrane de la plaquette oo <appose
I TR |':|.|g1'vég:|l'i|1n pl;u,'lllﬂ Labe.

Elle seraic pls cfficace que aspirine, mais
entraine des effets indésirables graves : hémorra-
pres, héparites, agranulocytoses, thrombopénies,
anémies, De ce fait, elle st réservée 3 la préven:
rion des accidenrs ischémigues majeurs chiez les
artéritiques et & la prévention des complications
thrombotiques américlles apriss un premier AVC
lié & VanhérosclErose.

En cas d'intervention chirurgicale, la ticlopidine
ot Brre armdtée une semaudne avant intervention,
sauf si un effer andagrégant ot recherché (circula-
i -i::tl:nll.'nq‘ﬂ1rl:|||: [CEC.

Le clopadogrel {Plavix] a fair la prewve en préven-
tiom chez les patients & risque d'une réduction des
evénements lide & athérosclémose, particulitre-
ment ches bes patients atteints d'amérite des mem-
bres inférieurs. Contrairement a la ticlopidine, il
est dépourve de risque dagranubocytose,

1. W Lors de Fadministration d'ure HEPM. la
surveillance de Fhémostase n'est pas néces-
saine en dehaors de la MFS. En cas d'insuffisance
rénale sévére, ke traitement par HWF 5 impose,
2 b Lautemibdication dolt étre prosorite chez
les patients sous AVE {risgue de synergle anti-
coagulante aved 'aspering, IMiouproféne.. ).

e
L
o
™
[
-
=]
e
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Antiagrépmnis plapeeraires

HARMACDLOG

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) : daltéparine sodique (Fragmine)

© Administratien surveillance

= seringues 4 3 300 U anti-Kaf®, 2 ml; — Clinique : vérifier I'absence ou ka régression des shgnes de

= seringues & 5 000 LD, 2 mL; phléhite {(mellet rouge, chaud, douloureuy, induréd),
- $efinguet & 7 500 U0, 75 ml;
— seringues & 10 000 UL mL, & 1 wnité anti-Xa).
Toldrance
| - Clinigue : recherche di sgnes hdmonragiques (dpistaxis, gin-
givorragies, himaturie, hématomes fréguents, méléna),

Forme injectable uniguement (50 ; ‘ Efficacits
I
|

= Bialogique : NF5, plagquettes réguligrement, |

—— —_—

= Biologique : activité anti-Xa dans le traitement curatif (0.5 I

Evm:l'.dm—-tmﬂlsmm

| L'infirmier{e) dodt :
| = préwenir le patient de corsulter en cas de syndrome hémomagique (Rurdosege);

dentaires

- |e prévenic quee les injections IM sart contre-indiguées;

- lul demander drutiliser un rasalr électegque, deffectuer wn brossage doux des dents, afin de prévenin bes
risgues hdmarragigues mineurs;

- I'deduguer en vue de Favte-administration (sites, méthode, surveillance), s Pinfirmiene) juge que le patient
&n a les capacibés,

= lui indiguer de wair le médecin en wue daréter o trattement en cas d'intervention chirurgicale, de sains I

FICHE DE PRESCRIPTION (ADULTES) : fluindione (Préviscan)

Administration Surveillance
Forme arale; Efficacita
= cp sicables 3 X0 mg; - Biologigus : TR, MR,

= posologie & adapter en fonction de I'INR désind; | ropsrance
= ¢p i prendne an 1 prise par jour; - Clinigue:
= uwtilisé en relais de I'héparine en cas de néoessité * yndrame hémomagi rdosage];
d'une anticoagulation au long cowrs. . thr Im. [mm-.gl qw]l:jw '
= Biologique : TR, INR Un INE = 5 traduit un risque
himerragique majeur,
Education — Consells au patient

L'irfirmaer(e] doit ;

= irsister sur l'impoartance de la prise au long cours;

- demander su patient d'8tre tréd attentif aux inferactions médicamenteused | |ui danner Lo liste des msdica-
mierits qui modifent Paction des anthitamanes K (AVE);

- |ul dire de ne pas prendre d'aspivine en (as de maux de téte mas du paracétamsal ;

- lui demander de faire attention awx interactions alimentaires: lui donner la liste des alimenits riches en
vitamire K (chouy, brooodis, oéréales, crudités, choucroute, carattes, abats);

- remetire au patient le carnet de surveillance du traitement o0 il deft insorire réguligrement bes résultats du
TP et de I'IMNR et qu'il doit communiguer au médecin;

= lul corselller de toujours porter sur lul la care indiquant la prise dAVE;

- Irslster sur la néoessité du relals avec I'héparing pour encadrer un geste chirurgical ou dentaire;

= lui signaler que les injections intramusculaires at les infitbrations sont proserites;

~ prier be patient de corsulter son médecin en cas de surdosage clinique © sochymeses, gingivoeragies, épataxis;
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£ Mlassmd, La photoropie non autonsbe @ un 3

criptions deveakens fore liminkes, Clest le cas des
iII'LlILIL:II'I:I:'II.‘:!iI.|IJIL'| ||:'|||r|1|:|i:||i|.||n:\ relks (e le |J|'|*|!|.r."-
noxylate [Diorsed), des antispesmodiques anticho-
Ii:lburg,u.pu:h I:Hmcla{!nm, eram!, Hul.l:hi:l!] Rl
possident de nombrews effets indésimbles o des
antispasmiostques désivds de T papavirine {Die-
pretalim ),

L |L|pér:||||i|J|.' {Bnodiun), bien que dérve moe-
phinique, entraine moins d'effets centrauy {s&ds-
b, .,|E-|1n:miur| r\-l_'.:pir.;tnin:], car il s il -,|:|ru:

le cervens. 11 seste contre-indigué ches lenfane de
ITIEHTES IJL' 2 EIELE

La erimbutine (Ddébridar) st un antispasmodicue
de mécanisme dacrion mal connu e assez hien
tolérd, Toutefois, des lipothymics peovent surve-
nir quend il esr injeceé en IV dirccre.

Le phloroplucinol (Spasfon) est un antispasmodi-
gpie misculorrope elfieace o ben roléng. La forme
sublinguale {3pasfon Lyoc) permet Iobeention d'un
wltied ﬁlFIil.Il.'.

Laxatifs

1h accdlerent et facilitent Pévacumtion des selles
211 ALEmEn I |'-|.-:'rih1'.||1ium-.' inte=stinal I.'llllllll 211
raalbisanr le comtenu de Tinrestin.

Il faut awesir 3 1'espeit gue Gire boire ke malade (1,5 3
L LAy, ke fovire marscher, ot Eaire respecter s homires
regulices por aller 3 I aelle s die b iy ok
prévenirion (et de rraivemen) de la constiparton.

Laxatifs de lest

Le principe est de distendre Pintestin, ce qui sti-
mule be péristaltisme.

o Murilages et fibres

Ce sone des substances insolubles et non résothées
squi genflent Jans Pimtestin. I s"agin de fibres (i
bromd ou de mucilapes {Spameax, Nomacalb, 1ls
dotvent Brre donnits au début du repas (jamais
apris), chez le sujet non allongé, er accompagnits
de boissons en quantité suffsante pour éviter e
risgque docclusion.

