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Avant-propos

Le Répertoire Commenté des Meédicaments est édité par le «Centre Belge
d'Information Pharmacothérapeutique» (C.B.I.P). Le C.B.I.P. est une a.s.b.l. quia
été agréée et subsidiée par I’Agence Fédérale des Médicaments et des Produits
de Santé (AFMPS). L’objectif du C.B.I.P. est de procurer une information relative
aux médicaments aux personnes actives dans le secteur des soins de santé. Ce
Répertoire, de méme que les Folia Pharmacotherapeutica, les Fiches sur les
nouveaux meédicaments et les Fiches de transparence, sont distribués
gratuitement aux médecins, aux pharmaciens et aux dentistes. Le Répertoire
est aussi envoyé aux étudiants des derniéres années en ces disciplines. Il est
possible pour d’autres personnes actives dans le secteur des soins de santé
d’obtenir le Répertoire sur demande. Le Répertoire, ainsi que les autres
publications du C.B.I.P, peuvent aussi étre consultés sur notre site web (www.
cbip.be, voir plus loin).

L'objectif de ce Répertoire est de promouvoir I'usage rationnel des médica-
ments. Un usage rationnel implique que seuls les médicaments ayant fait I'objet
d'études validées soient utilisés, et ce de fagon appropriée (en fonction de leurs
indications, contre-indications, posologie, interactions...) et en tenant compte de
leur co(t. Il faut mentionner a ce propos le principe de «pharmacothérapie basée
sur les preuves», qui s'inscrit dans le concept plus large de «<médecine basée sur
les preuves»: il est important de savoir quelles sont les preuves concernant le
rapport risques-bénéfices d’'un médicament. Le Répertoire Commenté des
Médicaments est I'une de ces sources d'information.

Afin d’aider a un choix raisonné, les spécialités disponibles en Belgique sont
regroupées dans le Répertoire en quatorze chapitres sur base de leurs
propriétés thérapeutiques et pharmacologiques. Un chapitre comprend souvent
plusieurs classes de médicaments. Pour chaque classe, un commentaire est fait
sur les avantages et les inconvénients des différents médicaments. Le but ainsi
poursuivi est de situer le médicament plutét que d’en donner tous les détails.
Pour connaitre ceux-ci, il est nécessaire de consulter la notice scientifique (de
plus en plus appelée «Résumé des Caractérisitiques du Produit») ainsi que les
fiches du C.B.I.P. et d’autres sources d’information.

Dans le choix du médicament le plus adéquat, il y a lieu de se préoccuper du
colt pour I'individu et pour la société. Pour cette raison, les prix des différents
conditionnements et leurs éventuelles conditions de remboursement sont
mentionnés. Sur le site web du C.B.I.P. (www.cbip.be), des tableaux comparatifs
des prix sont en outre disponibles.

Le répertoire se termine par un index alphabétique des principes actifs, des
noms de spécialités et des groupes thérapeutiques.

L’édition 2007 reprend les spécialités pharmaceutiques enregistrées et
commercialisées en Belgique au 1° janvier 2007. Une mise a jour mensuelle
du Répertoire est faite sur le site web du C.B.I.P. (www.cbip.be); on peut y voir
facilement les changements concernant les produits ainsi que ce qui a changé
par rapport a la derniére mise a jour du Répertoire, et quelles sont les différences
entre I'information sur le site et celle dans la derniére version imprimée du
Répertoire. Une version imprimée de ces «Informations Récentes» peut aussi
étre envoyée par la poste aux lecteurs qui en font la demande a I'adresse de
correspondance du C.B.I.P. (voir Adresses utiles, administration).

Les médecins, pharmaciens et autres personnes travaillant dans le secteur des
soins de santé peuvent s’inscrire (a I'adresse e-mail: folia@ugent.be) pour étre
informés par e-mail («Folia Express») de tout nouveau communiqué paru sur le
site dans la rubrique «Bon a savoir». lls seront aussi avertis dés que la mise a



jour mensuelle du Répertoire ou qu’un nouveau numéro des Folia peut étre
consulté sur le site web.

Ce Répertoire est édité sous la responsabilité du C.B.|.P. Les deux secrétaires de
rédaction sont assistés par les membres du Bureau de Rédaction et de
nombreuses autres personnes. Lors de la révision annuelle, les différents
chapitres du Répertoire sont revus par des experts en chaque matiére. Nous les
en remercions ainsi que tous les collaborateurs de la rédaction. Nous remercions
particulieérement les experts suivants qui nous ont envoyé leurs commentaires
pour cette édition du Répertoire: Y. Antonissen, Th. Appelboom, F. Belpaire, J.
Bogaerts, P. Boon, Y. Boutsen, D. Brasseur, Ch. Brohet, P. Calle, D. Clement, T.
De Backer, M. Decat, T. Declerg, M. Decramer, J.-J. Delaey, M. De Meyere, P. De
Munter, N. Denecker, P. De Paepe, J. De Reuck, K. Desager, B. Deschuiteneer, A.
Desutter, M. Detry-Morel, M. De Vos, J. De Weert, M. Dhont, D. Duprez, R.
Fiasse, U. Gaspard, T. Gillebert, A. Goossens, O. Gurné, F. Heller, C. Hermans, Y.
Humblet, G. Joos, J.M. Kaufman, R. Kinget, H. Kulbertus, H. Lapeere, Ph.
Lebrun, F. Lecouvet, R. Lefebvre, B. le Polain, G. Liistro, J. Longueville, L.
Martens, Ch. Mathieu, M. Meurisse, F. Nobels, W. Oosterlinck, A. Peeters, R.
Peleman, A. Persu, Y. Pirson, G. Rorive, Ch. Scavée, J. Schoenen, A. Seghers, J.
Staessen, W. Stevens, M. Temmerman, D. Tennstedt, G. Top, S. Van Belle, P. Van
Crombrugge, F. Van Gompel, R. Vanheuverzwyn, K. Vantieghem, M. Ventura,
P. Verbanck, J. Verhaegen, G. Verschraegen, M. Van Winckel, E. Veys, E. Van
Wijngaerden, A. Verstraete, K. Verstraete, M. Zeicher.

Nous espérons qu’ils ne seront pas heurtés si toutes leurs suggestions n’ont pas
été retenues. Nous vous prions de nous excuser si nous avons oublié de
mentionner quelqu’un.

Les sécrétaires de rédaction

Prof. Dr M. BOGAERT Prof. Dr J.M. MALOTEAUX

1°" février 2007



Introduction

Posologie et adaptation de la posologie

Les posologies mentionnées dans ce Répertoire sont, sans autre spécification,
celles de I'adulte. La sensibilité des organes cibles et le devenir du médicament
dans I'organisme peuvent toutefois varier considérablement d’un sujet a I'autre:
les posologies mentionnées sont donc des posologies moyennes a adapter
selon le cas. Quelques régles générales sur 'adaptation de la posologie en
fonction de I'age, de certains états pathologiques, d’interactions et de
prédisposition génétique sont données ci-aprés.

Age

— Chez le nouveau-né, le métabolisme et I’excrétion des médicaments se font
tres lentement, mais ceux-ci se normalisent généralement durant les
premiers mois. La sensibilité des organes cibles chez le jeune enfant peut
aussi étre tres différente de celle chez I'adulte. Le poids corporel a bien
entendu un réle dans la réponse a une dose déterminée d’un médicament. La
posologie pédiatrique n’est mentionnée dans cet ouvrage que pour les
médicaments couramment prescrits en pratique journaliére dans ce groupe
d’age; il n’existe aucune bonne formule de conversion de la posologie adulte
a celle de I'enfant.

— En vieillissant, la sensibilité des organes cibles se modifie, avec le plus
souvent une sensibilit¢ accrue. Le devenir des médicaments est aussi
modifié chez les personnes agées: pour nombre de molécules, le
métabolisme est ralenti, mais c’est la diminution de I’excrétion rénale qui
est la plus frappante. La créatinine sérique chez les personnes agées est,
malgré la diminution de la fonction rénale, souvent faussement normale, et ce
en raison d’une moindre production de créatinine consécutive a la réduction
de la masse musculaire. On peut quand méme évaluer de maniére
approximative, sur base de la créatinine sérique, la diminution de la fonction
rénale chez la personne agée en employant une clairance de la créatinine
calculée, non mesurée.

_ (140 - années d’age) x poids (kg)

~ 72 x créatinine sérique (mg,/100 ml)

Chez la femme, la valeur obtenue doit étre multipliée par 0,85.

Clairance de la créatinine (en ml/min)

Etats pathologiques

Dans des états pathologiques, la sensibilité des organes cibles et le devenir des

médicaments dans I'organisme peuvent étre modifiés.

— En cas d’insuffisance rénale, il faut étre surtout attentif a une diminution de
I’excrétion rénale des médicaments. Pour certains médicaments qui sont
éliminés totalement ou en majeure partie sous forme inchangée par voie
rénale et dont I'accumulation lors d’une insuffisance rénale présenterait un
danger, il existe des recommandations posologiques particuliéres.

— En cas d’insuffisance hépatique, la biotransformation des médicaments peut
étre ralentie, mais dans une proportion difficile a prévoir.

— Dans d’autres circonstances pathologiques, p. ex. I'insuffisance cardiaque,
une adaptation de la posologie peut aussi s’avérer nécessaire, mais il
n’existe pas de regles générales a ce suijet.
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Interactions

— Les interactions médicamenteuses peuvent étre d'origine pharmacodyna-

mique (modifications de sensibilité des organes cibles) ou d’origine
pharmacocinétique (modifications du devenir du médicament). Les inter-
actions pharmacocinétiques se produisent surtout au niveau du métabolisme
hépatique, et I'inhibition ou I'induction des isoenzymes du cytochrome P450
(CYP) a ici un role important. Chez ’'homme, ce sont surtout les CYP1A2,
CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6 et CYP3A4 qui interviennent dans le
métabolisme de nombreux médicaments couramment utilisés. Le tableau qui
précéde reprend une liste non exhaustive de médicaments qui sont des
substrats pour ces isoenzymes, ainsi que des inhibiteurs et des inducteurs de
ces isoenzymes. Les informations provenant de différentes sources ne sont
pas toujours concordantes, et les répercussions cliniques de I'inhibition ou
de l'induction d’une isoenzyme CYP ne sont pas non plus toujours claires.
Dans le tableau, les inhibiteurs et les inducteurs les plus importants, selon
plusieurs sources, figurent en gras.
Dans ce Répertoire, seules les interactions que I’'on estime avoir un impact
cliniqgue sont mentionnées. Dans certains cas, |'administration concomitante
de médicaments présentant des interactions est contre-indiquée; cela n’est
souvent pas le cas, mais une adaptation de la posologie et une surveillance
adéquate sont toutefois nécessaires. Il faut surtout étre attentif aux
interactions qui impliquent des médicaments dont la marge thérapeutique-
toxique est étroite, tels les antiépileptiques, les glycosides cardiotoniques,
les anticoagulants coumariniques, certains antibiotiques. La prudence
s’impose spécialement chez les personnes agées et les patients atteints
d’une insuffisance rénale ou hépatique. L’attention a été attirée récemment
sur la possibilité d’interactions au niveau de protéines porteuses membra-
naires, principalement la glycoprotéine P (P-gp). Cette protéine a un role
important dans le transport inverse actif de médicaments résorbés de la paroi
intestinale vers le tube digestif (diminution de la résorption), dans I’excrétion
de médicaments de la circulation vers les urines (excrétion accrue), ainsi que
dans le transport inverse de médicaments du cerveau vers la circulation. Des
substrats de la P-gp sont entre autres la digoxine, la ciclosporine, certains
antitumoraux et inhibiteurs des protéases. Des interactions par inhibition de
la P-gp (p. ex. par la clarithromycine, le diltiazem, I'érythromycine,
I’itraconazole, le vérapamil) ou par induction de la P-gp (p. ex. par la
carbamazépine, la rifampicine, le millepertuis) ont été décrites.

— Des interactions entre des médicaments d’une part, et la nourriture, I'alcool
ou des plantes d’autre part sont aussi possibles. La nourriture peut influencer
surtout la résorption des médicaments. Certains constituants du jus de
pamplemousse, par inhibition du CYP3A4, peuvent augmenter la biodispo-
nibilité de certains médicaments avec un effet de premier passage important
(p. ex. certains antagonistes du calcium et certaines statines, le cisapride, la
ciclosporine, les benzodiazépines midazolam et triazolam). Les interactions
avec l'alcool peuvent avoir lieu au niveau pharmacocinétique (p. ex.
métabolisme hépatique accéléré ou ralenti) ou au niveau pharmacodyna-
mique (p. ex. effet accru sur le systéme nerveux central).

Prédisposition génétique

Il existe fréquemment des différences génétiques au niveau de certaines
enzymes qui interviennent dans le métabolisme de médicaments, mais aussi p.
ex. au niveau de protéines porteuses, et au niveau de récepteurs impliqués dans
I'interaction d’'un médicament avec un organe cible. En ce qui concerne les
différences génétiques qui pourraient influencer la réponse a un médicament,
c’est surtout le polymorphisme génétique au niveau de certaines isoenzymes du
cytochrome P450 (p. ex. CYP2D6, CYP2C9 et CYP2C19) qui est bien connu
[voir Folia d’aodt 2003].



Monitoring des concentrations plasmatiques

Pour certains médicaments dont la marge thérapeutique-toxique est étroite, la
détermination de la concentration plasmatique peut étre utile, surtout lorsque
leur pharmacocinétique dans l'organisme présente de fortes variations ou
lorsque celle-ci est modifiée par I’état pathologique ou par des interactions. Les
concentrations plasmatiques de certains médicaments couramment utilisés
sont mentionnées dans le tableau ci-dessous. Il va de soi que ces données ne
sont qu’indicatives et que chez certains patients, I'affection peut étre contrblée
avec des concentrations plasmatiques «infra-thérapeutiques», p. ex. pour les
antiépileptiques; il existe en outre toujours de grandes variations de sensibilité
des organes cibles. En outre, pour certains médicaments, p. ex. les
immunosuppresseurs ciclosporine, tacrolimus et sirolimus, les concentrations
recherchées varient en fonction de I’age, de I'indication et de leur utilisation
éventuelle en association. Pour certains médicaments (p. ex. certains anti-
épileptiques), il N’y a pas d’unanimité en ce qui concerne les concentrations
plasmatiques optimales, et celles-ci ne sont pas mentionnées ici.

Concentrations plasmatiques thérapeutiques de médicaments couram-
ment utilisés

Cardiotoniques ng/ml
Digoxine 1-2
Antiarythmiques pg/mi
Disopyramide 2-5
Lidocaine 1,5-5
Antiépileptiques pg/ml
Acide valproique 50-100
Carbamazépine 5-12
Phénobarbital 15-40
Phénytoine 10-20
Aminoglycosides* plusieurs prises  prise journaliere
journalieres unique
pg/mi pg/mi
Amikacine pic 20-30 54-64
résiduel <4
Gentamicine pic 5-10 16-24
résiduel <2
Tobramycine pic 5-10 16-24
résiduel <2
Varia
Clozapine 350-600 ng/ml
Lithium 0,5-1 mmol/I
Théophylline 7,5-15 pg/ml

* Pour que les aminoglycosides soient efficaces, les concentrations au pic
mentionnées doivent étre atteintes; en cas de dépassement des concen-
trations résiduelles, il y a un risque accru de toxicite.




Effets indésirables

Bon nombre d’effets indésirables des médicaments sont sans gravité, mais des
réactions graves, pouvant parfois mettre la vie en danger sont possibles.
Certains effets indésirables sont propres a certaines classes de médicaments,
d'autres sont propres a une substance déterminée. Seuls les principaux effets
indésirables sont mentionnés dans ce Répertoire; pour plus de détails, les
notices scientifiques ou des ouvrages spécialisés doivent étre consultés.

La détection d’effets indésirables aprés commercialisation des médicaments
(«surveillance post-marketing») est importante. La notification spontanée des
effets indésirables est une maniére de détecter des effets indésirables encore
méconnus des médicaments. En Belgique, un tel systéme de notification est
géré par le Centre National de Pharmacovigilance. Les médecins, pharmaciens
et dentistes peuvent y communiquer des suspicions d'effets indésirables de
médicaments au moyen des fiches jaunes annexées entre autres au Répertoire
[voir Folia d’octobre 2006]. Les fiches jaunes sont également distribuées
régulierement avec les Folia Pharmacotherapeutica, et elles peuvent en outre
étre obtenues au Centre National de Pharmacovigilance (voir Adresses utiles). |l
existe aussi une version électronique de la fiche jaune disponible via www.
health.fgov.be (cliquez successivement sur «Médicaments», «Usage humain»,
«Vigilance», «Pharmacovigilance», «<Formulaire» -dans la colonne de droite-, et
enfin «fiche jaune-version électronique») ou via www.cbip.be (dans la rubrique
Folia, cliquez sur l'icone jaune a hauteur du «Communiqué par le Centre de
Pharmacovigilance»); cette fiche jaune peut étre complétée électroniquement et
étre envoyée en piéce jointe par e-mail (adversedrugreactions@health.fgov.be)
au Centre belge de Pharmacovigilance. Le Centre de Pharmacovigilance
s'efforce toujours de donner suite a chaque rapport de cas, en envoyant p.
ex. un apergu des données de la littérature concernant I'effet indésirable
suspecté ou prouvé. En outre, un «Communiqué par le Centre de Pharmaco-
vigilance» est publié tous les mois dans les Folia Pharmacotherapeutica.

En ce qui concerne les effets indésirables, il existe une attention particuliere a
propos du risque d’allongement de l'intervalle QT par des médicaments, avec
risque de torsades de pointes. Pour certains médicaments, le risque
d’allongement du QT est bien établi: antiarythmiques de classe | et Ill (voir
1.3.), cisapride (voir 2.4.1.2.), kétansérine (voir 1.4.6.), certains antipsychotiques
(voir 6.2.), I'amphotéricine B (voir 8.2.1.), la pentamidine (voir 8.3.3.2.),
I’érythromycine (surtout en cas d’administration intraveineuse rapide) et peut-
étre la clarithromycine et la télitromycine (voir 8.1.2.), la lévofloxacine et la
moxifloxacine (voir 8.1.6.), la méthadone (voir 5.4.), la sibutramine (voir 14.1.1.). I
y a quelques années, les antihistaminiques H4 terfénadine et astémizole ont été
retirés du marché en raison de problémes d’allongement du QT, et un tel risque
ne peut étre exclu avec certains autres antihistaminiques (voir 6.8.). L’associa-
tion de plusieurs médicaments qui allongent I'intervalle QT augmente davantage
encore le risque. L’association d’un médicament avec un risque d’allongement
du QT a un médicament qui inhibe son métabolisme peut augmenter le risque.
Les facteurs de risque généraux d’allongement de I'intervalle QT sont: I'age, le
sexe féminin, les affections cardiaques, la bradycardie, les troubles électro-
lytiques (surtout I’hypokaliémie et I’hnypomagnésiémie), I'allongement de
I'intervalle QT congénital, la prise de diurétiques, le surdosage.



Traitement des réactions anaphylactiques

Les médicaments peuvent provoquer une réaction anaphylactique ou anaphy-
lactoide. C'est le cas p. ex. de l'acide acétylsalicylique, des pénicillines, des
céphalosporines, des produits de contraste, des anesthésiques locaux, des anti-
inflammatoires non stéroidiens. Des réactions croisées sont possibles, p. ex.
entre les pénicillines et les céphalosporines. Les (3-bloquants peuvent aggraver
I’évolution d’une réaction anaphylactique et contrecarrer la réponse a I'épiné-
phrine. Lorsqu'une réaction anaphylactique survient (généralement avec
rougeur, urticaire, démangeaisons...), une surveillance étroite du patient
s'impose afin d'évaluer si celle-ci met la vie en danger.

L'épinéphrine (adrénaline) est la base du traitement en cas de réaction
anaphylactique grave (difficultés respiratoires ou hypotension). L’administration
intramusculaire est a préférer a I'administration sous-cutanée en raison de la
meilleure résorption en cas d'hypotension. Une injection intraveineuse ne peut
étre effectuée qu’en présence d’un collapsus, de préférence par une équipe
spécialisée; la solution d’épinéphrine doit d’abord étre diluée (1/10.000) et
Iinjection doit se faire lentement, de préférence sous monitoring cardiaque. Les
ampoules d’épinéphrine ne sont pas disponibles en spécialité, mais bien comme
médicament préfabriqué. Il existe aussi un auto-injecteur a base d’épinéphrine
(EPIPEN, 0,15 mg/dose ou 0,3 mg/dose, voir 1.6. Médicaments de I’hypoten-
sion) en seringue auto-injectable pour administration par voie intramusculaire, ce
qui peut étre utile p. ex. pour les personnes qui savent qu’elles sont allergiques
aux piglres d’abeilles ou de guépes. Des instructions doivent toutefois leur étre
données en ce qui concerne la dose a utiliser, la maniére de procéder, ainsi que
sur les possibilités de désensibilisation (voir 14.5.).

La dose d’épinéphrine est

 pour I'adulte: 0,2 a 0,5 ml d'une solution agueuse a 1/ 1.000 (1 mg/ml) par voie
intramusculaire

e pour I'enfant: 0,01 ml/kg d'une solution aqueuse a 1/1.000 (1 mg/ml) par voie
intramusculaire (max. 0,3 mi).

En I'absence d'amélioration, une deuxiéme dose peut étre administrée par voie
intramusculaire aprés 5 minutes. Des effets indésirables tels une ischémie
myocardique, des troubles du rythme et une crise hypertensive sont possibles,
mais ils sont rares en cas d’administration intramusculaire de doses correctes.

Un antihistaminique H; est aussi généralement administré par voie parentérale
en présence d'une urticaire, d'un cedeme et/ou de démangeaisons; I'effet sur
I’lhypotension et le bronchospasme est faible. Dans cette classe de médica-
ments, il existe en Belgique des ampoules de prométhazine a usage
intramusculaire (a2 ne pas administrer par voie intraveineuse en raison du risque
d’hypotension) (voir 6.8.). En cas de réaction généralisée, certains recomman-
dent aussi I'administration d’un antihistaminique H..

L’administration d’un corticostéroide, en injection intraveineuse ou, si celle-ci
est difficile, en intramusculaire, p. ex. I'hydrocortisone (250 mg) ou la
méthylprednisolone (125 mg), de préférence sans agent conservateur, permet
de raccourcir la durée de la réaction anaphylactique et d'éviter une aggravation
ultérieure. L'effet n'apparait cependant qu'aprés plusieurs heures. Lorsque la
situation est moins grave et que les symptdmes se limitent a la peau, I'injection
d'un corticostéroide est souvent suffisante, éventuellement en association a un
antihistaminique H¢ par voie orale ou parentérale, et I'administration d'épiné-
phrine n'est pas nécessaire.

Des >-mimétiques en inhalation peuvent étre utiles en cas de bronchospasme.



Utilisation de médicaments pendant la grossesse

[Voir Folia de décembre 2001, avril 2002, décembre 20083, janvier 2005, mai
2006, aolit 2006 et décembre 2006]

L'innocuité d'un médicament pendant la grossesse ne peut jamais étre garantie
de maniére absolue, mais un effet nocif sur le nouveau-né n'a été démontré de
fagon certaine que pour un petit nombre de médicaments. Pour la plupart des
médicaments, la situation n'est pas claire. Pour certains médicaments, il existe
bien des indices d'un effet nocif chez I'animal, mais ceci n’est pas toujours
prédictif de la situation chez I'hnomme. Pour de nombreux médicaments, des cas
isolés de malformations ont été rapportés chez I'homme, mais cela ne permet
pas de tirer des conclusions: en effet, 2 a 4% des nouveau-nés dont la mere n’a
pas pris de médicaments pendant la grossesse présentent des malformations.
En outre, pour nombre de médicaments, surtout ceux qui ont été introduits
récemment, I'expérience chez ’'homme est inexistante ou insuffisante.

Le manque de données ne peut toutefois pas étre une raison de prescrire
facilement des médicaments a la femme enceinte. Si un médicament est
réellement indiqué chez une femme enceinte, il faut bien peser les avantages et
les inconvénients de celui-ci pour la mere et pour I'enfant, et le choix portera
autant que possible sur un médicament utilisé déja depuis longtemps et
régulierement pendant la grossesse, et pour lequel il ne semble pas exister
d'effet nocif. Il s’agit p. ex. du paracétamol en cas de fievre ou de douleur, et des
pénicillines en cas d'infections par des germes sensibles.

En cas d'administration pendant le premier trimestre de la grossesse (en fait a
partir du huitiéme jour jusqu'a la fin de la huititme semaine suivant la
conception), il existe pour un certain nombre de médicaments un risque
démontré de malformations (tératogénicité), p. ex. des anticoagulants couma-
riniques, des antiépileptiques, des antitumoraux, des hormones sexuelles, des
inhibiteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine (et probablement aussi
des antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il), du misoprostol, des
rétinoides, de la thalidomide et de la vitamine A.

En cas d’administration pendant le deuxiéme et le troisieme trimestres de la
grossesse, certains médicaments peuvent étre responsables d’un retard de
croissance, de troubles fonctionnels et/ou d'une toxicité organique. Il s’agit p.
ex. des aminoglycosides, des anticoagulants coumariniques, des anti-inflam-
matoires non stéroidiens, des antithyroidiens, des p-bloquants, des inhibiteurs
de I'enzyme de conversion de I'angiotensine (et probablement aussi des
antagonistes des récepteurs de |'angiotensine Il), des salicylés et des
tétracyclines. Lors de I'utilisation d’antidépresseurs en fin de grossesse, des
problemes chez le nouveau-né juste apres la naissance ont été décrits avec des
antidépresseurs des différentes classes.

En cas d’administration pendant le travail, certains médicaments peuvent
poser des problemes chez la mére mais aussi chez le nouveau-né. Il s'agit p. ex.
des analgésiques morphiniques, des anesthésiques locaux et généraux ainsi
que des hypnotiques, des sédatifs et des anxiolytiques (p. ex. les benzodiazé-
pines).

Dans ce Répertoire, il est mentionné quels sont les médicaments pour lesquels
un effet néfaste a été prouvé ou pour lesquels il existe de fortes suspicions d'un
tel effet; I'absence d'une telle information ne signifie certainement pas que
I'innocuité est prouvée.



Utilisation de médicaments pendant I’allaitement

[Voir Folia de janvier 2001, décembre 2005 et décembre 2006.]

Certains médicaments possédant une toxicité organique intrinseque sont en
principe contre-indiqués pendant I'allaitement: il s'agit p. ex. des aminoglyco-
sides et des cytostatiques. La plupart des médicaments peuvent cependant étre
utilisés pendant la période d'allaitement a condition qu’une adaptation de la
dose et une surveillance de l'enfant soient observées; il est important de
poursuivre I'allaitement dans la mesure du possible. En tout cas, un médicament
ne sera administré qu'en présence d'une indication bien établie. Par ailleurs,
certains médicaments favorisent la lactation (les antagonistes dopaminergiques
tels les antipsychotiques, le métoclopramide), d’autres I'inhibent (les agonistes
dopaminergiques tels la bromocriptine, la cabergoline, le pergolide).

Intoxications médicamenteuses

On peut toujours demander des informations au Centre Antipoison (voir
«Adresses utiles»). Le Centre Antipoison dispose également d’une réserve de
certains antidotes (plus d’informations via www.poisoncentre.be/fr/antidotes/
PCantidotes.php).

Une prise en charge et un traitement méthodiques s’imposent.

Fonctions vitales. |l convient en premier lieu de contréler les fonctions vitales et
de prendre si nécessaire les mesures de réanimation qui s'imposent pour les
stabiliser. Une diminution de I’état de conscience due a une hypoglycémie, au
monoxyde de carbone ou a des opiacés doit étre immédiatement envisagée et
traitée de maniére adéquate. Cela vaut aussi en cas de convulsions provoquées
par une intoxication.

Gravité. La gravité de l'intoxication doit ensuite étre évaluée sur base de
I'(hétéro-) anamnese a partir de laquelle des informations peuvent étre obtenues
en ce qui concerne la nature du médicament, la quantité supposée prise, le
moment de la prise, la prise concomitante éventuelle d’alcool. Il faut toutefois
insister sur le fait que les informations obtenues a I’'anamnese ne sont pas
toujours fiables et qu’elles peuvent mener a sous-estimer la gravité de la
situation. Les renseignements obtenus a partir de I’examen clinique sont aussi
importants. Il faut aussi étre attentif au fait que I'absence de symptémes peut
étre faussement rassurante. En cas d’intoxication intentionnelle, une évaluation
et une aide psychiatriques urgentes s’imposent.

Administration d’un antidote. En dehors du glucose ou du glucagon en cas de
surdosage aux hypoglycémiants, et de naloxone dans les intoxications aux
opiacés, les antidotes spécifiques ne sont en général pas indiqués pour I'usage
en premiere ligne. Les hdpitaux prenant en charge des patients en intoxication
aigué doivent bien entendu disposer d’une série d’antidotes. La composition de
cette liste est a établir sur base d’ouvrages classiques en toxicologie clinique et
de préférence aussi en concertation avec le Centre Antipoison.

Techniques permettant de contrecarrer la résorption gastro-intestinale. Des
recommandations sur ['utilisation des procédures de décontamination lors
d’intoxications ont été publiées par I’ «<American Academy of Clinical Toxicology»
et I'<European Association of Poison Centres» (www.clintox.org). Etant donné
qu’il n’existe souvent pas, pour ces techniques, d’étude randomisée contrblée,
les recommandations suivantes ont été établies par ces associations sur base
d’un consensus d’experts.
— Le charbon activé, comme médicament adsorbant, ne peut pas étre
administré de maniere systématique, et uniquement apres avoir pesé les
risques et les avantages escomptés. L’administration de charbon activé en



cas d’intoxication par des alcools, du lithium ou du fer n’a pas de sens étant
donné la faible adsorption de ces produits. L’efficacité du charbon activé est
optimalisée lorsqu’il est administré dans I’heure suivant l'intoxication; un
intérét éventuel en cas d’administration plus tardive ne peut toutefois pas
étre exclu. L’administration de charbon activé est contre-indiquée chez les
patients présentant un risque d’atteinte des voies respiratoires et une
diminution de I'état de conscience, avec risque d’aspiration, ou en cas
d’atteinte du tractus gastro-intestinal, p. ex. aprés ingestion de produits
caustiques. En milieu hospitalier, le charbon activé peut étre administré au
moyen d’une sonde gastrique, et dans certaines intoxications et certaines
circonstances, il peut étre administré a plusieurs reprises.

— La vidange gastrique ne peut pas étre effectuée de maniére systématique.
Des facteurs tels la gravité de I'intoxication, la probabilité que la vidange
gastrique entrainera I'élimination d’'une quantité cliniquement significative
(entre autres en fonction du délai apres la prise) et le risque de la procédure
(entre autres aspiration, Iésion cesophagienne) doivent étre pris en
considération.

— Provoquer des vomissements au moyen de sirop d’lpeca n’a pratiquement
plus de place.

— L'utilisation de laxatifs dans les intoxications n’est pas argumentée.

— Un lavage intestinal peut étre proposé dans certaines intoxications, p. ex. en
cas de présentation tardive d’une intoxication potentielle par des médica-
ments a libération prolongée.

Médicaments de la trousse d'urgence

Il est difficile de déterminer le contenu rationnel d'une trousse d'urgence. Le
choix repose dés lors en grande partie sur I'expérience personnelle. De plus, les
exigences d'un médecin pratiquant a proximité d'un hoépital disposant d'un
service d'urgence et d'un service d'aide médicale urgente (SAMU) seront
différentes de celles d'un médecin pratiquant a distance d'un tel établissement.
Il faut aussi insister sur les exigences de conservation de certains médicaments,
ainsi que sur la nécessité de respecter les dates de péremption.

Un contenu type pour une trousse d'urgence destinée au généraliste est
proposé dans le tableau. Les médicaments sont cités sans mention de leur
posologie. La liste ne retient dans chaque cas qu'un produit parmi d'autres
possibilités parfois nombreuses, ce qui n'exclut pas d'autres choix. Il va de soi
qu'il peut étre utile d'avoir a disposition des aiguilles et seringues, un cathéter
périphérique ainsi qu'une chambre d'expansion.

Domus Medica a publié des recommandations au sujet de [I'utilisation de la
trousse d’urgence [Aanbevelingen voor goede medische praktijkvoering. Het
gebruik van de urgentietrousse. Huisarts Nu 2001; 31: 338-58, avec une mise a
jour dans Huisarts Nu 2002; 31: 354; ce document peut étre consulté via
www.domusmedica.be, cliquez sur «Publicaties» et sélectionnez «Aanbeveling»
comme catégorie et «urgentietrousse» comme mot-clé].



Proposition de contenu d’une trousse d’urgence destinée au généraliste

AINS diclofénac amp. 75 mg/3 ml (i.m.)
Antibiotique - amoxicilline 1 g (i.m.)

- céfuroxime 750 mg (i.m. et i.v.)
Analgésique - paracétamol a usage oral

- morphine amp. 10 mg/1 ml (s.c. - i.m. - i.v)
Antagoniste morphi- naloxone amp. 0,4 mg/1 ml (i.m. - i.v. - s.c.)
nique

Antiagrégant acide acétylsalicylique compr. efferv. d’environ
300 mg
Antiangoreux dinitrate d'isosorbide compr. sublingual 5 mg
Antiarythmique - vérapamil amp. 5 mg/2 ml (i.v. lente)
- adénosine amp. 6 mg/2 ml (i.v. rapide)
Anticholinergique atropine amp. 0,5 mg/ ml (i.v.)
Antiémétique métoclopramide amp. 10 mg/2 ml (i.m. - i.v.)
Antiépileptique - diazépam amp. 10 mg/2 ml (i.v. ou par voie

intrarectale a I'aide d'une rectiole)
- lorazépam amp. 4 mg/1 ml (i.v.)

Antihistaminique H; prométhazine amp. 50 mg/ 2 ml (i.m.)
Antipsychotique halopéridol amp. 5 mg/1 ml (i.m.)
Anxiolytique benzodiazépine orale (durée d'action intermédiaire)
Bronchodilatateur - salbutamol aérosol doseur
- bromure d’ipratropium aérosol doseur
Corticostéroide - méthylprednisolone amp. 125 mg/2 ml (i.m. - i.v.)
(de préférence sans agent conservateur) et compr.
32 mg
- bétaméthasone 0,5 mg/ml
Diurétique furosémide amp. 20 mg/2 ml (i.m. - i.v.)
Meédicament hypergly- - glucagon 1 mg/1 ml (i.m. - i.v. - s.c.)
cémiant - glucose amp. 3 ou 5 g/10 ml (i.v.)
Ocytocique méthylergométrine amp. 0,2 mg/1 ml (i.m.- s.c.)
Spasmolytique butylhyoscine bromure amp. 20 mg/1 ml (i.m.- i.v. -
s.c.)

Sympathicomimétique  épinéphrine amp. 1 mg/1 ml (1/1.000) (i.m.)

Site web du Centre Belge d’Information Pharmacothérapeutique
www.cbip.be

Les informations suivantes peuvent y étre consultées.

Le Répertoire Commenté des Médicaments. Sur le site web, le Répertoire est
mis a jour tous les mois en ce qui concerne les données relatives aux spécialités
disponibles (voir aussi plus loin dans la rubriqgue «Modalités de rembourse-
ment»). On peut également voir sur le site ce qui a changé depuis la mise a jour
précédente du Répertoire, et quelles sont les différences entre I'information dans
le Répertoire sur le site et I'information dans la derniére version imprimée du
Répertoire. Une révision compléte de la version électronique est effectuée
annuellement aux environs du mois d’avril, en méme temps que celle de la
version imprimée. Une version électronique du Répertoire Commenté des
Médicaments est aussi disponible en format dbf (dBase lll) et en format HTML IV
(version pour PC et version pour PDA) (voir rubrique «Télécharger» sur notre site
web).

Tableaux comparatifs des prix. Pour chaque spécialité, il est possible de
consulter un tableau, établi par principe actif ou association de principes actifs.
Des informations sur les modalités de remboursement y sont également
données (voir plus loin). Dans les tableaux comparatifs des prix, le code ATC, la
DDD (Defined Daily Dose) et la DPP (nombre de DDD par conditionnement) sont
mentionnés au niveau de chaque conditionnement.



Les Folia Pharmacotherapeutica sont disponibles sur le site web, a partir de
janvier 1999, jusqu’au numéro le plus récent. Des liens entre les Folia sont
proposés, et également lorsque c’est possible, vers les articles originaux
(Pubmed).

Les Fiches de transparence a partir de janvier 2003 peuvent étre consultées sur
le site web.

La rubrique «Bon a savoir». L’objectif de cette rubrique est d’informer sur
I'actualité, et de donner un premier point de vue lorsque des informations au
sujet d’études, de développements ou d’opinions sur des médicaments ont été
publiées p. ex. dans la presse. Les lecteurs qui ont des suggestions a propos
d’informations actuelles, peuvent les envoyer a I'adresse de correspondance
(voir «<Adresses utiles»).

Folia Express. Les médecins, pharmaciens et autres personnes travaillant dans
le secteur des soins de santé peuvent se faire connaitre (a 'adresse e-mail
folia@ugent.be) pour étre informés par e-mail chaque fois qu’un nouveau
communiqué apparait dans la rubrique « Bon a savoir », de la mise a jour
mensuelle du Répertoire et de la parution d’'un nouveau numéro des Folia sur le
site web. Les personnes intéressées sont invitées a nous signaler tout
changement éventuel d’adresse e-mail.

Adresses utiles

Centre Belge d'Information Pharmacothérapeutique (C.B.I.P)
site web: www.cbip.be ou www.bcfi.be

Correspondance :

* Concernant le contenu
C.B.I.P.
€/, Heymans Instituut
De Pintelaan, 185
9000 Gent
fax : 09/240.49.88
e-mail : Folia@ugent.be

e Administrative (p. ex. changements d’adresse pour les pharmaciens,
demande des Folia ou du Répertoire)
C.B.I.P.
C/(,Agence Fédérale des Médicaments et des Produits de Santé
Eurostation, bloc II, 8°™ étage
Place Victor Horta 40, bte 40
1060 Bruxelles
e-mail: cbip@health.fgov.be
Pour les médecins et les dentistes, les changements d’adresse se font
automatiquement par la Banque Carrefour de la Sécurité Sociale dés que le
changement a été effectué a la commune.

Agence Fédérale des Meédicaments et des Produits de Santé - Service
d’information (AFMPS)

Eurostation, bloc II, 8™ étage

Place Victor Horta 40, bte 40

1060 Bruxelles

tél. 02/524.83.57 ou 02/524.83.56

site web: www.health.fgov.be cliquez sur «Médicaments»



Association Pharmaceutique Belge (A.P.B.)
Rue Archimede, 11

1000 Bruxelles

tél. : 02/285.42.00

fax : 02/285.42.85

site web: www.apb.be

Centre Antipoison

€/, Hopital Central de la Base Reine Astrid

Rue Bruyn 1

1120 Bruxelles

tél. : 070/245.245 (permanence médicale) et 02/264.96.36 (administration)
fax : 02/264.96.46 (administration)

site web: www.poisoncentre.be

Centre National de Pharmacovigilance

Agence Fédérale des Médicaments et des Produits de Santé (AFMPS)
Eurostation, bloc Il, 8°™° étage

Place Victor Horta 40, bte 40

1060 Bruxelles

e-mail: adversedrugreactions@health.fgov.be

site web: www.health.fgov.be, cliquez sur «<Médicaments»

Conseil Supérieur d’Hygiene (CSH)

Rue de I’Autonomie 4

1070 Bruxelles

site web: www.health.fgov.be/CSH_HGR

Institut de Médecine Tropicale - Conseils aux voyageurs

Rue Nationale, 155

2000 Anvers

tél.: 03/247.66.66 (numéro général) ou 0900-10110 (travelphone)
site web: www.itg.be

Institut National d’assurance maladie-invalidité (INAMI)
Avenue de Tervuren, 211

1150 Bruxelles

tél.: 02/739.71.11

fax: 02/739.72.91

site web: www.inami.be

Institut Pasteur - Bruxelles

Rue Engeland, 642

1180 Bruxelles

tél.: 02/373.31.11 ou 02/373.31.76
fax: 02/373.32.82

site web: www.pasteur.be

Pharma.be

Chaussée de la Hulpe 166
1170 Bruxelles

tél.: 02/661.91.04

fax: 02/661.91.99

site web: www.pharma.be



Livres

Généraux
Algemene Farmacotherapie. Bohn Stafleu Van Loghum, 7éme édition, 1999.

Avery's Drug Treatment. A Guide to the Properties, Choice, Therapeutic Use and
Economic Value of Drugs in Disease Management. Adis International Limited,
4eme édition, 1997.

Clinical Evidence. BMJ Publishing Group (revu deux fois par an; pour plus
d’information: www.clinicalevidence.com).

Goldfrank’s Toxicological Emergencies. Appleton & Lange, 8éme édition, 2006.

Goodman and Gilman's The Pharmacological Basis of Therapeutics. McGraw-
Hill, 11éme édition, 2005.

Martindale, The Complete Drug Reference. Pharmaceutical Press, 35éme
édition, 2007.

Pharmacologie. Des Concepts Fondamentaux aux Applications Thérapeutiques.
Frison-Roche/Slatkine, 3éme édition, 1998.

Guide belge des traitements anti-infectieux en pratique ambulatoire. Belgian
Antibiotic Coordination Committee (BAPCOC) édition 2006 via
http://www.health.fgov.be/antibiotics, cliquez a droite sur «Divers», et en version
imprimée a demander a I'adresse e-mail bapcoc@health.fgov.be

The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy. Belgian/Luxembourg edition 2006-
2007.

Formulaires de médicaments

Répertoire Commenté des Médicaments édité par le Centre Belge d’Information
Pharmacothérapeutique (mis a jour tous les mois); version électronique
disponible via www.cbip.be ou www.bcfi.be

British National Formulary, édité par la British Medical Association et la Royal
Pharmaceutical Society of Great Britain (mis a jour tous les 6 mois); version
électronique disponible via www.bnf.org

Farmacotherapeutisch Kompas, édité par la «<Commissie Farmaceutische Hulp»
néerlandaise du «College voor Zorgverzekeringen» (publié annuellement);
version électronique disponible via www.fk.cvzk.nl

Formulaire MRS, édité par le groupe de travail Formulaire MRS (publié
annuellement); version électronique disponible via www.formularium.be. La
Geneesmiddelenbrief/Formul R info parait aussi réguliérement (version électro-
nique disponible via www.formularium.be/fr/menu.html).