[ls sone contre-indiqués en cas docclusion ou
daffecrion sténosante du tube digestif,

o Laxatifs osmotigues

e sone des particules non résocbdes qui arrrent
et retiennent lesu dans ineestin {Digphalac,
Importal), Ceos spécialités peuvent entrainer des
dowlenss abdominales ¢n déber de trstement ot
e diarrhides aver déshwdrararion & fomes doses.

Elles somt comtre-ndiguées en cas d'occlusion o
de colopathics crganiques inflammaroires (maka-
i de Crohn, rectoscolite hémeomagique).

Laxatifs stimulants ou irritants

s devrabenr free formeblemen meerdits car il
entreticnment b maladie, L'usage ahisif de ces
mddicaments provicgue fn = maladie des Gocarids «
{dowdeurs, diarrhies, hypokaliémie, fatigue, perte
die pobdsa).

[lz zsone & base de planres {siné, bourdaine, boldo,
e, . b oeb sl encoms :|prl¢|ﬁ dipves Je
['anthraquinone {Pasennide, Sénokot, Temavine).
Certains sont dérivés de Ia phénolphtaléine qui
entrine des sensibilisarions cutandes an soleil
[ Mucimm},

1 exime dis suppositoines & sdmindstrer une demi-
hamure avant Uhewre désivée poar aller i Ta selle {hisa-
condil [Dhacokas] b qui somt irricanes pour le oo,

Laxatifs lubrifiants

[Is sone & base d'huile de poraffine o peuvent
medlilier ba résorption de médicaments copresories
si ceux-ci se dissolvent dans Phuile qui n'est pas
sorhde, 11s diminuent ainsi b rézocprion des vic-
mines liposohubles (A, E, [, K} ot des contracep-
tifs craux. Il peuvent provequer des perites fuites
Eralssnses U nives de |".-1n|,:|::I .,]-E.:illg.'é.lhll,'s.. =
nombeeuses spécialing existent (Molagar, Larsodi,
Lubenrd, Pardax).

Laiztifs
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1 = Les inhibiteurs de la pompe & protons sont effica-  dond I'efficacité de médicaments copresonts,
res &t bien tolérés. Ils représentent le traitement anti- i b= Les laxatifs iritants ow stimulants devraient étre
séordtoire de |'éradication de Fhelirabacter pylan, formellement interdits [risque de maladie des laxa-

I P Les antiacides peuvent diminuer la résorption et tifs).

FICHE DE PRESCRIPTION [ADULTES) : oméprazole (Mopral)
Administration Surveillance
| Farme orale: Efficacité
[ = gétules & 10 et & 20 mg: = Clinige:
- pasclogie habitwelle : 20 mgi; * disparition des doubsurs épigastriques;
= & prendre be soir; = alsence d'hémorragie digestive (selles noires,
= ne pas auvrir la gélule, vomisement de sang),
Farme irntraveineuse - - Paradinigque - |a fibroscopie eso-gastro-duodénale
Ampaule & 40 mg. {man systémati que dans be cadre d'u ne surdeillanos)
doit ftre normalisée.
Tolérance
- Chinigue : ,

= digestive : diarrhse, constipation, nausées;
® curtamdes - éruption, prurit; [

* neuropsychiatrique : céphalées, vertiges, confu- |
sien, agitatian,

- Bloleglque :
= MFS, plagueties;
= bllan hépatigue.

Education - Conssils au patient
L'infirmier{e) doit;
= préwenir bp patient déviter les aliments considénés comme irritants (épices, aloool);
= ln priévenir d'éviter les médicaments gastrofooigques ; aspirine, anti-inflammatceres non stérofdiens (AINS), cor-
ticoides (contre-indication non absolue);
= le sensibiliser be plus possibde 4 Farrit du tabac;
= lui demander de consulter son médecin en cas de gastralgies persistantes.
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264 . Annindlergigues

pramele amgoisse, dune dyspnée, dune cyanose, de
suenrs, il Bt suspecter la survenue 3o cedime
de Chrincke {atreinte muquousse de ba langue, do
pharyrs er du by aver osgquee d'éroullement
par gondlement local) il faur alors poser une vl
vetneuse périphérique, mettre de 10y o mesgue,
06 m). Enocos de sipnes de choc {chec anaphy-
|..'||.'I!1;.]|||::|.. une i||.j|.'|_"li|.||:| dadrénaline [V de 1 1kl
st mécessaine of seta poursuivi B ln setingue €lec-
erigue & la dose de 0.2 3 1 mpgh associé & du Sl
mdadrof (0,3 mglkgj} pendant 2 jours. L'ajour d'un
antihistaminique comme 'Hyposane 800 mal)
ameliore efficacind des autres thérapeuriques.

Conseils au patient

Explil.pn:'r A pEDienT qug s L iorine des Cis,
Vurticaite est du & un allergéne ingéré ;| médica-
ments {penkcillines, AINS, proaduir de contraste
iodé), des aliments (crustacés, fromage, chou-
croure, ol molseres, frdse, comage), mats auss
di & des tacteurs contacts, physiquess (dermogra-
;‘l|'||.\|2|'||:. frond, clensd, sodeil). Mads certaines maka-
dies pénérales comme los vascularites, be lupus, la
polyarthrire humatoide peuvene $accompagmet
de phénomines allergiques. De plus, les facrewrs
paychologigues ne sont pas & négliger dans b sur-
venue de [“urticaine,

En cas de verrain allergique conseiller au patient
wyant disga it un sedeme de Cuincke de se procu-
rer en pharmacie v kit comportant une serinmae
prévemplie d'adrénaline & | mg (Anaks, Anahelp)
futide en cas de mndonnds dans des lieox éloigness
de vt secours en cas de risque de pigqure
d'imsecte).

Les antihistaminiques non cholinergigues @ deslo-
ratadine {Aemus), cétirizine (Vidix), mimlastine
{Mrzoflen). 1ls s prennent en une ou deux prises
par jour de préfénence une seude le matin.

La présence de sulfire dans Valimémazine (Thera-
féme) ainsi que dans le Phénesgan favorise s surve-
nue dun choc amaphylacrigue,

Lowrs de la prise d'antibistaminigques sédatifs, il
Favig |;'||.'é'|-'v|.'|:'|.i1' e bl e s |.'|||ir|.' I,:II.' Brits s
aleoolistes en méme temips, ol de conduire de
véhicules morosisés, ol d'uriliser de machine
qui requiert une certaine vigilance car celle-ci
pourrait e diminude du fait de b prise du
médicament.