Formulaire Thérapeutique Magistral édité sous la responsabilité de I’Agence
Fédérale des Médicaments et des Produits de Santé (AFMPS). Le Formulaire se
limite actuellement aux préparations magistrales en dermatologie. Des
informations complémentaires peuvent étre obtenues au numéro de téléphone
02.524.82.55 (en frangais) ou 02.524.82.52 (en neérlandais).

Informatorium Medicamentorum (publié annuellement), rédigé par le «Genees-
middel Informatie Centrum du Wetenschappelijk Instituut Nederlandse Apo-
thekers», sous la direction de la «Koninklijke Nederlandse Maatschappij ter
Bevordering der Pharmacie» (KNMP).

Effets indésirables et interactions

Davies’ Textbook of Adverse Drug Reactions. Chapman & Hall Medical, 5eme
édition, 1998.



Stockley’s Drug Interactions. The Pharmaceutical Press, 7éme édition, 2006.
Aussi en cd-rom et sur internet, plus d’informations via www.pharmpress.com/
stockley

Meyler's Side Effects of Drugs. Elsevier, 15éme édition, 2006.

The Top 100 Drug Interactions. A guide to Patient Management (2006).

P.D. Hansten et J.R. Horn; plus d’informations via www.hanstenandhorn.com
Grossesse et allaitement

Drugs in Pregnancy and Lactation. A Reference Guide to Fetal and Neonatal
Risk. Lippincott Williams & Wilkins, 7eéme édition, 2005. Des mises a jour sont
publiées quatre fois par an: «Drugs in Pregnancy and Lactation Update».

Geneesmiddelen bij Zwangerschap. Boekdeel 1. Acco, 1ére édition, 1994.
Geneesmiddelen bij Zwangerschap. Boekdeel 2. Acco, 1ére édition, 1997.
Geneesmiddelen en Borstvoeding. Arnette Blackwell, 1ére édition, 1992.
Médicaments et Allaitement. Arnette Blackwell, 2éme édition, 1996.

Breastfeeding. A guide for the medical profession. Mosby, Inc., 5éme édition,
1999.

Revues se rapportant a la pharmacothérapie

Générales
Drug and Therapeutics Bulletin (pour information: www.dtb.org.uk/dtb).

Evidence-Based Medicine (pour information: www.evidence-basedmedicine.
com).

Folia Pharmacotherapeutica (peut étre aussi consulté sur internet: www.cbip.be).

Geneesmiddelenbulletin (peut étre aussi consulté sur internet:
www.geneesmiddelenbulletin.nl).

La Revue Prescrire (les abonnés peuvent aussi la consulter sur internet:
www.prescrire.org; «Prescrire International» publie les traductions en anglais des
articles parus dans «La Revue Prescrire»).

Minerva (peut étre aussi consulté sur internet: www.minerva-ebm.be).

Pharma Selecta (peut étre aussi consulté sur internet: www.pharmaselecta.nl).
The Medical Letter (pour information: www.medicalletter.com; «La Lettre
Médicale» est une traduction frangaise de «The Medical Letter».)

Effets indésirables et interactions

Drug Safety (pour information: www.adis.com).

Reactions (pour information: www.adis.com).

Divers

Tarif des Spécialités Pharmaceutiques édité par I’Association Pharmaceutique
Belge (voir plus haut); publié deux fois par an, avec un supplément les autres
mois de I'année. (Pour information: www.apb.be).

Compendium, édité annuellement par Pharma.be (voir plus haut). Peut étre aussi
consulté via internet (apres inscription via www.pharma.be).

Rapports du jury des Réunions de Consensus, organisées par le Comité
d’évaluation des pratiques médicales en matiére de médicaments, via
www.inami.fgov.be/drug/fr/statistics-scientific-information/consensus/index.
htm



Sources d’information électroniques

cd-roms

Micromedex (Healthcare Series): le paguet contient 2 cd-roms (cd-rom A: Acute
Care/ Toxicology Information; cd-rom B: Drug Information). Les cd-roms
contiennent entre autres la version électronique du «Martindale (The Complete
Drug Reference)», «Physician’s Desk Reference» (notices américaines) et
«DRUGDEX System». Une mise a jour est réalisée tous les trimestres. Il est
possible de sélectionner les programmes du cd-rom auxquels on souhaite
s’abonner (pour plus d’information sur Micromedex en général:
www.micromedex.com).

Sites web

Une liste plus détaillée de sites internet utiles peut étre consultée dans la
rubrique «Liens» sur notre site (www.cbip.be).

- Adresses d’Instances de la Santé

www.health.fgov.be, cliquez sur «Médicaments»

Site web de I’Agence Fédérale des Médicaments et des Produits de Santé
(AFMPS) en Belgique.

www.fda.gov
Site web de la Food and Drug Administration, I'organe d'enregistrement aux
Etats-Unis.

www.mhra.gov.uk
Site web de la Medicines and Healthcare products Regulatory Agency, I'organe
d’enregistrement au Royaume-Uni.

www.emea.europa.eu
Site web de I'’Agence Européenne des Médicaments (European Medicines
Agency ou EMEA)

www.who.int
Site web de I’Organisation Mondiale de la Santé.

- Divers
www.health.fgov.be/antibiotics
Site web du Belgian Antibiotic Policy Coordination Committee (BAPCOC)

www.iph.fgov.be
Site web de I'Institut Scientifique de Santé Publique

www.inami.be

Site web de I'Institut national d’assurance maladie-invalidité (INAMI), avec entre
autres des informations sur le remboursement de référence et les criteres de
remboursement.

www.iph.fgov.be
Site web de I'Institut Scientifique de Santé Publique

www.ncbi.nim.nih.gov/Pubmed

Ce site offre un service de recherche qui permet, grace a un index, de retrouver
un article publié sur un sujet déterminé. Pour bon nombre d’articles, I'abstract
peut étre consulté.

www.hice.org.uk

Site web du National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), une
section du National Health Service (Engeland/Wales). Son objectif est de rédiger
des recommandations, notamment au sujet de médicaments et d’autres
interventions.



www.cochrane.org

Site web de la Cochrane Collaboration, une organisation ayant pour objectif
d’élaborer et de mettre a jour des revues systématiques sur les effets
d’interventions cliniques.

www.cochrane.be
Site web de la division belge de la Cochrane Collaboration.

www.farmaka.be

Site web du Project Farmaka, centre d’information indépendante sur les
médicaments.

www.dopinglijn.be

Revue sur la répression du dopage en Communauté flamande.
www.dopage.be

Revue sur la répression du dopage en Communauté frangaise.

www.guidelines.gov

National Guideline Clearinghouse (NGC): site web avec des recommandations
cliniques basées sur des preuves, élaborées par I’Agency for Healthcare
Research and Quality, en collaboration avec I’American Medical Association et
I’American Association of Health Plans.

www.domusmedica.be

Site web de Domus Medica (anciennement Wetenschappelijke Vereniging van
Vlaamse Huisartsen ou WVVH).

www.ssmg.be

Site web de la Société Scientifique de Médecine Générale.



Quelques explications sur le Répertoire

La liste des abréviations et des symboles utilisés dans le Répertoire se trouve a
Iintérieur de la couverture postérieure.

Le nom de spécialité mentionné dans le Répertoire est la dénomination du
médicament, sans ajout du dosage et de la forme pharmaceutique. Des termes
tels Retard et Forte sont, le cas échéant, mentionnés au niveau des différentes
formes pharmaceutiques.

Le nom de firme qui est mentionné entre parenthéses pour chaque nom de
spécialité est celui de la firme titulaire de I'autorisation de mise sur le marché, qui
est responsable de I'information. Lorsqu’il s’agit d’une firme étrangére, c’est le
nom du représentant local ou du distributeur belge qui est mentionné. S’il n’y a
pas de point de contact en Belgique, c’est la firme étrangére qui est mentionnée.

Pour chaque spécialité, la composition en principes actifs est donnée en
utilisant pour autant qu’elle existe la Dénomination Commune Internationale
(DCI) de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS). Le principe actif n’est
exprimé sous forme de sel que si le dosage est calculé pour ce sel.

Les voies d’administration sont mentionnées comme dans le résumé des

caractéristiques du produit, c.-a-d. la notice scientifique.

— Le terme i.v. (intraveineux) est utilisé pour les médicaments qui peuvent étre
administrés en bolus intraveineux; le terme perf. (perfusion) est utilisé pour
les médicaments administrés en perfusion intraveineuse.

— Le terme in situ est utilisé pour les médicaments qui peuvent étre injectés par
voie intra-articulaire, intralésionnelle, intrasinusale, intrabursale ou endoca-
vitaire.

— Le terme séc. (sécable) est utilisé pour les comprimés qui présentent une
ligne de sécabilité.

— Le terme fondant est utilisé pour les comprimés qui, sous I'action de la salive,
fondent rapidement dans la bouche.

Le terme «Autre(s) dénomination(s)» est utilisé pour indiquer les spécialités du
méme groupe pharmaceutique qui contiennent le méme principe actif, méme si
les dosages et/ou les formes pharmaceutiques sont différents. Pour les
associations estroprogestatives a usage contraceptif, la mention «Autre(s)
dénomination(s)» ne figure que pour les spécialités qui contiennent les mémes
principes actifs en quantité identique. Les différentes spécialités contenant les
mémes principes actifs n’ont pas toujours les mémes indications mentionnées
dans la notice, méme lorsqu’il s’agit de quantités équivalentes et de voie
d’administration identique.

La posologie mentionnée dans le Répertoire est parfois commune a un groupe
de médicaments. Dans d’autres cas, elle est spécifique a une spécialité en
particulier; dans ce dernier cas, il s’agit souvent de la posologie qui figure dans
la notice. Pour les spécialités réservées a I'usage hospitalier ou prescrites le plus
souvent par un spécialiste, la posologie n’est pas mentionnée. Elle n’est pas non
plus mentionnée pour des médicaments a usage externe, des sirops antitussifs,
etc... L'utilisation de certaines spécialités n’est pas justifiée: dans ce cas, cela
est signalé explicitement dans le texte ou par la mention «Posol.—» en regard de
la spécialité.

Le sigle «R/» indique si la spécialité est soumise a la prescription. Certains
médicaments peuvent étre obtenus non seulement sur prescription médicale,
mais aussi «sur demande écrite du patient». |l s’agit p. ex. de préparations
contenant par conditionnement plus de 10,05 g de paracétamol (a I’exception
des préparations qui contiennent du paracétamol en association a de la codéine:
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celles-ci sont toujours soumises a la prescription). Le sigle «R/» figure aupres
des médicaments auxquels s’applique cette régle, mais la possibilité d’une
demande écrite est mentionnée. Un médicament non enregistré en Belgique
peut, sous certaines conditions, étre importé de I’étranger par un pharmacien, si
celui-ci ou celle-ci est en possession d’une prescription médicale nominative et
d’une déclaration du médecin [voir Folia de juillet 2004].

Depuis le octobre 2005, le systéme de prescription sous DCI est entré en
application (plus d’informations via
www.inami.fgov.be/drug/fr/drugs/general-information/prescription/index.asp).
Outre les données administrations habituelles, les données suivantes doivent
figurer sur la prescription: nom du médicament, voie d’administration, dosage,
dose journaliere et durée du traitement en semaines et/ou jours.

La mention «stupéfiant» est utilisée pour les spécialités soumises a la
réglementation des stupéfiants, et la mention «médicament spécialement
réglementé» lorsqu’une réglementation similaire a celle des stupéfiants est en
vigueur.

18I’

La mention «U.H.» (usage hospitalier) a la place du prix indique que la spécialité
n’est en principe utilisée qu’en milieu hospitalier; pour ces spécialités, seul le
plus petit conditionnement est mentionné.

La mention «importation paralléle» signifie qu’une firme importe a partir d’'un
Etat membre de I'Union européenne un médicament commercialisé en Belgique
mais aussi dans cet autre Etat membre. C’est la raison pour laquelle un certain
nombre de médicaments sont distribués en Belgique sous la méme dénomina-
tion par des firmes différentes.

Depuis le 1°" janvier 2004, la liste WADA des substances et méthodes utilisées
pour le dopage dans le sport est entrée en vigueur en Communauté francaise et
en Communauté flamande. WADA signifie World Anti-Doping Agency
(www.wada-ama.org). Dans le Répertoire, deux symboles sont utilisés en ce qui
concerne les médicaments et le dopage.

— Le symbole ® signale 1°) les spécialités qui sont toujours interdites (c.-a-d.
que ce soit dans le cadre ou non d’une compétition, et ce dans tous les
sports), 2°) les spécialités qui ne sont interdites que dans le cadre d’une
compétition, et 3°) les spécialités qui ne sont interdites que dans certains
sports.

— Le symbole @ signale 1°) les spécialités a base de codéine ou d’éthylmor-
phine (étant donné qu’elles peuvent entrainer un contrdle positif pour la
morphine), 2°) les spécialités a base de corticostéroides a usage dermato-
logique (y compris par ionophorese ou sonophorése), a usage nasal, otique,
buccal ou ophtalmique, au niveau des gencives ou a usage périanal, et 3°) les
spécialités a base d’adrénaline en association a des anesthésiques. Ces
médicaments avec le symbole @ sont autorisés, mais peuvent toutefois
entrainer un contréle de dopage positif.

Il est important lors d’un éventuel contr6le de dopage de signaler au médecin

contrdleur 'usage de tout médicament, quel qu’il soit. Pour plus de détails, nous

renvoyons aux sites web de la Communauté francaise (www.dopage.be) et de la

Communauté flamande (www.dopinglijn.be)

Le prix est exprimé en euro. Bien que le symbole euro doive officiellement étre
mentionné avant le prix, il est, pour des raisons de lisibilité, mentionné dans le
Répertoire apres le prix.
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Les modalités de remboursement

Dans le Reépertoire, la catégorie a laquelle appartiennent les spécialités
remboursables conformément aux regles de 'INAMI est mentionnée en regard
de chacun des conditionnements; le remboursement d’une spécialité differe
parfois en fonction des indications.

Dans le systéme du «remboursement de référence», le montant utilisé pour
calculer le remboursement (appelé la base de remboursement) d’une spécialité
originale pour laguelle il existe une spécialité remboursable moins colteuse
(souvent une «spécialité générique» ou une «copie»), est diminué (depuis le 1
juillet 2005) de 30%. Il en résulte que la contribution personnelle du patient
(ticket modérateur) est plus élevée lorsque la spécialité la plus colteuse lui est
prescrite et délivrée: le ticket modérateur pour le patient est augmenté de la
différence éventuelle entre le prix public et la base de remboursement
(«supplément au ticket modérateur»). De plus amples informations a ce sujet
peuvent étre trouvées sur le site web de I'INAMI (www.inami.be).

De plus, depuis le 1" avril 20086, il est évalué pour chaque médecin dans quelle
mesure il essaie, lors de la prescription de spécialités remboursables, de tenir
compte de leur prix. A cette fin, a partir de cette date, il sera contrblé, par
périodes de 6 mois, la quantité de «médicaments bon marché» prescrit par le
médecin, en pourcentage de son total de spécialités remboursables prescrites.
L’arrété royal du 17 septembre 2005 (M.B. du 27 septembre 2005) fixe le
pourcentage de «<médicaments bon marché» a atteindre, et ce pour les différents
titres professionnels, p. ex. 27% pour les médecins généralistes [voir Folia de
décembre 2005].

En ce qui concemne le ticket modérateur et le contréle de la prescription de
«médicaments bon marché», on peut dés lors distinguer deux catégories de
médicaments.
— Médicaments sans supplément au ticket modérateur. |l s’agit des spécialités
suivantes.
¢ | es «<médicaments bon marché»: génériques, copies et spécialités originales
dont le prix a été suffisamment diminué. Ces «médicaments bon marché»
sont indiqués dans le Répertoire et sur notre site web par le symbole © (en
vert sur notre site web).
e Les spécialités qui ne font pas partie de la catégorie «médicaments bon
marché», mais pour lesquels il N’y a pas de supplément au ticket modérateur,
p. ex. parce qu’il n’existe pas d’alternative «<bon marché» a base du méme
principe actif. Ces spécialités sont indiquées dans le Répertoire et sur notre
site web par le symbole O (en bleu sur notre site web).
— Médicaments avec un supplément au ticket modérateur.
Il s’agit des spécialités originales pour lesquelles il existe une alternative «bon
marché» a base du méme principe actif, et dont le prix n'a pas été
suffisamment diminué. Il va de soi que ces spécialités n’appartiennent pas a
la catégorie des médicaments «bon marché». Ces spécialités sont indiquées
dans le Répertoire et sur notre site web par le symbole O (en orange sur notre
site web).

Depuis le 1°" octobre 2005, le systéme de «prescription sous DCl» (Dénomina-
tion Commune Internationale) est d’application. Tous les médicaments prescrits
sous DCI sont comptabilisés comme «médicaments bon marché», et inter-
viennent donc dans le pourcentage des «médicaments bon marché».
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Pour les patients ambulants, les modalités de remboursement sont les
suivantes.

Catégorie de remboursement Ticket modeérateur (pour les
plafonds, voir plus loin)

Tous les assurés 0%

b Assurés préférentiels (entre autres 15%
VIPO)
Assurés ordinaires 25%

c Tous les assurés 50%

cs  Tous les assurés 60%

cx  Tous les assurés 80%

— Le plafond du ticket modérateur est le montant maximal payé par le patient

comme ticket modérateur pour un médicament remboursé en catégorie b ou
c. Depuis le 1°" novembre 2005, ces plafonds ont été augmentés lorsque le
«groupe thérapeutique» auquel appartient ce médicament comporte au
moins un générique ou une copie. Par «groupe thérapeutique», on entend
dans ce contexte une «classe ATC de niveau 4» [voir Folia de décembre
2005]. Le tableau ci-dessous reprend les plafonds du ticket modérateur qui
sont actuellement en vigueur, tenant compte de I'indexation au 1°" janvier
2007.

— Pour les spécialités auxquelles s’applique le remboursement de référence, le

ticket modérateur a payer par le patient est majoré de la différence éventuelle
entre le prix public et la base de remboursement («supplément au ticket
modérateur»).

— Par «grand conditionnement», il faut entendre tout conditionnement public

qui contient plus de 60 unités d’utilisation (a I'exception des liquides et des
solutions de perfusion, des produits d’inhalation pour utilisation nasale et
pulmonaire et des pommades). Par unité d’utilisation, on entend I'unidose, ou
en cas de multidose, I'unité standard a savoir 1 g, 1 ml ou 1 dose ou 1 litre
pour I'oxygéne.

— La lettre qui indique la catégorie de remboursement dans le Répertoire peut

étre

* suivie du signe ": remboursement selon le chapitre IV, c.-a-d. uniquement
aprés autorisation du médecin conseil de I'organisme assureur (controle a
priori);

esuivie du signe I' : remboursement selon le chapitre I, c.-a-d. sans
autorisation préalable du médecin conseil, mais avec un contréle a posteriori;
En ce qui concerne le contrlle a priori et a posteriori, voir le site web de
"INAMI (www.inami.be). Pour les médicaments remboursés selon le chapitre
I ou 1V, il est possible sur notre site (www.cbip.be) d’accéder aux conditions
de remboursement telles que fixées par I'INAMI (cliquez sur le symbole
ou ). Si I'INAMI dispose d'un formulaire spécifique de demande de
remboursement, celui-ci peut étre télécharge.

e suivie de la lettre J: cette lettre indique I'intervention spéciale de I'INAMI pour
les contraceptifs chez les femmes de moins de 21 ans (voir «Bon a savoir» du
26 avril 2004);

e remplacée par la lettre h: la spécialité n’est remboursée qu’en milieu
hospitalier.
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Les plafonds du ticket modérateur, tenant compte de I'indexation au 1°" janvier
2007, sont les suivants.

Assuré Assuré
ordinaire  préférentiel

Catégorie de remboursement b
Classe ATC de niveau 4 sans générique ou copie

- Les «grands conditionnements» 15,90€ 10,60€
- Les autres conditionnements 10,60€ 7,10€
Classe ATC de niveau 4 avec générique ou copie

- Les «grands conditionnements» 23,90€ 15,90€
- Les autres conditionnements 15,90€ 10,60€

Catégorie de remboursement ¢
Classe ATC de niveau 4 sans générique ou copie

(tous les conditionnements) 17,70€ 10,60€
Classe ATC de niveau 4 avec générique ou copie
(tous les conditionnements) 26,50€ 15,90€

Pour les patients hospitalisés, I'intervention personnelle pour les spécialités
remboursées est fixée forfaitairement a € 0,62 par journée d’hospitalisation.

Depuis le 1°" juillet 2006, un systéme de remboursement forfaitaire des
spécialités pharmaceutiques a IPhépital est entré en vigueur (pour plus
d’informations, voir www.inami.fgov.be/care/fr/hospitals/specific-information/
forfaitarisation/index.htm).

Passer d’une spécialité a une autre

Les changements récents des modalités de remboursement entrainent, plus
souvent qu’auparavant, le remplacement d’une spécialité donnée par une autre.
Les spécialités originales, les génériques et les copies a base du méme principe
actif et qui ont le méme dosage et la méme forme galénique sont souvent
interchangeables sans problémes. Passer d’une spécialité a une autre peut
toutefois entrainer une certaine confusion en raison p. ex. du changement de
dénomination, de couleur ou de godt, certainement chez les patients en
traitement chronique. Par ailleurs, dans certaines situations, il est préférable de
ne pas passer d’une spécialité a une autre, ou de le faire trés prudemment, p. ex.
lorsqu’il s’agit d’'un médicament dont la marge thérapeutique-toxique est étroite.
Certains excipients (p. ex. certains colorants ou agents conservateurs,
aspartame, gluten) peuvent aussi poser des problemes. Les excipients sont
toujours mentionnés dans la notice, et il peut étre utile p. ex. d'y controler la
présence de colorants ou de conservateurs lors de la prescription a des patients
avec des antécédents d’allergie, la présence d’aspartame chez des patients
atteints de phénylcétonurie, ou la présence de gluten chez les patients atteints
d’une maladie cceliaque.[Voir aussi Folia de février 2006.]
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1. Systéme cardio-vasculaire

. Médicaments de I'insuffisance cardiaque
. Antiangoreux

. Antiarythmiques

. Antihypertenseurs

. Diurétiques

. Médicaments de I’hypotension

. Médicaments des troubles vasculaires

. Substances veinotropes et capillarotropes
. Médicaments antithrombotiques

0. Antihémorragiques

1.1
1.2
1.3
1.4
1.5
1.6
1.7
1.8
1.9
1.1
1.11. Hypolipidémiants

1.1. Médicaments de l'insuffisance cardiaque

Sont utilisés dans le traitement de l'insuffisance cardiaque:

— des diurétiques (voir 1.5.)

— des dérivés nitrés (voir 1.2.1.)

— des inhibiteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine (voir 1.4.3.)
— des antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il (voir 1.4.4.)

— des pB-bloquants (voir 1.4.1.)

— des glycosides digitaliques

— des inhibiteurs des phosphodiestérases

— des sympathicomimétiques.

Positionnement

— Voir Folia de juin 2004.

— Les symptémes liés a la rétention hydrosodée sont soulagés par des
diurétiques.

— Dans linsuffisance cardiaque chronique, on utilise des médicaments qui
augmentent la qualité de vie et I'espérance de vie des patients atteints
d’insuffisance cardiaque, a savoir les inhibiteurs de I’enzyme de conversion de
I’angiotensine (IECA), les p-bloquants et, chez les patients atteints d’une
insuffisance cardiaque grave (NYHA 3-4), le diurétique antagoniste de
I'aldostérone spironolactone. Chez les patients traités par I'association d’un
IECA et de spironolactone, il convient de suivre de prés la fonction rénale et la
kaliémie. Les antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il (sartans) ne sont
indiqués que lorsque les IECA ne sont pas supportés (p. ex. en raison d’une
toux).

— Les glycosides digitaliques n’ont pas d’effet prouvé sur la mortalité.

— Des substances inotropes positives telles les inhibiteurs des phosphodies-
térases et des sympathicomimétiques sont parfois utilisées a court terme en cas
d’insuffisance cardiaque résistante au traitement.

1.1.1. GLYCOSIDES DIGITALIQUES

Positionnement

— La digoxine n’a plus qu’une place
limitée dans la prise en charge des
patients atteints d’insuffisance car-

diaque, mais elle est parfois utilisée
dans la fibrillation auriculaire pour
ralentir la réponse ventriculaire [voir
Folia de janvier 2004 et la Fiche de
transparence «Prise en charge de la
fibrillation auriculaire», avec mises a
jour].
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— La digitoxine a le méme coefficient
thérapeutique étroit que la digoxine
et, a effet inotrope égal, elles ont la
méme probabilité d'entrainer des ef-
fets indésirables. Elles différent ce-
pendant par leurs propriétés pharma-
cocinétiques telle la demi-vie plasma-
tique (36 heures pour la digoxine
lorsque la fonction rénale est normale,
6 jours pour la digitoxine). Il n’existe
actuellement plus de spécialité a base
de digitoxine sur le marché belge.

— La métildigoxine a probablement
les mémes propriétés, effets indésira-
bles et interactions que la digoxine.
Etant donné que I'expérience avec la
digoxine est beaucoup plus grande,
I'utilisation de métildigoxine n’est pas
justifiée.

Indications

— Fibrillation auriculaire (pour ralentir
un rythme ventriculaire rapide ou en
cas d’insuffisance cardiaque sympto-
matique).

Contre-indications

— Bloc auriculo-ventriculaire (surtout
de deuxiéme ou troisieme degré).

— Cardiomyopathie obstructive.

— Syndrome de Wolff-Parkinson-
White.

Effets indésirables

— Nausées et autres troubles gastro-
intestinaux.

— Arythmies (extrasystoles ventricu-
laires, tachycardie auriculaire avec
bloc AV).

— Manifestations neurologiques (p.
ex. fatigue, troubles visuels).

— Risque accru d’effets indésirables
en cas d’hypokaliémie.

Précautions particuliéres

— Pour la digoxine, la résorption est
incompléte et variable: les différences
de résorption peuvent étre dues a la
forme galénique ou a des interactions.
— La marge thérapeutique-toxique
est étroite. La détermination des
concentrations plasmatiques de la
digoxine (classiquement entre 1 et 2
ng/ml, moins chez les personnes
agées) peut étre indiquée. Dans
I’étude DIG realisée chez des patients

atteints d’insuffisance cardiaque et
d’une diminution importante de la
fonction ventriculaire gauche, une
mortalité accrue a été observée avec
des concentrations de digoxine supé-
rieures a 1,2 ng/ml.

— |l faut tenir compte de la fonction
rénale (surtout pour la digoxine).

— La plupart des cas de toxicité sont
dus a des doses trop élevées, p. ex.
lorsqu’on ne tient pas compte de
facteurs tels I’age ou une insuffisance
rénale.

— En cas d’intoxication sévére, I'ad-
ministration d’anticorps antidigoxine
peut étre indiquée.

Interactions

— Diminution de la résorption des
glycosides digitaliques par des anta-
cides, adsorbants (p. ex. colestipol,
colestyramine, kaolin); prendre la di-
goxine de préférence au moins une
heure avant, ou quatre heures aprés
ces substances.

— Augmentation de la sensibilité aux
glycosides digitaliques par des médi-
caments diminuant la kaliémie (p. ex.
diurétiques augmentant la perte de
potassium, glucocorticoides).

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de la digoxine par la
quinidine, le propafénone, le vérapa-
mil (et peut-étre d’autres antagonistes
du calcium), Iitraconazole, la ciclo-
sporine et 'amiodarone.

— Diminution des concentrations
plasmatiques de la digoxine par le
millepertuis.

Administration

— Les glycosides digitaliques sont en
principe administrés par voie orale.

— Ce n'est qu'en cas d'urgence ou
de difficultés de résorption que la voie
intraveineuse se justifie.

— La décision d’administrer ou non
une dose de charge dépend de la
rapidité avec laguelle on désire digi-
taliser le patient. Certainement dans le
traitement de l'insuffisance cardiaque,
I'administration d'une telle dose n'est
plus pratiquée en raison du risque de
toxicité et étant donné qu’en urgence
d’autres médicaments (p. ex. des
diurétiques) sont indiqués.
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Digoxine

Posol.

—Dose d’entretien avec une fonction
rénale normale: en moyenne
0,25 mg par jour.

—Dose de charge (exceptionnelle-
ment): 0,75 mg par jour pendant 3
jours.

—En cas d’insuffisance rénale, les
doses doivent étre diminuées.
Chez les patients agés, la fonc-
tion rénale est toujours diminuée
et la dose doit en tout cas étre
diminuée.

—En cas d’administration intravei-
neuse de digoxine, la dose doit étre
diminuée d’un quart par rapport a
celle administrée par voie orale,
étant donné que la résorption aprés
administration orale est incompléte.

LANOXIN (GSK)
digoxine
compr.
60 x 0,125 mg
compr. (séc.)
60 x 0,25 mg
120 x 0,25 mg
élixir
60 ml 0,05 mg/ml
amp. perf.
5x 0,5 mg/2 ml R/

R/'boO 2,44 €

R/'boO
R/bo

2,61 €
4,16 €

R/'boO 4,10 €

4,98 €
Métildigoxine

LANITOP (Roche)
métildigoxine
compr. (séc.)

50 x 0,1 mg

Posol. —

R/'bo 2,48 €

1.1.2. INHIBITEURS DES PHOS-
PHODIESTERASES

L'énoximone et la milrinone exercent
un effet inotrope positif et possedent
des propriétés vasodilatatrices.

Indications

— Insuffisance cardiaque grave ne
répondant pas au traitement clas-
sique.

Précautions particuliéres
— Surveillance continue par monitor-
ing.

Enoximone

PERFAN (Belpharma)

énoximone
amp. i.v. - perf.
10 x 20 ml 5 mg/ml U.H.

Milrinone

COROTROPE (Sanofi-Aventis)

milrinone
amp. perf.
10 x 10 ml 1 mg/ml U.H.

1.1.3. SYMPATHICOMIMETIQUES

— Pour l'ibopamine, une augmen-
tation de la mortalité a été
observée dans certaines caté-
gories de patients traités.

— La dopamine et la dobutamine,
utilisées en perfusion intravei-
neuse, sont reprises en 1.6.1.
Meédicaments de I'hypotension ai-
gué.

Ibopamine

SCANDINE (Zambon)
ibopamine
compr. (séc.)
90 x 100 mg
Posol. —

R/Blo 3537€

ADDENDA: ANTICORPS
ANTIDIGOXINE

Les anticorps antidigoxine sont utili-
sés lors d'intoxication digitalique
massive.

DIGITALIS ANTIDOT (Roche)
anticorps antidigoxine Fab
flacon perf.
1 x 80 mg poudre U.H.
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1.2. Antiangoreux

Sont utilisés comme antiangoreux:

— des dérivés nitrés

— des B-bloquants (voir 1.4.1.)

— des antagonistes du calcium (voir 1.4.2.)
— la molsidomine.

Positionnement

— Voir Fiche de transparence «Prise en charge de I’angor stable», avec mises a
jour.

— Dans la prise en charge d'une crise aigué d'angine de poitrine, les dérivés
nitrés par voie sublinguale ainsi que le repos constituent le premier traitement.
— Pour le traitement d'entretien, on fait appel en premier lieu aux $-bloquants
(certainement apres un infarctus du myocarde), mais les dérivés nitrés, les
antagonistes du calcium et la molsidomine sont aussi utilisés.

— Dans «I'ischémie silencieuse», on utilise ces mémes médicaments.

— Les patients souffrant d'angor instable doivent en principe étre placés sous
monitoring continu; les (3-bloquants, les dérivés nitrés, I'acide acétylsalicylique
et I'néparine font partie du traitement standard. Les antagonistes des récepteurs
de la glycoprotéine lIb/llla (voir 1.9.1.4.) et les thiénopyridines (voir 1.9.1.2.) sont
également utilisés.

— Les antiangoreux n'influencent pas nécessairement le pronostic (morbidité,
mortalité) des affections coronariennes stables, hormis les [3-bloguants qui, en
association a I'acide acétylsalicylique et aux statines, ont leur place dans la

prévention secondaire aprés un infarctus du myocarde.

1.2.1. DERIVES NITRES

Indications

— Angine de poitrine.

— Insuffisance cardiaque gauche
(entre autres dans I'cedéme aigu du
poumon).

— Crise hypertensive.

Contre-indications

— Hypotension et choc.

— Infarctus ventriculaire droit (risque
de détérioration de la fonction hémo-
dynamique).

Effets indésirables

— Céphalées (surtout au début du
traitement).
— Hypotension.

Précautions particuliéres

— |l faut recommander au patient de
prendre les dérivés nitrés a usage
sublingual en position assise ou cou-
chée, surtout lorsque les doses sont
élevées, étant donné le risque d’hy-
potension, de syncope et de tachy-
cardie réflexe.

— Lors de l'usage chronique des
dérivés nitrés, leur efficacité peut

diminuer, surtout si des concentra-
tions élevées sont maintenues de
facon continue comme c'est le cas
lors de I'usage de préparations orales
a libération prolongée ou de prépara-
tions transdermiques. Des périodes
d'abstinence en dérivés nitrés sont
dés lors généralement introduites, p.
ex. en ne donnant pas de dose le soir
ou en retirant I'emplatre pendant
plusieurs heures par 24 heures.

— Les emplatres a base de nitrogly-
cérine ne peuvent pas étre coupés, a
moins que cela ne soit explicitement
mentionné dans la notice.

Interactions

— Risque d’hypotension lors de I'as-
sociation a d’autres médicaments
antihypertenseurs ou a I'alcool, et en
cas d’utilisation concomitante des
inhibiteurs de la phosphodiestérase
de type 5: sildénafil, tadalafil et
vardénafil (voir 3.3.3.).

Administration

— Sublinguale. La nitroglycérine et le
dinitrate d'isosorbide peuvent étre
donnés par voie sublinguale au mo-
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ment d’une crise d'angor ou avant un
effort susceptible de déclencher une
telle crise. Dans |'ccdéme aigu du
poumon et les poussées d'hyperten-
sion, ils peuvent aussi étre adminis-
trés par voie sublinguale. Il faut
expliquer clairement au patient qu'un
contact étroit du médicament avec les
mugqueuses buccales est nécessaire.
— Orale. La nitroglycérine et le dini-
trate d'isosorbide sont administrés
par voie orale en usage chronique,
dans un but prophylactique; il s'agit
pour la nitroglycérine de préparations
a libération prolongée.

— Transdermique. La nitroglycérine
peut aussi étre donnée par voie
transdermique, en employant des
emplatres a libération prolongée. La
quantité appliquée doit étre détermi-
née individuellement.

— Perfusion intraveineuse. Adminis-
tré en perfusion intraveineuse, le
dinitrate d'isosorbide peut entrainer
une amélioration hémodynamique en
cas d’insuffisance cardiaque grave; il
est aussi employé dans l'angor in-
stable et en phase aigué de l'infarctus
du myocarde.

1.2.1.1. Voie sublinguale et/ou orale
Dinitrate d'isosorbide

CEDOCARD (Altana)

dinitrate d'isosorbide
compr. (subling. et oral, séc.)

x 5mg R/bo 2,82 €
180 x 5 mg R/'bo 6,79 €
compr. (per os, séc.)
100 x 10 mg R/boO 517 €
100 x 20 mg R/boO 8,28 €
100 x 40 mg R/'bOo 1324 €
Posol.

- sublinguale: 2,5 a 5 mg
- per os: plusieurs fois p.j. 5 a 10 mg ou plus

Nitroglycérine (trinitrine)

Posol.

- sublinguale: 0,4 a 1 mg

- per os: plusieurs fois p.j. 2,5 mg ou
plus

NITROLINGUAL (Tramedico)
nitroglycérine
aérosol (subling.)
250 doses 0,4 mg/dose R/ b O
(aussi sur demande écrite du patient)

8,18 €

NYSCONITRINE (Therabel)
nitroglycérine
caps. (per os, lib. prolongée)
100 x 2,5 mg R/bo
100 x 6,5 mg R/bo 10,
(aussi sur demande écrite du patient)

WILLLONG (Will-Pharma)

nitroglycérine

caps. (per os, lib. prolongée)

100 x 2,5 mg R/bo 8,61
100 x 7,5 mg R/'bo 10,53
(aussi sur demande écrite du patient)

1.2.1.2. Voie intraveineuse

CEDOCARD (Altana)

dinitrate d'isosorbide
amp. perf.
10 x 10 mg/10 ml U.H.

1.2.1.3. Voie transdermique

Posol. un ou plusieurs emplatres une
fois par jour a maintenir pendant 12 a
16 heures

DEPONIT (Altana)

nitroglycérine

systeme transdermlque
5: 30 x 18,7 mg/9 cm?
(libérant 5 mg par 24 h)
10: 30 x 37,4 mg/18 cm?
(libérant 10 mg par 24 h)

R/bo 21,09 €

R/bo 29,70 €

DIAFUSOR (Schering-Plough)

nitroglycérine

systeme transdermlque
5: 30 x 40 mg/10 cm?
(libérant 5 mg par 24 hl
7,5: 30 x 60 mg/15 cm
(Ilberant 7,5 mg par 24 h) R/bo
10: 30 x 80 mg/20 cm?
(libérant 10 mg par 24 ;
15: 30 x 120 mg/30 cm
(libérant 15 mg par 24 h)

R/bo 1937 €

24,61 €

R/bo  2811€

R/'bO 36,50 €

MINITRAN (3M)

nitroglycérine

systeme transdermlque
5: 30 x 18 mg/6,7 cm?
(libérant 5 mg par 24 h)
10: 30 x 36 mg/13,3 cm?
(libérant 10 mg par 24 h)
15: 30 x 54 mg/20 cm?
(libérant 15 mg par 24 h)

R/bo 21,09 €

R/bo 29,70 €

R/bo 3884 €

NITRODERM (Novartis Pharma)

nitroglycérine

systéme transdermique
TTS 5: 30 x 25 mg/10 cm?
(libérant 5 mg par 24 h)
TTS 10: 30 x 50 mg/20 cm?
(libérant 10 mg par 24 h)
TTS 15: 30 x 75 mg/30 cm?
(libérant 15 mg par 24 h)

R/ bo 18,00 €

R/ bOo 19,59 €

R/'b0o 2120 €
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TRINIPATCH (Fournier)
nitroglycérine
systeme transdermique
5: 30 x 22,4 mg/7 cm?

(libérant 5mg par24h)  R/bo 21,52 €
10: 30 x 44,8 mg/14 cm?
(libérant 10 mg par 24 hg R/bo 30,09 €
15: 30 x 89,6 mg/21 cm
(libérant 15 mg par24h) R/bO 38,84 €

1.2.2. MOLSIDOMINE

Positionnement

— La molsidomine est, comme les
dérivés nitrés, un donneur de NO et a
probablement les mémes propriétés
que ceux-Ci.

Indications

— Oral: traitement chronique de I'an-
gine de poitrine.

— Perfusion intraveineuse: insuffi-
sance cardiaque gauche (p. ex. dans
Iinfarctus aigu du myocarde).

Contre-indications, effets indésira-
bles, interactions et précautions
particuliéres

— Ceux des dérivés nitrés (voir
1.2.1).

— La grossesse est une contre-indi-
cation (voir rubrique «Grossesse»).

— L’apparition d’une tolérance ne
peut étre exclue.

Grossesse

— La molsidomine est en principe
contre-indiquée pendant la gros-
sesse en raison d’effets carcinoge-
nes observés chez 'animal.

CORUNO (Therabel)

molsidomine
compr. (lib. prolongée)
28 x 16 mg R/'bo 36,16 €
42 x 16 mg R/'bO 4584 €
Posol. 16 mg p.j. en 1 prise
CORVATON (Therabel)
molsidomine
compr. (séc.)
X 2 mg R/boO 10,16 €
100 x 2 mg R/'bo 19,09 €
amp. perf.
1x 20 mg/10 ml U.H.

Posol. per os: 6 a 12 mg p.j. en 3 prises
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1.3. Antiarythmiques

Positionnement

— La plupart des arythmies ne nécessitent pas de traitement, a moins qu’elles
ne soient associées a une détérioration importante de la fonction circulatoire ou
que I'arythmie soit symptomatique. Avec divers antiarythmiques, une augmen-
tation de la mortalité chez les patients coronariens a en effet été observée dans
des études a long terme.

— L'utilisation des antiarythmiques dans les arythmies supraventriculaires se
limite le plus souvent au traitement de la fibrillation auriculaire [voir aussi Folia de
janvier 2004 et la Fiche de transparence «Prise en charge de la fibrillation
auriculaire», avec mises a jour] et a l'arrét des arythmies supraventriculaires
aigués (souvent par administration intraveineuse d’adénosine ou de vérapamil),
en cas d’échec des manoeuvres vagales. Les extrasystoles auriculaires isolées
ne nécessitent généralement pas de traitement et la plupart des cas de
tachycardie paroxystique par réentrée peuvent étre traités par ablation.

— En cas d’arythmies ventriculaires mettant la vie en danger telle la tachycardie
ventriculaire, les antiarythmiques ont un réle adjuvant. Les extrasystoles
ventriculaires asymptomatiques ne nécessitent généralement pas de traitement,
a moins qu’elles ne surviennent trés fréquemment et portent atteinte a la
fonction cardiaque.

— La posologie et le choix des antiarythmiques sont déterminés entre autres
par le type d'arythmie, la fonction cardiaque et parfois la fonction hépatique ou
rénale. Une adaptation de la dose en fonction des concentrations plasmatiques
peut étre nécessaire dans de rares cas.

— La quinidine (classe IA) n'est plus guére utilisée, entre autres en raison de ses
effets indésirables prononcés (réactions d’hypersensibilité, torsades de pointes,
cinchonisme). Il n’existe actuellement plus de spécialité a base de quinidine en
Belgique.

Contre-indications

— Insuffisance cardiaque.
— Troubles de la conduction auriculo-ventriculaire (AV).

Effets indésirables

— Effet arythmogéne avec un risque de torsades de pointes, surtout avec les
antiarythmiques de classe IA et de classe lll; pour les facteurs de risque des
torsades de pointes en général, voir «Effets indésirables» dans I'Introduction.
— Effet inotrope négatif (surtout pour les classes IA, IC, Il et IV) et effet
dromotrope négatif (classes Il et IV) pour beaucoup d’antiarythmiques (rarement
pour I'amiodarone).

Précautions particuliéres

— L’hypokaliémie et d’autres troubles ioniques peuvent renforcer I'effet
arythmogene ou diminuer I'efficacité du traitement.