En o deffer génang comme Papparivion dune
wicheresse bocenbe, il peut #tre conseillé ao patient
de consommer des bobsons cimonnds ou du
chewing-zum. En e die conatigation, conseiller au
p.arimr de bien bodre er de consommer des fibres
adnsi qu'um régime alimentaine équilibed et varid,

EEEEENEER] Tolerance compands das diffénents antthistamimigues,

oa Mo die spécialied
prométhazine (classe Phénargan
dhes plrdmatfurimes)
alimémazine {chasse das Théraléne
phénathizines)
dexchlarphéniraming Palaramine
bromphéniramine DMirsgpan
b coyzioe Atarax
laratading Clarityne
P taE e Pyirmalan
cétirizine Zyrtec-Wirlly
fexofénsdine Talfasd
mizodastinag Mefizoilan
oxalomede Tinzat

Effets indésirables & prendre en compte
somnodende - effets atropinigues

somnolence - effets atropinigues

somncderge = effets atropiniques
somaodence — effets atropiniques
womnalence = ptfets atropinigues, andiohtique

Allangement du O, torsade de pointe, hypokaliémie

effets atropinigues

samnphence - allpngement du QT

somolence — prives de poids - réections allergigued



Le esfEmadine er Vagdmizale somr acmiellement
reterds du marché,

Les nowveaus antihistaminigques H1 sont moins
stdatifs, mads In mizokastine (Migden} el enerai-
ner des trowbles du opthme grave, favorisés par les
s res |'|'p.|n e becirolytiques, Le cétinzing {2y
tec] mewtralise Pacrion de Phistamine au niveay de
sies révepteurs H1 e est done unlisé pour readter
les symprimies des allergies : rhinites (rhume des
foansy, comjonctivite, urticmre. B entraime une
dfpenidance. 1 n'est plus commercialisée en tane

Les ansihistaminigues H

qiie -a':|1||'||'|ri|'|b|'.::. seuile da forme FOUTTES reske ﬂis-{‘-il-
nikle i ik tembonemsde pir la SiEcunee seciale,

Le kevocdririzine {Xyaall) st utilisd pour maiter la
rhinue allermgue sisonniene Gy comprs les senped-
mves eculaires), o per-annuelke ainst que urticaine,
Il |'l||1-.||.r.' e E.u;ml. puissante ef wbective [ fiscation
de Thistamire sur s réceprears HI e diminue
Pdlgmmarion s conrs |.||."- |1]="1'-c:r||.i1:|n-.\ iI"I:':I'Ei-'
s, A oours des Erudes cliniques on ol mpportés
des secomelnines ot bBystre & wodénde © am.
rodence, bouche sbche, céphalées et farigue.

Contre indications des antthirfaminigues

Antihistaminiques antikchoEnengigues

= pitirizing [Lir]

Antiistaminigues phénothiasdigques
(Phérergan, Theraiéne)

= laratading (Clarithyne)

= glaucame par fermeture de angle
= prendre avis OFH chaz le sujet 3gé hyparmétrope
- adénome de prostate, shstacke urétroprostatigue

- induffiance rénake
= preminr frimestre de grossosse

- anticédent d agranulooytoss

He pas asocer avec un midicament qui allonge le
QT {favorisant la torsade de pointe)
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Tests de connaissances

Corrigés

Géneralites sur le médicament

1. Que posséde le médicament qui le différencie d'un ali-
cament ou d'un cosmétigue ¥

Beponse : avtorisation de mise sur be marche qui assure sa
cualiné de fabrication, son efficacité, s sécurité

2. Sous guelles dénominations un médicament peut-l
&tre désigné?

Beponse : DL, mom chimigque, nom de spéeialing.

3 Définir la préparation magistrale,

Réponse : médicament peéparé extemporanément, sur pres-
cription médicale, pour un malade dérerming.

4, Citer les 4 origines possibles dun médicament.
Reéporse : synthétioque, animale, végétake, minérake,

Développement du médicament

1. Quelle phase d'étude se déroule aprés |a commenslall-
sation du médicament

Beépomese : phase [V,

1. Laphase |:
Béponses : a, b, e

3. Concernant les différences entre une ATU nominative
et une ATU de cahorte, dites & guod elles sont destindes et

par qui elles sont demandées :

L'ATL de cobiorte est destinge 3 trmiter une makadie pave
o rare lorsqu'il nlexiste pas de traitement approprié. Elle
est demanddéde par le fabricant.

L'ATU pnominative concerne un médicament desting &
craiter une maladie grave ou rare & il cso imporeé, Elle et
demandée par le mélecin traitant, pour un patient donng,
er transmise & un phammacien hospitalier qui envoie 3
FAFS5APS.

Pharmacodynamie
et pharmacocinétique

1. Les médicaments agissent dans I'organisme en se fixant
sur das récapteurs dont la réiponss dépend

Riépomses : &, b, c, e

2. Citer les paramétres conditionnant |'activité d'wn
midicament |

Rll'.:['l.H'I.'iL' o COMOEnIELET, mivinbee de r\-|.’~|.'|.'|1l-u||m. affenind
pour les nécepteurs, activind infrinséque.

3. Quelle est la forme dassique d'une courbe dose-gifet 7
Réponse - sipmeihe.

4. La péndtration d'un médicament dans un tissu dépend :
Rt':rll.ll'l.'il.' = |!". sy J. ¢

5. 5 les capacités d'élimination d'un patient diminwent

(insuffisance rénale par exemple), dans quel sens varie la
demi=vie des mitdicamants?

Réponse : elke augmente.

Classification des médicaments
et réglementation
1. Citer les quatre catégories de la classification.

Bépomse ; lisne [, Tlsne 01, HI.I|'I\'.':|.I:|'II1|.1. haes liste.

2. Quels sont |es troks paramétres qui definissent la phar-
macodépendance ¥

Réponse : tolérance, dépendance peychique, dépendance
physique,

3. Une prescription médicamenteuse peut &tre faite par:
Bépomaes : o, e. La sape-femme est aurorisde i prescrie cer-
tains médicaments ches les femmes enceintes, dans des con-
dirkons précises.

a by £ 1 cos catépories de personnels ne peuvent #tre pres-
|.'|:I|"L'l|n.

4. Les stupéfiants peuvent §tre délivrés

Reéponeses :u, b, ¢

d; & : unfe) alde-solgnantie) ne peut prescrire. Un médecin
attache vacataire doit étre identifié comme prescripteur
pour délivrer des stupéfiants.

5 La prescription de stupéfiants ;

Réponses : a, b, ¢, validieé d'exéoution : 14 h, dunée max, 18],
Voies d'administration

des médicaments

1. Connaitre les principaux avantages et inconvénients
de la vabe arale.
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Ciorrigds - Tests de connaissances

Cor

247

rigés

2. Les inhibiteurs béta-adrénergiques possédent les
effets thérapeutiques ou indésirables suivants ;

Reépomses : a, b, . d, e.
3. Les inhibiteurs béta-adrénergiques sont indiguedés
dans;

Béponses 1 b, o, d e

Médicaments du systéme
nerveux central

1. FParmi bes antiépileptiques suivants, lesguels sont
inducteurs enzymatigues ?

Réponses ta, b, o

2. Parmi bes médicaments suivants, lesquels ne doivent
pas étre cosdministrés & la L-dopa 7

Répomses ; a, €.

3. Les benzodiarépines possédent les propriétés phar-
macaloghques suivantes :

Réponses . b, ¢, .

4. Le carhonate da Ithium (Téralthe) ;

Réponses : b, d, .

5 Le syndrome malin des neuroleptigues est caractérisé
par

HEp:'-lm s by, d.

Medicaments de la douleur

1. Les antalgigques oplacés entrainent @

Répomses : a, b, ¢, d.

g : les opiacds entrainent une corstipation.

2 Le syndrome de sevrage aux morphinkgues est carac-
tkrisé par:

Répomaes : b, c, e

1. Le paracétamaol ;

Répomses : a, d. 1l est important de bien connaitre les pro-
pridrés du paracéramol qui est un produic de prescriprion
quaotidienme,

Médicaments des pathologies
ostéo-articulaires

1. Les anti-inflammatoires de la classe das coxibs:
H.l,‘[uq:ﬁm Tl

. Farmi les pathologies suivantes, lesquelles sont des
contre-indications des glecocorticoides 7

Répornses s a, b, ¢

3. Parmi les médicaments suivants, lesguels sont prescrits
a titre curatif ou préventif dans FMostéoporose 7

Réponses u, ¢, d, e

Immunothérapie

La ciclosporine (Sandfimun, MNéoral):

Réponses 1 a, ¢, d.

Médicaments des troubles
endocriniens et métaboliques

1. Les biguanides:

Réponses i b, o, d

a: les biguanides n'onr scrctement aucunc action sur
sécrétion d'insuline, s contraire des sulfamides hypoglyce-
misanits; d = ils sone éliminds par voie rénale.

2. Quelles sont les insulines gui peuwent étre admi-
nistrées par vole parentérale?

Réponses : a, d, e.

Les insulines rapides et leurs analogues sont des selutions
quil peuvent etre adminisirées par foutes les voses. b et ©
somit des mélanges en suspension avec de la NFH qui est
e protamine of ne doit jamais e administrée dinecre-
ment en 1.

3. Les statines:
Réponses : a, ¢

4. Parmi les vitamines suivantes, lesquelles sont liposolu-
bles et exposent au risque de thésaurisation ¥

Réponses : &, d, &
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Corrigés

Médicaments
de I'hémostase

1. Parrmd les facteurs suivanis, lesquels augmentent |e
risgue hémorragigue chez un patient iraltd par HEPM @

Réponses ta. boo, d, e

2. Les antivitamines K sont potantialisées par interaction
au niveau des oytochromes hépatigues par:

Hér-::-ma: i ﬂ.

3. Parmi les médicarments suivants, lequel exerce une

action antiagrégante de 'ordre d'une semaine aprés une
prise unigue 7

Répomnse : o

Médicaments de I'appareil digestif

1. Quel est le risque de Putilisation des laxatifs irritants ?

Répomse ¢ chronicisarion de T constipation — maladse des
laarifs (douleurs, diarthées, hypokolidmie, tatigue, déshy-
dramtion ).

1 Pourguol Futilisation du dsapride (Prépuisid) autrefols

largement prescrit dans le reflux gastro-ducdénal a-t-alla
été fimitée?

Reépomae : allongement du QT — rsque de croubles du
rythme ventriculaires graves {torsades de pomte ).

3. Les inhibiteurs de la pompa & protons

Béponses 1 a, ¢, ¢




Mini-cas concret 1

M. J 71 ans est traite pour une insuffisance cardia-
que d'origing valwlaire. Son etat est satisfalsant, |l
dort et salimente normalerent - régime a 2 g de
Clia par jour - kien gue Palimentation lul paralsse
pew savoureuse, surtout le chou de son dernier re-
pas. || est traité par digoxine en dowe d'entretien 4
1 <pd] 2 250 mg et du furosérmide 40 mgl). Lo de
l'administration de ses médicaments, Il a vamil guel-
ques minutes aprés que infirmiére bes lul ait fait
absorber.

Question

Quelle est la conduite a tenir ¥

Mini-cas concret 2

BATE 5 G671 and, & &14 haspitalisee pour faire des exa-
mend cancernant son #at coronarien. Elle est trai-
tée par de Lo Cordarone depuis plusicurs années,
Pendant la nuit elle a un épisode dagitation aved
quelgues signes de contfusion mentale, La médecin
d'astreinte wient la woir, fait wne presoription
d’halopéridol et repart aux urgences, Ayant warifié
sur un dictionnaire de médicaments vous vous apar-
cevezr gue I'halopéridol et Famiodarone (Cordaro-
mel sont contre-indiqués en association car ils
powwent provegquer des troubles du rythme cardia-
que 4 type de torsade de pointe.

Mini-cas concrets

Question

Que faites-vous ?

CORRIGES p. 280

Mini-cas concret 3

M. F. a été hoospitalise pour un diabete traité par I"insu-
lime depuis 10 ans par trois injections par jour. Son état
genéral ast satisfaisant. || pése 62 kg pour 1,71 m. Il n'y
a pas de complications de son diabéte. La prescription
medicale a té recopiés sur un tableau au fewtre effa-
rable et on lit {difficilernent) - « 19 h 30, ingwline Mowvo-
rapdd 76 s,

Question

Quelle est [a conduite & tenir ¥

A P % E
CCHRRINGE Ldlr

L
-

Mini-cas concret 4

M™E G, dgie de B ans, 3 ébé admise en hospitalisation
pour ure presmopathie traitée par les antibiotiques
[Erythromyeine 2 gf). Ce matin elle refuse Enengigue-
ment de prendre son antibiotique, lui attribuant une
comstipation dont elle demande & étre soulagée,

Question
Quelle est la conduite & tenir?

JRRIGES p. 260

LI




Mini-cas concrets

—rm—e————

Corrigés

Mini-cas concret 1
Quelle est |a conduite & tenir 7

= Informer immédiatement le médecin pour svoir des ins-
tructions,

- Faire un ECG pour évaluer la fréguence cardiaque. Le
miédecin y recherchera des signes d'intaxication digitalique
[céphaldes, verthges).

= Faire un prélévament pouwr vérifier e taux de digoxing-
mie.

= Faire un prélévement pour vérifier la kaliémie : e diuréti-
que diminue |a kaliémie ce qui augmente la toxicité des
digitaliques.

- Eszayer d'éwaluer avec le patient le retentissament du
dernier repas sur la digestion.

= Surveiller attentivement |a fréquence cardiague, la TA, |a
diurdse et d'une maniére générale I'dtat cardiaque.
Commentaire : les digitaliques, surtout ches les gens dgks et
en o de déficit rénal peuvent Saccumuler & bes bruit et
arteindre facilement des seuils roxiques. Toute association

chez un candiaque doit done &tre wérifiée car la tolémnce est
rés variable d'un patient & 'autre

Mini cas concret 2

Que faites-vous 7

= Wous téléphomnez au médecin pour lul falre part de vos
FEfMAELEL.