— Un suivi rigoureux, p. ex. électrocardiographique, est nécessaire. Pour
certains antiarythmiques, la détermination des taux plasmatiques peut étre utile
dans de rares cas (voir «Monitoring des concentrations plasmatiques» dans
I’Introduction).

Interactions

— L’association d’antiarythmiques peut renforcer I'efficacité mais aussi le
risque d’effets indésirables.

— Torsades de pointes en cas d’association a certains médicaments (voir
«Effets indésirables» dans I'Introduction.)

Les antiarythmiques sont regroupés ici selon le classement de Vaughan
Williams.
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1.3.1. CLASSE |

1.3.1.1. Classe IA

La classe IA ne comporte que le
disopyramide.

Indications

— Prévention des récidives de fibril-
lation auriculaire.

Contre-indications

— Insuffisance cardiaque.

— Troubles de la conduction AV.

— Affections prostatiques, glaucome
(en raison d’'un effet anticholiner-
gique).

— Insuffisance rénale.

Effets indésirables

— Effets indésirables des antiaryth-
miques en général (voir 1.3.), avec
rarement des torsades de pointes.

— Effets anticholinergiques (séche-
resse de la bouche, rétention urinaire,
troubles visuels, constipation, accélé-
ration de la conduction AV...).

— Rarement, hypoglycémie.

Précautions particuliéres

— La marge thérapeutique-toxique
est étroite.

Interactions

— Les interactions générales des
antiarythmiques (voir 1.3.).

— Augmentation des concentrations
plasmatiques du disopyramide en cas
d’utilisation concomitante d’inhibi-
teurs du CYP3A4, diminution des
concentrations plasmatiques du di-
sopyramide en cas d’utilisation
concomitante d’inducteurs du CY-
P3A4 (voir tableau dans [I’Introduc-
tion).

— Augmentation possible de I'effet
des anticoagulants coumariniques.

RYTHMODAN (Sanofi-Aventis)
disopyramide

caps.
120 x 100 mg R/'bo 1543 €
compr. L.A. (séc., lib. prolongée)

40 x 250 mg R/bo 15,75 €

Posol. 300 a 800 mg p.j. en 2 ou 3 prises

1.3.1.2. Classe IB

Indications

— Lidocaine: en perfusion dans cer-
taines arythmies ventriculaires.

— Mexilétine: en général seulement
dans des arythmies réfractaires.

— Phénytoine (voir 6.6.3.): parfois
utilisée comme antiarythmique de
second choix.

Effets indésirables

— Effets indésirables des antiaryth-
miques en général (voir 1.3.).

— Ceux des anesthésiques locaux:
tremblements, excitation et convul-
sions.

Interactions

— La mexilétine est un substrat du
CYP2D6, avec interaction possible
avec des inhibiteurs du CYP2D6 et
des inducteurs du CYP2D6 (voir ta-
bleau dans I’Introduction).

MEXITIL (Boehringer Ingelheim)

mexilétine chlorhydrate
caps.

100 x 200 mg R/'bO 2387 €
XYLOCARD (AstraZeneca)

lidocaine chlorhydrate
amp. i.m. - i.v.

5 x 100 mg/5 mi 10,11 €

1.3.1.3. Classe IC

Indications

— Fibrillation auriculaire et flutter au-
riculaire, éventuellement en associa-
tion a un médicament déprimant la
conduction AV (vérapamil, B-blo-
quant).

— Arythmies ventriculaires: rare.

Contre-indications
— Dysfonction ventriculaire gauche.

Effets indésirables

— Effets indésirables des antiaryth-
miques en général (voir 1.3.).

— Effets indésirables des anesthési-
ques locaux: tremblements, excitation
et convulsions.

— Propafénone: troubles extrapyra-
midaux, confusion.

— Cibenzoline: vertiges, tremble-
ments, risque d’hypoglycémie.

— Flécainide: vertiges et troubles
visuels.
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Précautions particuliéres

— Ne pas utiliser pour les arythmies
ventriculaires asymptomatiques ou
peu symptomatiques aprés un infarc-
tus du myocarde (certainement pas la
flécainide, en raison de la mortalité
accrue rapportée dans I’étude CAST).
— Elévation possible du seuil de
dépolarisation des pacemakers: une
nouvelle programmation est parfois
nécessaire.

— Cibenzoline: diminuer la dose en
cas d’insuffisance rénale.

Interactions

— Les interactions générales des
antiarythmiques (voir 1.3.).

— Flécainide: diminution de la ré-
sorption de la flécainide par la nourri-
ture.

— Propafénone: augmentation de
'effet des anticoagulants oraux, et
augmentation des concentrations
plasmatiques de la digoxine .

APOCARD (3M)

flécainide acétate
caps. Retard (lib. prolongée)

60 x 100 mg R/bQ 35,00 €
60 x 150 mg R/'bOQ 48,07 €
60 x 200 mg R/bQ 60,83 €

Posol. 1 x p.j. 100 a 200 mg
Autre(s) dénomination(s): Flecainide, Tambocor

CIPRALAN (Continental Pharma)
cibenzoline
compr. (séc.)

40 x 130 mg
100 x 130 mg

Posol. 2 a3 xp.j. 130 mg

R/'bo
R/bo

21,37 €
35,81 €

MERCK-FLECAINIDE (Merck)

flécainide acétate
compr. (séc.)

50 x 100 mg
100 x 100 mg

Posol. 2 x p.j. 100 mg
Autre(s) dénomination(s): Apocard, Tambocor

R/'be
R/'be

24,38 €
37,02 €

RYTMONORM (Abbott)
propafénone chlorhydrate

compr.
50 x 150 mg R/bO 14,69 €
100 x 150 mg R/bo 2620 €
50 x 225 mg R/bo 20,70 €
compr. (séc.)
50 x 300 mg R/bO 26,20 €
100 x 300 mg R/bo 37,20 €
amp. i.v.
5 x 70 mg/20 ml R/'bo 10,23 €

Posol. per os: 450 a 600 mg p.j. en 2 ou 3
prises

TAMBOCOR (3M)
flécainide acétate

compr. (séc.)

40 x 100 mg R/bQ  2821€
100 x 100 mg R/bQ 5231€
amp. i.v.

5 x 150 mg/15 ml R/'bO 3494 €

Posol. per os: 2 x p.j. 100 mg
Autre(s) dénomination(s): Apocard, Flecainide

1.3.2. CLASSE I

La plupart des -bloquants appartien-
nent a cette classe. lls jouent un réle
important dans la prévention primaire
et secondaire de la mort subite en cas
d’affections cardiaques graves sous-
jacentes [voir Folia de février 2003].

Les p-bloquants sont discutés en
1.4.1.

1.3.3. CLASSE Il

1.3.3.1. Amiodarone

Indications

— Fibrillation auriculaire.
— Arythmies ventriculaires.

Effets indésirables

— Troubles thyroidiens.

— Dépbdts cornéens.

— Bradycardie.

— Toxicité hépatique.

— Altérations pulmonaires interstitiel-
les.

— Névrites.

— Photosensibilité et pigmentation.
— Faible risque de torsades de poin-
tes.

— Irritation de la veine périphérique
en cas d’administration intraveineuse.

Grossesse

— L’amiodarone est en principe
contre-indiquée pendant la gros-
sesse, et le traitement doit étre
interrompu plusieurs mois avant la
conception: chez le nouveau-né,
une hypothyroidie et une bradycar-
die ont été rapportées.

Précautions particuliéres

— Suivi de la fonction thyroidienne
tous les 6 mois.

— Contréle ophtalmologique annuel.
— Protection de la peau contre les
rayons UV.
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— En ce qui concerne les effets
indésirables et les interactions, il est
important de savoir qu’aprés 'arrét du
traitement, I’'amiodarone n’est élimi-
née que tres lentement (plusieurs
mois) de I'organisme.

Interactions

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de digoxine par I’amio-
darone.

— Renforcement de I'effet des anti-
coagulants coumariniques.

— L’amiodarone est un substrat du
CYP3A4, avec interaction possible
avec des inhibiteurs et des inducteurs
du CYP3A4 (voir tableau dans I'In-
troduction).

— L’amiodarone est un inhibiteur du
CYP2C9, CYP2D6 et CYP3A4 (voir
tableau dans I’Introduction).

Posol. per os: la premiére semaine
jusqu'a 600 mg p.j., la deuxiéme
semaine 400 mg p.j., ensuite 200 mg
P.j-

AMIODARONE EG (Eurogenerics)
amiodarone chlorhydrate

compr. (séc.)
60 x 200 mg R/'be 12,03 €
AMIODARONE SANDOZ (Sandoz)
amiodarone chlorhydrate
compr. (séc.)
20 x 200 mg R/'be 5,01 €
60 x 200 mg R/'be 12,03 €

CORDARONE (Sanofi-Aventis)
amiodarone chlorhydrate

compr. (séc.)
20 x 200 mg R/'bQ 7,17 €
60 x 200 mg R/bQ 1719 €
amp. i.v.
6 x 150 mg/3 ml U.H.

MERCK-AMIODARONE  (Merck)

amiodarone chlorhydrate
compr. (séc.)

60 x 200 mg R/'be 12,03 €

1.3.3.2. Sotalol

Le sotalol, outre ses propriétés [3-
bloquantes, possede d’autres pro-
priétés sur la conduction cardiaque.

Indications

— Fibrillation auriculaire.
— Arythmies ventriculaires.

Effets indésirables

— Ceux des -bloquants (voir 1.4.1.).
— Risque important de torsades de
pointes, surtout lors de l'instauration
du traitement et de I"'augmentation de
la dose (voir «Effets indésirables» dans
I'Introduction). L’instauration du trai-
tement et toute modification de la
posologie se feront deés lors sous
controle rigoureux de 'ECG (intervalle
QT, fréquence cardiaque).

Grossesse

— Comme avec les autres p-blo-
quants, un retard de croissance
intra-utérin, une bradycardie et
une hypoglycémie peuvent survenir
chez le nouveau-né.

Précautions particuliéres

— En raison de ses propriétés aryth-
mogeénes, le sotalol ne peut pas étre
utilisé dans les indications classiques
des B-bloguants, p. ex. I'angor, I'hy-
pertension, sauf en présence d’une
indication liée a une arythmie.

— Adaptation de la dose en cas
d’insuffisance rénale.

Posol. per os: 2 x p.j. 80 a 160 mg
(max. 640 mg p.j.)

MERCK-SOTALOL (Merck) ©®
sotalol chlorhydrate

compr. (séc.)
56 x 160 mg R/'be 8,53 €
SOTALEX (Bristol-Myers Squibb) ®
sotalol chlorhydrate
compr. (séc.)
56 x 160 mg R/'bQ 1217 €
amp. i.v.
5 x 40 mg/4 ml R/'bOo 16,08 €
SOTALOL SANDOZ (Sandoz) ©®
sotalol chlorhydrate
compr. (séc.)
60 x 80 mg R/bo 4,11 €
56 x 160 mg R/'be 8,53 €
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1.3.4. CLASSE IV

Le vérapamil est un antagoniste du
calcium utilisé comme antiaryth-
mique. Il est décrit avec les autres
antagonistes du calcium (voir 1.4.2.).

1.3.5. DIVERS

1.3.5.1. Adénosine

L’adénosine entraine un bloc AV de
courte durée (quelques secondes).

Indications

— Certaines tachycardies supraven-
triculaires: en injection intraveineuse
rapide (sous monitoring).

Contre-indications

— Asthme bronchique.
— Bloc AV du deuxiéme ou troisieme
degré, sans pacemaker.

Effets indésirables

— Bouffées de chaleur.

— Douleurs thoraciques.

— Dyspnée, bronchospasme.

— Bradycardie avec risque d'aryth-
mie ventriculaire, éventuellement fi-
brillation ventriculaire.

— Les effets indésirables sont en
principe de courte durée.

Interactions

— Le dipyridamole renforce I'effet de
I’adénosine: une diminution de la
dose s’impose.

Précautions particuliéres

— En raison du risque de fibrillation
ventriculaire, I'utilisation d’adénosine
en dehors de I’'hdpital doit étre
exceptionnelle: uniquement lorsque
le diagnostic est certain, et que
I’adénosine a été utilisée précédem-
ment avec succes dans le traitement
du trouble du rythme.

ADENOCOR (Sanofi-Aventis)

adénosine
amp. i.v.
6 x 6 mg/2 ml U.H.

1.3.5.2. Isoprénaline

En cas de bradycardie ayant des
conséquences hémodynamiques im-
portantes, la mise en place d'un
pacemaker est souvent indiquée.
Dans certaines circonstances, I'atro-
pine en injection intraveineuse (voir
14.15.) (p. ex. apres un infarctus du
myocarde) ou |'isoprénaline (en perfu-
sion intraveineuse) peuvent étre em-
ployées.

ISUPREL (Abbott) ©
isoprénaline chlorhydrate
amp. perf.

5x 0,2 mg/l ml 9,82 €
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1.4. Antihypertenseurs

Sont utilisés dans le traitement de I'hypertension artérielle:

— des diurétiques (voir 1.5.)

— des B-bloguants

— des antagonistes du calcium

— des inhibiteurs de I'enzyme de conversion de |'angiotensine (IECA)
— des antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il

— des vasodilatateurs

— des a-bloquants

— des antihypertenseurs centraux.

Les associations fixes sont reprises a la fin de ce chapitre.

Positionnement

— Voir aussi Folia d’avril 2004.
— L'hypertension artérielle est un des plus importants facteurs de risque de
morbidité et de mortalité cardio-vasculaire, cérébro-vasculaire et rénale. Lors de
la décision d'entreprendre un traitement antihypertenseur, il faut également tenir
compte de |'existence d'autres facteurs de risque tels hyperlipidémie, diabéte,
surcharge pondérale, tabagisme etc. En effet, en cas de risque cardio-vasculaire
élevé, on traitera I'hypertension artérielle de maniére plus agressive, et le
traitement antihypertenseur doit étre accompagné d’interventions contre les
autres facteurs de risque. Il faut également tenir compte de I'existence de
|ésions organiques dues a I'’hypertension.
— Avant d'instaurer un traitement, il est indispensable de s'assurer de la réalité
de I'hypertension. En cas d’hypertension légére a modérée, des mesures
répétées de la tension artérielle seront nécessaires avant d’instaurer un
traitement.
— Une hypertension secondaire doit étre exclue, surtout en cas d’hypertension
d’apparition brutale ou en cas de réponse insuffisante au traitement médica-
menteux instauré.
— Lorsqu’on arrive a la conclusion qu’il existe effectivement une hypertension,
on recommandera (comme seule mesure ou en association a un traitement
médicamenteux) des adaptations du style de vie pour diminuer la tension
artérielle et le risque cardio-vasculaire global. Il s’agit entre autres de combattre
la surcharge pondérale, d’exercer une activité physique réguliere, d’arréter de
fumer, de limiter la consommation d’alcool et d’avoir une alimentation pauvre en
graisses animales et riche en fruits et légumes, ainsi qu’'une consommation
modérée de sel.
— La décision d’instaurer un traitement médicamenteux dépendra de I'impor-
tance de I'élévation de la tension artérielle, mais aussi du risque cardio-
vasculaire global du patient et de la présence d’une atteinte organique (p. ex.
hypertrophie ventriculaire gauche, néphropathie, rétinopathie).
e Chez les patients dont le risque cardio-vasculaire global est faible, un
traitement médicamenteux ne sera instauré que si la tension systolique reste
supérieure a 140 mmHg ou la tension diastolique supérieure a 90 mmHg, apres
adaptation du style de vie et contrdles répétés de la tension artérielle (pendant
plusieurs mois en cas de mesure conventionnelle de la tension artérielle, ou
plus vite en cas de mesure ambulatoire). En cas de mesure ambulatoire, les
valeurs limites sont le jour de 135 mmHg pour la tension systolique et de 85
mmHg pour la tension diastolique, la nuit de 120 mmHg pour la tension
systolique et de 70 mmHg pour la tension diastolique.
e Chez les patients dont le risque cardio-vasculaire global est plus important,
on débutera immédiatement un traitement médicamenteux, concomitamment
a une adaptation du style de vie.
— Pour cing classes d’antihypertenseurs, il a été démontré dans des études
randomisées qu’ils pouvaient diminuer la morbidité et/ou la mortalité chez les
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patients hypertendus. Il s’agit des diurétiques, des B-bloquants, des IECA, des
antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il et des antagonistes du calcium.
En ce qui concerne les B-bloquants, leur effet protecteur a été récemment mis en
question, surtout pour I’aténolol, a la suite d’'une méta-analyse.

— Il ressort de plusieurs méta-analyses qu’a diminution égale de la tension
artérielle, les antihypertenseurs des différentes classes réduisent de la méme
maniére la morbidité et/ou la mortalité. Sur base de quelques études, il a
toutefois été suggéré que pour une méme diminution de la tension artérielle, des
antihypertenseurs plus récents offriraient une meilleure protection. Il parait
logique chez bon nombre de patients, entre autres vu leur faible colt, de débuter
le traitement par un diurétique thiazidique ou apparenté a faibles doses.
Certaines caractéristiques individuelles incitent a instaurer le traitement en
faisant appel a des médicaments d’une autre classe. C’est ainsi qu’en I'absence
de contre-indication, on donnera un 3-bloquant chez les patients ayant déja fait
un infarctus du myocarde, ou un IECA en cas d’existence concomitante d’une
insuffisance cardiaque, d’un infarctus du myocarde avec dysfonction ventricu-
laire gauche, et en cas de micro- ou de macroalbuminurie et dans le diabéte en
général. Les antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il peuvent étre
utilisés lorsque des patients développent une toux tenace sous IECA .

— Chez plus de la moitié des patients, il sera nécessaire d’associer plusieurs
antihypertenseurs pour obtenir un contréle tensionnel suffisant.

— Plusieurs études ont montré I'intérét de traiter aussi les patients de plus de
60 ans, également en cas d’hypertension systolique isolée. Il convient toutefois
d’étre attentif ici au risque de diminution trop rapide de la tension artérielle, avec
hypoperfusion des organes vitaux, certainement p. ex. en cas de sténose
carotidienne.

— Les chiffres tensionnels que I'on souhaite généralement obtenir avec un
traitement antihypertenseur sont de 140 mmHg pour la systolique et de 90
mmHg pour la diastolique; méme moins chez les diabétiques et les patients
avec une atteinte rénale et une protéinurie: 130 mmHg pour la systolique et 80
mmHg pour la diastolique.

— Il n'est pas clair si les effets métaboliques provoqués par certains
antihypertenseurs, p. ex. sur les lipides ou le métabolisme glucidique, peuvent
présenter a long terme un risque accru pour le patient hypertendu; des données
supplémentaires a ce sujet sont souhaitables.

— En cas d'hypertension sévere, il convient de contréler régulierement la
tension artérielle. Une intervention médicamenteuse immédiate s'avére néces-
saire en cas d'atteinte rapidement progressive au niveau cérébral, cardiaque ou
rénal, mais une diminution trop brutale de la tension artérielle doit étre évitée.
Lors d'une crise hypertensive sans atteinte organique, un traitement par voie
orale sera instauré ou renforcé; la nifédipine sous une forme conventionnelle (a
libération non prolongée), surtout par voie sublinguale, peut entrainer une baisse
de tension trop brutale. En cas de crise hypertensive associée a une atteinte
organique, on administrera des antihypertenseurs par voie parentérale, le plus
souvent en milieu hospitalier.

Effets indésirables

— Un effet indésirable commun a tous les antihypertenseurs (mais surtout avec
les a-bloquants) est bien entendu une hypotension artérielle exagérée, surtout
orthostatique, accompagnée éventuellement d’une tachycardie réflexe.

— Il convient de tenir compte, surtout chez les personnes agées, du risque
d’hypoperfusion cérébrale, rénale et coronaire, et d’éviter une diminution trop
prononcée et trop rapide de la tension artérielle.

Précautions particuliéres

— En cas d’administration de I'antihypertenseur en une seule prise journaliére, il
convient de s’assurer qu’une diminution suffisante de la tension artérielle est
bien obtenue pendant 24 heures.
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Interactions

— L’hypotension artérielle exagérée, surtout orthostatique, pouvant survenir
avec n’importe quel antihypertenseur, peut encore étre aggravée par I'associa-
tion de plusieurs antihypertenseurs ou par I'association a des dérives nitrés.

— Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), mais aussi les contraceptifs
oraux, peuvent diminuer I'effet de la plupart des antihypertenseurs.

1.4.1. BETA-BLOQUANTS

Certaines propriétés des 3-bloquants

peuvent étre importantes. Il s’agit de

la cardiosélectivité (ou «sélectivité

B4»), de lactivité sympathicomimé-

tique intrinséque, du caractere hydro-

phile et du pouvoir vasodilatateur (p.

ex. en bloquant les récepteurs ).

— Sont B4- ou cardiosélectifs: I'acé-
butolol, I'aténolol, le bétaxolol, le
bisoprolol, le céliprolol, I'esmolol,
le métoprolol, le nébivolol.

— Ont une activité sympathicomimé-
tique intrinséque: I'acébutolol, le
cartéolol, le céliprolol, le pindolol.

— Sont hydrophiles: I’aténolol, le
cartéolol, le céliprolol, I'esmolol,
le nadolol, le sotalol.

— Sont vasodilatateurs: le carvédilol,
le céliprolol, le labétolol, le nébivo-
lol.

— L’esmolol a une trés courte durée
d’action.

Indications

— Hypertension: a dose équivalente,
tous les B-bloguants sont vraisembla-
blement aussi efficaces. Leur effet
protecteur a récemment été mis en
question, surtout pour I'aténolol.

— Angine de poitrine: les 3-bloguants
constituent souvent le traitement de
base. Ici aussi, I'effet que I'on peut
obtenir est vraisemblablement
comparable pour tous les f(-blo-
quants. [Voir Fiche de transparence
«Prise en charge de I'angor stable»,
avec mises a jour].

— Prévention secondaire aprés un
infarctus du myocarde: mentionné
dans la notice pour le métoprolol, le
propranolol et le timolol.

— Troubles du rythme: certains f3-
bloguants existent sous forme intra-
veineuse pour le traitement d'urgence
de certaines tachycardies supraven-
triculaires; un tel traitement ne peut
s'effectuer qu’en milieu spécialisé. Le
sotalol se différencie des autres f3-
bloquants par ses propriétés anti-

arythmiques de classe lll. Le sotalol
a cependant des propriétés pro-
arythmogénes et n'est utilisé que
dans certaines arythmies (voir
1.3.3.2).

— Insuffisance cardiaque chronique
stable: prouvé pour le bisoprolol, le
carvédilol, le succinate de métoprolol;
a faibles doses, a augmenter lente-
ment [voir Folia de juin 2002].

— Hyperthyroidie: traitement adju-
vant (surtout le propranolol).

— Tremblement idiopathique, phobie
sociale (surtout le propranolol).

— Migraine: traitement prophylac-
tique (surtout le propranolol).

— Varices cesophagiennes: préven-
tion des hémorragies.

— Glaucome: traitement local (voir
12.2.6.2.).

Contre-indications

— Bloc AV du deuxiéme et du troi-
siéme degré.

— Asthme et bronchopneumopathie
chronique obstructive (surtout, mais
pas exclusivement, les [-bloquants
non cardiosélectifs).

— Bradycardie sinusale.

Effets indésirables

— Bradycardie sinusale (moins mar-
quée avec les 3-bloquants possédant
une activité intrinséque sympathico-
mimétique).

— Bloc AV.

— Insuffisance cardiaque.

— Fatigue et diminution de la capa-
cité a I'effort.

— Crise d’asthme chez les patients
ayant des antécédents de broncho-
spasme (risque moindre, mais pas nul
lors de ['utilisation de p-bloguants
cardiosélectifs).

— Extrémités froides, impuissance.
— Elévation du VLDL-cholestérol et
diminution du HDL-cholestérol avec
certains p-bloquants (la signification
clinique n’est pas claire).

— Augmentation de la résistance a
Pinsuline.
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— Effets centraux (troubles du som-
meil, cauchemars, dépression...), sur-
tout avec les f-bloguants lipophiles.
— Aggravation de I’évolution d’une
réaction anaphylactique, avec empé-
chement de I'effet de I'épinéphrine.
— Exacerbations du psoriasis.

Grossesse

— Les p-bloquants peuvent provo-
quer un retard de croissance intra-
utérin, avec des «small for gesta-
tional age babies», et augmentent
peut-étre le risque de bradycardie
et d’hypoglycémie chez le nouveau-
né.

Précautions particuliéres

— En cas d'arrét d’un traitement par
B-bloquants chez un patient corona-
rien, il est nécessaire de diminuer
progressivement la dose et de
conseiller une réduction des activités
physiques: on suppose que des acci-
dents tels angor séveére, infarctus du
myocarde et les complications qui en
résultent, p. ex. une fibrillation ven-
triculaire, peuvent en effet survenir
lors d'une interruption brutale.

— Pour les p-bloquants a caractere
hydrophile, une réduction de la poso-
logie se justifie en cas d'insuffisance
rénale.

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

— Augmentation des effets indésira-
bles des f-bloquants (bradycardie,
risque de bloc AV et diminution de la
contractilité myocardique) en cas
d’association au vérapamil, et dans
une moindre mesure au diltiazem.
L’utilisation de vérapamil par voie
intraveineuse est contre-indiquée
chez les patients sous B-bloquants
en raison du risque de dépression
cardiaque et de choc.

— Les p-bloguants peuvent aggraver
les épisodes d’hypoglycémie chez les
patients sous antidiabétiques, et mas-
quer les symptémes (peut-étre moins
avec les f-bloquants cardiosélectifs).
— Empéchement de l'effet des (.-
mimétiques dans I'asthme et la
BPCO: certainement par les f-blo-
quants non sélectifs.

— Empéchement de la réponse a
I’épinéphrine dans le traitement d’une
réaction anaphylactique.

Posologie

— Pour les différentes spécialités a
base d’un méme [-bloquant, la notice
ne mentionne pas toujours toutes les
indications citées ci-dessous. Les
doses mentionnées sont celles qui
sont couramment utilisées.

— On commence le plus souvent par
une dose faible qui, en fonction de la
réponse et des éventuels effets indé-
sirables, peut étre progressivement
augmentée. Il est évident que la
prudence s'impose davantage chez
les personnes agées et les patients a
risque lors de I'établissement de la
dose de départ et de son augmenta-
tion.

— Pour certains (3-bloguants, la dose
journaliere peut étre administrée en
une seule prise, surtout dans I'hyper-
tension. Parfois, lorsque des doses
élevées s'averent nécessaires, il fau-
dra passer a deux prises par jour.

— Dans le traitement de I'insuffisance
cardiaque, on doit débuter par de tres
faibles doses; des formes pharma-
ceutiques spécifiques a cet usage
sont disponibles.

Acébutolol

Posol.

hypertension, angor et arythmie
400 a 800 mg p.j. en 1 ou plusieurs
prises

ACEBUTOLOL TEVA (Teva) ®

acébutolol
compr.

30 x 400 mg
100 x 400 mg

R/'be
R/'be

10,25 €
26,63 €

SECTRAL (Sanofi-Aventis) ©®

acébutolol
compr. (séc.)
28 x 400 mg
70 x 400 mg
compr. GE
28 x 200 mg
56 x 200 mg

13,6
26,6
7,6
2,1
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Aténolol

Posol.
hypertension, angor et arythmie
50 2 100 mg p.j. en 1 ou 2 prises

ATENOLOL EG (Eurogenerics) ®

aténolol

compr.
28 x 25 mg R/'be 2,78 €
56 x 25 mg R/'be 5,54 €
28 x 50 mg R/'be 6,37 €
56 x 50 mg R/'be 9,96 €
28 x 100 mg R/'be 11,81€
56 x 100 mg R/'be 19,03 €
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ATENOLOL KELA (Kela)

aténolol

compr.
30 x 50 mg R/be
60 x 50 mg R/be
30 x 100 mg R/be
60 x 100 mg R/be

ATENOLOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

aténolol
compr. (séc.)
30 x 50 mg R/be
50 x 50 mg R/be
100 x 50 mg R/be
30 x 100 mg R/'be
50 x 100 mg R/'be
100 x 100 mg R/'be

ATENOLOL SANDOZ (Sandoz) ®
aténolol

compr. (séc.)
56 x 25 mg R/'be
56 x 50 mg R/'be
56 x 100 mg R/'be

ATENOLOL TEVA (Teva) ®

aténolol

compr. (séc.)
30 x 25 mg R/'be
60 x 25 mg R/be
30 x 50 mg R/be
60 x 50 mg R/be
90 x 50 mg R/be
30 x 100 mg R/be
60 x 100 mg R/'be
90 x 100 mg R/be

ATENOTOP (Topgen) ®

aténolol
compr. (séc.)
56 x 100 mg R/'be

DOCATENO (Docpharma) ®
aténolol

compr. (séc.)
56 x 50 mg R/be
56 x 100 mg R/'be

MERCK-ATENOLOL (Merck) ®
aténolol

compr.
56 x 50 mg R/'be
56 x 100 mg R/'be

TENORMIN (AstraZeneca) ©

aténolol
compr.

56 x 100 mg R/'bQ
compr. Mitis

56 x 50 mg R/bO
compr. Minor (séc.)

56 x 25 mg R/bO

TENORMIN (Pharmapartner) ®
aténolol
compr.
56 x 100 mg R/bO
(importation parallele)
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15,13 €

10,33 €
15,67 €

10,08 €
19,03 €

21,75 €
12,08 €
6,36 €

21,31 €

Bétaxolol

Posol.
hypertension et angor
20 mg p.j. en 1 prise

KERLONE (Sanofi-Aventis) ®

bétaxolol chlorhydrate
compr. (séc.)

28 x 20 mg R'bo 1297 €

56 x 20 mg R/bO 20,76 €
Bisoprolol

Posol.

hypertension et angor
5a 10 mg p.j. en 1 ou 2 prises
insuffisance cardiaque
1,25 mg p.j. en 1 prise pendant 1
semaine, ensuite augmenter lente-
ment jusqu'a 10 mg p.j. en 1 prise

BISOPROLOL EG (Eurogenerics) ©®
bisoprolol fumarate

compr. (séc.)
28 x 5 mg R/'be 6,06 €
56 x 5 mg R/'be 7,90 €
28 x 10 mg R/'be 10,65 €
56 x 10 mg R/be 14,26 €

BISOPROLOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

bisoprolol fumarate
compr. (séc.)

28 x 5 mg R/be 574 €
56 x 5 mg R/be 9,04 €
28 x 10 mg R/'be 1122€
56 x 10 mg R/'be 16,60 €
BISOPROLOL SANDOZ (Sandoz) ©®
bisoprolol fumarate
compr.
56 x 5 mg R/'be 7,90 €
56 x 10 mg R/'be 14,26 €
BISOPROLOL TEVA (Teva) ®
bisoprolol fumarate
compr.
30 x 5mg R/'be 5,92 €
100 x 5 mg R/'be 1472¢€
30 x 10 mg R/be 11,08 €
100 x 10 mg R/be 26,10 €
BISOPROTOP (Topgen) ®
bisoprolol fumarate
compr. (séc.)
28 x 5mg R/ be 6,24 €
56 x 5 mg R/'be 10,01 €
28 x 10 mg R/'be 11,28 €
56 x 10 mg R/'be 18,05¢€
DOCBISOPRO (Docpharma) ®
bisoprolol fumarate
compr. (séc.)
28 x 5 mg R/be 6,27 €
56 x 5 mg R/be 9,99 €
28 x 10 mg R/be 1129€
56 x 10 mg R/'be 18,16 €
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EMCONCOR (Merck) ®

bisoprolol fumarate
compr. (séc.)

28 x 10 mg R/'be 1151 €
56 x 10 mg R/'be 1842¢€
compr. Mitis (séc.)
28 x 5 mg R/'be 6,38 €
56 x 5 mg R/'be 10,21 €
compr. Minor (séc.)
28 x 2,5 mg R/'bQ 5,68 €
ISOTEN (Wyeth) ®
bisoprolol fumarate
compr. (séc.)
28 x 10 mg R/'be 10,23 €
56 x 10 mg R/'be 16,28 €
compr. Mitis (séc.)
28 x 5 mg R/be 5,66 €
56 x 5 mg R/'be 9,05 €
compr. Minor (séc.)
28 x 2,5 mg R/'be 4,06 €

MERCK-BISOPROLOL (Merck) ®

bisoprolol fumarate
compr. (séc.)

28 x 5 mg R/be 5,51 €

56 x 5 mg R/'be 8,43 €

28 x 10 mg R/be 9,68 €

56 x 10 mg R/be 15,15 €
Carvédilol

Posol.

hypertension et angor
25 a 50 mg p.j. en 1 ou 2 prises
insuffisance cardiaque
6,25 mg p.j. en 2 prises pendant 2
semaines, ensuite augmenter lente-
ment jusqu'a 50 mg p.j. en 1 ou 2
prises

CARVEDILOL EG (Eurogenerics) ®

carvédilol

compr. (séc.)
56 x 6,25 mg R/'be 6,66 €
56 x 25 mg R/'be 20,14 €

CARVEDILOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

carvédilol
compr. (séc.)

14 x 6,25 mg R/'be 2,12 €
60 x 6,25 mg R/'be 8,29 €
60 x 25 mg R/'be 2444 €
CARVEDILOL SANDOZ (Sandoz) ©
carvédilol
compr. (séc.)
14 x 6,25 mg R/'be 1,73 €
60 x 6,25 mg R/'be 714 €
14 x 12,5 mg R/'be 3,44 €
14 x 25 mg R/'be 5,46 €
60 x 25 mg R/'be 2158¢€
60 x 50 mg R/'be 44,66 €
CARVEDILOL TEVA (Teva) ®
carvédilol
compr. (séc.)
56 x 6,25 mg R/'be 8,48 €
100 x 6,25 mg R/'be 1211€
56 x 25 mg R/be 26,02 €
100 x 25 mg R/be 3248€

DIMITONE (Roche) ®

carvédilol
compr. (séc.)

DOC CARVEDILOL (Docpharma) ©®
carvédilol
compr. (séc.)

56 x 6,25 mg
56 x 25 mg

KREDEX (Aktuapharma) ©®
carvédilol
compr. (séc.)
56 x 25 mg
(importation parallele)

26,02 €

KREDEX (Roche) ®

carvédilol

compr. (séc.)
56 x 6,25 mg
14 x 12,5 mg
56 x 25 mg

R/'be 8,5
R/be 4,3
R/'be 26,0

N O ©
o

MERCK-CARVEDILOL (Merck) ©®
carvédilol
compr.

56 x 6,25 mg
compr. (séc.)
56 x 25 mg

R/'be 8,40 €

R/'be 24,02 €

Céliprolol

Posol.
hypertension et angor
200 a 400 mg p.j. en 1 prise

MERCK-CELIPROLOL (Merck) ®

céliprolol chlorhydrate
compr. (séc.)

56 x 200 mg

28 x 400 mg

R/'be
R/'be

12,67 €
12,67 €

SELECTOL (Pfizer) ®

céliprolol chlorhydrate
compr.

28 x 200 mg

56 x 200 mg

28 x 400 mg

232
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Esmolol

BREVIBLOC (Baxter) ®

esmolol chlorhydrate
amp. perf.

5 x 100 mg/10 ml U.H.
flacon perf.

2 x 10 ml 250 mg/ml U.H.
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Labétalol Nébivolol
Posol. per os: Posol.
hypertension hypertension
200 a 400 mg p.j. en 2 prises 5 mg p.j. en 1 prise

TRANDATE (GSK) ©®
labétalol chlorhydrate

compr.
75 x 100 mg R/'boO 12,90 €
75 x 200 mg R/bo 20,65 €
flacon i.v.
20 ml 5 mg/ml U.H.
Métoprolol

Posol. per os:

hypertension, angor et arythmie
métoprolol tartrate: 100 a 200 mg
p.j. en 1 ou 2 prises
métoprolol succinate: 95 a 190 mg
p.j. en 1 prise

insuffisance cardiaque
métoprolol succinate: commencer
par 12,5 4 25 mg p.j. en 1 prise

prév. sec. inf. myoc.
métoprolol tartrate: 200 mg p.j. en 2
prises
métoprolol succinate: 190 mg p.j.
en 1 prise

LOPRESOR (Sankyo) ®

métoprolol tartrate

compr. (séc.)

100 x 100 mg R/'bQ

compr. Slow (séc., lib. prolongée)
56 x 200 mg R/'bQ

21,64 €
24,39 €

METOPROLOL TEVA (Teva) ©®

métoprolol tartrate
compr. (séc.)
100 x 100 mg

R/'be 1515€

SELOKEN (AstraZeneca) ©®

métoprolol tartrate
compr. (séc.)
100 x 100 mg
amp. i.v.

5x 5 mg/5 ml

R/bQ 17,31 €

R/'bo 7,55 €

SELOZOK (AstraZeneca) ®

métoprolol succinate
compr. (séc., lib. prolongée)
28 x 25 mg
28 x 95 mg

/ b
R/ b
28 x 190 mg R/ b

lololo

Nadolol

Posol.
hypertension, angor et arythmie
80 a 160 mg p.j. en 1 ou 2 prises

CORGARD (Bristol-Myers Squibb) ©®

nadolol
compr. (séc.)
30 x 80 mg

R/bo 7,77 €

insuffisance cardiaque
commencer par 1,25 mg p.j. en 1
prise

NOBITEN (Menarini) ®

nébivolol
compr. (séc.)

28 x 5mg R/bo 21,84 €

Pindolol

Posol.
hypertension, angor et arythmie
15230 mg p.j. en 1 a 3 prises

VISKEN (Novartis Pharma) ©

pindolol
compr. (séc.)
100 x 5 mg
100 x 15 mg

R/boO
R/bo

12,90 €
28,44 €

Propranolol

Posol.

hypertension, angor et arythmie
80 a 240 mg p.j. en 2 a 4 prises (ou
en 1 prise pour Retard)

prév. sec. inf. myoc.
160 a 240 mg p.j. en 3 ou 4 prises
(ou en 1 prise pour Retard)

INDERAL (AstraZeneca) ©

propranolol chlorhydrate
compr. (séc.)

50 x 10 mg R/'bQ 2,32 €
100 x 40 mg R/'bO 6,76 €
caps. Retard Mitis (lib. prolongée)

42 x 80 mg R/'bO 8,79 €
caps. Retard (lib. prolongée)

56 x 160 mg R/'bO 14,68 €

PROPRANOLOL EG (Eurogenerics) ©®
propranolol chlorhydrate
compr. (séc.)
100 x 40 mg R/'be 5,68 €
caps. Retard (lib. prolongée)

56 x 160 mg R/'be 1257 €

PROPRANOLOL TEVA (Teva) ©®
propranolol chlorhydrate
compr. (séc.)
100 x 40 mg R/'be 3,20 €
caps. Retard (lib. prolongée)
56 x 160 mg R/b 12,46 €
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Timolol

Posol.
hypertension et angor

10 2 60 mg p.j. en 2 ou 3 prises
prév. sec. inf. myoc.

20 mg p.j. en 2 prises

BLOCADREN (MSD) ®

timolol maléate
compr. (séc.)

100 x 10 mg R/bo 7,67 €

1.4.2. ANTAGONISTES DU CAL-
CIlUM

Les antagonistes du calcium freinent
I'entrée du calcium dans les cellules,
surtout au niveau du systeme cardio-
vasculaire, mais les différentes clas-
ses exercent toutefois des effets
sensiblement différents.

Les dihydropyridines ont surtout un
effet vasodilatateur et moins d'effet
direct sur le cceur (mais bien une
tachycardie réflexe, surtout en cas
d’hypotension brutale). Il n'est pas
établi dans quelle mesure les diffé-
rences de sélectivité vasculaire des
dihydropyridines influencent leur effi-
cacité et la survenue d’effets indésira-
bles. L'utilisation de dihydropyridines
a courte durée d’action et sous forme
de préparations a libération non pro-
longée n’est pas indiquée (voir ru-
brique «Effets indésirables»).

Le vérapamil diminue aussi bien la
fréquence, la contractilité et la
conduction cardiaques que la
contraction des muscles lisses vas-
culaires.

Le diltiazem a des effets intermédiai-
res entre ceux du vérapamil et ceux
des dihydropyridines.

Indications

— Hypertension.

— Angor stable et vasospastique.

— Tachycardie supraventriculaire: vé-
rapamil par voie intraveineuse.

— Syndrome de Raynaud: certaines
dihydropyridines, p. ex. la nifédipine.
— Prévention des séquelles ischémi-
ques en cas d'hémorragies subarach-
noidiennes: nimodipine.

— Effet tocolytique avec la nifédipine
dans la prévention et le traitement du

travail prématuré, mais cette indica-
tion ne figure pas dans les notices.

Contre-indications

— Angor instable, phase aigué de
I'infarctus du myocarde et prévention
secondaire apres infarctus du myo-
carde. . .

— Bloc AV du 2°™ et 3°™ degré
(pour vérapamil et diltiazem).

— Le vérapamil en intraveineux est
contre-indiqué chez les patients
sous p-bloquants, dans la tachy-
cardie réciproque du syndrome de
Wolff-Parkinson-White et en cas de
tachycardie ventriculaire, vu le
risque de dépression cardiaque et
de choc.

Effets indésirables

— Vasodilatation périphérique avec
céphalées, cedéme malléolaire, bouf-
fées de chaleur, hypotension et ta-
chycardie réflexe (surtout avec les
dihydropyridines de courte durée
d’action). La brusque chute de ten-
sion provoquée par des préparations
de nifédipine a libération normale (non
prolongée) peut entrainer une isché-
mie cérébrale et une ischémie car-
diaque; I'administration de nifédipine
par voie sublinguale doit étre évitée.
— Diminution excessive de la
contractilité et de la fréquence cardia-
ques (surtout le vérapamil).

— Hyperplasie gingivale.

— Constipation (surtout avec le véra-
pamil).

— Cas d’obstruction intestinale avec
Adalat Oros®.

Précautions particuliéres

— Attention a I’hypotension trop bru-
tale avec les préparations de nifédi-
pine a libération normale (non pro-
longée), ce qui limite fortement leur
utilisation.

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

— Aggravation des effets indésira-
bles des p-bloguants (bradycardie,
risque de bloc AV et diminution de la
contractilité myocardique) en cas
d’association au vérapamil, et dans
une moindre mesure au diltiazem.
L’utilisation de vérapamil en intra-
veineux est contre-indiquée chez
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les patients sous B-bloquants en
raison du risque de dépression
cardiaque et de choc.

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de digoxine en cas de
prise concomitante de vérapamil et
peut-étre de certains autres antago-
nistes du calcium.

— Inhibition du CYP3A4 par le véra-
pamil et le diltiazem, avec augmenta-
tion des concentrations plasmatiques
p. ex. de la carbamazépine, la ciclo-
sporine, la quinidine et la théophylline
(voir tableau dans I’Introduction).

— Augmentation de la biodisponibi-
lité de la plupart des antagonistes du
calcium (qui apres prise orale, subis-
sent une extraction importante lors du
premier passage hépatique) en cas de
prise simultanée d'inhibiteurs du CY-
P3A4; diminution de leur biodisponi-
bilit¢ en cas de prise simultanée
d'inducteurs du CYP3A4 (voir tableau
dans I'Introduction).

Posologie
— Pour les différentes spécialités a
base d’un méme antagoniste du
calcium, la notice ne mentionne pas
toujours toutes les indications citées
ci-dessous.

1.4.2.1. Vérapamil

Posol.
- per os:
angor
320 a 360 mg p.j. en 3 ou 4 prises
arythmie
120 a 480 mg p.j. en 3 ou 4 prises
hypertension
240 a 480 mg p.j. en 2 ou 3 prises
(ou 240 mg p.j. en 1 prise, jusqu’a
480 mg p.j. en 2 prises pour les
compr. a lib. prolongée)
- voie parentérale:
arythmie supraventriculaire
5 mg en i.v. lente a répéter éven-
tuellement aprés 10 min.

ISOPTINE (Abbott)
vérapamil chlorhydrate

compr.
50 x 40 mg R/bo 2,85 €
50 x 80 mg R/bo 4,86 €
50 x 120 mg R/'bo 6,17 €
amp. i.v.
5x 5mg/2 ml R/b0O 2,42 €

LODIXAL (Abbott)

vérapamil chlorhydrate
compr. (séc., lib. prolongée)

30 x 240 mg R/bo 7,32 €
1.4.2.2. Dihydropyridines
Amlodipine
Posol.
hypertension et angor
52a10 mg p.j. en 1 prise
AMLODIPINE EG (Eurogenerics)
amlodipine
compr.
28 x 5 mg R/'be 12,06 €
56 x 5 mg R/'be 1558 €
98 x 5 mg R/'be 27,26 €
compr. (séc.)
30 x 10 mg R/'be 20,70 €
100 x 10 mg R/'be 3506 €

AMLODIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

amlodipine

compr. (séc.)
30 x 5 mg R/'be 12]12€
60 x 5 mg R/be 19,42 €
30 x 10 mg R/'be 1941€
60 x 10 mg R/be 27,00 €
100 x 10 mg R/be 40,75 €

AMLODIPINE SANDOZ (Sandoz)

amlodipine
compr.
30 x 5mg R/'be 10,74 €
56 x 5 mg R/'be 1558 €
100 x 5 mg R/'be 2782¢€
compr. (séc.)
30 x 10 mg R/'be 19,58 €
100 x 10 mg R/be 3506 €
AMLOGAL (SMB)
amlodipine
compr. (séc.)
28 x 10 mg R/'be 20,13 €
98 x 10 mg R/'be 37,50 €
AMLOR (Pfizer)
amlodipine
caps.
28 x 5 mg R/'be 12,58 €
56 x 5 mg R/'be 20,14 €
30 x 10 mg R/'be 2157 €
100 x 10 mg R/'be 4528 €

DOC AMLODIPINE (Docpharma)

amlodipine
compr. (séc.)

28 x 5mg R/be 12,58 €

56 x 5 mg R/ be 20,00 €

30 x 10 mg R/'be 21,00 €
100 x 10 mg R/be 4350 €

MERCK-AMLODIPINE (Merck)
amlodipine
compr.

30 x 5 mg R/be 11,48 €
100 x 5 mg R/'be 31,76 €
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/be 19,57 €
100 x 10 mg R/'be 4328 €
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Barnidipine Lacidipine
Posol. Posol.
hypertension hypertension
10 a 20 mg p.j. en 1 prise 4 mg p.j. en 1 prise

VASEXTEN (Fournier)

barnidipine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)

28 x 10 mg R/bO 2378¢€

56 x 10 mg R/bo  33,01€

28 x 20 mg R/bo 33,19 €

56 x 20 mg R'bO 47,64 €
Félodipine

Posol.

hypertension et angor
5a10 mg p.j. en 1 prise

FELODIPINE EG (Eurogenerics)

félodipine
compr. Retard (lib. prolongée)
x 5mg R/'be 9,26 €
28 x 10 mg R/'be 1484 €
FELODIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
félodipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 5 mg R/be 8,87 €
28 x 10 mg R/'be 1423 €

FELODIPINE SANDOZ (Sandoz)
félodipine
compr. (lib. prolongée)
30 x 5mg
100 x 5 mg
30 x 10 mg
100 x 10 mg

R/'be 7,5
R/be 232
R/'be 133
R/'be 328

MERCK-FELODIPINE (Merck)
félodipine
compr. Retard (lib. prolongée)
30 x 5 mg R/be 9,91
30 x 10 mg R/'be 1590

PLENDIL (AstraZeneca)
félodipine
compr. Retard (lib. prolongée)
28 x 5 mg
28 x 10 mg

10,65 €
17,08 €

psls)

/ b
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RENEDIL (Sanofi-Aventis)
félodipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 5 mg
28 x 10 mg

13,2
212
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Isradipine

Posol.
hypertension
5 mg p.j. en 1 (Retard) ou 2 prises

LOMIR (Sankyo)

isradipine
caps. Retard (lib. prolongée)

30x 5mg R/'bo 21,02 €
compr. (séc.)

56 x 2,56 mg R/'bo 18,88 €

MOTENS (Boehringer Ingelheim)
lacidipine
compr. (séc.)

28 x 4 mg

R/'bOo 19,63 €

Lercanidipine

Posol.
hypertension
10 220 mg p.j. en 1 prise

ZANIDIP (Zambon)

lercanidipine chlorhydrate
compr. (séc.)

28 x 10 mg

56 x 10 mg

28 x 20 mg

56 x 20 mg

R/bo 20,7
R/’'bo 323
R/'bo 312
R/'bO 443

Nicardipine

Posol. per os :
hypertension
90 mg p.j. en 2 prises

RYDENE (Astellas)

nicardipine chlorhydrate
caps. Retard (lib. prolongée)

60 x 45 mg R/bo
amp. perf.

10 x 5 mg/5 ml U.H.

26,35 €

Nifédipine

Posol.

hypertension et angor
15 a 60 mg p.j. en 3 prises (ou en 1
ou 2 prises pour lib. prolongée, en 1
prise pour Adalat Oros®)

ADALAT (Bayer)

nifédipine
caps.
50 x 5 mg R/ 7,19 €
100 x 10 mg R/'bO 1537 €
compr. Oros (lib. prolongée)
28 x 30 mg R/'be 1344 €
56 x 60 mg R/'be 3511€
compr. Retard (lib. prolongée)
30 x 20 mg R/bQ 11,34 €
DOC NIFEDIPINE (Docpharma)
nifédipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 30 mg R/'be 13,44 €
56 x 30 mg R/'be 21,50¢€
56 x 60 mg R/'be 32,16 €
HYPAN (Sandiipro)
nifédipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 40 mg R/bO 15,52 €
56 x 40 mg R/bQ 2676 €
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NIFEDIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
nifédipine
caps.

100 x 10 mg

R/'be 10,75 €

Nimodipine

NIMOTOP (Bayer)
nimodipine
compr.

50 x 30 mg
flacon perf.
1 x 50 ml 0,2 mg/ml U.H.
(seulement pour la prévention des hémorragies
subarachnoidiennes)

R/BlO 26,71€

Nisoldipine

Posol.
hypertension et angor
10 240 mg p.j. en 1 a 2 prises

SULAR (Bayer)

nisoldipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 10 mg R/'bo 19,18 €
56 x 10 mg R/'bO 28,60 €
28 x 20 mg R/'bO 28,60 €
56 x 20 mg R/'bO  39,65€
SYSCOR (Bayer)
nisoldipine
compr. (lib. prolongée)
28 x 10 mg R/'bo 19,18 €
28 x 20 mg R/'bOo 28,60 €
Nitrendipine
Posol.
hypertension
20 mg p.j. en 1 ou 2 prises
BAYPRESS (Bayer)
nitrendipine
compr. (séc.)
14 x 20 mg R/'bo 11,68 €
compr. Mitis (séc.)
28 x 10 mg R/'bo 11,68 €

1.4.2.3. Diltiazem

Posol. per os:

angor
180 a 360 mg p.j. en 3 prises ou 200
a 300 mg (lib. prolongée) p.j. en 1
prise

hypertension
200 a 300 mg (lib. prolongée) p.j. en
1 prise

DILTIAZEM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

diltiazem chlorhydrate
compr. (séc.)
100 x 60 mg

R/'be 10,75 €

DILTIAZEM TEVA (Teva)
diltiazem chlorhydrate

compr. (séc.)
100 x 60 mg R/be 10,75 €
200 x 60 mg R/be 20,03 €
PROGOR (SMB)
diltiazem chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
28 x 120 mg R/'be 7,55 €
28 x 180 mg R/be 10,65 €
56 x 180 mg R/be 14,00 €
28 x 240 mg R/ be 12,91 €
28 x 300 mg R/be 14,11 €
56 x 300 mg R/'be 2312€
28 x 360 mg R/'be 1586 €
TILDIEM (Sanofi-Aventis)
diltiazem chlorhydrate
compr.
50 x 60 mg R/'bQ 9,61 €
100 x 60 mg R/'bQ 1536 €
caps. Retard (lib. prolongée)
28 x 200 mg bO 17,29 €
28 x 300 mg R/bQ 2126 €
flacon i.v.
20 x 25 mg poudre U.H.

1.4.3. INHIBITEURS DE L’ENZYME
DE CONVERSION DE L’AN-
GIOTENSINE

Les inhibiteurs de I’enzyme de
conversion de I'angiotensine (IECA)
inhibent I'enzyme qui transforme I'an-
giotensine | en angiotensine Il active.

Indications

— Voir Folia de novembre 2004.

— Hypertension: les IECA sont sur-
tout indiqués en cas de contre-indica-
tion p. ex. aux diurétiques, ou en cas
de pathologies associées telles I'in-
suffisance cardiaque, l'infarctus du
myocarde et les néphropathies avec
micro- ou macro-albuminurie (diabé-
tique ou non) [voir Folia d’avril 2004].
— Insuffisance cardiaque: les |ECA
ont, en association a des diurétiques,
un effet favorable sur la morbidité et la
mortalité (voir 1.1.).

— Infarctus aigu du myocarde: sauf
contre-indication, un traitement sera
entrepris avec un IECA a partir de la
24°™¢ heure qui suit I'infarctus dans le
but de prévenir le remodelage du
ventricule gauche; aprés 6 semaines
a 3 mois, le patient devra étre ré-
évalué, et certainement en présence
de signes de dysfonction du ventri-
cule gauche ou d’insuffisance car-
diaque, le traitement par IECA sera
poursuivi.

— Néphropathie: surtout en présence
d’une protéinurie, p. ex. chez les
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diabétiques: en prévention ou pour
ralentir la progression de [latteinte
rénale [voir Folia de février 2003].

— Avec certains IECA, un effet pro-
tecteur a été établi chez des patients
sans infarctus aigu du myocarde ou
hypertension, mais avec des facteurs
de risque cardio-vasculaires [voir Folia
de novembre 2004)].

Contre-indications

— Grossesse (voir rubrique «Gros-
sesse»).

— Sténose bilatérale des artéres ré-
nales ou sténose sur rein unique.

— Hyperkaliémie.

Effets indésirables

— Reéaction hypotensive aprés admi-
nistration de la premiére dose d'un
IECA, surtout a craindre chez les
patients chez qui le systeme rénine-
angiotensine-aldostérone a été pré-
alablement stimulé (déplétion sodique
due a la prise de diurétiques, insuffi-
sance cardiaque, sténose de I'artere
rénale); ce qui se produit plus fré-
quemment dans le traitement de
I'insuffisance cardiaque que dans le
traitement de I’hypertension.

— Aggravation de l'insuffisance ré-
nale (et parfois insuffisance rénale
aigué), surtout chez les patients at-
teints d’une affection rénale préexis-
tante (p. ex. sténose bilatérale des
artéres rénales ou sténose sur rein
unique) ou d’une insuffisance car-
diaque ou avec une déplétion sodique
prononcée.

— Hyperkaliémie (voir aussi rubrique
«Interactions»), rarement hyponatré-
mie.

— Toux (ne survenant parfois
qu'apres plusieurs semaines de trai-
tement), cedéme angioneurotique,
dysgueusie, éruption cutanée.

— Hépatite cholestatique et troubles
hématologiques (p. ex. neutropénie):
rares.

— Diminution de I'hémoglobinémie,
éventuellement associée a de I'ané-
mie, surtout en cas d'insuffisance
rénale chronique.

Grossesse

— Les IECA sont contre-indiqués
pendant toute la durée de la gros-
sesse (risque d’insuffisance rénale,
d’anurie, d’hypotension, d’oligohy-

dramnios, d’hypoplasie pulmonaire
chez le foetus et d’'un certain nom-
bre de malformations) [voir Folia

d’aodit 2006).

Précautions particuliéres

— Attention a I’hypotension lors de la
premiére dose (voir rubrique «Effets
indésirables»): on recommande sou-
vent d’interrompre tout traitement
hypovolémiant pendant deux a trois
jours au moment de Iinstauration
d’un traitement par un IECA.

— Débuter avec de faibles doses et
augmenter celles-ci progressivement,
surtout en cas d’insuffisance car-
diaque.

— Prudence en cas d’artériopathie
périphérique et notamment en cas
d’athérosclérose généralisée en rai-
son du risque élevé de sténose de
I’artére rénale associée chez ces
patients.

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

— Hyperkaliémie en cas d’associa-
tion avec des suppléments potassi-
ques (p. ex. sels diététiques), des
diurétiques d'épargne potassique ou
des AINS; c’est surtout le cas en
présence d'une insuffisance rénale.
— Augmentation de la lithémie.

— Augmentation possible du risque
d'hypoglycémie chez des patients
sous antidiabétiques.

— Risque accru de détérioration de la
fonction rénale en cas d’association a
un AINS ou un diurétique, surtout en
cas de sténose des artéres rénales.

Posologie

— Pour les différentes spécialités a
base d’'un méme principe actif, la
notice ne mentionne pas toujours
toutes les indications citées ci-aprées.
La posologie mentionnée est celle qui
est couramment utilisée; des doses
plus élevées sont parfois employées.
— La posologie initiale est plus faible
dans I'hypertension réno-vasculaire
que dans I'hypertension essentielle.
— En principe, des doses plus faibles
seront aussi prescrites lorsque le
patient est sous diurétiques ou suit
un régime pauvre en sel, en raison du
risque de syncope aprés la premiére
dose.
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— Surtout dans le traitement de
l'insuffisance cardiaque, il faut étre
particulierement attentif au danger
d'hypotension lors de I'augmentation
de la posologie.

— Pour la plupart des IECA, la dose
doit étre réduite en cas d'insuffi-
sance rénale.

Bénazépril

Posol.
hypertension
52420 mg p.j. en 1 ou 2 prises

CIBACEN (Novartis Pharma)
bénazépril
compr. (séc.)

28 x 10 mg R/BlO 2335¢€

Captopril

Posol.

hypertension
1°" dose: 25 mg; ensuite éventuel-
lement jusqu'a 100 mg p.j. en 1 ou 2
prises

insuffisance cardiaque
12,5 4 37,5 mg p.j. en 2 ou 3 prises,
éventuellement jusqu'a 150 mg p.j.
en plusieurs prises

apres infarctus du myocarde
1°" dose: 6,25 mg; ensuite éven-
tuellement jusqu'a 75 a 150 mg p.j.
en 3 prises

néphropathie diabétique
50 a 75 mg p.j. en plusieurs prises

CAPOTEN (Bristol-Myers Squibb)

captopril

compr. (séc.)
60 x 25 mg R/B1O 2482¢€
60 x 50 mg R/B1O 3397 €
30 x 100 mg R/B1O 3513 €

CAPRILTOP (Topgen)

captopril

compr. (séc.)
60 x 25 mg R/'be 15,19 €
60 x 50 mg R/be 19,13 €
30 x 100 mg R/'be 19,13 €

CAPTOPRIL EG (Eurogenerics)

captopril

compr. (séc.)
60 x 25 mg R/'be 17,06 €
60 x 50 mg R/'be 2152¢€
30 x 100 mg R/'be 2262 €
60 x 100 mg R/'be 30,86 €

CAPTOPRIL KELA (Kela)

captopril

compr.
60 x 25 mg R/'be 1313 €
60 x 50 mg R/'be 16,09 €
60 x 100 mg R/'be 1921 €

CAPTOPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm)

captopril
compr. (séc.)
60 x 25 mg R/'be 12,18 €
60 x 50 mg R/'be 19,43 €
CAPTOPRIL SANDOZ (Sandoz)
captopril
compr. (séc.)
60 x 25 mg R/be 12,48 €
30 x 50 mg R/'be 12,69 €
60 x 50 mg R/'be 1427 €
30 x 100 mg R/'be 14,44 €
60 x 100 mg R/'be 17,72 €
CAPTOPRIL TEVA (Teva)
captopril
compr. (séc.)
30 x 25 mg R/be 8,61 €
90 x 25 mg R/'be 17,57 €
30 x 50 mg R/'be 1242€
90 x 50 mg R/'be 2292¢€
CAPTOPRIMED (Ethimed)
captopril
compr. (séc.)
60 x 25 mg R/'be 1531 €
60 x 50 mg R/'be 1934 €
30 x 100 mg R/'be 1934 €
DOCCAPTOPRI (Docpharma)
captopril
compr. (séc.)
60 x 25 mg R/be 15,37 €
60 x 50 mg R/'be 19,56 €
30 x 100 mg R/'be 18,89 €
60 x 100 mg R/'be 2625€
MERCK-CAPTOPRIL (Merck)
captopril
compr. (séc.)
45 x 25 mg R/be 12,77 €
100 x 25 mg R/'be 19,64 €
45 x 50 mg R/'be 18,66 €
100 x 50 mg R/'be 2579 €
60 x 100 mg R/'be 30,82¢€
Cilazapril
Posol.
hypertension

1,25 mg, éventuellement jusqu'a 2,5
a5 mg, p.j. en 1 prise

insuffisance cardiaque
0,5 mg, jusqu’a 1 a 2,5 mg, p.j.
(max. 5 mg p.j.)

INHIBACE (Roche)

cilazapril

compr. (séc.)
28 x 0,5 mg R/BlO 354 €
28 x 1 mg R/BlOo  7,03€
28 x 2,5 mg R/BlO 11,12 €
28 x 5mg R/BlO 19,75 €
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Enalapril Lisinopril
Posol. Posol.
hypertension hypertension

10 a 40 mg p.j. en 1 prise
insuffisance cardiaque

1°"° dose: 2,5 mg; ensuite éven-

tuellement jusqu'a 20 mg p.j. en 1

ou 2 prises

ENALAPRIL EG (Eurogenerics)

énalapril maléate
compr. (séc.)

28 x 5 mg R/be 2,98 €
28 x 20 mg R/be 9,02 €
56 x 20 mg R/be 11,66 €
98 x 20 mg R/be 20,14 €
ENALAPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm)
énalapril maléate
compr. (séc.)
56 x 20 mg R/be 13,57 €
98 x 20 mg R/be 2341€
ENALAPRIL SANDOZ (Sandoz)
énalapril maléate
compr. (séc.)
28 x 5 mg R/'be 2,72 €
56 x 20 mg R/'be 14,68 €
98 x 20 mg R/'be 2561¢€
50 x 30 mg R/'be 20,18 €
50 x 40 mg R/'be 26,33 €
MERCK-ENALAPRIL (Merck)
énalapril maléate
compr. (séc.)
28 x 5 mg R/'be 3,11 €
56 x 20 mg R/'be 13,08 €
RENITEC (MSD)
énalapril maléate
compr. (séc.)
28 x 5mg R/Ble 3,12€
28 x 20 mg R/'b © 9,42 €
56 x 20 mg R/'b © 15,08 €
98 x 20 mg R/b & 26,01€
Fosinopril
Posol.
hypertension
20 mg p.j. en 1 prise
insuffisance cardiaque
10 2 40 mg p.j. en 1 prise
FOSINIL (Bristol-Myers Squibb)
fosinopril sodique
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/BlO 26,76 €

20 a 40 mg p.j. en 1 prise
insuffisance cardiaque

prise
apres infarctus du myocarde

10 mg p.j. en 1 prise
néphropathie diabétique
10 220 mg p.j. en 1 prise

1% dose: 2,5 mg; ensuite éven-
tuellement jusqu'a 20 mg p.j. en 1

5 mg p.j. pendant 2 jours, ensuite

DOC LISINOPRIL (Docpharma)

lisinopril

compr. (séc.)
28 x 5mg R/'be
56 x 20 mg R/'be

LISINOPRIL EG (Eurogenerics)

lisinopril

compr. (séc.)
28 x 5 mg R/be
56 x 5 mg R/be
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/'be
98 x 20 mg R/be

LISINOPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm)

lisinopril

compr. (séc.)
28 x 5 mg R/be
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/'be
98 x 20 mg R/'be

LISINOPRIL SANDOZ (Sandoz)

lisinopril
compr. (séc.)
30 x 5 mg R/'be
56 x 5 mg R/'be
30 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/be
100 x 20 mg R/'be
LISINOPRIL TEVA (Teva)
lisinopril
compr. (séc.)
30x 5mg R/'be
30 x 20 mg R/be
100 x 20 mg R/'be
MERCK-LISINOPRIL (Merck)
lisinopril
compr. (séc.)
30 x 5mg R/be
50 x 20 mg R/'be
100 x 20 mg R/'be
NOVATEC (MSD)
lisinopril
compr. (séc.)
28 x 5 mg R/B! ©
28 x 20 mg R/ 8! &
56 x 20 mg R/'b e
98 x 20 mg R/B! ©
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ZESTRIL (AstraZeneca)
lisinopril
compr. (séc.)
28 x 5 mg
28 x 20 mg
56 x 20 mg

Périndopril

Posol.
hypertension

insuffisance cardiaque

p.j. en 1 prise

4 a8 mg p.j. en 1 prise

1°" dose: 2 mg; ensuite éventuel-
lement jusqu'a 4 mg p.j. en 1 prise
apres infarctus du myocarde
4 mg, éventuellement jusqu’a 8 mg,

COVERSYL (Aktuapharma)
périndopril tert-butylamine
compr. (séc.)

30 x 4 mg
(importation parallele)

COVERSYL (Servier)
périndopril tert-butylamine
compr. (séc.)

30 x 4 mg
compr.
60 x 8 mg

Quinapril

R/'bo

R/'bo
R/'bo

20,38 €

20,38 €
54,26 €

Posol.
hypertension

insuffisance cardiaque

en 1 ou 2 prises

10 mg, éventuellement jusqu'a
40 mg p.j. en 1 ou 2 prises

1% dose: 2,5 a 5 mg; ensuite
éventuellement jusqu'a 40 mg, p.j.

ACCUPRIL (Pfizer)
quinapril
compr. (séc.)

28 x 5 mg

28 x 20 mg
compr.

56 x 40 mg

MERCK-QUINAPRIL (Merck)
quinapril
compr. (séc.)
30 x 5mg
compr.
30 x 20 mg
60 x 20 mg
compr. (séc.)
60 x 40 mg

QUINAPRIL EG (Eurogenerics)

quinapril

compr. (séc.)
28 x 5 mg
56 x 5 mg
28 x 20 mg
56 x 20 mg

compr.
56 x 40 mg
98 x 40 mg

R/be
R/'be

R/be

R/be

R/be
R/be

R/be

R/be
R/be
R/be
R/be

R/'be
R/'be

3,84 €
12,29 €

36,97 €

4,10 €

11,17 €
22,77 €

37,61 €

JEFQE

o N No RO
A

QUINAPRIL SANDOZ (Sandoz)

quinapril
compt.
30 x 20 mg R/'be 12,50 €
60 x 20 mg R/'be 21,14€
100 x 20 mg R/'be 2948 ¢€
compr. (séc.)
60 x 40 mg R/'be 38,76 €
100 x 40 mg R/'be 58,98 €
QUINAPRIL TEVA (Teva)
quinapril
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be 12,29 €
56 x 20 mg R/be 23,08 €
56 x 40 mg R/'be 36,97 €
100 x 40 mg R/'be 56,58 €
Ramipril
Posol.
hypertension

10 mg p.j. en 1 prise

p.j- en 2 prises

10 mg, p.j.

2,5 mg, éventuellement jusqu'a

apres infarctus du myocarde
5 mg, éventuellement jusqu'a 10 mg

prév. sec. chez des patients avec des
facteurs de risque cardio-vasculaires
2,5 mg, éventuellement jusqu’a

RAMACE (AstraZeneca)
ramipril
compr. (séc.)
28 x 2,5 mg
28 x 5 mg

RAMIPRIL EG (Eurogenerics)
ramipril
compr.
28 x 2,56 mg
28 x 5 mg
56 x 5 mg
28 x 10 mg
56 x 10 mg

RAMIPRIL SANDOZ (Sandoz)
ramipril
compr. (séc.)

28 x 2,6 mg
56 x 2,56 mg
98 x 2,5 mg
28 x 5 mg
56 x 5 mg
98 x 5 mg
28 x 10 mg
56 x 10 mg
98 x 10 mg

TRITACE (Sanofi-Aventis)
ramipril
compr. (séc.)
28 x 2,5 mg
28 x 5 mg
56 x 5 mg
28 x 10 mg
56 x 10 mg

R/'be
R/'be
R/'be
R/'be
R/be

R/'be
R/'be
R/'be
R/'be
R/'be
R/'be
R/be
R/be
R/be

R/'be
R/'be
R/'be
R/'be
R/be

16,01 €
2725 €

7,54 €
13,38 €
17,13 €
24,06 €
26,50 €

7,29 €
11,05 €
18,55 €
12,94 €
17,10 €
30,81 €
2330 €
26,45 €
4812 €
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1.4.4. ANTAGONISTES DES RE-
CEPTEURS DE L’ANGIO-
TENSINE Il

Ces médicaments (sartans) bloquent
I'effet de I'angiotensine Il au niveau
des récepteurs AT, de I'angiotensine.
Leurs effets hémodynamiques sont
comparables a ceux des IECA, mais
il n’est toujours pas établi dans quelle
mesure ils sont aussi efficaces dans
les différentes indications des IECA.

Indications

— Voir Folia de novembre 2004.

— Hypertension, insuffisance car-
diaque, aprés un infarctus du myo-
carde en présence de signes d’insuf-
fisance cardiaque et/ou de dysfonc-
tion importante du ventricule gauche:
lorsque les IECA sont indiqués mais
ne sont pas supportés.

— Néphropathie chez les patients
diabétiques de type 2 hypertendus
(irbésartan).

Contre-indications, effets indésira-
bles, interactions et précautions
particulieres

— Ceux des IECA (voir 1.4.3.), a
I’'exception de la toux qui est un effet
indésirable rare.

Grossesse

— Les sartans, comme les IECA,
sont contre-indiqués pendant toute
la durée de la grossesse (risque
d’insuffisance rénale, d’anurie,
d’hypotension, d’oligohydramnios,
d’hypoplasie pulmonaire chez le
feetus et d’'un certain nombre de
malformations) [voir Folia d’aodt
2006].

Posologie

— Pour les différentes spécialités a
base d’un méme principe actif, la
notice ne mentionne pas toujours
toutes les indications citées ci-des-
sous.

Candésartan

Posol.
hypertension
4 mg, éventuellement jusqu'a
max.16 mg, p.j. en 1 prise
insuffisance cardiaque
4 mg, éventuellement jusqu’a max.
32 mg, p.j. en 1 prise

ATACAND (Aktuapharma)
candésartan cilexétil
compr. (séc.)
28 x 16 mg R/BlOo 3317 €
56 x 16 mg R/Bl O 47,59 €
(importation parallele)

ATACAND (AstraZeneca)

candésartan cilexétil
compr. (séc.)

28 x 8 mg R/Bl O 29,10 €
56 x 8 mg R/B! O 40,46 €
98 x 8 mg R/Bl O 64,30 €
28 x 16 mg R/Bl O 3364 €
56 x 16 mg R/Bl O 4836 €
98 x 16 mg R/BlO 7753 €
Eprosartan
Posol.

hypertension
600 mg p.j. en 1 prise

TEVETEN (Solvay)
éprosartan
compr.

28 x 600 mg R/ B!
98 x 600 mg

Irbésartan

Posol.
hypertension
150 mg, éventuellement jusqu'a
300 mg, p.j. en 1 prise
néphropathie chez les patients diabé-
tiques de type 2 et hypertendus
150 mg p.j. en 1 prise, a augmenter
jusgqu’a 300 mg p.j. en 1 prise

APROVEL (Sanofi-Aventis)
irbésartan

compr.
28 x 75 mg
28 x 150 mg
28 x 300 mg
98 x 300 mg

Losartan

R/ 29,8
R/Blo 298
R/Bl o 42,1
R/ B! 0 100,8

Posol.
hypertension

50 mg, éventuellement jusqu'a
100 mg, p.j. en 1 prise
insuffisance cardiaque
12,5 mg p.j. en 1 prise, a augmenter
jusqu’a 50 mg p.j. en 1 prise a
intervalles d’une semaine
protection rénale chez des patients
diabétiques de type 2 avec protéinurie
50 mg, éventuellement jusqu’a
100 mg p.j. en 1 prise
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COZAAR (MSD)
losartan potassique

hypertension

10 mg, éventuellement jusqu’a

40 mg, p.j. en 1 prise

compr.
98 x 100 mg R/B! O 120,30 €
compr. (séc.)
28 x 50 mg R/Bl O 30,49 €
56 x 50 mg R/Bl O 47,03 €
98 x 50 mg R/BlO 7517 €
LOORTAN (Therabel)
losartan potassique
compr.
98 x 100 mg R/B! O 118,09 €
compr. (séc.)
28 x 50 mg R/l O 30,08 €
56 x 50 mg R/l O 46,28 €
98 x 50 mg R/BlO 73,86 €
Olmésartan
Posol.

BELSAR (Menarini)

olmésartan médoxomil
compr.

28 x 10 mg R/Bl O 26,01 €
28 x 20 mg R/BlO 29,10 €
98 x 20 mg R/Bl O 64,24 €
28 x 40 mg R/l O 3351¢€
98 x 40 mg R/Blo 77,17 €
OLMETEC (Sankyo)
olmésartan médoxomil
compr.
28 x 10 mg R/l O 26,01 €
28 x 20 mg R/BlO 29,10 €
98 x 20 mg R/l O 64,24 €
28 x 40 mg R/Bl O 3351€
98 x 40 mg R/BlO 77,17 €
Telmisartan
Posol.
hypertension

80 mg, p.j. en 1 prise

40 mg, éventuellement jusqu'a

KINZALMONO (Bayer)

telmisartan

compr.
28 x 40 mg R/ B!
28 x 80 mg R/ Bl
56 x 80 mg R/ B!
98 x 80 mg R/ 01

MICARDIS (Boehringer Ingelheim)

telmisartan

compr.
28 x 20 mg R/
28 x 40 mg R/ B!
28 x 80 mg R/ B0l
56 x 80 mg R/ Bl
98 x 80 mg R/ bl

0000

00O0O0

30,49 €
4321 €
63,24 €
94,28 €

Valsartan

Posol.

hypertension
80 mg, éventuellement jusqu'a
160 mg, p.j. en 1 prise

aprés infarctus du myocarde
40 mg, jusqu’a 320 mg, p.j. en 2
prises

insuffisance cardiaque
80 mg, jusqu’a 320 mg, p.j. en 2
prises

DIOVANE (Novartis Pharma)

valsartan

compr. (séc.)
28 x 80 mg R/Bl 0 30,49 €
56 x 80 mg R/Bl 0 43,18 €
28 x 160 mg R/BlO 3942 €
56 x 160 mg R/BlO0 57,90 €
98 x 160 mg R/B1O 9428 €

1.4.5. VASODILATATEURS

Indications

— La place des vasodilatateurs dans
le traitement de [I'hypertension est
limitée.

Effets indésirables

— Tachycardie réflexe.

— Reétention hydrosodée et cedéme.
— Lupus érythémateux disséminé
avec la dihydralazine.

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

Précautions particuliéres

— Par voie orale, les vasodilatateurs
doivent étre utilisés systématique-

ment en association a un diurétique
et un p-blogquant.

EBRANTIL (Altana)
urapidil
amp. i.v.

5x 50 mg/10 ml UH.

NEPRESOL (Novartis Pharma)

dihydralazine sulfate
compr. (séc.)
100 x 25 mg

R/bo 1,94 €
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1.4.6. ALPHA-BLOQUANTS

La prazosine et la térazosine sont des
a4-bloquants sélectifs; pour les a-
bloquants alfuzosine et tamsulosine,
seule I'hypertrophie bénigne de la
prostate est mentionnée comme indi-
cation dans la notice, et elles sont
reprises en 3.2.1.

La kétansérine a, outre un effet a-
lytique, aussi un effet antisérotoniner-
gique.

Indications

— Hypertension (prazosine et térazo-
sine).

— Phénomeéne de Raynaud (prazo-
sine).

— Hypertrophie bénigne de la pros-
tate (térazosine et les a-bloquants
alfuzosine et tamsulosine repris en
3.2.1).

— Phéochromocytome: traitement et
diagnostic (phentolamine): exception-
nel.

Contre-indications
— Insuffisance cardiaque congestive.

Effets indésirables

— Orthostatisme, fatigue, vertiges.

— Tachycardie réflexe.

— Rétention hydrosodée.

— Pour la kétansérine: un allonge-
ment de l’intervalle QT avec aryth-
mies ventriculaires a été signalé
(pour les facteurs de risque des
torsades de pointes en général, voir
«Effets indésirables» dans FIntro-
duction).

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

Précautions particuliéres

— Attention a I'hypotension orthosta-
tigue exagérée, surtout au début du
traitement (premiere dose), certaine-
ment chez les personnes agées (aug-
menter progressivement la dose).
Ceci s’observe surtout avec la prazo-
sine.

— Pour la kétansérine: si un diuré-
tique thiazidique ou un diurétique de
I'anse est associé, il peut étre indiqué
de lui adjoindre un diurétique d'épar-
gne potassique. Dans ce cas, il
convient d’étre attentif au risque

d'hyperkaliémie en cas d'insuffisance
rénale et chez les personnes agées.

HYTRIN (Abbott)

térazosine

compr.
10x 1mg R/BIO 281€
28 x 2 mg R/B1O 1361€
28 x 5 mg R/B1O 2733 €
28 x 10 mg R/B1O 3582¢€

Posol.

hypertension

1 mg le soir pendant une semaine, puis, si
nécessaire, 2 mg
hypertrophie bénigne de la prostate
5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Terazosine, Terazo-
sabb, Uro-Hytrin

MERCK-TERAZOSINE (Merck)

térazosine

compr.
28 x 2 mg R/Ble 953€
50 x 2 mg R/Ble 17,02 €
28 x 5 mg R/Ble 20,00 €
50 x 5 mg R/bBle 31,61€
28 x 10 mg R/ble 2813 €
50 x 10 mg R/Ble 42,72€

Posol.

hypertension

1 mg le soir pendant une semaine, puis, si
nécessaire, 2 mg
hypertrophie bénigne de la prostate
5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Hytrin, Terazosabb,
Uro-Hytrin

MINIPRESS (Pfizer)

prazosine chlorhydrate
compr. (séc.)

100 x 1 mg R/bo 11,34 €
100 x 2 mg R/bo 1899 €
100 x 5 mg R/bo 33,86 €

Posol. 3 x p.j. 0,5 mg; jusqu'a max. 20 mg p.j.

REGITINE (Novartis Pharma)

phentolamine mésilate
amp. i.v.

5x 10 mg/1 ml 4,84 €
SUFREXAL (Janssen-Cilag)
kétansérine
compr. (séc.)
56 x 20 mg R/ 14,95 €
Posol. —
TERAZOSABB (Abbott)
térazosine
compr.
10 x 1 mg R/'ble 197€
28 x 2 mg R/Ble 953€
84 x 2 mg R/Ble 2287¢€
28 x 5 mg R/Ble 20,00 €
84 x 5mg R/ble 3897 €
28 x 10 mg R/bBle 2813¢€
84 x 10 mg R/Ble 54,08 €
Posol.

hypertension
1 mg le soir pendant une semaine, puis, si
nécessaire, 2 mg
hypertrophie bénigne de la prostate
5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Hytrin, Terazosine,
Uro-Hytrin
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TERAZOSINE EG (Eurogenerics)

térazosine
compr. (séc.)
28 x 2 mg R/Ble 953€
56 x 2 mg R/Ble 1873 €
compr.
28 x 5 mg R/ble 20,00 €
56 x 5 mg R/Ble 2876 €
28 x 10 mg R/ble 28,13 €
56 x 10 mg R/Ble 3817 €
Posol.
hypertension

1 mg le soir pendant une semaine, puis, si
nécessaire, 2 mg
hypertrophie bénigne de la prostate
5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Hytrin, Terazosabb,
Uro-Hytrin

URO-HYTRIN (Abbott)

I.  térazosine 1 mg
Il. térazosine 2 mg
compr. 14 (3 + 11) R/

Posol.

hypertrophie bénigne de la prostate
commencer par 1 mg p.j. pendant 3 jours,
ensuite 2 mg p.j.; ensuite passer a I'Hytrin

Autre(s) dénomination(s): Hytrin, Terazosabb,

Terazosine

8,83 €

1.4.7. ANTIHYPERTENSEURS CEN-
TRAUX

Indications

— Hypertension ne répondant pas
suffisamment a d’autres traitements.
— La clonidine est proposée sans
beaucoup d’arguments dans le traite-
ment préventif de la migraine, et dans
celui des bouffées de chaleur de la
ménopause (a faibles doses; voir Folia
de mars 2004).

Effets indésirables

— Sédation.

— Sécheresse de la bouche.

— Bradycardie.

— Hypertension rebond en cas d’ar-
rét brutal du traitement (surtout avec
la clonidine).

— Hypertension en cas d’injection
intraveineuse rapide de clonidine.

— Méthyldopa: effets indésirables
importants tels dépression, sédation,
troubles hépatiques et rarement ané-
mie hémolytique avec test de
Coombs positif.

Interactions

— Les interactions générales des
antihypertenseurs (voir 1.4.).

— L'effet des antihypertenseurs est
contrecarré par la plupart des anti-
dépresseurs des premier et deuxiéme
groupes (voir 6.3.1.).

ALDOMET (MSD)
méthyldopa
compr.
100 x 250 mg bo
compr. (séc.)
100 x 500 mg bo
Posol. —

4,16 €
6,68 €

CATAPRESSAN (Boehringer Ingelheim)

clonidine chlorhydrate

compr. (séc.)

100 x 0,15 mg

amp. i.m. - i.v. - s.c.
5x 0,15 mg/1 m R/bo

Posol. per os: 0,075 a 0,15 mg 3 x p.j.

R/bo 12,41 €

3,70 €

ESTULIC (Novartis Pharma)
guanfacine
compr. (séc.)
30x 2mg R/bo 4,97 €
100 x 2 mg R/'bo 1322 €
Posol. 1 mg p.j. en 1 ou 2 prises, jusqu'a max.
6 mg p.j.

MERCK-MOXONIDINE  (Merck)

moxonidine

compr.
30 x 0,2 mg R/'be 10,66 €
50 x 0,2 mg R/'be 17,77 €
30 x 0,3 mg R/'be 1494 €
50 x 0,3 mg R/'be 2162€
30 x 0,4 mg R/'be 17,06 €
50 x 0,4 mg R/'be 2426 €

Posol. 0,2 mg p.j. en 1 prise, jusqu'a max.

0,6 mg p.j. en 2 prises
Autre(s) dénomination(s): Moxon

MOXON (Solvay)

moxonidine
compr.
28 x 0,2 mg R/'bQ 1421 €
28 x 0,4 mg R/'bQ 22,74 €
Posol. 0,2 mg p.j. en 1 prise, jusqu'a max.

0,6 mg p.j. en 2 prises
Autre(s) dénomination(s): Moxonidine

MOXONIDINE EG (Eurogenerics)

moxonidine

compr.
28 x 0,2 mg R/be 9,95 €
56 x 0,2 mg R/'be 16,24 €
28 x 0,4 mg R/'be 15,92 €
56 x 0,4 mg R/'be 2281€

Posol. 0,2 mg p.j. en 1 prise, jusqu'a max.

0,6 mg p.j. en 2 prises
Autre(s) dénomination(s): Moxon

MOXONIDINE SANDOZ (Sandoz)

moxonidine
compr.
30 x 0,2 mg R/'be 10,03 €
60 x 0,2 mg R/'be 16,89 €
100 x 0,2 mg R/'be 21,77 €
30 x 0,3 mg R/'be 14,69 €
30 x 0,4 mg R/'be 16,04 €
60 x 0,4 mg R/'be 21,32€
100 x 0,4 mg R/'be 2947 €
Posol. 0,2 mg p.j. en 1 prise, jusqu'a max.

0,6 mg p.j. en 2 prises
Autre(s) dénomination(s): Moxon
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MOXONIDINE TEVA (Teva)

moxonidine

compr.
28 x 0,2 mg R/'be 9,94 €
56 x 0,2 mg R/be 1620 €
28 x 0,4 mg R/be 1578 €
56 x 0,4 mg R/'be 21,86 €

Posol. 0,2 mg p.. en 1 prise, jusqu'a max.

0,6 mg p.j. en 2 prises
Autre(s) dénomination(s): Moxon

1.4.8. ASSOCIATIONS

De telles associations fixes ne per-
mettent pas une adaptation indivi-
duelle de la posologie de chacun
des constituants, mais elles assurent
peut-étre une meilleure observance
du traitement.

Indications

— Hypertension lorsqu’en monothé-
rapie, I'apparition d’effets indésirables
empéche I'augmentation de la dose,
ou en cas d’hypertension sévere.

Effets indésirables, interactions et
précautions particuliéres

— Ceux de chaque substance.

Posologie

— Certaines de ces associations
contiennent des doses plus faibles
que lorsque les principes actifs sont
utilisés en monothérapie (pour dimi-
nuer le risque d’effets indésirables);
d’autres contiennent des doses «nor-
males» et sont utilisées pour le traite-
ment de I'hypertension sévere.