~ Wous lui demandez 5'il maintient sa décision.

= 5i oui vous vérifiez qu'il 2 bien signé la prescription sur le
cahier,

— Wous consigner wotre remargue et I'apped fait au médecin,
Commensaire ; le pharmacien peut également &tre consulté
en cas de nécessitg,

Mini cas concret 3

Quedle est la conduite 3 tenir ?

- Me pas faire l'injection car la dose paralt excessive (les
besoins moyens sent de 0,7 kg et par jour et en trois injec-
tiors elles dépasent rarement 30 U) 61 an towt (28 W pres-
cription peu lisible demande touours une vérifcation.

— Wérifier sur le cahder de prescription signé par le méde-
cin,

= Appeler immédiatement be médecin pour lui signaker La
prescription e (Ui demander &8 nouyvelle prescription.

= Surveillez le patient en attendant d'administrer 1o nou-
ville dose diimsuling qui dait #tre rapidement faite,
Clomamentaire : EXERET 8R0S e li= PrEschphions sment
Ecrites de fagon claire et facilement lisible sur des docu-
MEns PermEnents of pamainement identifids.

Mini cas concret 4

Quelle est la conduite a tenir?

= Vérifier gue les effets secondaires du produit sont bien
ceux dont se plaint la patiente.

= Informer celle-ci des effets désagréables connus du pro-
duit (en consultant un dictionnaire des médicaments),
L'érythramyine mat provogque pas de canstipation mais, par
exemple, des effets auditifs et des allergies cutanées,

= Dire aussi 4 la patiente qu'elle a parfaitement |e droit de
refuser ses médicaments mais que son infection risque de
récidiver.

= Informer le médecin pour avoir des instructions comple-
maartaires ¥ compris pour la constipation)

= Noter "dvinement dans le cahier de transmissions,

= Survailler attentivermant la patiente.
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288 Lilossarre

hypercindeic ou hyperkindsie, — 1. Mouvensenns
excessils 2 Mouvemenes envoloneaiees dans cortaines
affecrions du systéene nerveus ceneral,

hypersomnie. — Besein exapérd de sommeil.

hyperthyraidic, — Ensemble e syngrndmes dus 3
Faccroisement amonmal des séondtions de b gl thy-
rivkle.

hypertrophie. — Dévelogpement exapind des dments
anatomaxques Sane paree J'un orgaee o dun ongame
enbier s altértion de s stroctene; oogane est alor
gt e volune ef en poids.

biypomagmesie, — Dhinimaition du vaux die magndésium
plismatige

hypitension. — Prossicn smirielle néériears G o more
male.

bypotension crthostatique, — Diminution de la pres.
son artérelle, adocite oo non a de verfiges et e
lipothoyimie, s possigme en position debour apeiss
permrde de décubitus,

hypothalamus. — Fastie du dieneéphale qui forme Le
ploecher et uree partie de Ta pamoi labéirule du troisidime
ventricule.

idisymceaske. — Suscepuibilind particalidoe, en gérdral
finide, quee prdente ai dndividu ervers cemmning factons
E'lh1.=|l.||||.'~.- o LILI|I|.h.|l.Il.'!l. L guy B2 ik pal ure
eéacrion eappelant albaghe ou Famaphalaxie,

ilfws. — Oclusion insestivale accompagrebe d'upes
b vinlende,
immunité. Erat de mésigunce dun organisme &

P'émnd dum Bactenr pathapine soit de Bgom conpimatle
st apris g contact ot [ i Pexistence d'une réaction
inumunitaire dirigée conire ce fcieur.

immunité cellalaire, — lmmunieg dars laquelle les -
teurs actifs sme e hempheeytes T sersibilists or ags-
st par libésaticn die hempholkies ou par cylotaxiing
st e e dars les vejers de greffie.

immmianite hasmoralbe. — lnomunied due & o prserce
Jlamticonps séorénds par les ymplbsocyies B dans le sérm
HIEEULTL

immumathérapie, — Mdthode de mastement comsissant
i medifier les rdactioms smenunizaires de Porganisne
solt en les renfargant contre un antigéne domné ou
d'ure manire plus péndrale e non spdcifigue, =it en
les comigeant quand elles sonr parhologiques, soiren les
spprimant par exemple pour empicher e orejec de
grefie:

incompatihilité pharmacalogugque. — Ulpposition entre
diux om phesiens midicanments du fai de leuss affers
contraires ou de leur composition chimique qui. ks
d'une asocintion, ditenmine e insctivaticn oo la
priaduction de toxiques,

indsctenr. — Substance ayant ba proprided 4 indiire um
prrccesars blodoghpos ou une péacon chimague,

inbibiteus. — Subscance ralensissant ou interrompan:
e pescthomn chimidque,

inotrope, — Chal se eappotte bl Boroe oo S Pénergie de
contraton des fibnes mustdlaiges: se din dies nerts caf-
diaques, qui on une inflience positive ou négative sur
ba muscudatone candimgse

mteraiction. — Relation exesant entee deus éléments
dan systéme et qui Bt gee Factived de 'un et déter-
minge par sctivind de ame.

inteeféron. — Clycopronfine de Faible poids moldou-
bwire produite par des celliles animales en réponee 3
certains mducneurs wle que vires, mobicules TARN,
polyomicléonides synithitipues e cormines capiboes bacré.
riennes. Lincerféron eso spacifique de Tepie animale
infecnde ot non du virs infeceand, 1 joue un e impor-
tant dans les mécanismes de dffense non gpéeifigues
antivitaas ef penr en owire mediter les réacons
imenunckagiques. 1| exisee plusteurs saridsés d'interféron
{alpha, Fa ef gamma), qui ot reconass comme
deant des oyrokines. D fai de son scrivind de stimula:
riom des celluds meuses namrelles, Vinrerféron 8 e
wtilisd dins e traicement de lhéparite vieale chromigue.
interleukine, — Substance séonsde pae certains lym-
phocyres ev bes macopliages; 'inecleukime stimule 4
som Dot ol “mneres cellules Emmurocompérentes,
intrathécal, — Suwe o Vindmwor Fane enveloppe:
dizagne surtoont Pepoce som-arachneidien.
intrinsésque, — Propre iun tissu o i on cogane.
Langerbans (ilots del. — Coopascuales plobulens qui

existent en grrdd nombre dars ke parenchiyme du pan-
créps. s some comesrituds de cordons celiulaimes mussifs
enroith et anssommesds. Bl son de remare endocrine er
ame compeeds principalement de cellules alpha {oqus
sicrident le ucagom b, biea I:||_ui séoricent linsuline) ot
delin Ligui sfcTerent I somatvezaring ).

Laetifs (enaladie desh, — Affecrion en rpport ave: la
prise abusive et chronique de boife : diamhée, odi-
mzs, astheénie er hypokalémie sévie,

ligand, — Molbcule liée b un eéoegpeur

limbigque [systeme). — Ensemble constitué par hippo-
campi el le eorps calbeus,

lithiase urnaire. — Prisence de mlculs dars ks woies
i

Lyell {sypedrome ded. — Denmarie aigui avec décalle-
ment importane de Pépidenme enmrainans Paspect d'an
briilé associé b des coublis spsnénsiques praves @ sarin-
fections, désordres hydrodlecoralyriques. Liétinkogie est
le plus savent une allergie médicamenmeise, AlIRS en
parnulier, et le proncsiic souvent faal,

médicament géndrique, — Lopie d'un médicamenr oo
gmal, quai m'est plus peondpe parun brever

ménopause. — Arrét narun:l des iigles et période de b
vie, enore 45 et 33 ans, b laguelle cet arrét sarvient; jge
critkque, climsire,



migraine. = Céphalés pomiive vecubare dee 3 =
trouble péricdipue de [ vasmoimcing des branehe de
Partére caratide exeerne, d'ésaloge mal connue, case.
térisie sur le plan cliniges par des douleurs panaysti.
ques, localisées i mne moatié de la edte (himesinie),
s vomissemeists et parfon accompagée ou précidie
de signes neurologiques, Elle &bure dans enfance,
Iadodescence mu parfois a Pipe adulie &1 poséde
caractére familial.

mitase, — Mode de diviskn inadivece dis cellales, gul
cometste pour buted les cellubes du s en [ sépane-
tion ardimnée de chromesomes, peéalablemene dugpli-
quiés, poaar Foemer deae eyrux fils, Elle comprend
dueikne El]um.'- : Elr\-.l|'|'|a:u.'. ||.‘ri'|:|ﬂ:'|:|:-r. :||'|.’||'l|'nl_'-u.' ot oo
e,

makation. — En goniétigue, modificarion ks, sar-
VEIENE SPOOLANSMENE o4 provegquies par divers agents,
o affecrant b srnocmare s le rombre dez gines o des
cheomosomes 'un organdsme vivant.

myasthémie. — Afecrion mao-immune de by jonction
reeuroemueculaire, marquée par Uesistene acarmale
d'aucceanticonps daripés comere les nécepiears die ace-
rylcholing irdispersables aw déclerchement de koo
rracrion musculpire. Elle se camchéme clinigoement
par une fatigabilivg des muscles squeletrigues lors de
lewr comeraction rEpEtde o r\n'-];lngéu:, ives ECUPE-
tiom des capacitds fonctiormelles apris un epes sudffi-
AT

mycose, — Terme gindrigue désigremn woure alfecion
pronvenqude par un chompignon pasasice,

mrydriztigue, — Cul dilare [a pupille,
mﬁ'ﬁlmmiquc. — Chii démait Lo meoelle meeuse.

matriarétique. = U corcermie Iélimmation émale du
soadium,

neuromédiateur, — Vot seurnizansmetiee,

neurotrnsmeitesr, — Substance impliqueie direche.
eientt dans Pacrion &fun nearone sur les cellales cibles.
Prisserine dane lee reminaieons nerveuses, @lle ot biké-
it par dépolarsation do newrone ef et pénéralement
drine apees som ot Lizs [rincipaiE neunotrans-.
merteurs sonn soit des peptides, soir des dirivis docides
aminés. Leraing neurciransmeteurs apieenl conme
eacitpienrs, d'muires coemme mbibitours de transmis-
WIS STHIP L

névralgie, — Terme péndrque degnant les affecrions
doet le griceipal symprdme ot une dowleur intense,
istermnitbenee, @i be rajer dun nert, sans madification
srucruselle de celai-ci, et rencontrée dars wn grand
mcnbe ¢

nesicepienr: — HI.;DE'FIN'LIT nervens sergalle qux i
dowkourens.

nomenclatuse. — Ensemble des termes propres 3 ane
discigline oo une famille concepruelle, présenté selom
unie [Ete sy,

Cxlimsaire

oystagmus. — Mowements cculsins nvolontaies,
plus on moivs eychands, faie de socoesses de direciions
DETSae

vnychomyoose, — Myoose des ongles due i des dema-
tophyres, & Candida absoars er, phis canensenr, & daueres
fl‘umpu;mm-:. L= nn.g'u:;-.l:;l.'u'nrmnr blamcs, trables et
[L{3ETEN

patéomalacie. = Maladic osseuse comsistant en un
difant de mindmliacion de ln matrice ceseuse par
difaat de fisarion p'|1|'n|'l|1|'|-.':||.q."n.||u'. Elle pst camicténisée
s un romol s miens r'r'\.ll_lrh':il" de= o, pamocie W des
dvuleurs assevees, | hypopheephocalcss peur e due i
une insutfizinee en virmine [ par camence solaime o
alimentaire, 4 une dépendition phasphocalcioee lide 3
s protssessrs Epenies, O oan rrouhle de Vessmilation
idiarrhée chronique ou i une Eliminarica exwesive.

esténmyélite, — Inflammation suppurative de o e de
o sl caseuse, due au seaphylecogs

astéaponose, — Aflection csseise carcririsee par un
amincissement of ure radfcrion des mavdes oseuses
aver e dinvinarion de b mmame proréique ef un agran-
dissement des espoces médallaines, sans dcalcificarion.
Radiolegiquement, Fos apparain moins opaque. Lostéoe
potose peut dore locabiste ou diffuse. Elle s'obmerve dans
difiérentes clreonsanees : macnvimd, sénilied, iroubles
erdoctinbens, raumarismes,

Pml; (maladic osseuse del.
._‘I'-uril_linn_' MO, e e virle. Elle we comcidrra:
par I'hvperirophis e ln $ermation de certaimes pitos
cisetees [paridraus, tibms, o, besim) alors que
d'saimes sont inclemnes. Biclogiqumement - aggmentation
des pheephatzees alcalines er de Vencrévion uringiee de
I"hwdrayproline.

Parkirsesr  [maladie del. — Dépémdrescenor  des
noyiLE g cenimiu, anbrmimme on tremblament de
repur, wie hapertonie exmaprramddale e upne akimdsie,
doat be ersivemnent o éoé bBouleverst par la L-Lopa,
['affecrion éoant due % un dificir cénibeal e dogamine.