Béta-bloquant + diurétique

ATENOLOL / CHLORTALIDONE EG
(Eurogenerics) ©®
aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg

compr. (séc.) 28 R/'be 12,38 €

56 R/'be 19,79 €
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Tenoretic

ATENOLOL CHLORTALIDONE SANDOZ
(Sandoz) ©®

aténolol 50 mg
chlortalidone 12,5 mg
compr. 56 R/'be 11,44€
aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg
compr. 56 R/'be 20,39 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Tenoretic

ATENOLOL / CHLORTALIDONE TEVA (Teva) ®

aténolol 50 mg
chlortalidone 12,5 mg

compr. 60 R/'be 11,97 €
90 R/'be 18,15€
aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg
compr. 60 R/'be 2112€
90 R/'be 27,48¢€
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Tenoretic
CO-BISOPROLOL EG (Eurogenerics) ®
bisoprolol fumarate 5 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28 R/'be 6,14 €
56 R/'be 7,90 €
bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. (séc.) 28 R/be 9,42 €
56 R/'be 1426 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

CO-BISOPROLOL-RATIOPHARM

(Ratiopharm) ©
bisoprolol fumarate 5 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 50 R/ be 9,09 €
bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. (séc.) 50 R/'be 16,40 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

EMCORETIC (Merck) ®

bisoprolol fumarate 10 mg

hydrochlorothiazide 25 mg

compr. 28 R/be
56 R/be

bisoprolol fumarate 5 mg

hydrochlorothiazide 12,5 mg
drag. Mitis 28
56

11,54 €
18,45 €

R/'be 6,40 €
R/'be 1022 €
Posol. 1 compr. ou drag. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Co-Bisoprolol, Lodoz,
Maxsoten

EMCORETIC (Pharmapartner) ®

bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. 56

Posol. 1 compr. p.j.

(importation paralléle)

Autre(s) dénomination(s): Co-Bisoprolol, Lodoz,
Maxsoten

R/bQ 1845€

LODOZ (Merck) ®

bisoprolol fumarate 2,5 mg
hydrochlorothiazide 6,25 mg
compr. 28 R/'bQ

bisoprolol fumarate 5 mg
hydrochlorothiazide 6,25 mg
compr. 28 R/'bQ
bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 6,25 mg
compr. 28 R/'bO
Posol. 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Co-Bisoprolol, Emco-
retic, Maxsoten

9,14 €

9,14 €

9,14 €
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LOGROTON DIVITABS (Sankyo) ®
métoprolol tartrate 200 mg
chlortalidone 25 mg
compr. (séc., lib. prolongée)

56 R/'bo 2556 €

Posol. 1 compr. p.j.

MAXSOTEN (Wyeth) ®
bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. 56
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Bisoprolol, Emco-
retic, Lodoz

R/bQ 2632 €

MERCK-ATENOLOL / CHLORTALIDONE

(Merck) ®
aténolol 50 mg
chlortalidone 12,5 mg
compr. 56
aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg
compr. 56
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Tenoretic

R/'be 11,07 €

R/be 2039 €

MERCK-CO-BISOPROLOL (Merck) ©®
bisoprolol fumarate 5 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 56
bisoprolol fumarate 10 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. (séc.) 56
Posol. 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

R/'be 8,55 €

R/'be 16,02 €

SECTRAZIDE (Sanofi-Aventis) ®

acébutolol 400 mg
hydrochlorothiazide 25 mg

compr. (séc.) 28 R/bo 13,91 €
R/'bO 26,58 €
Posol. 1 a 2 compr. p.j.
SELOZIDE (Pfizer) ©®
métoprolol tartrate 100 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 30 R/bo 8,59 €
100 R/'bo 2292 €
métoprolol tartrate 200 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. Durettes (lib. prolongée)
28 R/'bo 16,02 €
56 R/'bO 2556 €

Posol. 1 a 2 compr. p.j. (ou 1 durette p.j.)

TENORETIC (Aktuapharma) ©
aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg
compr. 56

Posol. 1 compr. p.j.

(importation parallele)

Autre(s) dénomination(s): Atenolol / Chlortali-
done

R/'bO 22,83 €

TENORETIC (AstraZeneca) ©®

aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg

compr. 56 R/bO 23,30 €
aténolol 50 mg

chlortalidone 12,5 mg

compr. Mitis 56 R/bQ 13,07 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Atenolol / Chlortali-
done

TENORETIC (Pharmapartner) ©®

aténolol 100 mg
chlortalidone 25 mg
compr. 56

Posol. 1 compr. p.j.

(importation paralléle)

Autre(s) dénomination(s): Atenolol / Chlortali-
done

R/bQ 2283 €

VISKALDIX (Novartis Pharma) ©®

pindolol 10 mg

clopamide 5 mg

compr. (séc.) 28 R/
84 R/

Posol. 1 a 2 compr. p.j.

ZOK-ZID (Pfizer) ®

métoprolol succinate 95 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28

Posol. 1 compr. p.j.

R/'bo 10,02 €

Béta-bloquant + antagoniste du
calcium

LOGIMAT (AstraZeneca) ®
métoprolol succinate 47,5 mg
félodipine 5 mg
compr. (lib. prolongée) 28
métoprolol succinate 95 mg
félodipine 10 mg
compr. (lib. prolongée) 28
Posol. 1 compr. p.j.

R/'bo 1157 €

R/'bo 18,50 €

TENIF (AstraZeneca) ©®

aténolol 50 mg
nifédipine 20 mg
caps. 28

Posol. 1 caps. p.j.

R/bo 1629 €

IECA + diurétique

ACCURETIC (Pfizer) ©®
quinapril 10 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28
quinapril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28 R/'be
Posol. 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Co-Quinapril

R/Ble 10,49 €

13,42 €

BI PRETERAX (Servier) ®
périndopril tert-butylamine 4 mg
indapamide 1,25 mg
compr. 30
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Coversyl Plus, Pre-
terax

R/BlO 2810 €
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CO-ENALAPRIL EG (Eurogenerics) ®

énalapril maléate 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 28 R/be 9,50 €
56 R'be 1222€
98 R/'be 20,70 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Renitec

CO-ENALAPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

énalapril maléate 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 28 R/'be 9,88 €
56 R/be 1422€
98 R/'be 2410€

Posol. 1 compr. p.j
Autre(s) dénomination(s): Co-Renitec

CO-ENALAPRIL SANDOZ (Sandoz) ®

énalapril maléate 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 56 R/'be 1540 €
Posol. 1 compr. p.j
Autre(s) dénomination(s): Co-Renitec
CO-INHIBACE (Roche) ©
cilazapril 5 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/BlO 27,92¢€
Posol. 1 compr. p.j.
CO-LISINOPRIL EG (Eurogenerics) ®
lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28 R/'be 13,30 €
56 R/'be 20,78 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Zestoretic

CO-LISINOPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ©®

lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 56 R/'be 2273€
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Zestoretic
CO-LISINOPRIL SANDOZ (Sandoz) ®
lisinopril 10 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 30 R/ be 7,05 €
lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 30 R/'be 13,75€
56 R/'be 20,78 €
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Zestoretic
CO-LISINOPRIL TEVA (Teva) ®
lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 30 R/'be 1127 €
100 R/'be 2822¢€
Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Zestoretic
CO-QUINAPRIL EG (Eurogenerics) ®
quinapril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28 R/'be 12,86 €
56 R/'be 20,74 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Accuretic

CO-QUINAPRIL SANDOZ (Sandoz) ®
quinapril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 30 R/'be 12,46 €
56 R/'be 21,17 €
100 R/'be 28,71€

quinapril 20 mg

hydrochlorothiazide 25 mg

compr. (séc.) 30 R/'be 12,46 €
56 R/'be 21,17€
100 R/'be 2871€

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Accuretic

CO-RAMIPRIL SANDOZ (Sandoz) ®

ramipril 5 mg
hydrochlorothiazide 25 mg

compr. (séc.) 50 R/be 24,06 €
100 R/'be 3238¢€

Posol. 1/2 a 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Tritazide

CO-RENITEC (MSD) ®

énalapril maléate 20 mg

hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 28 R/be 9,88 €
56 R/'be 1580 €
98 R/'be 26,78 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Enalapril

COVERSYL PLUS (Eutherapie) ®
périndopril tert-butylamine 4 mg

indapamide 1,25 mg
compr. 30 R/BlO 28,10 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Bi Preterax, Preterax

MERCK-CO-LISINOPRIL (Merck) ®

lisinopril 20 mg

hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. 30 R/ be 14,44 €

100 R/'be 3159€

Posol. 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Zestoretic
PRETERAX (Servier) ©®

périndopril tert-butylamine 2 mg

indapamide 0,625 mg

compr. 30 R/bo 26,34 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Bi Preterax, Coversyl
Plus

TRITAZIDE (Sanofi-Aventis) ©
ramipril 5 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. (séc.) 28
Posol. 1/2 a1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Ramipril

R/be 1469 €

ZESTORETIC (Aktuapharma) ©®
lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28
Posol. 1 compr. p.j.
(importation parallele)
Autre(s) dénomination(s): Co-Lisinopril

R/'be 1391€
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ZESTORETIC (AstraZeneca) ©
lisinopril 20 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. (séc.) 28 R/be

56 R/'be

13,91 €
26,86 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Lisinopril

Antagoniste des récepteurs de I'an-
giotensine Il + diurétique

ATACAND PLUS (AstraZeneca) ©®

candésartan cilexétil 16 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. (séc.) 28 R/l O 33,89 €
56 R/Bl 0 50,00 €
98 R/Blo 7825€
Posol. 1 compr. p.j.
CO-APROVEL (Sanofi-Aventis) ©
irbésartan 150 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/Bl0 3085¢€
irbésartan 300 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/BlO 42,18 €
98 R/B! 0 100,84 €
Posol. 1 compr. p.j.
CO-DIOVANE (Novartis Pharma) ©®
valsartan 80 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/BlO 31,48 €
56 R/l o 4482¢€
valsartan 160 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/bl O 4041 €
98 R/Blo 97,13 €
valsartan 160 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. 28 R/l O 4041€
98 R/Blo 97,13 €
Posol. 1 compr. p.j.
COZAAR PLUS (MSD) ©®
losartan potassique 50 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/blO 3148¢€
56 R/bl O 47,03 €
98 R/Blo 7517 €

losartan potassique 100 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. Forte 98 R/ 81 0 120,30 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Loortan Plus

KINZALKOMB (Bayer) ©®
telmisartan 40 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28 R/Bl O 31,48 €
telmisartan 80 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. 28 R/bl O 4321€
56 R/bl 0 59,01 €
98 R/BlO 9587 €

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Micardis Plus

LOORTAN PLUS (Therabel) ®

losartan potassique 50 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. 28 R/BlO 31,05€
56 R/bl O 46,28 €
98 R/BlO 73,86 €

losartan potassique 100 mg
hydrochlorothiazide 25 mg
compr. Forte 98

Posol. 1 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Cozaar Plus

R/Bl o 118,09 €

MICARDIS PLUS (Boehringer Ingelheim) ®
telmisartan 40 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg
compr. 28
telmisartan 80 mg
hydrochlorothiazide 12,5 mg

R/Blo 3148¢€

compr. 28 R/bl O 4321€
56 R/l O 6324 €
98 R/Blo 9587 €

Posol. 1 compr. p.j.

Autre(s) dénomination(s): Kinzalkomb

OLMETEC PLUS (Sankyo) ®

olmésartan médoxomil 20 mg

hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. 28 R/BlO 29,10 €
98 R/BlO 6424 €

olmésartan médoxomil 20 mg

hydrochlorothiazide 25 mg

compr. 28 R/bBl O 29,10 €
98 R/l 0 6424 €

Posol. 1 compr. p.j.

TEVETEN PLUS (Solvay) ®

éprosartan 600 mg

hydrochlorothiazide 12,5 mg

compr. 28 R/bl 0 30,58 €
98 R/Blo 6870€

Posol. 1 compr. p.j.
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1.5. Diurétiques

Ce chapitre traite successivement:

— des diurétiques augmentant la perte de potassium (thiazides et apparentés,
diurétiques de l'anse)

— des diurétiques d'épargne potassique

— des inhibiteurs de I'anhydrase carbonique

— des associations d'un diurétique épargnant le potassium a un diurétique
augmentant la perte de potassium.

Les préparations orales de potassium sont reprises a la fin de ce chapitre étant
donné qu’elles sont parfois administrées avec des thiazides ou des diurétiques
de I'anse. Les associations d'un diurétique et d'autres substances utilisées dans
I'hypertension sont décrites en 7.4.8.

Indications

— Reétention hydrosodée (p. ex. due a une affection cardiaque ou rénale).

— Hypertension (seuls ou associés a d'autres médicaments), avec une
préférence pour les thiazides et apparentés (voir 1.4.).

— Angiographie, dans les intoxications, le glaucome et I'hypertension intra-
cranienne: diurétiques osmotiques tels le mannitol et le glycérol.

Grossesse

— Les diurétiques ne sont que rarement utilisés pendant la grossesse, sauf
chez les femmes avec une hypertension préexistante déja traitée par un thiazide
a faibles doses [voir Folia de janvier 2005].

Interactions

— L'effet diurétique et antihypertenseur des thiazides et des diurétiques de
I'anse peut étre contrecarré par les anti-inflammatoires non stéroidiens.

— Augmentation du risque d’hyperkaliémie lié aux diurétiques d’épargne
potassique par les anti-inflammatoires non stéroidiens.

Posologie

— La posologie mentionnée ci-apres est la dose d’entretien moyenne en cas de
rétention hydrosodée.

— Dans le traitement de I'hypertension, des doses plus faibles sont employées;
lorsque le diurétique est associé a un autre antihypertenseur, une dose encore
moindre est utilisée.

— Une seule prise quotidienne est généralement suffisante, sauf pour les
diurétiques de I'anse chez les patients atteints d’insuffisance rénale; I'unique
dose journaliere ne sera pas prise de préférence juste avant le coucher afin
d'éviter une polyurie nocturne génante.

— En cas d’insuffisance rénale prononceée, les diurétiques de I'anse sont parfois
utilisés a des doses trés élevées.

1.5.1. DIURETIQUES AUGMEN-
TANT LA PERTE DE POTAS-
SIuM

1.5.1.1. Thiazides et apparentés

Sous le nom de thiazides sont re-
groupés un certain nombre de diuré-
tiques comprenant un noyau benzo-
thiadiazine substitué par une fonction

sulfonamide. Certaines molécules, de
structure différente (p. ex. la chlorta-
lidone), sont reprises dans ce groupe
étant donné que leurs effets sont
comparables.

Les thiazides et les substances appa-
rentées provoquent une élimination
accrue et dépendante de la dose de
sodium et d'eau. L'effet diurétique
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maximal qui peut étre obtenu est
pratiquement identique pour tous les
médicaments de ce groupe; ceux-Ci
différent toutefois entre eux par la
dose nécessaire pour obtenir un effet
diurétique donné et par la durée de
cet effet. Les thiazides et apparentés
perdent leur efficacité en cas d'insuf-
fisance rénale grave.

Indications

— Indications des diurétiques en gé-
néral (voir 1.5.).
— Traitement préventif de lithiases
oxalo-calciques.

Effets indésirables

— Déplétion potassique. Une perte
potassique ayant une signification
clinique importante est rare, surtout
lorsque les diurétiques sont utilisés a
la faible posologie recommandée
dans I'hypertension.

— Hyponatrémie.

— Déficit en magnésium.

— Hyperuricémie (parfois avec crises
de goutte).

— Troubles du métabolisme gluci-
dique, en particulier augmentation de
la résistance a l'insuline, dont la
signification clinique est incertaine.
— Hypertriglycéridémie avec aug-
mentation du VLDL-cholestérol et
diminution du HDL-cholestérol, mais
il n'est pas établi que ces modifica-
tions persistent a long terme ou
qu’elles soient cliniguement significa-
tives.

— Sensation de faiblesse, paresthé-
sies.

— Impuissance.

— Photosensibilisation et purpura
thrombopénique: rare.

Grossesse
— Voir 1.5.

Précautions particuliéres

— Suivre la natrémie et la kaliémie,
surtout chez les personnes agées.
Aux faibles doses utilisées dans I’hy-
pertension, les troubles électrolyti-
ques ne posent généralement pas de
probléeme.

Interactions

— Interactions des diurétiques en
général (voir 1.5.).

— Augmentation de la lithémie.

— Augmentation de la toxicité des
digitaliques par I’hypokaliémie.

— Risque accru d’aggravation de
Pinsuffisance rénale en cas d'utilisa-
tion concomitante d’IECA ou d’anta-
gonistes des récepteurs de I'angio-
tensine Il.

CHLORTALIDONE EG (Eurogenerics) ®

chlortalidone
compr. (séc.)

75 x 100 mg
Posol.
hypertension: 12,5 mg p.j.
cedeme: 25 a 100 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Hygroton

R/'be 8,70 €

DOCINDAPA (Docpharma) ©®

indapamide hémihydrate
compr.
60 x 2,5 mg R/ be

Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) denomlnatlon(s) Fludex, Indapamide

9,63 €

FLUDEX (Servier) ®

indapamide

compr.
20 x 2,5 mg R/bQ 572 €
60 x 2,5 mg R/bQ 1376 €

Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) denomlnatlon(s) Docindapa, Indapa-
mide

HYGROTON (Novartis Pharma) ©

chlortalidone
compr. (séc.)

30 x 50 mg
100 x 50 mg

Posol.

hypertension: 12,5 mg p.j.

cedéme: 25 a 100 mg p.j.

Autre(s) dénomination(s): Chlortalidone

INDAPAMIDE EG (Eurogenerics) ©®
indapamide
compr.

20 x 2,5 mg
60 x 2,56 mg

Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Docindapa, Fludex

R/'be 4
R/'be 9,

INDAPAMIDE KELA (Kela)
indapamide hémihydrate
compr.

20 x 2,5 mg
60 x 2,5 mg

Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Docindapa, Fludex

R/be 3,91
R/be 8,46

a

INDAPAMIDE-RATIOPHARM (Ratiopharm) ©®
indapamide hémihydrate
compr.
60 x 2,5 mg R/be
Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Docindapa, Fludex

9,54 €
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MERCK-INDAPAMIDE  (Merck) ®
indapamide hémihydrate
compr.
60 x 2,5 mg R/ be
Posol. hypertension: 2,5 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Docindapa, Fludex

9,63 €

1.5.1.2. Diurétiques de I'anse

Les diurétiques de l'anse se distin-
guent des thiazides par un effet
natriurétigue maximal plus marqué et
une élimination plus importante d’eau
libre. Contrairement aux thiazides, les
diurétiques de I'anse conservent en-
core leur action diurétique en cas
d’insuffisance rénale méme séveére.

Indications

— Les indications des diurétiques en
général (voir 1.5.).

— Oedéme pulmonaire aigu (furosé-
mide en intraveineux).

— Hypercalcémie aigué (en méme
temps qu’une hydratation).

— Augmentation de I'excrétion d’eau
chez les patients qui présentent une
insuffisance rénale importante.

— Augmentation de la diurese dans
certaines intoxications.

Effets indésirables

— Les effets indésirables des thiazi-
des (voir 1.5.1.1.).

— Troubles électrolytiques pouvant
étre plus prononcés qu’avec les thia-
zides.

— Ototoxicité a doses élevées.

— Augmentation de la calciurie.

Grossesse
— Voir 1.5.

Précautions particuliéres

— Suivre la natrémie et la kaliémie
(attention surtout en cas de cirrhose
hépatique).

— Le furosémide est photosensible
(ne pas s’exposer trop longtemps a la
lumiére du jour).

Interactions

— Interactions des diurétiques en
général (voir 1.5.).

— Augmentation de la toxicité des
digitaliques par I’hypokaliémie.

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de lithium.

— Renforcement de la néphrotoxicité
de certaines céphalosporines, et de la
néphro- et 'ototoxicité des aminosi-
des.

— Risque accru d’aggravation de
Pinsuffisance rénale en cas d’utilisa-
tion concomitante d’IECA ou d’anta-
gonistes des récepteurs de I'angio-
tensine Il

Furosémide

Posol.

- per os: 30 a 80 mg p.j. (doses plus
élevées en cas d'insuffisance rénale)

- i.v.. dans I'cedéme aigu du poumon
40 mg (éventuellement répéter aprés

20 minutes)

DOCFUROSE (Docpharma) ®

furosémide
compr. (séc.)
50 x 40 mg

R/'be 5,74 €

FUROSEMIDE EG (Eurogenerics) ©®

furosémide
compr. (séc.)
50 x 40 mg

R/'be 5,74 €

FUROSEMID-RATIOPHARM (Ratiopharm) ©®

furosémide
compr. (séc.)
50 x 40 mg

R/'be 5,74 €

FUROSEMIDE SANDOZ (Sandoz) ®

furosémide
compr. (séc.)
50 x 40 mg

R/'be 574 €

FUROSEMIDE TEVA (Teva) ®

furosémide
compr. (séc.)
50 x 40 mg

R/'be 574 €

FUROTOP (Topgen) ®
furosémide
compr. (séc.)

50 x 40 mg 5,74 €

LASIX (Sanofi-Aventis) ©

furosémide
caps. P (lib. prolongée)
30 x 30 mg R/'bQ 5,48 €
compr. (séc.)
12 x 40 mg R/bO 2,46 €
50 x 40 mg R/'bO 821 €
20 x 500 mg R/'hQ 4413 €
amp. i.m. - i.v.
5 x 20 mg/2 ml R/bo 2,74 €
amp. perf.
5 x 250 mg/25 ml U.H.
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Autres diurétiques de I'anse

BURINEX (Leo) ®

bumétanide
compr. (séc.)

30 x 1 mg

20 x 5mg
amp. i.m. - i.v.

5x 2 mg/4 ml

Posol.
- peros: 1 mgou plus p.j.
-i.v. : dans I'cedéme aigu du poumon 0,5 mg a
1 mg (éventuellement & répéter apres 20
minutes)

R/bo
R/'bo

5,59 €
12,76 €

R/boO 7,50 €

TORASEMIDE SANDOZ (Sandoz) ®

torasémide

compr. (séc.)
30 x 5 mg
30 x 10 mg
30 x 20 mg

Posol. cedeme: 10 mg p.j.

R/be
R'be 1
R'be 2

7,73
4,90
7,03

an

TORREM (Roche) ®
torasémide
compr.
56 x 2,56 mg
compr. (séc.)
20 x 10 mg
Posol.
hypertension: 2,5 a 5 mg p.j.
cedeme: 10 mg p.j.

R/'bQ 7,95 €

R/bQ 10,64 €

1.5.2. DIURETIQUES D'EPARGNE
POTASSIQUE

Certains diurétiques d’épargne potas-
sique interviennent par antagonisme
de I'aldostérone (spironolactone, can-
rénoate de potassium), d’autres par
inhibition du canal sodique épithélial
(amiloride, triamtéréne). Leur pouvoir
diurétique est faible.

Indications

— Hypertension et insuffisance car-
diaque, en association a un thiazide
ou a un diurétique de I'anse pour
contrecarrer la perte de potassium.
— Hyperaldostéronisme primaire.

— Cirrhose avec ascite et cedéme.
— Insuffisance cardiaque grave avec
dysfonction ventriculaire gauche: spi-
ronolactone a faibles doses (étude
RALES) (voir 1.1.).

Contre-indications

— Insuffisance rénale.
— Prise concomitante de supplé-
ments potassiques.

Effets indésirables

— Hyperkaliémie (voir rubrique «Inter-
actions et précautions particulieres»).

— Gynécomastie, aménorrhée et im-
puissance (spironolactone et canré-
noate).

— Lithiase rénale (triamtéréne).

— Risque d’ulceres gastro-intesti-
naux et d’hémorragies avec la spiro-
nolactone.

Grossesse
— Voir 1.5.

Interactions et précautions particu-
lieres

— Les diurétiques d'épargne po-
tassique peuvent provoquer une
hyperkaliémie. lls sont dés lors
contre-indiqués en cas d'insuffi-
sance rénale (attention chez le
patient agé). L'administration
concomitante de suppléments po-
tassiques sera évitée pour la méme
raison. La prudence s'impose en
cas d'association a des anti-inflam-
matoires non stéroidiens, des IECA
ou des antagonistes des récepteurs
de Il'angiotensine IlI, toujours en
raison du risque d'hyperkaliémie.
Méme avec les faibles doses de
spironolactone utilisées dans le trai-
tement de l'insuffisance cardiaque,
une hyperkaliémie peut survenir, d’au-
tant plus que des IECA sont souvent
aussi utilisés.

Spironolactone

Posol. 50 a 100 mg p.j. (& partir de
25 mg p.j. dans le traitement de
I'insuffisance cardiaque)

ALDACTONE (Continental Pharma) ®
spironolactone

compr.
50 x 25 mg R/bQ 11,06 €
30 x 50 mg R/bQ 1324 €
30 x 100 mg R/bQ 21,83 €
50 x 100 mg R/bQ 29,82 €
DOCSPIRONO (Docpharma) ©
spironolactone
compr.
50 x 25 mg R/'bQ 8,50 €
compr. (séc.)
50 x 100 mg R/'bOQ 20,60 €
SPIRONOLACTONE EG (Eurogenerics) ®
spironolactone
compr.
50 x 25 mg R/be 7,74 €
compr. (séc.)
30 x 100 mg R/be 1528 €
50 x 100 mg R/'be 19,99 €
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SPIRONOLACTONE SANDOZ (Sandoz) ®

spironolactone
compr.
50 x 25 mg
50 x 100 mg

R/be ,

7,74
R/be 22,90

€
€

SPIROTOP (Topgen) ©®

spironolactone
compr.
50 x 25 mg
compr. (séc.)
50 x 100 mg

R/be 7,74 €

R'be 21,01€
Autres diurétiques d’épargne po-
tassique

CANRENOL (Griinenthal) ©

canrénoate de potassium
compr. (séc.)

50 x 25 mg R/bo 9,73 €
50 x 50 mg R/'bo 16,00 €
30 x 100 mg R/'bo  1925€
50 x 100 mg R/'bOo 28,08 €
Posol. 50 a 100 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Soldactone
DYTAC (SMB) ®
triamtérene
caps.
28 x 50 mg R/'bo 6,39 €
Posol. 50 a 100 mg p.j.
SOLDACTONE (Continental Pharma) ©®
canrénoate de potassium
flacon i.v.
6 x 200 mg poudre R/bo 13,00 €

Autre(s) dénomination(s): Canrenol

1.5.3. INHIBITEURS DE L'ANHY-
DRASE CARBONIQUE

Positionnement

— Ce médicament n’est plus gueére
utilisé dans le traitement de I'cedéme.

Indications

— Mal d’altitude [voir Folia de mai
2004].

— Glaucome (surtout en cas de crise
aigué).

— Certains cas d’épilepsie.

Effets indésirables

— Acidose métabolique et alcalinisa-
tion des urines, avec risque de lithiase
rénale.

Interactions

— L'utilisation concomitante de sali-
cylés a doses élevées peut provoquer
une acidose grave et une toxicité
centrale.

DIAMOX (PSl) ®
acétazolamide

compr. (séc.)
25 x 250 mg R/bo 5,85 €
flacon i.v.
1 x 500 mg poudre R/bo 5,66 €

Posol. 500 mg a 1 g p.j., éventuellement en i.v.

1.5.4. ASSOCIATIONS DE DIURETI-
QUES

Positionnement

— Ces associations sont utilisées
pour éviter I'hypokaliémie. Le danger
d'une hypokaliémie sous l'effet des
thiazides ou des diurétiques de I'anse
est souvent surestimé. Dans certains
cas (patients digitalisés, patients sou-
mis & un régime pauvre en potassium)
ou l'on souhaite quand méme asso-
cier un diurétique d'épargne potas-
sique a un thiazide ou a un diurétique
de l'anse, ces associations s'aveérent
d'un emploi plus facile pour le patient.

Contre-indications, effets indésira-
bles, interactions et précautions
particulieres

— Ces préparations rassemblent les
effets indésirables de leurs différents
composants.

— En raison du risque d'hyperka-
liémie, elles ne peuvent en aucun
cas étre utilisées en cas d'insuffi-
sance rénale; en outre, aucun sup-
plément potassique ne peut étre
pris simultanément. Le risque d'hy-
perkaliémie est augmenté par la
prise concomitante d'un IECA, d'un
antagoniste des récepteurs de I'an-
giotensine Il ou d'un anti-inflamma-
toire non stéroidien.

ALDACTAZINE (Continental Pharma) ®

altizide 15 mg
spironolactone 25 mg

compr. (séc.) 28 R/bo 7,11 €
98 R/bo 19,88 €

Posol. 1/2 a 2 compr. p.j.

CO-AMILORIDE TEVA (Teva) ®

amiloride chlorhydrate 5 mg

hydrochlorothiazide 50 mg

compr. (séc.) 60 R/ be 2,76 €
120 R/be 5,54 €

Posol. 1 a 2 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Moduretic
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DOCSPIROCHLOR (Docpharma) ©®

hydrochlorothiazide 25 mg
spironolactone 25 mg

compr. (séc.) 56 R/bo 9,10 €
Posol. 2 a 4 compr. p.j.
DYTA-URESE (SMB) ®
épitizide 4 mg
triamtéréne 50 mg
caps. 28 R/bo 6,72 €
56 R/'bo 10,74 €
Posol. 1 a 2 caps. p.j.
DYTENZIDE (Astellas) ®
hydrochlorothiazide 25 mg
triamtéréne 50 mg
compr. (séc.) 28 R/bo 6,43 €
11 R/'bOo 20,58 €
Posol. 1 a 2 compr. p.j.
FRUSAMIL (Sanofi-Aventis) ©®
amiloride chlorhydrate 5 mg
furosémide 40 mg
compr. (séc.) 28 R/bo 6,79 €
56 R/'bo 10,87 €
Posol. 1 compr. p.j.
MODURETIC (MSD) ®
amiloride chlorhydrate 5 mg
hydrochlorothiazide 50 mg
compr. (séc.) 28 R/'be 1,62 €
56 R/'be 2,58 €
112 R/'be 5,17 €

Posol. 1 a 2 compr. p.j.
Autre(s) dénomination(s): Co-Amiloride

ADDENDA: PREPARATIONS DE
POTASSIUM A USAGE ORAL

Indications

— Prévention de la déplétion potas-
sique chez des patients traités par
des diurétiques qui augmentent la
perte de potassium, p. ex. chez des
patients recevant des digitaliques ou
souffrant de cirrhose hépatique.

— Hypokaliémie avec alcalose: pré-
parations a base de chlorure de
potassium.

Contre-indications, effets indésira-
bles, interactions et précautions
particulieres

— L'association de suppléments
potassiques a des diurétiques
d'épargne potassique (utilisés seuls
ou avec des thiazides) est contre-
indiquée. L'administration de po-
tassium en cas d'insuffisance ré-
nale et chez des patients traités par
un IECA, un antagoniste des récep-
teurs de I'angiotensine Il ou un
AINS peut provoquer une hyperka-
liémie, avec risque de troubles du
rythme pouvant mettre la vie en
danger.

— Les sels de potassium entrainent
fréquemment des troubles gastro-
intestinaux; les comprimés peuvent
provoquer, bien que rarement, des
ulcérations intestinales.

Posologie

— La posologie des préparations de
potassium varie en fonction de la
situation clinique (prophylaxie ou trai-
tement, déficit grave ou modéré): 10 a
30 mEq par jour.

Chlorure de potassium

CHLOROPOTASSURIL (Melisana)

chlorure de potassium
amp. (oral)
10x 1 g/10 ml
(13,4 mEg/amp.)

3,99 €

STEROPOTASSIUM (Sterop)

chlorure de potassium
amp. (oral)
10 x 1 g/20 ml
(13,4 mEg/amp.)

4,78 €

Gluconate de potassium

ULTRA-K (Melisana)

gluconate de potassium
sol.
200 ml 4,68 g/15 ml
(20 mEg/15 ml)

4,15 €
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1.6. Médicaments de I'hypotension

1.6.1. MEDICAMENTS DE L'HYPO-
TENSION AIGUE

Positionnement

— En cas d'hypotension aigué
comme le choc, il va de soi que le
traitement causal s'impose en premier
lieu. En outre, des sympathicomimé-
tigues sont souvent administrés en
perfusion intraveineuse; leur injection
par voie intramusculaire ou sous-
cutanée ne peut se justifier.

DOBUTAMINE MAYNE (Mayne) ®
dobutamine
flacon perf.
1 x 250 mg/20 ml U.H.

DOBUTREXMERCK (Merck) ®
dobutamine

flacon perf.
10 x 250 mg/20 ml U.H.

DYNATRA (Almirall Prodesfarma) ®
dopamine chlorhydrate
amp. perf.

10 x 50 mg/1,25 ml
10 x 200 mg/5 ml

R/'boO 9,83 €
U.H.

LEVOPHED (Abbott) ®
norépinéphrine hydrogénotartrate
amp. perf.

10 x 8 mg/4 ml
(= 4 mg base)

22,01 €

1.6.2. MEDICAMENTS DE L'HYPO-
TENSION CHRONIQUE

Positionnement

— L'hypotension chronique ne doit
étre traitée qu’en présence de symp-
témes.

— Chez les jeunes, I’hypotension
chronique ne constitue généralement
pas une indication de traitement, et il
n'est pas du tout évident que la prise
de médicaments améliore les chiffres
tensionnels ou la symptomatologie
éventuelle.

— En cas d’hypotension orthosta-
tique grave qui peut survenir chez
des patients agés, les diabétiques et
dans divers troubles neurologiques, il
existe peu de preuves quant a I'effi-
cacité des médicaments mentionnés
plus bas. Dans ces cas, on fait

également appel a des minéralocorti-
coides (p. ex. la fludrocortisone en
magistrale, voir 7.1.). Un supplément
de sel et des bas de contention
peuvent étre utiles.

Effets indésirables

— Stimulation exagérée des récep-
teurs a et P-adrénergiques, avec
tachycardie et hypertension.

EFFORTIL (Boehringer Ingelheim) ®

étiléfrine chlorhydrate
compr. (séc.)

50 x 5 mg
gttes

50 g 7,5 mg/g

(1 g =15 gttes)

4,64 €
7,81 €

REGULTON (Abbott) ®

amézinium métilsulfate
compr. (séc.)

20 x 10 mg R/ 5,90 €

ADDENDA: EPINEPHRINE

Positionnement

— L'épinéphrine (adrénaline) peut
étre utilisée pour le traitement en
urgence du choc anaphylactique ou
d'une réaction allergique grave (voir
«Traitement des réactions anaphylac-
tiques» dans I'Introduction). Des am-
poules préfabriquées et une seringue
auto-injectable a usage intramuscu-
laire sont disponibles.

Effets indésirables

— Stimulation exagérée des récep-
teurs a et P-adrénergiques, avec
tachycardie et hypertension, surtout
en cas d’administration intraveineuse
et de doses élevées.

Interactions

— La réponse a I'épinéphrine peut
étre diminuée en cas d’utilisation
concomitante de -bloquants.

EPIPEN (ALK) ®
épinéphrine
amp. ser. i.m. us. unique
1x 2ml 0,15 mg/dose R/
1x 2ml0,3 mg/dose R/

46,38 €
46,38 €
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1.7. Médicaments des troubles vasculaires

Les affections vasculaires artérielles périphériques (claudication, Iésions
trophiques) constituent une entité clinique suffisamment bien définie. Ce qui
est souvent appelé «l'insuffisance vasculaire cérébrale» est beaucoup moins
bien défini. En effet, les perturbations de diverses fonctions cérébrales qui se
manifestent surtout au cours du vieillissement, doivent étre attribuées davantage
a des processus involutifs (comme dans la maladie d'Alzheimer) ou a des micro-
infarctus qu'a des troubles réversibles de la circulation. Pour les médicaments
utilisés dans la maladie d'Alzheimer, voir 6.10.

Positionnement

— La démonstration d'un effet pharmacologique (p. ex. une augmentation du
flux sanguin ou une élévation locale de la température cutanée) n’est pas une
preuve d'efficacité clinique. L’efficacité ne peut étre estimée que par des études
contrélées montrant que I'évolution de paramétres objectivables est influencée
favorablement, p. ex. amélioration de lésions trophiques ou augmentation
cliniquement significative du périmétre de marche. Les recherches poursuivies
dans le but de démontrer I'efficacité des médicaments concernés sont peu
convaincantes.

— |l faut étre conscient de I'apport global treés limité d'une telle thérapeutique
médicamenteuse, et tenir compte lors de son choix des effets indésirables mais
aussi du co(t. Il est important de ne pas poursuivre le traitement si aucun effet
bénéfique ne s'est manifesté aprés une période raisonnable (de I'ordre de 2 a 3
mois).

— Dans bon nombre de ces troubles vasculaires, un traitement par un
antiagrégant comme I'acide acétylsalicylique a un réle important (voir 1.9.1.).
— Des mesures non médicamenteuses, telles I’arrét du tabagisme et la marche,
sont importantes.

Effets indésirables

— Buflomédil: vertiges, convulsions et problémes cardiaques a doses élevées,
voir Folia de février 2007.

— Cinnarizine: sédation et troubles extrapyramidaux.

— Ginkgo biloba: convulsions, voir Folia d’aodt 2003.

— Naftidrofuryl: cesophagite.

— Piracétam: hémorragies.

Précautions particuliéres

— Buflomédil: diminution de la dose en cas d’insuffisance rénale.
— Pentoxifylline: diminution de la dose en cas d’insuffisance rénale.

Buflomédil DOCBUFLOME (Docpharma)
buflomédil chlorhydrate
BUFLOMEDIL EG (Eurogenerics) compr. (lib. prolongée)
30 x 600 mg R/ 17,20 €

buflomédil chlorhydrate
compr. Retard (lib. prolongée)

14 x 600 mg R/ 11,38 € KELOMEDIL (Kela)
30 x 600 mg R/ 19,93 € buflomédil chlorhydrate
compr.
30 x 300 mg R/ 12,15 €

BUFLOMEMED (Ethimed)

buflomédil chlorhydrate LOFTYL (Abbott)

compr. CR (lib. prolongée) buflomédil chlorhydrate
30 x 600 mg R/ 17,33 € compr.
50 x 150 mg R/ 13,49 €
30 x 300 mg R/ 15,20 €
compr. Retard (lib. prolongée)
BUFLOTOP (Topgen) 14px 600 mg( profong |)?/ 14,23 €
buflomédil chlorhydrate 30 x 600 mg R/ 24,91 €
compr. CR (lib. prolongée) amp. i.m. - i.v. - perf.

30 x 600 mg R/ 18,67 € 10 x 50 mg + 5 ml solv. R/ 5,55 €
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Cinnarizine

CINNARIZINE EG (Eurogenerics)

cinnarizine
caps.
100 x 75 mg

STUGERON (Janssen-Cilag)

cinnarizine
compr. (séc.)
200 x 25 mg
gttes
100 ml 75 mg/ml
(1 ml = 25 gttes)

Co-dergocrine

HYDERGINE (Novartis Pharma)

co-dergocrine mésilate
compr.

100 x 1,5 mg
compr. (séc.)

28 x 4,5 mg
compr. FAS

30 x 4,5 mg

60 x 4,5 mg
gttes

50 ml 1 mg/ml
(1 ml = 20 gttes)

IBEXONE (Sandipro)

co-dergocrine mésilate
compr.
30 x 4,5 mg

STOFILAN (Christiaens)

co-dergocrine mésilate
compr. Forte
30 x 4,5 mg

Piracétam

BRAINTOP (Exel)
piracétam
compr. (séc.)

60 x 800 mg

DOCPIRACE (Docpharma)
piracétam
compr.
112x 1,29
gran. (sach.)
56x 1,29
28x 2449

GERATAM (UCB)
piracétam
compr. (séc.)

40x12g
80x 12g

NOODIS (UCB)
piracétam
sol. (oral)
125 ml 1,65 g/5 ml

R/

R/
R/

R/
R/

R/

13,51 €

13,76 €
18,53 €

15,60 €
13,07 €

14,06 €
22,48 €

7,80 €

10,76 €

13,45 €

14,75 €

2442 €

18,77 €
18,77 €

16,78 €
19,76 €

18,64 €

NOOTROPIL (UCB)
piracétam
compr. (séc.)
60 x 800 mg
56x 1,29
112x12g
gran. (sach.)
56x 1,29
112x12g
28x 2,49
sol. (oral)
200 ml 200 mg/ml
amp. i.m. - i.v.
12x 1 g/5ml
4 x 3g/15 ml
flacon perf.
1x12 g/60 ml

PIRACEMED (Ethimed)
piracétam
compr. (séc.)
112x12g

23T 223

e
<

R/

PIRACETAM EG (Eurogenerics)

piracétam
compr. (séc.)
60 x 800 mg
56x 1,29
112x12g
poudre (sach.)
56x 1,29
112x12g
28x 2,49

PIRACETAM TEVA (Teva)
piracétam
gran. (sach.)
112x12g
28x 2,49

PIRACETAM-UCB (UCB)

piracétam
compr. (séc.)
80x 1,29

PIRACETOP (Topgen)
piracétam
compr. (séc.)
112x12g

Divers

CEREBROXINE (Therabel)

vincamine
compr.
50 x 20 mg

23T 223

R/

R/

R/

MEMEFIT (Boehringer Ingelheim)

Ginkgo biloba extrait
caps.
30 x 60 mg

PRAXILENE (Merck)
naftidrofuryl oxalate

caps.
50 x 100 mg
compr.
60 x 200 mg
90 x 200 mg

TORENTAL (Sanofi-Aventis)
pentoxyfylline
compr. (lib. prolongée)
60 x 400 mg

22

22,19 €

17,33 €

24,19 €

14,35 €

18,50 €

14,85 €

25,46 €
30,59 €

17,87 €
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1.8. Substances veinotropes et capillarotropes

Positionnement

— Les préparations mentionnées ici contiennent des substances dont I'effet
attendu est une augmentation du tonus veineux et/ou une influence sur la
microcirculation. Ces effets ont surtout été observés chez I'animal.

— Pour certaines préparations, des études controlées suggérent qu'elles
apportent une diminution temporaire des symptomes subjectifs et de I'cedéme.
— |l faut tenir compte des doutes concernant I'efficacité d'un tel traitement, et

de son co(t.

— Des mesures comme porter des bas de contention, bouger régulierement et
éviter les positions assises prolongées, constituent encore toujours le traitement

de base en cas de problémes veineux.

DAFLON (Aktuapharma)
diosmine 450 mg
flavonoides exprimés en hespéridine 50 mg
compr. 30 13,29 €
60 21,27 €
(importation parallele)

DAFLON (Pharmapartner)

diosmine 450 mg

flavonoides exprimés en hespéridine 50 mg

compr. 30 13,29 €
60 2127 €

(importation paralléle)

DAFLON (Servier)
diosmine 450 mg
flavonoides exprimés en hespéridine 50 mg
compr. 30 13,29 €
60 21,27 €

DOCRUTOSI (Docpharma)
troxérutine
caps.
100 x 300 mg
Autre(s) dénomination(s): Veinamitol

14,85 €

GLYVENOL (Novartis Pharma)

tribénoside
caps.