Chidnte défiommanze

pathogéne (pouvaird, = I.I.'lr:lrin:-.|'||n e -.||."|'r\-.|'.'|'--
AUET une mabadie.

perstaltigue, — Chii s sappoite an pastaliisme,
péristaltisme. — Mowvement cimoérisioque de cer-
Ladis orpanies Tbiladne poevus de fibres musculains

lomgimsdinales e ciculaimes, roamment 'meesting qui
progulse e contenu de ces onganes.

pharmacocinétigue. — Etadee du devenit des médica-
mients dans Porganisme (néopticn, detetbation, méa-
Faligme, élimination ).

pharmacodépendance. — Erar peychique e physique
i imdivid, constount 3 Purilisrion plus o meins
prodengse d'un médicament, camaceérisé par be fais qu'il
MiE PaUE plus s¢ passer de e middicament
p]'mrrn.:nnd}namiu. — Enade dis mécanismes daction

dex midicmeents davs 'oreaniseme,
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phéatype. — Ensemible des carscriees apparems dun
imdivichi, dus esentielbement s Bceurs binédinsines
(:;ﬁl'hlll.'[‘t'] o dars une cemalne mesure 3 Fimfloerce
exerody fod be il extésioag

phodie. — Pewr malmbve, cheddamee ef argoissmie, de
ceriins Stoed, ol gets, actes ou ST,
phospholipase. —
Jes phaosphalipides.

photosensibilisation. — Sensibilizacion June ahs-
tance ou i organisee aus radiatkons lumincuses

e enzyme caralysant Uhadolyse

pempe. = Apgranetl servant @ exeneine au 3 injecier dis
liguides v ales gaz

pompe & profons. — Aldcanisme de sderdtivon des wons
H* par la mispresise gastrique.

pompe i sodiim, — Mocnlsme ccllaladre sssurant le
garept Jis wons Mt b mavers b membeane; e
Sehange d'un bon K qui péndare § Tioedrour Je ba el
lule

porphyrie. — Mom d'ensemble dun groepe dafections
hérédmuites dues 1 one snemalie Ju métbolisme dies
porphyrings par Bficie enzymatique spéeifique, dont
divers Mmvés sont éliminés par Darine et les seles,
Leurs manifesiataons  climigues sl essenteellement
cutzndes, On dissingue les porplymes bepataquis ¢ les
porphyries érvthropoictigos

ru:-m|ng:i=. Qul.‘lrmni tofule Jan médcmrent i pdmi-
mistrer en o o plusteurs fois loss Ju eraitement e

makadie.

pedparation magisrale. — Towr mddicament préparé
par le pharmagien dapais une codonnance prescrite par
le mebdecan speciadement posar un cas donmid.

presemiption. — Corscil thérpeutigue dmnd par un
méiecin, Cuand il est éore, il $agie Jane ordennance.

prostacyeline, — Substance voisime Jdes prostaglanai-
s, symthictisée dans cemaings cellules endotheliales.
Elle perssinde ume aceiom vossdelasaerice er amtagnégane
plaguemmaine,

prostaglandine, — Mom Jensemble dume sbeie de
coitfusls Appacnant o ogroope dies smades grs A
20 atenes die cartsoewe, Les prostaglaneines sont divistes
o % elsses e POA 3 PGL Ce sonn des Brotewrs bislis-
giguement fris sctifs, prisents dors praticuement s
les gypus de cellules, o Pexcepiion des érhmocytes.
Lears effets =ome multiples; elbs Graonisene les contrac-
tivms de ascconchement, Uagrémmm plaguettaire, e
jomiend win ke dars mflammation et Dimmuné.. . Les
proseglndions, la prosescyclne v Te theombosane
dérivent de lackde arachidomique.

pvchodysdeptique, — Substance pavchoinegs agissans
sur T'émt de corecsence, avec production J'hallecina.
Livms, Lot pryclsdvsleptiques sont pafois emgplogés en
peycliatmie pour sésdler [ personmaling du malade et
Proiser |'l'vr|:.';|.||l.' e rriabiles et

rachitisme. — Maladie de la péricde de croisance,
Frisaiks Torljinirs .,||||; B U ST e STTEmin e |.1', l'ill.'l'l.
|_'|||'4_-||-,' s Sre en relatien aver Jifférenies alidm-
v sl medrabalisme Ju calcium e Ju phasphare. Elle
s capacnirice clindquement par des sompadmes ceseiy
[détommarion crimienne, cranimegabies, tonmamelle élar-
e, chapeler cosal, prodminence malléolaire), wne
'|1'|'rb,'r|.|:-:'||é amiculaice, wne 51','p|'|1umr- masculaire, ans
ou'une temfance sy poenmopathies ¢ aux infecticns
répeninaan,

Raynaud (syndrome del. — Crises de psiboar suivies de
evarese et Je nuger des Jogts, Le syndrome de Ray-
masd s différencie Je ln maladse Ju Baymoud par le fait
quit] est seevmibaane § diverses affections et du tmiite-
menil par les béia-blagoanes, Le plas sowumvent aseméeri-
que, il Sacoompagne de mubles inophiques e paciops
die pamgrine.

FECERDEIE. — IO TURE PROTE g Sinoée au wivesu de la
membrane cellubsire ou du noyan er possédant des sines
pearvant acoucillic Jes aghsmances eolopines oo exngl
ree, aqub déclenchent dame b ceflude des réacrions spdoi-
tigues,

ceflexe, — Towte pépame invokmisine et mnmédate de
stroctunes. vivandes pialtant de b stimudation d'un
récepteur serdilble daerming.

régulation. Aptitnde Time celhile, Jun tissu ou
d'un epanisme i réynr 0 diverses excimrions de fagom 0
limater les perturhagions gui poamaient en réselver o i
sauvepander un dat d'équilire phesioligue.

rejet. — Procesars blokphpee obserod dans lee preties,
gt se rrwluit par Péliminevion da greffom {tissu ou
ocrgans rarsplantéd par les tissus du recevenr, 11 s"agis
Jun medcanisme iminelogique, les antigines rissulai-
res du greffon. érant reconnus comime drrangers par ke
leenpheeyies T du receveur qu, par cvmtoxicind, démmui-
gena Je grefion,

cémine. — Enzyme likéeée par Dipgrmei] juseaglomda:
Line lu rein ee qui agit s angictensinogee pour for-
wier wn  dkcapepaide,  Pangironsine I, boguel  ea
cranstormid en an ocnpepride, Pangiorensine [, par
Fenzyme de comversion

réplication, — Procesan seloay lequel une moléculs
FADN donne paissmce 3 une rowvelle malécule iden
tigque i ln mobéeule pareneale. Cest un processus fonda-
r.r||:-11|::|| I.‘Ii'l'l!- ].-I I'I.'r"l'l'l.llll.'ril'ﬂ'l.

rialstamee. — Capaocind, maremelle ca soquise, de cer-
tains mcn-arganismes ou de comains insecios 3 agp-
porter sans dommags ascrion des agents vilisée pour s
combartre Lanribionagues oo insecrichdes),