50 x 400 mg R/
100 x 400 mg R/ 15,

MEDIAVEN (Will-Pharma)

naftazone
compr. (séc.)
100 x 10 mg
compr. Forte
30 x 30 mg 19,94 €

MICTASOL-P (Medgenix)

camphre monobromé 20 mg
esculoside 4 mg
méthénamine 50 mg

noix de malva poudre 250 mg
rutoside 8 mg

compr. 50 4,52 €

REPARIL (Madaus)
aescine
compr. entér.

100 x 20 mg 1212 €

VEINAMITOL (Negma)

troxérutine
poudre (sach.)
14x1g 9,05
30x1g 15,52
Autre(s) dénomination(s): Docrutosi

VEINOFYTOL (Tilman)
marron d'Inde extrait sec

€
€

caps.
40 x 300 mg
(correspondant a 50 mg d’aescine)
Autre(s) dénomination(s): Venoplant

VEN DETREX (Therabel)

diosmine

caps. Bid
30 x 300 mg 9,
60 x 300 mg 17

VENOPLANT (VSM)

marron d'Inde extrait sec
compr. (lib. prolongée)

60 x 263 mg

(correspondant & 50 mg d’aescine)
Autre(s) dénomination(s): Veinofytol

VENORUTON (Aktuapharma)
o-(B-hydroxyéthyl) rutosides
compr. Forte

60 x 500 mg

VENORUTON (Novartis CH)
o-(B-hydroxyéthyl) rutosides
caps.

100 x 300 mg

compr. Forte
30 x 500 mg
60 x 500 mg

poudre (sach.)
14x1g
30x1g

9,80 €

15,95 €

22,02 €

22,27 €

13,75 €
22,02 €

13,26 €
22,02 €

Addenda: produit sclérosant

Le polidocanol est employé pour
scléroser des varices et des hémor-
roides.

AETHOXYSKLEROL (Codal)

polidocanol

amp. in situ
0,5% 5 x 10 mg/2 ml R/ 7,23 €
1% 5 x 20 mg/2 ml R/ 8,46 €
2% 5 x 40 mg/2 ml R/ 9,71 €
3% 5 x 60 mg/2 ml R/ 10,56 €
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1.9. Médicaments antithrombotiques

Ce chapitre reprend successivement:
— les antiagrégants

— les anticoagulants

— les thrombolytiques.

Positionnement

— Voir Folia de février 2004, de septembre 2005 et d’aolit 2006.
— En ce qui concerne la fibrillation auriculaire, voir Folia de janvier 2004 et de
mars 2007, et la Fiche de transparence «Prise en charge de la fibrillation

auriculaire», avec mises a jour.

Effets indésirables et interactions

— Avec tous les médicaments antithrombotiques, il existe un risque
d’hémorragie. L’association de plusieurs antithrombotiques entre eux ou
a d’autres médicaments pouvant entrainer des hémorragies, tels des AINS,

ISRS, augmente encore ce risque.

1.9.1. ANTIAGREGANTS

Positionnement

— Les antiagrégants sont surtout
utilisés en prévention; I'acide acétyl-
salicylique est ici le premier choix.

1.9.1.1. Acide acétylsalicylique

Indications

— Infarctus aigu du myocarde et
angor instable.
— Accident vasculaire cérébral isché-
mique aigu (confirmé par tomodensi-
tométrie).
— Prévention primaire chez des pa-
tients de plus de 50 ans ayant un
risque élevé d’affections thrombo-
emboliques (tabagisme, hypertension,
diabete, hypercholestérolémie, anté-
cédents familiaux d’infarctus du myo-
carde, certains patients souffrant de
fibrillation auriculaire). Il n’existe pas
d’indication de prévention primaire
chez les patients avec un faible
risque.
— Prévention secondaire des affec-
tions thrombo-emboliques dans les
groupes de patients suivants.
¢ Patients souffrant d’angor stable
ou instable.
¢ Patients ayant déja fait un infarctus
du myocarde.
¢ Patients ayant déja fait un A.L.T. ou
un accident vasculaire cérébral
ischémique.

¢ Patients souffrant d’artériopathie
périphérique, patients ayant bénéfi-
cié d’une angioplastie ou d’une
chirurgie de revascularisation.
e Certains patients avec une valvu-
lopathie.
— L’acide acétylsalicylique est aussi
utilisé comme analgésique et anti-
pyrétique (voir 5.1.2.1.).

Contre-indications, effets indésira-
bles et interactions

— Voir 5.1.2.1.

Posologie

— Infarctus aigu du myocarde et
angor instable: 300 mg aussi vite
que possible aprés I'apparition des
premiers symptdmes, suivi de 160 mg
par jour pendant un mois, puis passer
a la prévention secondaire (75 a
160 mg p.j.). La premiére dose sera
administrée de préférence sous forme
d’une préparation soluble.

— Phase aigué de l'accident vascu-
laire cérébral ischémique: premiere
dose de 160 a 300 mg suivie de
160 mg par jour.

— Prévention: 75 jusqu’a 160 mg par
jour.

Précautions particuliéres

— L’acide acétylsalicylique doit en
principe étre interrompu environ cing
jours avant une intervention chirurgi-
cale planifiée, mais lors de cette
décision, il convient de peser les
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risques liés a I'arrét et ceux liés a la
poursuite du traitement.

Les préparations a base d’acide acé-
tylsalicylique, y compris celles indi-
quées uniquement comme antiagré-
gant, sont reprises en 5.1.2.1.

1.9.1.2. Thiénopyridines

Positionnement

— Les indications du clopidogrel et
de la ticlopidine sont limitées, princi-
palement dans les situations dans
lesquelles I'acide acétylsalicylique
est contre-indiqué ou n’est pas sup-
porté. Le clopidogrel a toutefois une
place dans les syndromes corona-
riens aigus.

Indications

— Clopidogrel
e Prévention des affections throm-
bo-emboliques chez les patients
atteints de troubles vasculaires co-
ronariens, cérébraux ou périphéri-
ques, pour lesquels I'acide acétyl-
salicylique est contre-indiqué ou
n'est pas supporté, ou lorsqu’une
récidive survient sous acide acétyl-
salicylique.
* Syndromes coronariens aigus.
® Aprés angioplastie, stent (indica-
tions non mentionnées dans la
notice)

— Ticlopidine
¢ Indications limitées, p. ex. angio-
plastie coronaire et périphérique, et
certains types d’hémodialyse.

Effets indésirables

— Voir 1.9.

— Toxicité hématologique, surtout
avec la ticlopidine, moins avec le
clopidogrel: dépression médullaire
(surtout neutropénie), purpura throm-
botique thrombocytopénique (syn-
drome de Moschowitz).

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— Un contréle régulier de la formule
sanguine est nécessaire (certaine-
ment pour la ticlopidine).

— La ticlopidine et le clopidogrel
doivent en principe étre arrétés 10 a
14 jours avant une intervention chi-

rurgicale planifiée, mais chez les
porteurs d’'un stent coronarien, une
concertation avec le cardiologue est
nécessaire.

Clopidogrel

PLAVIX (Sanofi-Aventis)
clopidogrel

R/ B! o 53,10 €

Posol. 1 x p.j. 75 mg

Ticlopidine

TICLID (Sanofi-Aventis)
ticlopidine chlorhydrate

compr.
30 x 250 mg R/ dl0lcl @ 20,73 €
60 x 250 mg R/ dlplcl @ 31,18 €

TICLOPIDINE EG (Eurogenerics)
ticlopidine chlorhydrate

compr.
30 x 250 mg R/ B! & 18,24 €
60 x 250 mg R/ B! & 24,14 €
90 x 250 mg R/ B! & 33,50 €
TICLOPIDIN-RATIOPHARM (Ratiopharm)
ticlopidine chlorhydrate
compr.
30 x 250 mg R/ dl0le 20,55 €
60 x 250 mg R/dldl© 2834 €

TICLOPIDINE TEVA (Teva)

ticlopidine chlorhydrate
compr.

60 x 250 mg

90 x 250 mg

R/ dlBlcl @ 27,61 €
R/ alKlcl @ 31,97 €

TICLOPIDINE TOPGEN (Topgen)
ticlopidine chlorhydrate

compr.
28 x 250 mg R/ a0l & 16,55 €
56 x 250 mg R/ alBlcl @ 24,30 €

1.9.1.3. Dipyridamole

Positionnement

— Les preuves quant a I'efficacité du
dipyridamole en monothérapie dans
la prévention cardio-vasculaire sont
faibles.

— Dans la prévention secondaire
cérébro-vasculaire, I'association dipy-
ridamole + acide acétylsalicylique a
été, dans deux études (ESPS2, ES-
PRIT), plus efficace que I'acide acé-
tylsalicylique [voir Folia d’aodt 2006].
— |l est utilisé comme test diagnos-
tique dans les affections coronarien-
nes (i.v.).

— L’angine de poitrine n’est pas une
indication.
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Effets indésirables

— Voir 1.9.

— Troubles gastro-intestinaux.
— Céphalées.

— Hypotension.

Interactions

— Voir 1.9.

— Le dipyridamole renforce I'effet de
I’'adénosine: une diminution de la
dose de celle-ci s’impose.

Dipyridamole

Posol. —

CORONAIR (Socobom)

dipyridamole
caps.

100 x 75 mg Bl o 6,97 €

DIPYRIDAMOLE EG (Eurogenerics)
dipyridamole
compr.
100 x 75 mg Bl e
compr. (séc.)
60 x 150 mg Bl o

592 €
8,33 €

DIPYRIDAMOLE TEVA (Teva)

dipyridamole
compr. .

100 x 75 mg B! & 5,92 €

DOCDIPYRI (Docpharma)

dipyridamole
compr.

100 x 75 mg B! e 592 €

PERSANTINE (Boehringer Ingelheim)

dipyridamole
compr.
100 x 75 mg gl o 8,19 €
caps. Retard GE (lib. prolongée
60 x 150 mg b
caps. Retard (lib. prolongée)
60 x 200 mg
p. perf.
25 x 50 mg/10 ml U.H.

10 10,11 €

1l

bl o 13,48 €

Associations

AGGRENOX (Boehringer Ingelheim)

acide acétylsalicylique 25 mg
dipyridamole 200 mg

caps. (lib. prolongée) 60 Bl o
Posol. 2 x p.j. 1 caps.

17,72 €

1.9.1.4. Antagonistes des récepteurs
de la glycoprotéine lib/llla

L'abciximab, I'eptifibatide et le tirofi-
ban sont des antagonistes des récep-
teurs de la glycoprotéine llb/llla qui
interviennent dans I'agrégation pla-
quettaire.

Indications

— Situations aigués telles I’angio-
plastie coronarienne, I'angor instable
résistant au traitement conventionnel,
I’infarctus du myocarde sans onde Q,
toujours en association avec l'acide
acétylsalicylique et I'hnéparine.

Effets indésirables

— Voir 1.9.
— Thrombopénie.
— Rares réactions d'hypersensibilité.

Interactions
— Voir 1.9.

Abciximab

REOPRO (Eli Lilly)

abciximab
flacon i.v.
1 x 10 mg/5 ml U.H.

Eptifibatide

INTEGRILIN (GSK)
eptifibatide
flacon i.v.
1 x 10 ml 2 mg/ml U.H.
flacon perf.
1 x 100 ml 0,75 mg/ml U.H.

Tirofiban

AGGRASTAT (MSD)

tirofiban
flacon perf.

50 ml 0,25 mg/ml U.H.
sac perf.

250 ml 0,05 mg/ml U.H.

1.9.2. ANTICOAGULANTS

Positionnement

— Voir Folia de février 2004 et de
septembre 2005.

— L'intérét des anticoagulants dans
la prévention et le traitement de la
thrombo-embolie veineuse est bien
établi. En présence ou en cas de
risque de thrombo-embolie artérielle,
il reste beaucoup d’incertitudes a coté
de quelques indications bien étayées
(p. ex. certaines valvulopathies et
prothéses valvulaires, patients avec
un risque élevé atteints de fibrillation
auriculaire). Les avantages éventuels
d'un traitement anticoagulant doivent
toujours étre mis en balance avec le
risque d'hémorragie.
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1.9.2.1. Héparines

1.9.2.1.1. Héparines non fraction-
nées

Indications

— Traitement et prévention secon-
daire de I'embolie pulmonaire et de
la thrombose veineuse profonde.

— Prévention primaire de la thrombo-
embolie veineuse lors d’une interven-
tion avec un risque thrombogéne
modéré a élevé (p. ex. chirurgie
orthopédique lourde, chirurgie abdo-
minale ou pelvienne majeure).

Contre-indications

— Risque accru d’hémorragie.
— Antécédents de thrombopénie due
a I’lhéparine (HIT).

Effets indésirables

— Hémorragie (voir 1.9.): la prota-
mine, a raison de 10 mg en intravei-
neux pour 1.000 unités d'héparine (a
renouveler le cas échéant), neutralise
|'effet de I'héparine.

— Thrombopénie, aussi dans les se-
maines suivant I'arrét du traitement.
— Hyperkaliémie (effet antialdosté-
rone).

— Réactions allergiques.

— Ostéoporose en cas d’utilisation
prolongée de doses élevées.

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— En cas d'utilisation thérapeutique,
suivre le TCA (temps de céphaline
activée), également appelé APTT
(«Activated Partial Thromboplastin
Time»).

— Suivre le nombre de plaquettes en
cas de traitement de plus de 5 jours,
surtout pendant les premiéres semai-
nes de traitement.

— En cas d’insuffisance rénale, sui-
vre la kaliémie.

Posologie

— Traitement de la thrombose vei-
neuse profonde et de I'embolie pul-
monaire.
¢ Perfusion de 30.000 Ul par 24
heures, précédée d’un bolus intra-
veineux de 5.000 ou 10.000 ULI.

¢ Injections intraveineuses intermit-
tentes, p. ex. de 5.000 Ul toutes les
4 heures (avec augmentation du
risque d'hémorragie lors des pics
d'anticoagulabilité).
¢ |njections sous-cutanées (p. ex. de
10.000 Ul toutes les 8 heures).
— Prévention de la thrombo-embolie
veineuse: 5.000 Ul en sous-cutané
toutes les 12 heures ou toutes les 8
heures.

Posol. voir introduction

CALPARINE (Sanofi-Aventis)

héparine calcique
amp. ser. s.c.

10 x 5.000 UI/0,2 ml R/'bO 14,94 €
HEPARINE LEO (Leo)

héparine sodique

flacon i.v. - perf.
10 x 10 ml 100 Ul/ml R/
50 x 5 ml 5.000 Ul/ml

26,33 €

UH.

1.9.2.1.2. Héparines de bas poids
moléculaire

Positionnement

— Ces héparines ont une longue
demi-vie et une biodisponibilité éle-
vée.

— Elles sont en principe administrées
par voie sous-cutanée et ne nécessi-
tent généralement pas de monitoring.
— Il n’existe aucune étude permet-
tant de comparer I’efficacité des
différentes molécules; les indications
dans la notice reposent sur des
études réalisées avec chacune des
molécules.

Indications

— Traitement et prévention secon-
daire de la thrombose veineuse pro-
fonde et de I’embolie pulmonaire. La
durée de traitement est généralement
de 10 jours, aprés quoi le traitement
est poursuivi par des anticoagulants
oraux.

— Prévention primaire de la throm-
bose veineuse profonde lors d’une
intervention a risque thrombogéne
modéré a élevé (p. ex. chirurgie
orthopédique lourde, chirurgie abdo-
minale ou pelvienne majeure), ou en
cas d’immobilisation.

— Angor instable et infarctus du
myocarde sans onde Q, en associa-
tion entre autres a I'acide acétylsali-
cylique.
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— Accident vasculaire cérébral isché-
mique aigu, en association a I'acide
acétylsalicylique.

— En remplacement des anticoagu-
lants coumariniques pendant la gros-
sesse ou en cas d’intervention avec
un risque élevé d’hémorragie.

Contre-indications

— Risque accru d’hémorragie.

— Antécédents de thrombopénie due
a I’héparine (HIT).

— Insuffisance rénale sévére.

Effets indésirables

— Hémorragie (voir 1.9.): la prota-
mine, a raison de 10 mg en intravei-
neux pour 1.000 unités d’héparine (a
renouveler le cas échéant), neutralise
'effet des héparines de bas poids
moléculaire, mais pas complétement.
— Thrombopénie (risque moindre par
rapport a I’héparine non fractionnée).
— Hyperkaliémie (effet antialdosté-
rone).

— Réactions allergiques.

— Ostéoporose en cas de traitement
prolongé.

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— Diminution de la posologie en cas
d’insuffisance rénale.

— Suivre le nombre de plaquettes en
cas de traitement de plus de 5 jours,
surtout pendant les premiéres semai-
nes de traitement.

— En cas d’insuffisance rénale, sui-
vre la kaliémie.

Posologie

— La posologie pour le traitement de
la thrombose veineuse profonde et de
I’embolie pulmonaire, et pour la pré-
vention des thrombo-embolies vei-
neuses est mentionnée pour chaque
produit. Les doses utilisées en pré-
vention seront plus élevées en cas de
risque thrombo-embolique prononcé.
— Les concentrations des héparines
de bas poids moléculaire dans les
diverses spécialités sont exprimées

ci-dessous en unités ou en milligram-
mes, selon ce qui est fait dans les
notices respectives. Le cas échéant,
le facteur de conversion en unités
d’activité anti-facteur Xa (Ul anti-Xa)
est mentionné.

CLEXANE (Aktuapharma)
énoxaparine
amp. ser. i.v. - s.C.
10 x 40 mg/0,4 ml R/bo
(10 mg = 1.000 Ul anti-Xa)

Posal. s.c.

- traitement de la thrombose veineuse profonde
et de I’'embolie pulmonaire: 1,5 mg/kg/jour en 1
injection ou 1 mg/kg toutes les 12 heures

- prévention de la thrombo-embolie veineuse:
20 a 40 mg p.j. en 1 injection

(importation parallele)

40,96 €

CLEXANE (Sanofi-Aventis)

énoxaparine
amp. ser. i.v. - s.C.

10 x 20 mg/0,2 ml R/bo 2745€
10 x 40 mg/0,4 ml R/bo 42,07 €
10 x 60 mg/0,6 ml R/bo 4836 €
10 x 80 mg/0,8 ml R/bO 5462 €
10 x 100 mg/1 ml R/bo 60,92 €
10 x 120 mg/0,8 ml R/'bO 83,04 €
10 x 150 mg/1 ml R/'bo 86,72 €

(10 mg = 1.000 Ul anti-Xa)

Posol. s.c.

- traitement de la thrombose veineuse profonde
et de I’'embolie pulmonaire: 1,5 mg/kg/jour en 1
injection ou 1 mg/kg toutes les 12 heures

- prévention de la thrombo-embolie veineuse:
20 a 40 mg p.j. en 1 injection

FRAGMIN (Pfizer)

daltéparine
amp. ser. s.c.
10 x 2.500 UI anti-Xa/0,2 ml
bO 29,02 €
10 x 5.000 UI anti-Xa/0,2 ml
R/bo 4423 €
10 x 7.500 Ul anti-Xa/0,75 ml
R/'bo  5891€
10 x 10.000 Ul anti-Xa/1 ml
bO 78,89 €
5 x 12.500 Ul anti-Xa/0,5 ml
R/'bo 5191€
5 x 15.000 Ul anti-Xa/0,6 ml
R/'bo  5891€
5 x 18.000 Ul anti-Xa/0,72 ml
R/'bo 68,78 €
flacon i.v. - perf.
10 x 10.000 UI anti-Xa/4 ml
R/'bo 7889 €

Posol. s.c.

- traitement de la thrombose veineuse profonde
et de I'embolie pulmonaire: 200 Ul anti-Xa/kg/
jour en 1 injection ou 100 Ul anti-Xa/kg toutes
les 12 heures

- prévention de la thrombo-embolie veineuse:
2.500 Ul anti-Xa p.j. en 1 injection, jusqu’a
5.000 Ul anti-Xa p.j. en 1 ou 2 injections
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FRAXIPARINE (GSK)

nadroparine calcique
amp. ser. s.c.
10 x 2.850 Ul anti-Xa PE/0,3 ml
R/'bOo 2858 €
10 x 3.800 Ul anti-Xa PE/0,4 ml

R/'bO 34,34 €
10 x 5.700 Ul anti-Xa PE/0,6 ml
R/'bO 43,44 €
10 x 7.600 Ul anti-Xa PE/0,8 ml
R/bO  5461€
10 x 9.500 Ul anti-Xa PE/1 mi
65,86 €

R/boO

(38 Ul anti-Xa PE = 41 Ul anti-Xa)
Posol. s.c.
- traitement de la thrombose veineuse profonde
et de I'embolie pulmonaire: 85 Ul anti-Xa PE/kg
toutes les 12 heures
- prévention de la thrombo-embolie veineuse:
en fonction du poids corporel 2.850 Ul anti-Xa
PE & 5.700 Ul anti-Xa PE p.j. en 1 injection
Autre(s) dénomination(s): Fraxodi

FRAXODI (GSK)
nadroparine calcique
amp. ser. s.c.
10 x 11.400 Ul anti-Xa PE/0,6 ml

R/'bO 90,15 €
10 x 15.200 Ul anti-Xa PE/0,8 ml

R/'bO 116,98 €
10 x 19.000 Ul anti-Xa PE/1 ml

R/'bO 143,79 €
(38 Ul anti-Xa PE = 41 Ul anti-Xa)

Posol. s.c.

traitement de la thrombo-embolie veineuse et
de I'embolie pulmonaire: 171 Ul anti-Xa PE/kg/
jour en 1 injection

Autre(s) dénomination(s): Fraxiparine

INNOHEP (Leo)
tinzaparine sodique
amp. ser. s.c.
10 x 2.500 Ul anti-Xa/0,25 ml
R/'bOo 29,02 €
10 x 8.500 Ul anti-Xa/0,35 ml
R/'bo 3522¢€

40,69 €

R/'bOo 7888 €
10 x 14.000 Ul anti-Xa/0,7 ml
R/bO 106,55 €

10 x 4.500 Ul anti-Xa/0,45 ml
R/bo
10 x 10.000 Ul anti-Xa/0,5 ml

b
10 x 18.000 Ul anti-Xa/0,9 ml
R/'bo 13423 €
flacon s.c.
10 x 2 ml 10.000 Ul anti-Xa/ml
R/'bo 12155 €
Posol. s.c.
- traitement de la thrombo-embolie veineuse et
de I'embolie pulmonaire: 175 Ul anti-Xa/kg/jour
en 1 injection
- prévention de la thrombo-embolie veineuse:
50 Ul anti-Xa/kg/jour en 1 injection (ou 4.500 Ul
anti-Xa p.j. en 1 injection)

1.9.2.1.3. Héparinoides de bas
poids moléculaire

Indications

— Prévention et traitement de la
thrombose veineuse profonde, a la
place de I’'héparine, en cas (d’antécé-
dents) de thrombopénie due a I'hépa-
rine (HIT).

Effets indésirables

— Voir 1.9.

— Rarement thrombopénie.

— Augmentation des enzymes hépa-
tiques.

— Eruptions cutanées.

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— Diminution de la dose en cas
d’insuffisance rénale.

ORGARAN (Organon)

danaparoide sodique
amp. i.v. - perf. - s.c.
20 x 750 Ul anti-Xa/0,6 ml
R/Bl o 377,80 €

Posol. s.c.
prévention de la thrombo-embolie veineuse:
1.500 Ul anti-Xa p.j. en 2 injections

1.9.2.2. Inhibiteurs spécifiques de la
thrombine

La /lépirudine inhibe directement la
thrombine.

Indications

— Anticoagulation en cas de throm-
bo-embolie et de thrombopénie in-
duite par I'héparine.

Effets indésirables

— Voir 1.9.
— Réactions anaphylactiques gra-
ves.

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— Il n'existe pas d’antidote, ce qui
est un inconvénient, p. ex. en cas
d’hémorragie grave.

REFLUDAN (Pharma Logistics)
|épirudine
flacon i.v. - perf.
1 x 50 mg poudre U.H.

1.9.2.3. Inhibiteurs du facteur Xa

Le fondaparinux sodique est un inhi-
biteur synthétique spécifique du fac-
teur Xa.
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Indications

— Prévention de la thrombose vei-
neuse profonde et de I'embolie pul-
monaire en cas de chirurgie orthopé-
diqgue majeure (p. ex. fracture de la
hanche, prothése de hanche ou de
genou).

— Prévention de la thrombose vei-
neuse profonde et de I'embolie pul-
monaire chez les patients a risque
élevé en cas de chirurgie abdominale
et d’immobilisation.

Effets indésirables

— Voir 1.9.

— Thrombopénie.

— Anémie.

— Elévation des enzymes hépati-
ques.

Interactions
— Voir 1.9.

Précautions particuliéres

— A éviter en cas d’insuffisance
rénale.

— |l n’existe pas d’antidote, ce qui
est un inconvénient, p. ex. en cas
d’hémorragie grave.

ARIXTRA (GSK)

fondaparinux sodique
amp. ser. s.c.
10 x 2,5 mg/0,5 ml U.H.

Posol.
prévention de la thrombo-embolie veineuse :
2,5 mg p.j. en 1 injection

1.9.2.4. Epoprosténol

L’époprosténol est une prostaglan-
dine naturelle.

Indications

— En cas de dialyse rénale, a la place
de I'héparine en cas de risque hémor-
ragique élevé.

— Hypertension pulmonaire.

Effets indésirables

— Bouffées de chaleur, céphalées.
— Nausées, vomissements, diarrhée.
— Hypotension et bradycardie.

— Douleur au niveau de la machoire.

FLOLAN (GSK)

époprosténol
flacon perf.

1x 0,5 mg + 50 ml solv. R/ 143,13 €
1x 1,5mg + 2 x 50 ml solv.
R/ 333,14 €

1.9.2.5. Antagonistes de la vitamine K

Les anticoagulants coumariniques
sont des antagonistes compétitifs de
la vitamine K. lls inhibent la synthése
hépatique des facteurs de coagula-
tion Il (prothrombine), VII, IX et X, ainsi
que celle des inhibiteurs de la coagu-
lation protéine C et protéine S. L'al-
longement du temps de prothrombine
permet d'évaluer |'effet des coumari-
niques. Les résultats sont exprimés
en «International Normalized Ratio»
(INR), avec pour valeur cible dans la
plupart des indications, un INR entre 2
et 3; en présence de prothéses
valvulaires mécaniques INR jusqu’a 4.

Positionnement

— Les antagonistes de la vitamine K
disponibles en Belgique sont I'acéno-
coumarol (demi-vie de 8 h), la warfa-
rine (demi-vie de 20 a 60 h) et la
phenprocoumone (demi-vie de 140 a
160 h).

— Les antagonistes de la vitamine K
a longue durée de demi-vie offrent
une anticoagulation plus stable.

— La warfarine est I’lantagoniste de la
vitamine K qui a été le mieux étudié.
— Les anticoagulants coumariniques
sont un premier choix lorsqu’une
anticoagulation orale prolongée est
souhaitée [voir Folia de septembre
2005].

Indications

— Traitement et prévention des af-
fections thrombo-emboliques,
comme p. ex. dans la thrombose
veineuse profonde et I'embolie pul-
monaire.

— Prothéses valvulaires.

— Fibrillation auriculaire: en préven-
tion secondaire et lors d’une défibril-
lation, et dans certains groupes a
risque en prévention primaire [voir
Fiche de transparence «Prise en
charge de la fibrillation auriculaire»,
avec mises a jour, Folia de janvier
2004 et de mars 2007).

Contre-indications

— Risque d’hémorragie.

— Grossesse (voir rubrique «Gros-
sesse»).
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Effets indésirables

— Hémorragie (voir 1.9.). En fonction
de la gravité, les mesures suivantes
s'imposent: réduction de la posologie,
arrét du traitement, administration de
vitamine Ky (généralement per os) si
INR > 5 et risque d’hémorragie; en cas
d'urgence, perfusion de PPSB (un
concentré des facteurs Il, VII, IX et X)
ou de plasma frais.

— Réactions allergiques.

— Nécrose cutanée.

Grossesse

— Chez la femme enceinte, les
dérivés coumariniques sont a évi-
ter: il existe un effet tératogéne
pendant le premier trimestre et un
risque accru d'hémorragie chez le
nouveau-né en cas d’administration
a la fin de la grossesse; I'héparine
est ici a préférer.

Précautions particuliéres

— Adapter la posologie en fonction
de I'INR.

— Les patients agés sont plus sensi-
bles aux antagonistes de la vitamine K
et plus difficiles a équilibrer.

— En cas d’intervention chirurgicale a
risque élevé d’hémorragie, les anti-
coagulants coumariniques seront ad-
ministrés @ moindre dose en cas de
faible risque thrombo-embolique, ou
seront remplacés temporairement par
I’héparine en cas de risque thrombo-
embolique élevé [voir Folia de février
2004).

— Tenir compte des nombreuses in-
teractions.

Interactions

— Voir 1.9.

— Des médicaments et certaines
denrées alimentaires peuvent influen-
cer |'effet des anticoagulants couma-
riniques par des mécanismes phar-
macodynamiques ou pharmacociné-
tiques (ces derniers principalement
par action sur le métabolisme).

— Les principales interactions médi-
camenteuses sont reprises dans le
tableau ci-joint. Les interactions phar-
macodynamiques s’appliquent aux
trois antagonistes de la vitamine K
disponibles. Les interactions pharma-
cocinétiques sont certainement vala-
bles pour la warfarine qui a été la plus
étudiée, mais probablement aussi
pour I'acénocoumarol; elles sont pro-
bablement moins importantes pour la
phenprocoumone.

— Si certains médicaments sont uti-
lisés concomitamment, il est néces-
saire de mesurer plus fréquemment
PINR.

Posologie

— La posologie nécessaire pour at-
teindre le taux d'anticoagulation sou-
haité (INR) est trés variable d'un
individu a I'autre.

— Les antagonistes de la vitamine K
sont souvent débutés pendant I'hé-
parinothérapie: celle-ci est poursuivie
pendant quelques jours jusqu’a ce
que I'INR souhaité soit atteint.

— L’utilisation d’'une dose de charge
est de plus en plus abandonnée.

— Chez les personnes agées et en
cas de malnutrition, des doses initia-
les plus faibles sont recommandées.
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INFLUENCE DES MEDICAMENTS SUR L'EFFET DES ANTICOAGULANTS
COUMARINIQUES*

augmentation certaine (1) ou possible (1?) de I'effet
diminution certaine (|) ou possible (|?) de I'effet

Alcool et disulfirame

— 1: disulfirame, consommation mas-
sive d'alcool

— |: consommation chronique d'alcool

Analgésiques, antipyrétiques et anti-

inflammatoires non stéroidiens (AINS)

— 1: acide acétylsalicylique, AINS (y
compris les AINS COX-2 sélectifs)

— 11: phénylbutazone

— 17?: dextropropoxyphene, paracéta-
mol (utilisé pendant une période pro-
longée a doses élevées), tramadol

Antiagrégants
— 1: acide acétylsalicylique et autres
antiagrégants

Antiarythmiques

— 1: amiodarone, propafénone

— 17?: disopyramide, quinidine

Antibactériens

— 1: céfamandole, céfazoline, ceftria-
xone, chloramphénicol, co-trimoxa-
zole, érythromycine, sulfamidés, téli-
thromycine

— 1?: azithromycine, aztréonam, clari-
thromycine, pénicillines, quinolones,
roxithromycine, tétracyclines, trimé-
thoprime, vancomycine

— |: rifampicine

Antidépresseurs

— 1t fluvoxamine

— 17?: autres inhibiteurs sélectifs de la
recapture de la sérotonine

— | millepertuis

Antiépileptiques

— |: barbituriques, carbamazépine,
primidone

— 1 ou |: phénytoine

Antimycosiques

— 1: fluconazole, miconazole, voricona-
zole

— 17?: itraconazole, kétoconazole

Antiparasitaires
— 1: métronidazole
— 17?: proguanil

Antitumoraux

— 17?: carboplatine, doxorubicine, éto-
poside, 5-fluorouracil, ifosfamide/
mesna, méthotrexate, vincristine, vin-
désine
— |: aminogluthétimide

— |?: mercaptopurine

— 17 ou |?: cyclophosphamide

Antiviraux

— |?: ritonavir

— 17?: autres inhibiteurs des protéases

Hormones

— 1: bicalutamide, danazol, dexamétha-
sone (doses élevées), flutamide, hor-
mones thyroidiennes, méthylpredni-
solone (doses élevées), stéroides
anabolisants, tamoxiféne, torémiféene

— |?: antithyroidiens, raloxiféne, estro-
génes et progestatifs (contraceptifs
oraux)

Hypolipidémiants

— 1: fibrates

— 17: statines (surtout la fluvastatine),
acides gras essentiels

— |1 colestipol, colestyramine

Immunomodulateurs et immunosup-
presseurs

— 17?: interférons

— | ?: azathioprine

Médicaments contre la goutte

— 17?: allopurinol, benzbromarone

Médicaments utilisés dans I'asthme et
la BPCO
— 1: zafirlukast

Médicaments de la sphére gastrique et
duodénale

— 1: cimétidine

— |?: sucralfate

Vaccins

— 17?: contre l'influenza

Vitamines

— 17?: vitamine E
— |: vitamine K
— |?: vitamine C

* Ce tableau s’applique surtout a la warfarine (voir rubrique «Interactions»).
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MARCOUMAR (Roche)

phenprocoumone
compr. (séc.)
25 x 3 mg

R/'bo 232 €

MAREVAN (Therabel)

warfarine sodique
compr. (séc.)
25 x 5mg R/ 2,86 €

SINTROM (Novartis Pharma)
acénocoumarol
compr.
100 x 1 mg
compr. (séc.)
20 x 4 mg

R/'bo 3,09 €

R/'boO 2,34 €

1.9.2.6. Protéine C et drotrécogine
alfa

La drotrécogine alfa est une variante
de la protéine C activée humaine,
obtenue par la technologie recombi-
nante.

Indications

— Protéine C: inhibition de la coagu-
lation dans certains troubles graves
de I’hémostase liés a un déficit
congeénital en celle-ci.

— Drotrécogine alfa: traitement du
sepsis grave chez I'adulte.

Effets indésirables

— Réactions d’hypersensibilité et hé-
morragies.

— Avec la protéine C, comme avec
tous les dérivés du sang, risque de
transmission infectieuse.

CEPROTIN (Baxter)
protéine C (humaine)
flacon i.v.

500 Ul + 5 ml solv. U.H.
1.000 Ul + 10 ml solv. U.H.
XIGRIS (Eli Lilly)
drotrécogine alfa
flacon perf.
1 x 5 mg poudre U.H.
1 x 20 mg poudre U.H.

1.9.2.7. Antithrombine

L’antithrombine est un dérivé du
plasma humain.

Indications

— Prophylaxie et traitement des trou-
bles thrombotiques et thrombo-em-
boliques chez les patients avec une
déficience en antithrombine.

Effets indésirables
— Thrombopénie.

— Reéactions d’hypersensibilité.

Précautions particuliéres

— Comme avec tous les dérivés du
sang, il existe un risque de transmis-
sion infectieuse.

CONCENTRE D’ANTITHROMBINE Ill BAXTER

(Baxter)
antithrombine
flacon i.v. - perf.
1 x 500 Ul + 10 ml solv. U.H.
1 x 1.000 Ul + 20 ml solv. U.H.

(avec aiguilles et set de perfusion)

1.9.3. THROMBOLYTIQUES

Les thrombolytiques permettent de
dissoudre des thrombi récents.

Indications

— Infarctus aigu du myocarde.

— Embolie pulmonaire avec réper-
cussions hémodynamiques graves.
— Occlusion artérielle périphérique
aigué (administration intra-artérielle).
— Eventuellement, thrombose vei-
neuse profonde étendue.

— Thrombose cérébro-vasculaire ai-
gué: pas d’unanimité.

Effets indésirables

— Hémorragie.

— Pour la streptokinase: réactions
allergiques, et diminution de ['effet
lors d’une deuxiéme administration.

ACTILYSE (Boehringer Ingelheim)

altéplase (activateur tissulaire recombinant du
plasminogene, rt-PA)
flacon perf.
20 mg + 20 ml solv. U.H.
50 mg + 50 ml solv. U.H.

ACTOSOLV (Eumedica)

urokinase

flacon perf.
100.000 Ul poudre
600.000 Ul poudre

cc
T

METALYSE (Boehringer Ingelheim)
ténectéplase (activateur tissulaire modifié du
plasminogéne, TNK-tPA)
flacon i.v.
1 x 8.000 U + 8 ml ser. solv. U.H.
1 x 10.000 U + 10 ml ser. solv. U.H.

RAPILYSIN (Roche)
rétéplase
flacon i.v.
2 x 10 U + 10 ml ser. solv. U.H.

STREPTASE (ZLB Behring)

streptokinase

flacon i.v. - perf.
1 x 250.000 Ul poudre
1 x 1.500.000 Ul poudre

cc
T
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1.10. Antihémorragiques

Il s'agit d'une série de produits appartenant a différentes classes:

— facteurs de coagulation

— protamine

— vitamine K

— antifibrinolytiques

— hémostatiques non spécifiques
— préparations a usage local.

La desmopressine, un analogue de I'hormone antidiurétique, peut étre utilisée
comme antihémorragique en cas de dysfonctionnement plaquettaire, dans les
formes mineures d'hémophilie A (hémophilie classique) ou dans la maladie de
von Willebrand, souvent en association avec un antifibrinolytique. Elle est en
outre utilisée chez des patients cirrhotiques, urémiques ou aprés chirurgie
cardio-pulmonaire. La somatostatine peut étre utile dans le traitement des
hémorragies gastro-intestinales secondaires a un ulcére ou a une gastrite
érosive. Ces deux substances sont décrites en 7.5.5.

1.10.1. FACTEURS DE COAGULA-
TION

Les facteurs de coagulation sont
indiqués en cas d’hémorragies liées
a une carence en ceux-ci. La méthode
de préparation fait parfois appel a un
solvant détergent (S.D.), a la pasteu-
risation, a la nanofiltration, a des
anticorps monoclonaux ou a la tech-
nologie recombinante. Dans ces deux
derniers cas, les préparations ne
contiennent plus de facteur von Wille-
brand. Avec les dérivés du sang, |l
existe un risque de transmission
d’infections.

Facteur VIl ou proconvertine

FACTEUR VIl (C.A.F. - D.C.F)
facteur VIl (Conc. S.D.)
flacon i.v.
250 a4 1.000 Ul poudre R/ al o
(prix mentionné = prix par Ul)

0,46 €

Facteur VIII ou antihémophile A

ADVATE (Baxter)

facteur VIl recombinant (octocog alfa)
flacon perf.

250 Ul + 5 ml solv. R/alo 258,73 €
500 Ul + 5 ml solv. R/al 0 501,71 €
1.000Ul +5misolv. R/alo 987,62 €
1500 Ul + 5misolv. R/dl o 1481,47 €

FACTANE (C.A.F. - D.C.F)
facteur VIII (nanofiltré) 500 Ul
facteur von Willebrand - RCof 100 Ul
flacon i.v. - perf. poudre + 5 ml solv.
R/ dl o 0,87 €
facteur VI (nanofiltré) 1.000 Ul
facteur von Willebrand - RCof 200 Ul
flacon i.v. - perf. poudre + 10 ml solv.
R/ al o 0,87 €
(prix mentionné = prix par Ul)

FACTEUR VIll CONC. VWF (C.A.F. - D.C.F)
facteur VIII conc. en facteur von Willebrand (S.
flacon i.v.

250 a4 1.000 Ul poudre R/ al ©
(prix mentionné = prix par Ul)

0,52 €

HAEMATE P (ZLB Behring)
facteur VIII 500 Ul
facteur von Willebrand - RCof 1.100 Ul
flacon i.v. - perf. poudre + 20 ml solv.
R/dlo 27346 €
facteur VIII 1.000 Ul
facteur von Willebrand - RCof 2.200 Ul
flacon i.v. - perf. poudre + 30 ml solv.
R/dlo 537,19 €

HELIXATE NEXGEN (ZLB Behring)

facteur VIl recombinant (octocog alfa)
flacon perf.

250 Ul + 2,5 ml solv R/alo 25373 €
500 Ul + 2,5 ml solv. R/al o 491,89 €
1.000 Ul + 2,5 misolv. R/dl 0 968,07 €

KOGENATE (Bayer)

facteur VIIl recombinant (octocog alfa)
flacon Bio-Set perf.

250 Ul + 2,5 ml ser. solv. R/ al 0 258,72 €
500 Ul + 2,5 ml ser. solv. R/ al 0 501,73 €
1.000 Ul + 2,5 ml ser. solv.

R/dl 0 987,63 €

flacon perf.

250 Ul + 2,5 ml solv. R/al 0 25872€
500 Ul + 2,5 ml solv. R/alo 501,73 €
1.000 Ul + 25 mlisolv. R/dl 0 987,63 €

RECOMBINATE (Baxter)

facteur VIl recombinant (octocog alfa)
flacon perf.

250 Ul + 10 ml solv. R/al o 258,72 €
500 Ul + 10 ml solv. R/al o 501,73 €
1.000 Ul + 10mlsolv. R/dl 0 987,63 €

REFACTO (Wyeth)

facteur VIl recombinant (moroctocog alfa)
flacon perf.

250 Ul + 4 ml solv. R/alo 212,39 €
500 Ul + 4 ml solv. R/alo  41511€
1.000 Ul + 4misolv. R/alo 82055€
2.000Ul+4misolv. R/alo 1631,50 €
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Facteur IX ou antihémophile B

BENEFIX (Baxter)

facteur IX recombinant (nonacog alfa)
flacon perf.
500 Ul + 5 ml solv.
1.000 Ul + 5 ml solv.

R/ &l 0 365,02 €
R/dl o 72155 €

MONONINE (ZLB Behring)

facteur IX (anticorps monoclonaux, nanofiltré)
flacon perf.
1 x 1.000 Ul + 10 ml solv.
R/dl 0 547,96 €

NONAFACT (C.AF.-D.C.F)

facteur IX (anticorps monoclonaux, Conc. S.D.,
nanofiltré)
flacon i.v.
1x 500Ul + 5mlsolv. R/dlo 278,82 €
1x 1.000 Ul + 10 ml solv.
R/dl 0 547,96 €

OCTANINE (Octapharma)

facteur IX (Conc. S.D., nanofiltré)
flacon i.v.

1 x 500 Ul + 5 ml solv.

1 x 1.000 Ul + 10 ml solv.

cc
T

Complexe PPSB

PPSB Conc. S.D. (C.AF. - D.C.F)
facteur Il 20 Ul
facteur VII 10 Ul
facteur IX 20 Ul
facteur X 20 Ul/ml
flacon i.v. 20 ml U.H.
(contient 250 a 1.000 Ul; nanofiltré)

Facteurs de coagulation activés

FEIBA S-TIM 4 (Baxter)
FEIBA (Factor Eight Inhibitor Bypassing Activi-
ty) contenant les facteurs activés du complexe
prothrombinique
flacon i.v. - perf.
250 a 1.000 U U.H.

NOVOSEVEN (Novo Nordisk)

facteur Vlla recombinant (eptacog alfa)
flacon i.v.

1 x 60.000 Ul + 2,2 ml solv. U.H.
1 x 120.000 Ul + 4,3 ml solv. U.H.
1 x 240.000 Ul + 8,5 ml solv. U.H.
Facteur XIII
FIBROGAMMIN P (ZLB Behring)
facteur XIlI
flacon i.v.
1x 250 U + 4 ml solv. U.H.

1.10.2. PROTAMINE

Indications

— Antidote de I'héparine: la durée
d'action de I'héparine étant plus
longue que celle de la protamine,
une seconde injection de protamine
est souvent nécessaire. Pour I’'hépa-

rine de bas poids moléculaire, la
neutralisation par la protamine est
incompléte.

Effets indésirables

— Réactions allergiques.
— Hypotension et bradycardie.

Posologie

— 1 ml des spécialités disponibles
neutralise 1.000 Ul d’héparine.

PROTAMINE 1000 (Pharma Logistics)

protamine chlorhydrate
flacon i.v.

5x 5ml R/ 10,16 €

PROTAMINE SULFAAT LEO (Leo)

protamine sulfate
flacon i.v.

1x 5ml 10 mg/ml 6,58 €

1.10.3. VITAMINE K

Une hypovitaminose due a une prise
insuffisante est rare; I'utilisation pro-
longée d'antibiotiques a large spectre
peut toutefois entrainer une diminu-
tion de la production de vitamine K
par la flore intestinale. Dans certaines
situations pathologiques comme
I'obstruction des voies biliaires, la
résorption de la vitamine K est per-
turbée.

Indications

— Hémorragie ou tendance hémorra-
gique attribuée a un manque de
facteurs du complexe prothrombine
(I, VI, IX, X), résultant d'une activité
vitaminique K insuffisante, p. ex. en
cas de traitement par des antagonis-
tes de la vitamine K.

— Prévention des hémorragies chez
le nouveau-né (par voie orale ou
intramusculaire).

— Hypoprothrombinémie due a une
synthése déficiente dans des affec-
tions hépatocellulaires ne réagissent
généralement pas a Il'administration
de vitamine K.

Effets indésirables

— L'administration de vitamine K au
nouveau-né, particulierement au pré-
maturé, est susceptible de donner lieu
a une hyperbilirubinémie et a un ictére
nucléaire.
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Précautions particuliéres

— Aprés administration de doses
élevées de vitamine K, l'effet des
antagonistes de la vitamine K peut
étre contrecarré pendant plusieurs
jours, et il sera des lors parfois
nécessaire de passer temporairement
a I’héparine.

Posologie

— En cas d'effet exagéré des anti-
coagulants coumariniques, la vita-
mine K; (phytoménadione) est utilisée
le plus souvent par voie orale, parfois
en injection intraveineuse lente; la
dose dépend de lI'effet que I'on
souhaite obtenir (0,5 a 5 mg). Etant
donné la courte durée de demi-vie de
la vitamine K, I'administration doit
souvent étre répétée.

Vitamine K

Posol. voir introduction

KONAKION (Roche)
phytoménadione
amp. i.m. - i.v. - per os
10 x 10 mg/1 ml R/
amp. Paediatric i.m. - i.v. - per os
5x 2mg/0,2 ml R/

9,88 €
7,73 €

VITAMON K (Omega)
phytoménadione
gttes

25 ml 0,145 mg/ml
(1 ml = 29 gouttes)

7,46 €

1.10.4. ANTIFIBRINOLYTIQUES

Indications

— Acide tranexamique: comme hé-
mostatique entre autres en cas de
prostatectomie, d’amygdalectomie,
d’extraction dentaire, de ménorragies
(p. ex. a la suite de la mise en place
d'un stérilet ou d'une conisation du
col utérin), ainsi que dans certains
types de chirurgie.

— Aprotinine: comme hémostatique
lors de choc traumatique ou hémor-
ragique et pour la prévention des
hémorragies au cours de certaines
interventions chirurgicales cardio-
vasculaires et de transplantation hé-
patique.

— Lutilisation chronique d’antifibri-
nolytiques en prévention d’hémorra-
gies n’est pas indiquée, certainement
pas chez les patients avec un risque
thrombogeéne élevé.

Effets indésirables

— Acide tranexamique: effets indési-
rables gastro-intestinaux; en cas
d'hémorragie au niveau des voies
urinaires, un thrombus peut se former
au niveau de |'uretére ou de la vessie.
— Aprotinine: choc anaphylactique;
lors de I'utilisation pendant une inter-
vention coronarienne, des effets indé-
sirables graves rénaux, cardiaques et
cérébraux ont été décrits [voir Folia de
janvier 2007).

Acide tranexamique

EXACYL (Eumedica)

acide tranexamique
compr.

50 x 250 mg
100 x 250 mg

20 x 500 mg
amp. (oral)

10x 1 g/10 ml

14,00 €
23,59 €
12,99 €

13,75 €
amp. i.v.

5 x 500 mg/5 mi
Posol.
-peros: 2a3xpj.1albg
-iv. lente: 2a4 xp.j.500mgalg

9,19 €

Aprotinine

TRASYLOL (Bayer)
aprotinine
flacon perf.
5 x 500.000 UIK/50 ml U.H.
(UIK: Unité Inhibitrice de Kallicréine)

1.10.5. HEMOSTATIQUES NON
SPECIFIQUES

Les hémostatiques non spécifiques,
tel I'étamsylate, sont utilisés sans
beaucoup d'arguments dans des hé-
morragies auxquelles aucune origine
précise ne peut étre attribuée. En
présence d'une hémorragie, il faut
certainement d'abord chercher a en
découvrir |'origine.

Effets indésirables

— Céphalées.

— Eruption cutanée.

— Nausées.

— Hypotension aprés administration
intraveineuse.

DICYNONE (Sanofi-Aventis)

étamsylate
compr.
20 x 250 mg R/ 3,99 €
50 x 250 mg R/ 8,87 €
amp. i.m. - i.v.
6 x 250 mg/2 ml R/ 2,50 €



82 ANTIHEMORRAGIQUES

1.10.6. PREPARATIONS A USAGE

LOCAL

Ces préparations sont proposées,
sans beaucoup d’arguments, pour
favoriser ’hémostase et la cicatrisa-
tion, p. ex. lors d’interventions chirur-
gicales.

TISSUCOL DUO (Baxter)

aprotinine 3.000 UIK

facteur Xlll 10 a 50 U

fibrinogéne 70 a 110 mg

fibronectine plasmatique 2 a 9 mg
plasminogéne 0,04 a 0,12 mg

protéines totales (y compris fibrinogéne et
fibronectine) 100 a 130 mg/ml

calcium chlorure 40 pmol

protéines 50 mg

thrombine 500 Ul/ml

amp. ser. in situ 0,5 ml (I + Il U.H.
Tml(+1) U.H
2ml(l+ 1) U.H
5ml(l+1) UH

(solutions congelées; origine humaine)

TISSUCOL KIT (Baxter)

facteur Xill 10 a 50 U

fibrinogéne 70 a 110 mg
fibronectine plasmatique 2 a 9 mg
plasminogene 0,04 a 0,12 mg
protéines totales (y compris fibrinogéne et
fibronectine) 100 & 130 mg/ml
aprotinine 3.000 UIK/ml

protéines 50 mg

thrombine 500 UI/ml

protéines 50 mg

thrombine 4 Ul/ml

calcium chlorure 2H,O 40 pmol/ml

flacons in situ 0,5 ml (1 a V) U.H.
Tmli(av) U.H.
2ml(lav) U.H.

(poudres lyophilisées; origine humaine sauf
aprotinine: origine bovine)
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1.11. Hypolipidémiants

Ce chapitre reprend successivement:
— les fibrates

— les résines échangeuses d'anions
— l'acipimox

— les statines

— I'ézétimibe

— les acides gras essentiels.

Positionnement

— La prise en charge d’un profil lipidique perturbé doit s'inscrire dans la prise en
charge du risque cardio-vasculaire global. Des mesures diététiques et des
modifications du style de vie telles I'abstention de tabac et la consommation
modérée d'alcool, une activité physique suffisante, un régime alimentaire
équilibré et I'atteinte d’'un poids corporel normal sont essentielles dans un
premier temps, et gardent évidemment aussi leur importance en cas de
traitement par des hypolipidémiants.

— Des études randomisées ont précisé la place des statines dans la prévention
primaire et secondaire des affections cardio-vasculaires. Avec les statines
étudiées a ce sujet, un effet favorable sur la morbidité et la mortalité
coronariennes et sur la mortalité totale fut observé, sans effets indésirables
graves. Il est clair que les statines jouent un role important dans la prévention
cardio-vasculaire, surtout chez les patients a haut risque, et certainement en
prévention secondaire; cela vaut aussi dans ces circonstances pour les patients
dont le profil lipidique n’est que faiblement perturbé.

— Avec d’autres hypolipidémiants que les statines, aucun effet convaincant sur

la mortalité n'a été démontré.

1.11.1. FIBRATES

Les fibrates sont des agonistes des
récepteurs nucléaires PPAR-q; ils
modulent |'expression génique de
différentes enzymes impliquées dans
le métabolisme lipidique. Les fibrates
font baisser les triglycérides et dans
une moindre mesure le cholestérol
total et le LDL-cholestérol. lls aug-
mentent le HDL-cholestérol.

Indications

— Hypertriglycéridémie et hyperlipi-
démie mixte, en cas d’échec des
mesures diététiques, chez les patients
avec un risque cardio-vasculaire
élevé. Aucun effet sur la mortalité n’a
été démontré.

— Hypertriglycéridémie associée a
un risque de pancréatite aigué.

Contre-indications

— Grossesse (voir rubrique «Gros-
sesse»).

— Enfants.

— Insuffisance hépatique ou rénale
grave.

Effets indésirables

— Troubles de I'érection.

— Exanthémes et douleurs musculai-
res, avec augmentation du taux sé-
rique de créatine-kinase (CK), surtout
lorsque les fibrates sont utilisés en
association a une statine ou en cas
d'insuffisance rénale; I'arrét du traite-
ment est parfois nécessaire.

— Troubles modérés de la fonction
hépatique et lithiase biliaire.

— Augmentation de I'homocystéiné-
mie.

— Augmentation artéfactuelle de la
créatinine sérique.

Grossesse

— Les fibrates sont contre-indi-
qués pendant la grossesse.

Précautions particuliéres

— Adaptation de la posologie en cas
d'insuffisance rénale et de syndrome
néphrotique.
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Interactions

— Renforcement de I'effet des anti-
coagulants coumariniques et des sul-
famidés hypoglycémiants.

— Risque accru d’atteinte musculaire
en cas d’association a des statines.

Bézafibrate

Posol. 600 mg p.j. en 3 prises; puis
éventuellement 400 mg p.j. en 1 ou 2
prises

CEDUR (Roche)

bézafibrate
compr.
60 x 200 mg

R/bl'o 847 €

EULITOP (Roche)
bézafibrate
compr.

30 x 400 mg

R/bl'o 847€

Ciprofibrate

Posol. 100 mg p.j.

HYPERLIPEN (Sanofi-Aventis)

ciprofibrate
caps.

30 x 100 mg R/bl'O 12,56 €
MERCK-CIPROFIBRATE (Merck)

ciprofibrate
caps.

30 x 100 mg R/bl'e 879¢€

Fénofibrate

DOCFENOFI (Docpharma)
fénofibrate micronisé

caps.
90 x 200 mg R/bl'e 21,88¢€
Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

FENOFIBRATE EG (Eurogenerics)

fénofibrate micronisé

caps.
30 x 200 mg R/bl'e
90 x 200 mg R/bl'e 19,

Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

FENOFIBRATE SANDOZ (Sandoz)
fénofibrate micronisé

caps.
30 x 200 mg R/bl'e 862¢€

100 x 200 mg R/bl'e 1535€

Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

FENOFIBRATE TEVA (Teva)

fénofibrate micronisé

caps.
30 x 200 mg R/bl'e 530€
90 x 200 mg R/bl'e 11,31 €

Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

FENOFITOP (Topgen)
fénofibrate micronisé
caps.

30 x 200 mg
90 x 200 mg

Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

R/bl'e
R/bl'e

FENOGAL (SMB)

fénofibrate

caps. Lidose
30 x 200 mg
98 x 200 mg 1
30 x 267 mg R/bl'e 1
90 x 267 mg R/bl'e 2

Posol. 200 & 267 mg p.j. en 1 prise

R/bl' &
R/bl' &

LIPANTHYL (Fournier)

fénofibrate micronisé
caps.

30 x 67 mg

90 x 67 mg

30 x 200 mg

30 x 267 mg

90 x 267 mg

Posol. 200 a 267 mg p.j. en

- 2IX23I

MERCK-FENOFIBRATE (Merck)
fénofibrate micronisé
caps.
30 x 200 mg R/bl'e 86
90 x 200 mg R/bl'e 22,2

Posol. 200 mg p.j. en 1 prise

2 €
6 €

1.11.2. RESINES ECHANGEUSES
D'ANIONS

Les résines échangeuses d'anions
lient les sels biliaires dans I'intestin,
et interrompent ainsi leur cycle entéro-
hépatique. De ce fait, la cholestérolé-
mie diminue mais le taux de triglycé-
rides augmente parfois.

Indications

— Hypercholestérolémie, en cas de
risque cardio-vasculaire fortement
augmenté, souvent en association
avec un autre hypolipidémiant (géné-
ralement une statine). Aucun effet sur
la mortalité n’a été démontré.

— Prurit consécutif a un ictere par
cholestase.

— Diarrhée par malabsorption des
sels biliaires.

Contre-indications
— Hypertriglycéridémie isolée.

Effets indésirables

— Troubles gastro-intestinaux fré-
quents (nausées et constipation).

— Déficience en vitamines liposolu-
bles, en acide folique et en fer en cas
d'usage prolongé de doses élevées.
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Interactions

— Certains médicaments, entre au-
tres les glycosides digitaliques, les
anticoagulants coumariniques, les fi-
brates et les statines, sont fixés par
ces résines échangeuses d'anions et
doivent donc étre donnés au moins
une heure avant, ou quatre heures
apres la prise de la résine échangeuse
d’anions.

Administration et posologie

— Les résines échangeuses d’anions
sont disponibles sous forme de pou-
dre devant étre mise dans un liquide:
une suspension s’y forme .

— Elles doivent étre prises avant ou
pendant le repas.

— La dose doit étre augmentée pro-
gressivement.

Colestipol

COLESTID (Pfizer)

colestipol
poudre (sach.)
50x 5¢g

Posol. 3a6xp.j.5g

R/ 4181 0 28,73 €

Colestyramine

QUESTRAN (Bristol-Myers Squibb)

colestyramine
poudre (sach.)
50x 49

Posol. 3a6xp.j.4g9g

R/ alB! 0 28,36 €

1.11.3. ACIPIMOX

L'acipimox est chimiquement appa-
renté a |'acide nicotinique. |l provoque
une réduction des taux sanguins de
triglycérides; les taux de LDL-choles-
térol sont diminués dans une moindre
mesure. Les taux de HDL-cholestérol
sont augmentés.

Indications

— Hypertriglycéridémie et hyperlipi-
démie mixte. Aucun effet sur la
mortalité n’a été démontré.
Contre-indications

— Ulcére gastro-duodénal.

Effets indésirables

— Vasodilatation (bouffées de cha-
leur, céphalées), prurit, éruptions cu-
tanées, au début du traitement, pou-
vant étre contrecarrée par la prise

préalable d’acide acétylsalicylique ou
d’un AINS.

— Rarement réaction anaphylactique,
déja apres la premiére prise.

— Troubles gastro-intestinaux.

Précautions particuliéres

— Diminuer la dose en cas d’insuffi-
sance rénale.

OLBETAM (Pfizer)
acipimox
caps.

90 x 250 mg

Posol. 2 x p.j. 250 mg

R/BlO 31,73 €

1.11.4. STATINES

Les statines sont des inhibiteurs de
I'hydroxy-3-méthyl-3-glutaryl coen-
zyme A- réductase (HMG-CoA-réduc-
tase). Elles réduisent le LDL-cholesté-
rol de 25 a 60% en augmentant le
nombre de récepteurs hépatiques au
LDL, mais elles affectent peu le HDL-
cholestérol et les triglycérides. Il est
possible que les statines, en plus de
leur effet sur la taille des plaques
d’athérosclérose, agissent aussi en
stabilisant ces plaques. L'effet hypo-
cholestérolémiant est dépendant de la
dose.

Positionnement

— Voir Folia de juillet 2004 et de
septembre 2004.

— Un effet favorable sur la mortalité
et la morbidité est démontré avec la
simvastatine et la pravastatine, et
dans une moindre mesure avec l'a-
torvastatine et la fluvastatine. Le
bénéfice est d’autant plus important
que le risque de base est élevé (donc
surtout en prévention secondaire).
Pour la rosuvastatine, il n’existe au-
cune donnée sur la morbidité ou la
mortalité.

— En cas de correction insuffisante
des lipides, les statines peuvent étre
associées a des résines échangeuses
d’anions, a des fibrates ou a I'ézéti-
mibe.

Indications

— Hypercholestérolémie et hyperlipi-
démie mixte, en fonction du risque
cardio-vasculaire, en prévention pri-
maire chez des patients a risque
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élevé, mais surtout en prévention
secondaire.

— Prévention cardio-vasculaire (men-
tionné dans les notices de la simvas-
tatine et de la pravastatine).

Contre-indications

— Grossesse (voir rubrique «Gros-
sesse»).
— Affections hépatiques.

Effets indésirables

— Des myalgies, avec ou sans aug-
mentation de la créatinine-kinase
(CK), peuvent survenir, avec risque
de rhabdomyolyse. Ce risque aug-
mente en cas d’association a certains
autres médicaments (voir rubrique
«Interactions»).

— Augmentation modérée des tran-
saminases, rarement hépatite.

— Effets centraux (troubles du som-
meil et de la concentration), polyneu-
ropathie.

— Troubles de I'érection.

Grossesse

— Les statines sont contre-indi-
quées durant la grossesse en rai-
son d'une interférence possible
avec la synthése des stéroides
chez le feetus, et le manque de
preuves d’innocuité chez ’homme.

Précautions particuliéres

— Etre attentif aux plaintes pouvant
évoquer une atteinte musculaire: en
présence de symptémes, mesurer le
taux de créatinine-kinase, et arréter le
traitement si celui-ci est supérieur a 5
fois la limite supérieure des valeurs
normales [voir Folia de septembre
2001 et de juillet 2002].

Interactions

— Augmentation du risque de rhab-
domyolyse lors de I'utilisation conco-
mitante de statines et de ciclosporine,
de fibrates, d’acide nicotinique, et
peut-étre d’ézétimibe.

— Augmentation de la concentration
plasmatique de I'atorvastatine et de la
simvastatine lors de ['utilisation
concomitante d’inhibiteurs du CYP
3A4 (voir tableau dans I’Introduction).
— Renforcement possible de I'effet
des anticoagulants coumariniques par
certaines statines (probablement sur-
tout la fluvastatine).

Posologie

— On débute par une faible dose qui
peut étre augmentée aprés environ 4
semaines.

— Les statines sont administrées de
préférence le soir, étant donné que la
synthése du cholestérol a surtout lieu
la nuit.

Atorvastatine

Posol. 10 mg p.j.; si nécessaire,
augmenter a intervalles de 4 semaines
jusqu'a maximum 80 mg p.j. en 1 prise

LIPITOR (Pfizer)
atorvastatine

compr.
28 x 10 mg R/ dlbl' 0 34,61 €
84 x 10 mg R/dlbl' o 77,81 €
28 x 20 mg R/dlbl o 49,11 €
84 x 20 mg R/ dlbl 0 116,34 €
10 x 40 mg / 36,29 €
84 x 40 mg R/ dlbl 0 191,04 €
98 x 80 mg R/ dlbl 0 221,24 €

Fluvastatine

Posol. 40 mg le soir; si nécessaire,
augmenter aprés 4 semaines jusqu'a
80 mg p.j. en 2 prises (ou en 1 prise le
soir pour lib. prolongée)

LESCOL (Novartis Pharma)
fluvastatine

caps.
28 x 40 mg R/ alBlbl' 0 29,10 €
98 x 40 mg R/ 1Bl 0 64,28 €
compr. Exel (lib. prolongée)
28 x 80 mg R/ dlbl' o 37,66 €
98 x 80 mg R/ dlbl  © 89,16 €

Pravastatine

Posol. 10 a 20 mg le soir; si néces-
saire, augmenter & intervalles de 4
semaines jusqu'a maximum 40 mg en
1 prise le soir

DOC PRAVASTATINE (Docpharma)
pravastatine sodique

compr.
28 x 20 mg R'b e 15,71 €
98 x 20 mg R'b © 36,57 €
28 x 40 mg R/ dlb © 25,17 €
98 x 40 mg R/ dlb © 53,28 €

MERCKPRAREDUCT (Sankyo)
pravastatine sodique

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/ dlb e 15,76 €
98 x 20 mg R/dlbe 3667 €
28 x 40 mg R/dlbe  2522€
98 x 40 mg R/dlbe  5338€
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PRAVASINE (Bristol-Myers Squibb)

pravastatine sodique
compr. (séc.)

28 x 20 mg R/ albl' @ 30,01 €
98 x 20 mg R/ bl © 66,86 €
compr.
28 x 40 mg R/ albl' @ 42,39 €
98 x 40 mg R/ albl' © 101,46 €
PRAVASTATINE EG (Eurogenerics)
pravastatine sodique
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/dlbe 19,38 €
98 x 20 mg R/albe 36,75€
28 x 40 mg R/albe 2880 €
98 x 40 mg R/albe 54,61€
PRAVASTATINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
pravastatine sodique
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/be 16,90 €
100 x 20 mg R/be 37,21 €
30 x 40 mg R/be 26,41 €
100 x 40 mg R/be 54,28 €
PRAVASTATINE SANDOZ (Sandoz)
pravastatine sodique
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/dlbe 16,88 €
98 x 20 mg R'b o 3582€
30 x 30 mg R/albe 2326 €
100 x 30 mg R/albe 47,11€
30 x 40 mg R/dlbe 26,09 €
98 x 40 mg R'b e 5144€
PRAVASTATINE TEVA (Teva)
pravastatine sodique
compr.
28 x 20 mg R/albe 10,47 €
98 x 20 mg R/albe 2338 €
28 x 40 mg R/albe 18,47 €
98 x 40 mg R/albe 39,97 €
Rosuvastatine

Posol. 5 a 10 mg p.j.; si nécessaire,
augmenter a intervalles de 4 semaines
jusqu'a 20 mg

CRESTOR (AstraZeneca)
rosuvastatine

compr.
28 x 5 mg R/ alB! 0 28,01 €
28 x 10 mg R/albl' o 34,61 €
98 x 10 mg R/albl'o 87,44 €
28 x 20 mg R/albl'o 49,11 €
98 x 20 mg R/ albl O 134,00 €
28 x 40 mg R/ albl‘'o 80,76 €
98 x 40 mg R/ dlbl‘ © 208,74 €

Simvastatine

Posol. 5 a 10 mg le soir; si nécessaire,
augmenter a intervalles de 4 semaines
jusgu'a maximum 40 mg en 1 prise le
soir

CHOLEMED (3DDD)

simvastatine
compr. (séc.)

28 x 20 mg R/dlbe 17,40 €
84 x 20 mg R/dlbe 3839 €
28 x 40 mg R/dlbe 26,90 €
98 x 40 mg R/dlbe 57,92 €
DOCSIMVASTA (Docpharma)

simvastatine

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be 17,40 €
84 x 20 mg R/'be 38,39 €
56 x 40 mg R/'be 36,92 €
98 x 40 mg R/'be 57,92 €

MERCK-SIMVASTATINE (Merck)

simvastatine
compr. (séc.)

30 x 20 mg R/'be 16,64 €
100 x 20 mg R/'be 43,70 €
30 x 40 mg R/'be 26,82 €
100 x 40 mg R/be 57,10 €
compr.
10 x 80 mg R/ 31,61 €
30 x 80 mg R/bl'e  46,61€
100 x 80 mg R/bl'e 108,37 €
SIMVAFOUR (Fournier)
simvastatine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be 17,00 €
56 x 20 mg R/'be 28,99 €
98 x 20 mg R/'be 43,56 €
compr.
28 x 40 mg R/'be 26,90 €
56 x 40 mg R/'be 36,92 €
98 x 40 mg R/'be 57,92 €
SIMVASTAMED (Ethimed)
simvastatine
compr.
84 x 20 mg R/'be 32,27 €
98 x 40 mg R/'be 57,90 €
SIMVASTATINE EG (Eurogenerics)
simvastatine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be 16,00 €
84 x 20 mg R/'be 29,74 €
28 x 40 mg R/'be 25,82 €
98 x 40 mg R/'be 44,86 €

SIMVASTATINE-RATIOPHARM  (Ratiopharm)

simvastatine
compr. (séc.)

28 x 20 mg R/'be 17,00 €
98 x 20 mg R/'be 38,39 €
28 x 40 mg R/'be 26,90 €
98 x 40 mg R/'be 52,13 €

SIMVASTATINE SANDOZ (Sandoz)

simvastatine
compr. (séc.)

30 x 20 mg R/'be 16,81 €
100 x 20 mg R/'be 31,90 €
30 x 40 mg R/be 25,46 €
100 x 40 mg R/be 45,78 €
30 x 80 mg R/be 38,50 €
100 x 80 mg R/be 88,20 €
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SIMVASTATINE TEVA (Teva)
simvastatine

compr.
30 x 20 mg R/be 15,34 €
100 x 20 mg R/'be 31,90 €
30 x 40 mg R/'be 22,20 €
100 x 40 mg R/be 45,88 €
30 x 80 mg R/be 38,83 €
100 x 80 mg R/be 78,63 €

ZOCOR (Aktuapharma)
simvastatine

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/glbe 17,05€
84 x 20 mg R/dlbe 37,83 €
(importation paralléle)
ZOCOR (MSD)
simvastatine
compr. (séc.)
28 x 5 mg R/ 20,70 €
28 x 20 mg R/dlbe 17,40 €
84 x 20 mg R/dlbe 3839 €
28 x 40 mg R/dlbe 26,90 €
98 x 40 mg R/dlbe 57,92€

1.11.5. EZETIMIBE

L’ézétimibe inhibe de fagon sélective
I’'absorption intestinale du cholestérol.

Indications

— En association a une statine chez
des patients chez qui un traitement
médicamenteux des troubles lipidi-
ques est indiqué, et chez qui la
réponse a une statine n’est pas
suffisante.

— En monothérapie en cas d’intolé-
rance aux statines.

— Aucun effet sur la mortalité n’a été
démontré.

Effets indésirables

— Céphalées.

— Troubles gastro-intestinaux.

— Hépatotoxicité.

— Quelques cas de myalgies et de
rhabdomyolyse ont été rapportés, en
association ou non a une statine.

Interactions

— Augmentation possible du risque
de toxicité musculaire en cas d’utili-
sation concomitante d’une statine.

EZETROL (MSD / Schering-Plough)
ézétimibe
compr.

98 x 10 mg

Posol. 10 mg p.j.

R/ 8! 0 138,56 €

1.11.6. ACIDES GRAS ESSENTIELS

Indications

— La spécialité a base d’acides gras
essentiels (acides gras oméga-3) est
proposée comme traitement adjuvant
dans la prévention secondaire de
Pinfarctus du myocarde et dans cer-
taines formes d’hypertriglycéridémie.
— Aucun effet sur la morbidité n’a été
démontré.

Effets indésirables

— Les principaux effets indésirables
sont des troubles gastro-intestinaux,
une élévation modérée des transami-
nases hépatiques et, dans de rares
cas, des probléemes cutanés.

— Une augmentation du LDL choles-
térol a été observée chez certains
patients souffrant d’hypertriglycéridé-
mie.

Interactions

— Augmentation possible de I'effet
des anticoagulants coumariniques.

OMACOR (Solvay)
acides gras oméga-3 estérifiés

28%x 1g R/

Posol.

prév. sec. inf. myoc. : 1 caps. p.j.
hypertriglycéridémies : 2 a 4 caps. p.j.

32,46 €
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2. Systeme gastro-intestinal

. Médicaments de la pathologie gastrique et duodénale

. Spasmolytiques

. Médicaments pour le foie, la vésicule et le pancréas

. Antiémétiques

. Laxatifs

. Antidiarrhéiques

. Médicaments des affections inflammatoires de I'intestin
. Antiseptiques intestinaux

. Médicaments contre les hémorroides

NN NN NP
CoNOO AWM=

2.1. Médicaments de la pathologie gastrique et
duodénale

Ce chapitre reprend:

— les inhibiteurs de la sécrétion acide gastrique
— les antacides

— divers.

Positionnement

— Ulcére gastro-duodénal
e Auparavant, les inhibiteurs de la sécrétion acide gastrique étaient a la base
du traitement de I'ulcére gastro-duodénal.
* Actuellement, le traitement anti-infectieux a une place importante. Chez plus
de 70% des patients atteints d’un ulcere gastrique et chez plus de 90% des
patients atteints d’un ulcére duodénal, I'Helicobacter pylori (H. pylori) est mis
en évidence. Chez ces patients, il faut s'efforcer de I'éliminer afin de prévenir
les récidives, ce qui permet d’éviter la nécessité d’un traitement d’entretien.
e | ’éradication de I'H. pylori peut se faire avec les antibactériens suivants:
I'amoxicilline, la clarithromycine, les nitro-imidazolés tels le métronidazole, et
les tétracyclines. L'association d'antibactériens a un antihistaminique H, ou a
un inhibiteur de la pompe a protons pendant 7 a 14 jours, permet d'éradiquer
I’'H. pylori dans 60 a 90% des cas. L'association de deux antibactériens au
moins augmente les chances d'éradication et diminue le risque de résistance.
Des résistances sont plus fréquemment observées avec le métronidazole et la
clarithromycine qu'avec I'amoxicilline ou les tétracyclines.
elors du choix du schéma thérapeutique pour I'éradication, il faut tenir
compte des contre-indications et des effets indésirables éventuels.
® Le schéma thérapeutique suivant, une association de trois médicaments,
peut étre recommandé.
Deux fois par jour pendant 7 a 10 jours:
— un inhibiteur de la pompe a protons (ésoméprazole 20 mg, lansoprazole
30 mg, oméprazole 20 mg, pantoprazole 40 mg ou rabéprazole 20 mg)
avant le repas
— amoxicilline 1 g ou métronidazole 500 mg
— clarithromycine 500 mg.
¢ Dans I'ulcére gastrique, le traitement par I'inhibiteur de la pompe a protons
sera souvent poursuivi pendant une quinzaine de jours.
e En cas d'échec du traitement, un schéma thérapeutique de plus longue
durée et avec des doses plus élevées d'inhibiteur de la pompe a protons et
d'antibactériens peut étre indiqué. L’arrét du tabagisme augmente les chances
de succes du traitement.
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¢ L’intérét de I’éradication de I'H. pylori dans d’autres indications que I'ulcére,
p. ex. la dyspepsie fonctionnelle (non ulcéreuse), n’est pas établi. Certaines
études suggeérent que I’éradication de I’H. pylori avant d’instaurer un traitement
par un AINS diminue le risque d’ulcére.
® Chez des patients a risque, des antihistaminiques H,, des inhibiteurs de la
pompe a protons ou le misoprostol peuvent étre administrés en prévention des
effets indésirables des AINS.

— Reflux gastro-cesophagien
® Voir les conclusions de la Réunion de Consensus du 15 mai 2003 (via www.
inami.be).
¢ | a prise en charge médicamenteuse du reflux gastro-cesophagien varie en
fonction de la gravité des plaintes, et des lésions observées a I’endoscopie.
e En présence de symptdmes peu sévéres, les antacides seront souvent
suffisants.
* En présence de symptdmes plus importants ou lorsque I’endoscopie ne
montre pas de lésion grave [Los Angeles grade O (pas de Iésion), ou A ou B
(Iésions mineures)], on peut choisir entre la méthode «step-up» (antacides;
ensuite, si pas d’amélioration, antihistaminiques H,; puis si toujours pas
d’amélioration inhibiteurs de la pompe a protons d’abord a demi-dose, puis a
dose complete) ou la méthode «step-down» (commencer par des inhibiteurs
de la pompe a protons a dose compléete). A noter que I'absence de lésion
(grade O) et la présence de lésions mineures (grade A ou B) ont le méme
objectif thérapeutique, a savoir obtenir un bon contréle symptomatique du
reflux.
* En présence de Iésions importantes a I’endoscopie (grade C ou D), on donne
immédiatement des inhibiteurs de la pompe a protons, et un traitement
d’entretien est nécessaire, méme si le patient ne présente plus de symptémes
de reflux.
¢ |l n’y a probablement pas de différence d’efficacité entre les antihistamini-
ques H, entre eux et entre les inhibiteurs de la pompe a protons entre eux.
o | 'efficacité des gastroprocinétiques métoclopramide et dompéridone est
douteuse; I'utilisation du cisapride est déconseillée en raison de ses effets
indésirables (voir 2.4.1.2.).
e || n’est pas établi si I’éradication de I’'H. pylori peut provoquer ou aggraver un
reflux gastro-cesophagien. Le reflux gastro-cesophagien n’est certainement
pas une indication d’éradication.

2.1.1. INHIBITEURS DE LA SECRE-
TION ACIDE GASTRIQUE

2.1.1.1. Antihistaminiques H,

i Indication
Interactions dications

— Etant donné la diminution de I'aci-
dité gastrique, la résorption d'autres
médicaments peut étre modifiée (p.
ex. diminution de la résorption du
kétoconazole).

Précautions particuliéres

— L'utilisation d’inhibiteurs de la sé-
crétion acide gastrique peut soulager
la douleur associée a un processus
néoplasique et des lors en retarder le
diagnostic. Avant d’instaurer un tel
traitement et ultérieurement, il
convient donc de s’interroger quant
a une éventuelle affection maligne a
rechercher.

— Ulcére gastro-duodénal. Aprés
éradication de I'H. pylori, un traite-
ment d’entretien dans le but d'éviter
une récidive n'a pas de sens.

— Reflux gastro-cesophagien. Les
antihistaminiques H, n’ont qu’une
efficacité limitée, surtout en cas
d'ecesophagite grave. Souvent, des
doses plus élevées sont nécessaires
et la durée du traitement est plus
longue que dans le traitement de
I'ulcere gastro-duodénal.

— Prévention des ulceres de stress
survenant parfois aprés certaines in-
terventions chirurgicales et dans cer-
taines maladies graves.

— Dyspepsie, gastrite et pyrosis sans
étiologie connue: un traitement empi-
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rique par des antihistaminiques H,
peut étre indiqué, souvent apres
échec d’un traitement d’essai par
antacides.

Contre-indications

— QGastrite atrophique étant donné
que l|'achlorhydrie est encore aggra-
vée.

Effets indésirables

— Céphalées.

— Fatigue.

— Eruptions cutanées.

— Douleurs musculaires.

— Bradycardie et hypotension lors
d’administration intraveineuse.

— Néphrite interstitielle et hépatite
(rares).

— Gynécomastie réversible, associée
ou non a une hyperprolactinémie,
surtout en cas de traitement prolongé
avec la cimétidine.

— Impuissance avec la cimétidine,
rarement avec les autres antihistami-
niques Ho.

Interactions

— Voir 2.1.1.

— Inhibition par la cimétidine de
différentes isoenzymes CYP, et de
cette facon, ralentissement du méta-
bolisme hépatique de plusieurs médi-
caments, p. ex. des anticoagulants
coumariniques, de certaines benzo-
diazépines, de certains B-bloquants,
de la phénytoine et de la théophylline
(voir tableau dans I’Introduction).

— Pas d’inhibition cliniquement signi-
ficative du métabolisme d'autres mé-
dicaments par les autres antihistami-
niques Ho.

Précautions particuliéres

— Voir 2.1.1.

— En cas d'insuffisance rénale, les
doses des antihistaminiques H, doi-
vent étre réduites.

Cimétidine

Posol.
ulcére gastro-duodénal
800 mg le soir pendant 4 a 8
semaines
cesophagite de reflux
800 mg le soir ou 1,6 g p.j. en 2
prises, pendant 8 a 12 semaines
pyrosis
200 mg par prise jusqu'a 4 x p.j.
pendant 2 semaines maximum

CIMETIDINE EG (Eurogenerics)

cimétidine
compr.
20 x 200 mg R/ 6,52 €
100 x 200 mg R/ce 1890 €
56 x 400 mg R/ce 1865¢€
28 x 800 mg R/'ce 1865¢€
CIMETIDINE SANDOZ (Sandoz)
cimétidine
compr. efferv.
20 x 200 mg R/ 9,69 €
30 x 800 mg R/ce 2465¢€
CIMETIDINE TEVA (Teva)
cimétidine
compr.
20 x 200 mg R/ 6,67 €
50 x 200 mg R/ 16,61 €
56 x 400 mg R/'ce 2318¢€
28 x 800 mg R/'ce 23,18¢€
DOCCIMET! (Docpharma)
cimétidine
compr. (séc.)
20 x 200 mg R/ 6,67 €
56 x 400 mg R/ce 20,90 €
compr.
28 x 800 mg R/ce 20,90 €
NUARDIN (Tramedico)
cimétidine
compr. efferv.
20 x 200 mg R/ 12,10 €
60 x 200 mg R/ 32,22 €
Ranitidine

Posol. per os:
ulcére gastro-duodénal
300 mg p.j. en 2 prises (ou en 1
prise le soir en cas d'ulcere duodé-
nal) pendant 4 a 8 semaines
aesophagite de reflux
300 mg p.j. en 1 prise le soir ou en 2
prises pendant 8 a 12 semaines
pyrosis
300 mg p.j. en 2 prises pendant 2
semaines maximum
éradication d’H. pylori (en association
avec des antibactériens)
300 mg en 1 prise le soir ou en 2
prises pendant au moins 7 a 10
jours

DOCRANITI (Docpharma)

ranitidine

compr.
20 x 75 mg 7,89 €
28 x 150 mg R/ce 5,63 €
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/ce 10,85 €
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GASTRAN (Socobom)
ranitidine
compr.
56 x 150 mg

R/ce 9,
56 x 300 mg 0

R'ce 1

MERCK-RANITIDINE (Merck)
ranitidine
compr.
100 x 150 mg
100 x 300 mg

R/ce
R/ce 17,37 €

RANITIDINE EG (Eurogenerics)

ranitidine

compr.
56 x 150 mg R/ce 8,93 €

112 x 150 mg R/ce 1245¢€
28 x 300 mg R/ce 7,93 €
56 x 300 mg R/ce 8,39 €

RANITIDINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
ranitidine

compr. (séc.)
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/'ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/'ce 10,85€
RANITIDINE SANDOZ (Sandoz)
ranitidine
compr.
30 x 150 mg R/ce 5,51 €
60 x 150 mg R/ce 9,76 €
120 x 150 mg R/'ce 17,03 €
30 x 300 mg R/ce 8,66 €
60 x 300 mg R/'ce 1152€
90 x 300 mg Rice 1724€
RANITIDINE TEVA (Teva)
ranitidine
compr. (séc.)
120 x 150 mg R/'ce 1644 €
compr. efferv.
60 x 150 mg R/'ce 2156 €
120 x 150 mg R/'ce 29,16 €
30 x 300 mg R/'ce 2156 €
60 x 300 mg R/'ce 29,16 €
ZANTAC (Aktuapharma)
ranitidine
compr.
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/'ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/'ce 10,85€
(importation parallele)
ZANTAC (GSK)
ranitidine
compr.
28 x 150 mg R/ce 5,63 €
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/'ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/'ce 10,85€
compr. efferv. Soluble
28 x 150 mg R/ce 10,31 €
56 x 150 mg R/'ce 20,66 €
112 x 150 mg R/ce 3430€
28 x 300 mg R/'ce 20,66 €
56 x 300 mg R/'ce 3430¢€

sir.
2x280ml 75 mg/5ml R/ce 20,66 €
amp. i.v.

5 x 50 mg/2 ml R/b0O 6,61 €

2.1.1.2. Inhibiteurs de la pompe a
protons

Indications

— Reflux gastro-cesophagien.

— Symptomes de reflux.

— Ulcére gastro-duodénal; aprés
éradication de I'H. pylori, un traite-
ment d’entretien dans le but de
prévenir les récidives ne se justifie
pas.

— Syndrome de Zollinger-Ellison.

— Dyspepsie banale et gastrite sans
relation avec une cesophagite ne sont
pas des indications.

Contre-indications

— Gastrite atrophique étant donné
que I'achlorhydrie est encore aggra-
vée.

Effets indésirables

— Nausées.

— Diarrhée.

— Céphalées.

— Eruptions cutanées.

— Gynécomastie possible.

Interactions

— Voir 2.1.1.

— Inhibition par I'oméprazole et I'éso-
méprazole ('isomére S de 'omépra-
zole) du CYP2C19, avec ralentisse-
ment du métabolisme de médica-
ments tels la phénytoine (voir tableau
dans I’Introduction).

— Avec les autres inhibiteurs de la
pompe a protons, le risque de telles
interactions parait faible.

Précautions particuliéres
— Voir 2.1.1.

Esoméprazole

Posol. per os:

cesophagite de reflux
traitement: 40 mg 1 x p.j. pendant 4
(éventuellement 8) semaines
prévention des récidives: 20 mg 1 x
p..

traitement des symptémes de reflux
20 mg 1 x p.j. pendant 4 semaines

éradication d'H. pylori (en association

avec des antibactériens)
20 mg 2 x p.j. pendant au moins 1
semaine

ulceres dus aux AINS
traitement: 20 mg 1 x p.j. pendant 4
(éventuellement 8) semaines
prévention chez les patients a
risque: 20 mg 1 x p.j.
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NEXIAM (AstraZeneca)

ésoméprazole
compr. entér.