Reye (syndrome de). — Encdphalogathie aigné obser-
wite cher Penfane o décours Quve infecrion virale ou
apeis ka prise Fasperine, of cafaeidsde far uive hipato-
paathibe anicrérkue avec siGinmse,

schizophrénie. — Termne congu par Bleuler powr déingy
e privchose de camctine dvolutif. On en distingue les



formes chinigues smples, pranoide, citsoniue o
hebephrdnique, La maladic s caraceérise par ure disso-
CRIEIATL ['-i'.'{'l'l'n.|ul.'. e J|5|H.'n-.l|'||u||.|:a1'n.ln. des troralilios
i cours de la pensée, un sutisme, des aleératons py-
chiemorrices, dis eoubles de alfectivieg, des moulles
seimilivo-peicepfs e un déline paronoide, Elle évolue
prae acods en conduin paroms & un far démentiel
sgorkat, — Affecron due & une canenoe de 'veemiame:
e witamine C, d'origine abimencsire. Elle e carscén-
st par wne coloranion faundare Je Lo peav, sne momstac-
vion des pencives pouant aboutir & ane peree des dens,
dee petéchies o des eochymonses sous-Epidermigues qui
peivent suloéner, des doaleurs aetlculalres, des Tfmor-
ragies maleiples ou wne ancmbe,

specine. — Do i s bange, risalist de Ditalenuent
et de by dvompesation di oue snonmierene Elecioma-
grtigue o corpuecialaie en s composintes, en fone-
et dueme gramleur cammotérzeique {loangueur doede,
Erdupacnie, Energle cinériguel.

stupdfiant. — Substance nancotique & amalsdsigoe gl
ckitermdive une accortamaee, des perturbations soma-
tiques o1 prvehigues en proveque un dar Jeuphotic
substrat. — Subscamce sur liguelle agie une enzyme
achseardie, — Augmentarion de la fquence candia-
ot & plus de B hamemsenes par mdnute

tératopine, — Ll provoque des monscruesiods ou des
rralfcirmations,

thalamus, — Chacum des dau volumineus meyius de
substaroe prise siuds de par e dauee du orolsitme
serittlcabe. s constment I'un des prinoipais nekits dies
woies sensitives (oranment des voies oprkques) alkan
wers le comes céréhral, 1 existe o prands ropes de
movaus % lincéricur da thalsmus: al les noyaus de
rransmision, qui regoivent Jos voles sensitives o) wen-
soielles er envolent des fibres aux aires comicales cor
pespondantes: B les noywus dassociation qui farment
M parmie des sysrimes inarnssques 8o cervenl an.
phciars oF les povaus chalamiques mon spéoifiques ow sys-
teme chalamique d'scon difuse el o spsrime
réticuladne acrivareur ascendant du misencéphale.
iodérance, — Faculié d'wn orpanisme de supporter un
midicament o un i,

tones muscubaire. — Etar de tersion, épire mais per-
manente, des mascles au repos, dispamizant en o de
dénervation masculaine,

torsade de pointei. — Forme de Ghillation veniriou-
laime caracsérisée sar le trcé Elecimocardwgmphique par
dus complexes QRS doms Faxe change progresivement,

Calossaive

di sorte que, dare certimes Krivavions, le complexe
ventrialaine semble s'ennoaler ameur de la ligne b
lecirique. Elle s tradwit clinsgquement par des syncopes
brutsiliss & répéaation, aux comsdquences parfols sévimes.
toxecibé. — Propriénd dune substamce qui pewt empoi-
wisner un oogandsme vivant. Efets provogquds par wm
niddicarmnent lorqu'il est abswdd i des doses oris supe-
ricures aux dises tempeutiques.

Lowicologe, — Etude scientifigoe des poisons et des
rosbquis, en particulber die leur sction, de loar mise on
fvidence dans Dorgamsme e du traitenent des érats
merritides qu'ils provoguent.

tosieemande, — latosecarion pericadique oo clmandque
engendide par b comsommation ripétde d'unie drogne.
Elle s ecmspame dan disic invincible ma $on besoin
de continuer i consommer cette drogue et de se la pos
cuper par b les movens, avec fendance i augmenter
izt a1 dijﬂ.'luh.nu-t"r:g.\.‘himluﬂ =t aues ]'|:r!.'-
siqine i Didnd des effers die L drogue.

transcripase reverse. — ADN polymémse ARM-
dl:'|"'l.'|'nj.’ll'lll.'. Enzyime qui p.mtdl.'l'll cerbuns  vinis
(Farnille des Hemovidae) er qui dirige b manscipion
AT & parcir dane manice d ARN, Ensvmne permet-
anr au virus da Sidaer i oemains virus cancerpenes e
sintdprer dans e plncane de la cellube parasivée. En
pindrigue kacrdrenne, elle e uibisfe powr obrenir Je
FADM fen parane de TARM & palypepeide chidsi)
pour des nechniques de cloange

transcripibon. — Synihdse SARN  messager fou
d'ARN de rramstert oo d'ARN I||*11=-|.1'|'||l.'|m':l. i partic di
o manrice de PADN complémentaire

urlco-fliminatden. — Oul eneraine élmbinanion de
Iacide wrikque par ke rein (5 emplole ausel comme subs-
ranif.)

uviive. — Inflammarion de Navde. L'wwdine amdricuse
est ['inflammanion de s er du corps cilksine (ridi-
cclite), Lwwdite prezéricure est Vinflammarion de la
choroide (choroidice),

vagal, — 1. Dl s¢ papporre oo merl vague oo prisumie-
gasrrique. 2. Ol est di & Pacrivied de ce nerf,

vnie. — Mom d'ensemble des sinscmuees uboleires i
liwremt passage b diverses mabines opaniqees (voies
hiliaires, voies unmaites). 3 Pair (voies respirrmoires), e
des structares qui corclument o bpe déerming
Jinflux nerveux (vobes cpiques, voies ol Betives, erc. 1.
xervdermee. — Affection cutanée camctéTsde par une
séivheresse cxcessive de la penu avec desquamation fine,
pansdrevs,
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NOUVEAUX CAHIERS DE L'INFIRMIERE

Cette tr me edition du cahier n® 26 recouvre le programme du module de «Pharmacologies du
diplome o Etat ; ce cahier presente aussi, de fagon transwersale. l'ensemble des connaissances indispensables
a la pratique infirmiére

L'ouvrage s¢ divise en deux parties |

< la pharmacologie générale qui présente les aspects juridiques et réglementaires concernant les
médicaments et lewr usage, la pharmacadynamic et la pharmacocinétique, les modes d'administration et
de dispensation du médicament i 'hopital, en soulipnant le role de llinfirmiere dans ce domaine ;

< les grandes classes de meédicaments :antbiotiques, medicaments du syseéme nerveus, anesthésiques,
anti-inflammataires, anticancéreux, hormenes, anticoagulants, antiallergiques,.. Pour chague classe, sont

rappeles les principes du traitement. les specialives wtilisées et leurs caractéristiques.

Les fiches de prescription, qui ont été complétées et mises a jour, décrivent le rale infirmier ¢
administration, surveillance, pratique IDE, réle educarif de l'infirmiéra.

La compréhension et Facquisiton des connaissances sont facilitees par une i
« maquerte en couleurs afin de mectre en valeur b soructure du cowrs |

v nombreux tableaux en couleurs afin de facilicer I'apprentissage des connaissances.

Des encadrés, intitulés o | ts clos » sont insérés pour mettre en valeur les o iSSANCE

Et toujours, en fin d-:lu-«rr'lgc ; r d trainement, pour permecore a Mecudiant de pasper
5B5 Connaissances et de s'enorainer a ka résalution de cas concres,
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