14 x 20 mg R/Ble 1681€

28 x 20 mg R/Ble 2982¢€

56 x 20 mg R/Ble 50,17 €

14 x 40 mg R/ 43,53 €

28 x 40 mg R/Ble 37,80 €
flacon i.v. - perf.

10 x 40 mg poudre U.H.

Lansoprazole

Posol.

ulcére gastrique
30 mg 1 x p.j. pendant 4 (éventuel-
lement 8) semaines

ulcere duodénal
30 mg 1 x p.j. pendant 2 (éventuel-
lement 4) semaines

cesophagite de reflux
traitement: 30 mg 1 x p.j. pendant 4
(éventuellement 8) semaines
prévention des récidives: 15 (éven-
tuellement 30) mg 1 x p.j.

traitement des symptémes de reflux
15 mg 1 x p.j. pendant 4 (éventuel-
lement 8) semaines

éradication d’H. pylori (en association

avec des antibactériens)
30 mg 2 x p.j. pendant au moins 1
semaine

DAKAR (Sanofi-Aventis)

lansoprazole

caps. entér.
14 x 15 mg R/ 2521 €
28 x 15 mg R/B1O  2041€
56 x 15 mg R/B1O 29,77 €
84 x 15 mg R/B1O 3590 €
28 x 30 mg R/B1O 3195¢€

LANSOPRAZOLE EG (Eurogenerics)

lansoprazole

caps. entér.
28 x 15 mg R/cl'e 1506 €
56 x 15 mg R/bl'e 24,10 €
84 x 15 mg R/bl'e 29,16 €
28 x 30 mg R/cl'e 2539€
56 x 30 mg R/bl'e 3589 €

LANSOPRAZOLE-RATIO (Ratiopharm)

lansoprazole

caps. entér.
14 x 15 mg R/cl'e 753€
28 x 15 mg R/cl'e 1506 €
56 x 15 mg R/bl'e 24,10 €

100 x 15 mg R/bl'e 32,78¢€
14 x 30 mg R/cl'e 13,39 €
28 x 30 mg R/cl'e 2625€
56 x 30 mg R/bl'e 3589 €

LANSOPRAZOLE TEVA (Teva)

lansoprazole

caps. entér.
28 x 15 mg R/cl'e 11,31€
56 x 15 mg R/bl'e 21,37 €
84 x 15 mg R/bl'e 29,75 €
28 x 30 mg R/cl'e 2500 €
56 x 30 mg R/bl'e 33,88 ¢€
98 x 30 mg R/bl'e 50,26 €

LANSOPRAZOL TOPGEN (Topgen)

lansoprazole

caps.
28 x 15 mg R/cl'e 15,06 €
56 x 15 mg R/bl'e 24,10 €
84 x 15 mg R/bl'e 29,16 €
28 x 30 mg R/clle 2625€
56 x 30 mg R/bl'e 3589 €

MERCK-LANSOPRAZOLE (Merck)

lansoprazole

caps. entér.

28 x 15 mg R/clle 1506 €
56 x 15 mg R/bl'e 24,10 €
98 x 15 mg R/bl'e 3233¢€
28 x 30 mg R/cle 2625€
56 x 30 mg R/bl'e 3589 €

Oméprazole
Posol.

ulcére gastrique
20 (éventuellement 40) mg 1 x p.j.
pendant 4 (éventuellement 8) se-
maines

ulcéere duodénal
20 (éventuellement 40) mg 1 x p.j.
pendant 2 (éventuellement 4) se-
maines

cesophagite de reflux
traitement: 20 (éventuellement 40)
mg 1 x p.j. pendant 4 (éventuelle-
ment 8) semaines
prévention des récidives: 10 a
20 mg 1 x p.j.

traitement des symptémes de reflux
10220 mg 1 x p.j. pendant 2 a 4
semaines

éradication d'H. pylori (en association

avec des antibactériens)
20 mg 2 x p.j. pendant au moins 1
semaine

ulceres dus aux AINS
traitement: 20 mg 1 x p.j. pendant 4
(éventuellement 8) semaines
prévention chez les patients a
risque: 20 mg 1 x p.j.

DOCOMEPRA (Docpharma)

oméprazole

caps. entér.
14 x 20 mg R/ 11,99 €
28 x 20 mg R/cl'e 2635€
56 x 20 mg R/bl'e 3583 €

LOGASTRIC (Biothera)

oméprazole

compr. Mups entér. (disp.)
28 x 10 mg R/Ble 24,04 €
56 x 10 mg R/Ble 3326€
28 x 20 mg R/Ble 3458 €
56 x 20 mg R/Ble 4993 €
28 x 40 mg R/Ble 5725€
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LOSEC (AstraZeneca)

oméprazole
compr. Mups entér. (disp.)
28 x 10 mg R/Ble 22,07 €
56 x 10 mg R/Ble 31,38¢€
28 x 20 mg R/Ble 3259 €
56 x 20 mg R/ Bl e 46,65 €
28 x 40 mg R/Ble 5337 €
flacon perf.
5 x 40 mg poudre U.H.

MERCK-OMEPRAZOL (Aktuapharma)

oméprazole
caps. entér.

56 x 20 mg R/bl'e 3568 €
(importation paralléle)

MERCK-OMEPRAZOL (Merck)

oméprazole

caps. entér.
28 x 10 mg R/cl'e 1492 €
56 x 10 mg R/bl'e 2546 €
14 x 20 mg R/cl'e 1570€
28 x 20 mg R/cl'e 2634 €
56 x 20 mg R/bl'e 3568 €
14 x 40 mg R/ 40,78 €
28 x 40 mg R/bl'e 40,58 €
56 x 40 mg R/ bl'e 60,00 €

OMEPRATOP (Topgen)

oméprazole

caps. entér.
28 x 20 mg R/cl'e 2495¢€

OMEPRAZOLE EG (Eurogenerics)

oméprazole

caps. entér.
14 x 10 mg R/cl'e 920€
28 x 10 mg R/cl'e 1592 €
56 x 10 mg R/bl'e 24,26 €
28 x 40 mg R/bl'e 40,76 €
56 x 40 mg R/bl'e 60,10 €

compr. entér.
14 x 20 mg R/cl'e 1556 €
28 x 20 mg R/cl'e 2635€
56 x 20 mg R/bl'e 3583 €

OMEPRAZOLE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

oméprazole

caps. entér.
28 x 10 mg R/cl'e 1455€
56 x 10 mg R/bl'e 24,89 €
14 x 20 mg R/cl'e 1294 €
28 x 20 mg R/cl'e 2491€
56 x 20 mg R/bl'e 34,10€
28 x 40 mg R/bl'e 39,96 €
56 x 40 mg R/bl'e 59,01 €

OMEPRAZOL SANDOZ (Sandoz)

oméprazole

caps. entér.
28 x 10 mg R/cl'e 1371€
56 x 10 mg R/bl'e 23,50 €
28 x 20 mg R/cl'e 2485€
56 x 20 mg R/bl'e 32,86 €
28 x 40 mg R/bl'e 38,26 €
56 x 40 mg R/bl'e 5590 €

OMEPRAZOL TOPGEN (Topgen)

oméprazole
caps. entér.
28 x 10 mg R/cl'e 1472€
56 x 10 mg R/bl'e 2354 €
28 x 20 mg R/cl'e 2490 €
56 x 20 mg R/bl'e 34,09 €
28 x 40 mg R/bl'e 3844 €
56 x 40 mg R/bl'e 56,27 €
OMEPRAZOLE TEVA (Teva)
oméprazole
compr. entér.
14 x 20 mg R/clle 884€
28 x 20 mg R/cl'e 2398 €
56 x 20 mg R/bl'e 32,86 €
SEDACID (SMB)
oméprazole
compr. entér.
14 x 10 mg R/cl'e 11,04 €
28 x 10 mg R/cle 1592 €
56 x 10 mg R/bl'e 21,64 €
14 x 20 mg R/cl'e 1553 €
28 x 20 mg R/clle 2025€
56 x 20 mg R/bl'e 29,00 €

Pantoprazole

Posol. per os:
ulcére gastrique
40 (éventuellement 80) mg 1 x p.j.
pendant 4 (éventuellement 8) se-
maines
ulcére duodénal
40 (éventuellement 80) mg 1 x p.j.
pendant 2 (éventuellement 4) se-
maines
cesophagite de reflux
traitement: 40 (éventuellement 80)
mg 1 x p.j. pendant 4 (éventuelle-
ment 8) semaines
prévention des récidives: 20 (éven-
tuellement 40) mg 1 x p.j.
traitement des symptémes de reflux
20 mg 1 x p.j. pendant 2 a 4
(éventuellement 8) semaines
éradication d'H. pylori (en association
avec des antibactériens)
40 mg 2 x p.j. pendant au moins 1
semaine
prévention des ulcéres dus aux AINS
chez les patients a risque

20 mg p.j. 1 x p.j.
PANTOZOL (Altana)
pantoprazole
compr. entér.
28 x 20 mg R/BlO 3470€
56 x 20 mg R/BlOo 50,12 €
28 x 40 mg R/Bl O 5461€
flacon i.v. - perf.
1 x 40 mg poudre U.H.
ZURCALE (Altana)
pantoprazole
compr. entér.
28 x 20 mg R/BlO 3470 €
56 x 20 mg R/BlO 50,12 €
28 x 40 mg R/Bl 0 5461€
flacon i.v. - perf.
1 x 40 mg poudre U.H.
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Rabéprazole

Posol.
ulcére gastrique
20 mg 1 x p.j. pendant 6 (éventuel-
lement 12) semaines
ulcére duodénal
20 mg 1 x p.j. pendant 4 (éventuel-
lement 8) semaines
cesophagite de reflux
traitement: 20 mg 1 x p.j. pendant 4
(éventuellement 8) semaines
prévention des récidives: 10 a
20 mg 1 x p.j.
traitement des symptémes de reflux
10 mg 1 x p.j. pendant 4 semaines
éradication d'H. pylori (en association
avec des antibactériens)
20 mg 2 x p.j. pendant au moins 1
semaine

PARIET (Janssen-Cilag)

rabéprazole sodique
compr. entér.

28 x 10 mg R/clo 2873 €
56 x 10 mg R/B1 O 4541€

7 x 20 mg R/ 19,86 €
14 x 20 mg R/BlO 3185€
28 x 20 mg R/Bl O 4541 €
56 x 20 mg R/BlO 76,65€

2.1.1.3. Misoprostol

Le misoprostol, un analogue synthé-
tique de la prostaglandine E4, inhibe la
sécrétion acide gastrique et protége
la muqueuse gastro-intestinale.

Indications

— Prophylaxie des ulceres dds aux
anti-inflammatoires non stéroidiens
chez les patients a risques.

Contre-indications

— Grossesse (voir rubrique «Gros-
sesse»).

Grossesse

— Le misoprostol est contre-in-
diqué pendant toute la durée de la
grossesse, en raison du risque
d’avortement, et de la suspicion
d’une tératogénicité en cas de
poursuite de la grossesse.

Effets indésirables
— Diarrhée.

Interactions
— Voir 2.1.1.

Précautions particuliéres
— Voir 2.1.1.

CYTOTEC (Continental Pharma)

misoprostol
compr. (séc.)
112 x 0,2 mg

Posol. 4 x p.j. 0,2 mg

R/BlO 4357 €

2.1.2. ANTACIDES

Positionnement

— Les antacides aux doses habituel-
lement utilisées, apportent un soula-
gement de la douleur en cas d'ulcé-
rations de I'cesophage, de I'’estomac
ou du duodénum, mais ils n'influen-
cent probablement pas la vitesse de
cicatrisation.

— L'intérét de beaucoup de ces
associations de plusieurs antacides
n'est pas évident.

Indications
— Pyrosis.
— Symptémes mineurs de reflux.

Effets indésirables

— L'hydrogénocarbonate de sodium
est présent dans bon nombre d’asso-
ciations. Des doses élevées prises
régulierement peuvent entrainer de
I'alcalose avec une alcalinisation per-
manente de l'urine, ce qui peut
influencer I’excrétion urinaire d'autres
médicaments et augmenter le risque
de calculs rénaux. La distension gas-
trique et la flatulence par formation de
CO, peuvent étre mal supportées.

— Le carbonate de calcium peut étre
responsable d'alcalose et d'excrétion
urinaire augmentée de calcium. Les
sels calciques formés dans l'intestin
peuvent entrainer de la constipation.

— L'hydroxyde de magnésium a des
propriétés laxatives. L'insuffisance ré-
nale peut entrainer une rétention de
magnésium qui se manifeste par des
troubles neuromusculaires ou cardio-
vasculaires.

— L'algeldrate (hydroxyde d'alumi-
nium) peut entrainer dans l'intestin la
formation de phosphates d'aluminium
insolubles avec risque d'hypophos-
phatémie et d'ostéomalacie. Malgré
sa faible résorption, une accumulation
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de I'aluminium est toutefois possible
en cas d'insuffisance rénale, avec
encéphalopathie, ostéodystrophie et
anémie. L'aluminium peut causer de
la constipation.

Interactions

— Modification de la résorption d'au-
tres médicaments soit par modifica-
tion du pH gastrique (p. ex. diminution
de la résorption du kétoconazole), soit
par formation de complexes non
résorbables (p. ex. avec les tétracy-
clines, la digoxine). Un intervalle de 1
a 2 heures entre la prise d’un antacide
et d’autres médicaments est indiqué.
— Avec le bicarbonate de sodium,
modification de I’excrétion urinaire
d’autres médicaments par alcalinisa-
tion des urines.

Précautions particuliéres

— L’apport de sodium avec I'’hydro-
génocarbonate de sodium peut étre
dangereux en cas d'hypertension,
d'insuffisance cardiaque et dans cer-
taines affections rénales.

ALUCID (Labima)

calcium carbonate 50 mg
dihydroxyaminoacétate d'aluminium 25 mg
hydrogénocarbonate de sodium 25 mg
trisilicate de magnésium 50 mg

past. 40 3,50 €

ANTICHLORIC (Therabel)

calcium carbonate 180 mg

magnésium carbonate 180 mg

compr. a croquer ou a sucer (séc.)
100 4,41 €

GASTRICALM (OJG)
magaldrate
compr. & croquer ou a sucer
50 x 400 mg
Autre(s) dénomination(s): Riopan

5,50 €

GASTRIPHAR (Teva)
alginate de sodium 250 mg
calcium carbonate 80 mg
hydrogénocarbonate de sodium 133,5 mg/5 ml
susp. 200 ml 4,55 €
500 ml 8,30 €

GAVISCON (Reckitt Benckiser)
alginate de sodium 250 mg
calcium carbonate 80 mg
hydrogénocarbonate de sodium 133,5 mg
compr. a croquer Menthe 24 549 €

48 8,78 €

acide alginique 2,5 g
algeldrate 500 mg
hydrogénocarbonate de sodium 850 mg/5 g
poudre 50 g 9,40 €
alginate de sodium 250 mg
hydrogénocarbonate de sodium 133,5 mg/5 ml

susp. 200 ml 6,95 €
500 ml 12,95 €
susp. Menthe 200 ml 6,95 €
alginate de sodium 500 mg
hydrogénocarbonate de potassium
100 mg/5 ml
susp. Advance 200 ml 7,95 €
500 ml 15,95 €
MAALOX (Sanofi-Aventis)
algeldrate 200 mg
hydroxyde de magnésium 400 mg
compr. a croquer ou a sucer
40 3,88 €
100 782 €
algeldrate 400 mg
hydroxyde de magnésium 600 mg
compr. Forte a croquer ou a sucer
40 6,91 €

algeldrate 110 mg

hydroxyde de magnésium 190 mg/5 ml
susp. 355 ml 6,8
susp. (sach.) 20 x 10 ml 5,9

algeldrate 450 mg

hydroxyde de magnésium 300 mg/5 ml

susp. Forte 355 ml 11,35 €
susp. Forte (sach.) 20 x 10 ml 8,61 €
Autre(s) dénomination(s): Maglid

o

7
3

MAGLID (Melisana)

algeldrate 200 mg

hydroxyde de magnésium 200 mg
compr. a sucer 48

Autre(s) dénomination(s): Maalox

4,50 €

MAGNESIE PLUS (Omega)

calcium carbonate 460 mg
hydrogénocarbonate de sodium 65 mg
magnésium carbonate 136 mg

past. 40 4
80 6,

NEUTROSES (Pharmethic)

calcium carbonate 160 mg
kaolin 30 mg

magnésium carbonate 114 mg
trisilicate de magnésium 20 mg

compr. a croquer 42 4,02 €

RENNIE (Roche / Bayer)

calcium carbonate 680 mg

magnésium carbonate 80 mg

past. sans sucre 48 4,7
96 7,7

alginate de sodium 150 mg

calcium carbonate 600 mg

magnésium carbonate 70 mg/5 ml

susp. Algin Liquid 180 ml 6,40 €
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RIOPAN (Altana)
magaldrate
gel (sach.)
20 x 800 mg/10 ml
Autre(s) dénomination(s): Gastricalm

7,54 €

SYNGEL (Will-Pharma)

hydroxyde d'aluminium et carbonate de ma-
gnésium co-praecipit. 125 mg

hydroxyde de magnésium 200 mg

lidocaine chlorhydrate 12,5 mg

trisilicate de magnésium 125 mg/5 ml

susp. 300 ml 10,49 €

2.1.3. DIVERS

Indications

— Sucralfate. La place de ce médi-
cament dans I'ulcére gastro-duodénal
n’est pas claire. Un traitement d'en-
tretien avec ce médicament n’est pas
indiqué. Il peut étre utilisé en préven-
tion de l'ulcere de stress chez les
patients a risque dans un service de
soins intensifs.

— Le diméticone peut étre utilisé en
cas de symptomes dus a un exces de
gaz intestinaux. Les associations de
diméticone et d’antacides ne se justi-
fient pas.

— La carboxyméthylcellulose est uti-
lisée dans le traitement symptoma-
tigue des vomissements du nourris-
son.

— La solution a base de lidocaine est
utilisée avant une cesophago-gastro-
scopie et en cas d’aphtes douloureux
et récidivants.

Contre-indications

— Sucralfate: insuffisance rénale
grave.

Effets indésirables

— Sucralfate: constipation, accumu-
lation d’aluminium en cas d’insuffi-
sance rénale.

— Solution a base de lidocaine: toxi-
cité centrale et cardiaque a doses
élevées.

Interactions

— En raison de son pouvoir adsor-
bant, le sucralfate peut empécher la
résorption de meédicaments tels les
tétracyclines, la warfarine et la phé-
nytoine. Un intervalle de 2 heures est
indiqué entre la prise du sucralfate et
d’autres médicaments.

— Etant donné la perte d'une grande
partie de [I'activité du sucralfate
lorsque le milieu n'est pas acide, il
est déconseillé de I'administrer en
méme temps que des antacides ou
des inhibiteurs de la sécrétion acide
gastrique.

GELILACT (Lagepha)

carboxyméthylcellulose sodique
poudre
60 g 3,59 €

KESTOMATINE (Sanofi-Aventis)

algeldrate 500 mg

diméticone 250 mg

compr. & croguer ou a sucer (séc.)
16 3,24 €

SILI-MET-SAN (Therabel)

diméticone 40 mg
pantothénate calcique 50 mg
compr. a croquer (séc.) 60 6,67 €

ULCOGANT (Merck)
sucralfate
compr. (séc.)
100x 19
gran. (sach.)
100x 19

R/BlO 26,53 €

R/BlO 26,53 €

susp.
250 ml 1 g/5 ml R/
Posol. 4 xpj.1g

13,89 €

XYLOCAINE VISQUEUSE (AstraZeneca)
lidocaine chlorhydrate
sol. (oral)
100 ml 100 mg/5 ml R/
(aussi sur demande écrite du patient)

7,83 €
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2.2. Spasmolytiques

Ce chapitre reprend:
— les anticholinergiques

— les spasmolytiques musculotropes.

Les spasmolytiques proposés pour le traitement de troubles mictionnels sont
repris dans le chapitre 3. Systéme uro-génital. Les associations contenant un
spasmolytique et un pyrazolé sont reprises en 5.1.5.

2.2.1. ANTICHOLINERGIQUES

Indications

— Douleurs spastiques, p. ex. dans le
syndrome de I'intestin irritable.

— La coliqgue néphrétique n’est pas
une indication [voir Folia de novembre
2003].

Contre-indications

— Les contre-indications des anti-
cholinergiques en général (hypertro-
phie prostatique, glaucome a angle
fermé, reflux gastro-cesophagien, sté-
nose du pylore, atonie intestinale,
tachycardie).

Effets indésirables

— Manifestations anticholinergiques
(sécheresse de la bouche, palpita-
tions, troubles mictionnels, constipa-
tion et troubles de I'accommodation),
déja aux doses thérapeutiques.

— Troubles cognitifs, surtout chez les
personnes agées.

Interactions
— Les anticholinergiques contrecar-
rent I'effet des gastroprocinétiques.

BUSCOPAN (Boehringer Ingelheim)
butylhyoscine bromure

compr.
50 x 10 mg 572 €
supp.
6 x 10 mg 2,59 €
amp. i.m. - i.v. - s.c.
6 x 20 mg/1 ml 3,69 €
Posol.

- peros: 3 x p.j. 10 a 20 mg
- voie rectale: 3 x p.j. 10 a 20 mg
- voie parentérale: jusqu'a 3 x p.j. 20 mg

2.2.2. SPASMOLYTIQUES MUSCU-
LOTROPES

Les spasmolytiques musculotropes
agissent directement sur la fibre mus-
culaire lisse, sans effet anticholiner-
gique. Ces substances n'ont pas de
place dans les affections cesopha-
giennes ou gastriques.

Indications

— Douleurs spastiques, p. ex. dans le
syndrome de I'intestin irritable.

— La colique néphrétique n’est pas
une indication [voir Folia de novembre
2003].

Effets indésirables

— Pinavérium bromure: risque d’ul-
cérations cesophagiennes.

DICETEL (Solvay)

pinavérium bromure
compr.
50 x 50 mg

Posol. 3a 4 x p.j. 50 mg

R/cx O 7,84 €

DUSPATALIN (Solvay)

mébévérine chlorhydrate
caps. Retard (lib. prolongée)
60 x 200 mg R/
compr.
40 x 135 mg cxQ 7,86 €
120 x 135 mg cxQ 16,52 €
Posol. 3 x p.j. 135 a 270 mg (ou 2 x p.j. 200 a
400 mg pour Retard)
Autre(s) dénomination(s): Mebeverine

21,74 €

MEBEVERINE EG (Eurogenerics)
mébévérine chlorhydrate
compr. entér.
40 x 135 mg cxX© 5,
120 x 135 mg cx© 1
Posol. 3 x p.j. 135 a 270 mg
Autre(s) dénomination(s): Duspatalin

SPASFON (Therabel)

phloroglucinol 80 mg
triméthylphloroglucinol 80 mg
compr. 30

Posol. 1a2 compr. 3 x p.j.

4,07 €

SPASMINE (Norgine)
alvérine citrate
caps.

40 x 60 mg
caps. Forte
40 x 120 mg

Posol. 1 a3 x p.j. 60 a 120 mg

11,90 €
19,55 €

SPASMOMEN (Menarini)
otilonium bromure
compr.

30 x 40 mg
60 x 40 mg

Posol. 2 a 3 x p.j. 40 mg

R/ cx ©
R/ cx ©

10,62 €
16,97 €
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2.3. Médicaments pour le foie, la vésicule et le

pancréas

Ce chapitre envisage successivement:

— les sels biliaires

— les cholagogues, cholérétiques et hépatotropes

— les ferments digestifs
— la silibinine.

2.3.1. SELS BILIAIRES

L'acide ursodésoxycholique diminue
la concentration de la bile en choles-
térol.

Positionnement

— L’acide ursodésoxycholique n’est
plus utilisé que dans la lithiase cho-
lestérolique lorsqu’aprés une inter-
vention visant a éliminer les calculs
cholestéroliques, une microlithiase
persiste.

Indications

— Microlithiase, apres intervention
pour éliminer les calculs cholestéroli-
ques.

— Cirrhose biliaire primaire et cho-
langite sclérosante primaire.

— Cholestase gravidique.

Contre-indications

— Ulcére gastro-duodénal évolutif.
— Diarrhée biliaire.

Effets indésirables

— Rarement, troubles gastro-intesti-
naux.

Grossesse

— La contre-indication grossesse
mentionnée dans les notices n’est
pas retrouvée dans la littérature.

Acide ursodésoxycholique

Posol. 10 a 15 mg/kg/j. en 2 prises

URSOCHOL (Zambon)

acide ursodésoxycholique
compr. (séc.)

50 x 150 mg R/'bOo 2588 €
30 x 300 mg R/'bO 29,03 €
100 x 300 mg R/'bO 6147 €

URSOFALK (Codali)
acide ursodésoxycholique

caps.
50 x 250 mg R/bo 31,50 €
100 x 250 mg R/bo 52,20 €

2.3.2. CHOLAGOGUES, CHOLERE-
TIQUES ET HEPATOTROPES

Ces médicaments sont proposés
pour un large éventail de symptémes
attribués a la sphére hépato-biliaire
mais il n'existe pas d'études cliniques
permettant d'étayer ces assertions.
De plus, certaines de ces substances,
probablement toutes, sont contre-
indiquées dans l'insuffisance hépa-
tique.

CANTABILINE (Merck)
hymécromone
caps.
30 x 200 mg
90 x 200 mg 1

Posol. —

CYNAROL (Pharmethic)

artichaut extrait sec
compr.

50 x 200 mg 7,68 €
gttes

90 ml 240 mg/ml

Posol. —
Autre(s) dénomination(s): Hebucol

8,89 €

HEBUCOL (Will-Pharma)
artichaut extrait sec

compr.
60 x 200 mg

Posol. —

Autre(s) dénomination(s): Cynarol

724 €

LEGALON (Madaus)

chardon marie extrait sec
caps.
60 x 180 mg R/

Posol. —

34,71 €
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SULFARLEM (Eurogenerics)
anétholtrithione
drag. S25
60 x 25 mg 4,93 €
Posol. 75 mg p.j. dans les insuffisances
salivaires iatrogénes

VIBTIL (Therabel)

aubier de tilleul sauvage nébulisat
compr.
40 x 250 mg

Posol. —

543 €

2.3.3. FERMENTS DIGESTIFS

La pancréatine et la pancrélipase
(cette derniére actuellement non
commercialisée en Belgique) contien-
nent différentes enzymes dont des
amylases, des lipases et des proté-
ases. Elles sont inactivées dans I'es-
tomac; un enrobage entérique est
donc indispensable.

Indications

— Insuffisance pancréatique exocrine
grave.

Effets indésirables

— Des sténoses du caecum et du
colon ascendant ont été signalées
chez des enfants atteints de muco-
viscidose, qui étaient traités pendant
une période prolongée avec des
doses élevées d'enzymes pancréati-
ques (en moyenne 50.000 U/kg/j. de
lipase).

Posologie

— Selon la nécessité, avec un maxi-
mum 10.000 U de lipase par kg et par
jour.

Pancréatine

CREON (Solvay)

amylase 8.000 U.PE
lipase 10.000 U.PE
protéase 600 U.PE
caps. entér. 100
amylase 18.000 U.PE
lipase 25.000 U.PE
protéase 1.000 U.PE
caps. Forte entér. 100 alpl o 49,59 €

Posol. 3 x p.j. 1 a 2 caps. (ou 1 caps. pour
Forte)

gl o 23,62 €

Associations

DIGESTOMEN (Menarini)

bétaine chlorhydrate 25 mg
cellulase 15 mg

diastase 15 mg

lipase pancréatique 13 mg
pancréatine 50 mg
papaine 50 mg

pepsine 1/2.500 25 mg
compr. entér. 50

Posol. —

523 €

2.3.4. SILIBININE

La silibinine est parfois utilisée, sans
beaucoup de preuves, dans l'intoxi-
cation par |'amanite phalloide, pour
contrecarrer la nécrose hépatique.

LEGALON-SIL (Madaus)
silibinine
flacon perf.
30 x 50 mg + 5 ml solv. U.H.
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2.4. Antiémétiques

Ce chapitre reprend:

— les gastroprocinétiques
— les antagonistes 5HT3
— les antagonistes NKj.

Certains antihistaminiques H; (voir 6.8.), neuroleptiques (voir 6.2.) et la
scopolamine (bromhydrate d'hyoscine, pas disponible) sont également utilisés
comme antiémétiques.

Positionnement

— Le traitement symptomatique des nausées et des vomissements n'est justifié
qu'aprés avoir recherché les étiologies possibles.

— Les vomissements aigus survenant aprés excés alimentaire ou éthylique ne
requierent que rarement un traitement particulier.

— Les nausées et vomissements du début de la grossesse régressent souvent
spontanément ou par des mesures diététiques. Ce n'est que dans une minorité
de cas qu'un traitement antiémétique s'avérera nécessaire. La prudence
s'impose particulierement ici, ces symptomes survenant a3 un moment
critique de I'organogenése, et vu 'absence de données claires a ce sujet.
Le métoclopramide, et en cas d’hyperemesis gravidarum, I'antihistaminique H4
prométhazine sont probablement a préférer [voir Folia de juin 2002].

— La prise de médicaments peut étre la cause de nausées et de vomissements:
I’administration du médicament responsable sera souvent arrétée.

— Certains cytostatiques et la radiothérapie peuvent provoquer des vomisse-
ments qui requiérent I'administration (préventive) d'antiémétiques.

— En période postopératoire, I'administration d’antiémétiques peut aussi étre

nécessaire [voir Folia de mars 2003].

2.4.1. GASTROPROCINETIQUES

2.4.1.1. Alizapride, dompéridone et
métoclopramide

L'alizapride, le dompéridone et le
meétoclopramide sont des substances
apparentées aux neuroleptiques. lIs
augmentent le tonus du sphincter
cesophagien inférieur et le péristal-
tisme coordonné antroduodénal (ac-
célérant ainsi la vidange gastrique).

Indications

— Nausées et vomissements d'origi-
nes diverses.

— Hoquet persistant (métoclopra-
mide par voie intraveineuse).

— Gastroparésie.

Effets indésirables

— Hyperprolactinémie, rarement res-
ponsable de galactorrhée ou d'im-
puissance.

— Crampes abdominales ou diar-
rhée: rare.

— Métoclopramide et alizapride:
somnolence et, surtout chez les en-
fants, symptémes extrapyramidaux

tels crises oculogyres, dyskinésies
ou dystonie.

— Dompéridone: aux doses préconi-
sées, rares effets indésirables extra-
pyramidaux, du moins chez I'adulte.
— Métoclopramide et dompéridone:
de rares cas de rétention urinaire ont
été décrits chez I'enfant [voir Folia
d’octobre 2005].

Interactions

— L’action de ces gastroprocinéti-
ques est entravée par les médica-
ments ayant des propriétés anticholi-
nergiques.

— Les gastroprocinétiques peuvent,
en raison de l'accélération de la
vidange gastrique, modifier la vitesse
de résorption de certains médica-
ments.

— L’association a un neuroleptique
n’est pas indiquée.

Grossesse et allaitement

— |l n’existe pas de données claires
quant a une éventuelle tératogénicité
de ces médicaments.
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— Le métoclopramide est proposé
pour le traitement des nausées et
vomissements pendant la grossesse
(voir rubrique «Positionnement»).

— Ces médicaments peuvent, en
raison de leur effet sur la prolactiné-
mie, favoriser la lactation.

Alizapride

Posol. adulte:

- peros: 2 a3 xp.j.50a100 mg
- voie parentérale i.m. ou i.v.: 50 a
100 mg plusieurs fois p.j.

LITICAN (Sanofi-Aventis)

alizapride
compr. (séc.)
20 x 50 mg R/BlO  805€
amp. i.m. - i.v.
6 x 50 mg/2 ml R/'bo 4,65 €

Dompéridone

Posol. adulte:
-peros:jusqu'a3a4xp.j. 10220 mg
- voie rectale: 2 a 4 x p.j. 60 mg

DOCDOMPERI (Docpharma)
dompéridone
compr.

30 x 10 mg 5,88 €

DOMPERIDON TEVA (Teva)

dompéridone
compr.

30 x 10 mg 573 €

DOMPERIDONE EG (Eurogenerics)
dompéridone
compr.

30 x 10 mg 6,21 €

DOMPERITOP (Topgen)

dompéridone
compr.

30 x 10 mg 571 €

MERCK-DOMPERIDON  (Merck)

dompéridone
compr.

30 x 10 mg 5,73 €

MOTILIUM (Janssen-Cilag)
dompéridone
compr.
30 x 10 mg
compr. Instant (fondant)
30 x 10 mg
gran. efferv. (sach.)
20 x 10 mg
sol. (oral)
200 ml 5 mg/5 ml
sol. (oral) Pédiatrie
100 ml 1 mg/ml R/
supp. Adulte
6 x 60 mg
supp. Enfant
6 x 30 mg R/
supp. Bébé
6 x 10 mg R/

8,28 €
10,50 €
8,71 €
4,88 €
3,89 €
7,34 €
4,54 €
2,938 €

ZILIUM (Wolfs)
dompéridone
compt.

30 x 10 mg 5,58 €

Métoclopramide

Posol. adulte:

- per os: jusqu'a 3 x p.j. 10 a 20 mg
- voie rectale: 2 a 3 x p.j. 20 mg

- voie parentérale i.m. ou i.v.: 10 a
50 mg p.j.

DIBERTIL (Sandipro)

métoclopramide chlorhydrate
caps.

30 x 5mg

30 x 10 mg

DOCMETOCLO (Docpharma)

métoclopramide chlorhydrate
sol. (oral)
200 ml 5 mg/5 ml

R/Ble 226€

METOCLOPRAMIDE EG (Eurogenerics)

métoclopramide chlorhydrate
caps.
30 x 10 mg

R/Ble 356€

PRIMPERAN (Sanofi-Aventis)

métoclopramide chlorhydrate
compr. (séc.)
30 x 10 mg gl o
sol. (oral)
200 ml 5 mg/5 ml
amp. i.m. - i.v.
6 x 10 mg/2 ml

5,09 €

R/B1O 322€

R/bo 2,08 €

métoclopramide
supp. Adulte
6 x 20 mg gl o
supp. Enfant
6 x 10 mg

3,34 €

R/B1O  177€

2.4.1.2. Cisapride

Le cisapride est un gastroprocinétique
qui n'est pas utilisé comme antiémé-
tique. En raison de ses effets indé-
sirables, le cisapride n’est plus
recommandé que dans des cas
limités.

Indications

— Troubles graves de la motilité
gastro-intestinale, apres échec d’au-
tres traitements: gastroparésie chez
’adulte et reflux gastro-cesophagien
chez I'enfant jusqu’a I’dge de 3 ans
(pas chez les prématurés).

Contre-indications
— Prématurés.
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Effets indésirables, interactions et
précautions particuliéres

— Le cisapride peut donner lieu a de
la diarrhée, des crampes et des
borborygmes.

— Le cisapride peut allonger I'in-
tervalle QT, avec risque de torsades
de pointes pouvant étre fatales, ce
qui requiert la prudence surtout
chez les jeunes enfants et les
prématurés. Ce risque est accru lors
de l'inhibition du métabolisme du
cisapride au niveau du CYP3A4 par
certains médicaments (entre autres
kétoconazole, itraconazole, micona-
zole, et clarithromycine et érythromy-
cine) ou du jus de pamplemousse
(voir tableau dans I’Introduction). Pour
les facteurs de risque généraux d’al-
longement de lintervalle QT, voir la
rubrique «Effets indésirables» dans
I’Introduction).

— Un traitement par le cisapride ne
peut étre instauré qu’en milieu hospi-
talier, sous monitoring et avec une
procédure d’enregistrement. Le cisa-
pride ne peut étre prescrit que par des
pédiatres, gastro-entérologues ou en-
docrinologues travaillant ou rattachés
a un hopital, et ne peut étre délivré
que par des pharmaciens hospitaliers.
La spécialité Prepulsid® est mise
gratuitement a disposition par la
firme.

PREPULSID (Janssen-Cilag)
cisapride
compr. (séc.)
100 x 10 mg
sol. (oral) Enfant
100 ml 1 mg/ml
(prescription et délivrance sous certaines
conditions, voir plus haut)

2.4.2. ANTAGONISTES 5HT;

Indications

— Nausées et vomissements post-
opératoires ou induits par la chimio-
thérapie ou la radiothérapie: en pré-
vention ou en cas de plaintes impor-
tantes.

Effets indésirables

— Céphalées légeéres.

— Constipation.

— Augmentation transitoire des
transaminases.

AVESSA (GSK)

ondansétron
compr. (séc.)

9x 8mg R/ 112,44 €
amp. i.m. - i.v.

5x 4 mg/2 ml R/ 69,00 €

Autre(s) dénomination(s): Ondansetron, Zofran

KYTRIL (Roche)

granisétron
compr.
10x 1 mg R/Blo 92,70 €
amp. perf.
1x 1 mg/1 ml U.H.
1x 3mg/3 ml U.H.

NOVABAN (Novartis Pharma)

tropisétron
caps.
5x 5mg R/BlO 8248 €
amp. i.v.
1x 2mg/2 ml U.H.
1 x 5mg/5 ml U.H.

ONDANSETRON TEVA (Teva)

ondansétron

amp. i.v. - perf.
1x 4 mg/2 ml U.H.
1 x 8 mg/4 ml U.H.

Autre(s) dénomination(s): Avessa, Zofran

ZOFRAN (GSK)

ondansétron
compr. (séc.)
9x 8mg R/B81 0 11538 €
supp.
5x 16 mg R/Blo 96,80 €
amp. i.v.
5x 4 mg/2 ml U.H.
5x 8 mg/4 ml U.H.

Autre(s) dénomination(s): Avessa, Ondansetron

2.4.3. ANTAGONISTES NK;,

L’aprépitant est un antagoniste de la
«substance P» au niveau des récep-
teurs a la neurokinine 1 (NK4).

Indications

— Prévention des nausées et vomis-
sements induits par certaines chimio-
thérapies hautement émétisantes, en
association a un antagoniste 5HT; et
a un corticostéroide.

Effets indésirables

— Ceéphalées.

— Asthénie.

— Hoquet.

— Constipation.

— Elévation des enzymes hépati-
ques.

EMEND (MSD)
I. aprépitant 125 mg
Il.  aprépitant 80 mg
caps. 3 (1 +2) U.H.
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2.5. Laxatifs

Dans ce chapitre, les classes suivantes sont commentées:
— les laxatifs de lest

— la paraffine liquide

— les laxatifs osmotiques

— les laxatifs de contact

— les laxatifs a usage rectal

— des associations de laxatifs.

Positionnement

— Voir Folia de juillet 2006.

— Dans le traitement de la constipation, il suffit souvent d'appliquer des
mesures diététiqgues adéquates (p. ex. augmentation de la consommation de
fibres), d'avoir une activité physique, de ne pas ignorer le besoin de défécation et
de prendre le temps nécessaire aux toilettes.

— Un traitement symptomatique ne se justifie qu’aprés avoir recherché une
étiologie éventuelle.

— Les laxatifs peuvent étre indiqués lorsque I'effort a fournir lors de la
défécation peut étre néfaste pour le patient (p. ex. en cas d’angine de poitrine ou
d’hernie inguinale), et en cas d’hémorroides. lls peuvent aussi étre utiles en cas
de constipation due a des médicaments, p. ex. lors de [l'utilisation de
morphiniques chez des patients en phase terminale [voir Folia de janvier
2003]. lls sont également utilisés préalablement a un accouchement, une
intervention chirurgicale, une endoscopie ou une imagerie. L’utilisation
prolongée de laxatifs est rarement nécessaire, sauf parfois chez les personnes
agées et les personnes handicapées.

— L'emploi chronique de laxatifs irritant I'intestin, tels les laxatifs de contact,
peut étre responsable de troubles graves, et est a déconseiller.

2.5.1. LAXATIFS DE LEST NORMACOL  (Norgine)

sterculia gomme
L'augmentation du volume du bol 593959 10,11 €
fécal stimule I|'activité motrice du gran. (sach.)
colon; cette augmentation peut étre 30x 109 10,11 €
obtenue soit par une alimentation plus Posol. 5210 ml (ou 1 sachet) 2 a2 3 x pJ.

riche en fibres, soit par la prise de

: . ! SPAGULAX (Biodiph
polysaccharides non digestibles, et (Biodiphar)

ispaghul mucilage

ce en association a une prise suffi- poudre efferv. (sach.)

sante de liquides. 20x 2,14 g 7,97 €
quo{. 1 sachet avant ou apres chaque repas

Effets indésirables principal

— Les effets indésirables sont le plus  spaguLAX MUCILAGE (Biodiphar)

souvent bénins. _ ispaghul mucilage

— Douleurs abdominales et flatu- gran.

7009359/59 11,99 €
Posol. 3 x p.j. 15 ml

lence au début du traitement.

— Obstruction intestinale, le plus
souvent seulement en cas de prise
insuffisante de liquide, et surtout chez

des sujets agés ou atteints de Iésions 2.5.2. PARAFFINE LIQUIDE

sténosantes. . . .
La paraffine ramollit les féces.
COLOFIBER (Madaus) Indications
ﬁr‘;if’%éch.) — Utilisation & court terme pour pré-
20x 4,7 g 1049 €  venir un fécalome (p. ex. aprés un

Posol. 1 sachet 2 4 3 x p.j. repas baryté), en cas de fécalome
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existant et en cas d’hémorroides en
attendant p. ex. une sclérose.

Contre-indications

— L'usage de paraffine liquide doit
étre évité chez les sujets agés, les
patients affaiblis, et les patients avec
des troubles de la déglutition étant
donné qu'elle peut entrainer des
pneumonies graisseuses.

Effets indésirables

— Diminution de la résorption des
vitamines liposolubles en cas d’utili-
sation trés prolongée.

LANSOYL PARAFFINE (Pfizer CH)

paraffine liquide
gelée

22593919/5¢g 4,48 €

2.5.3. LAXATIFS OSMOTIQUES

2.5.3.1. Lactitol, lactulose et sorbitol

Le lactitol et le lactulose sont des
disaccharides synthétiques qui attei-
gnent tels quels le célon en raison de
I'absence dans I'intestin gréle de la
disaccharidase correspondante. Les
bactéries du célon les scindent en
monosaccharides tels le galactose, le
fructose et le sorbitol qui agissent
principalement comme agents osmo-
tiques. Le lactitol et le lactulose
abaissent le pH et diminuent la
résorption de NHs, ce qui explique
leur utilisation dans I’encéphalopathie
hépatique.

Indications

— Constipation.

— Encéphalopathie hépatique (doses
plus élevées que dans la constipa-
tion).

Contre-indications

— Galactosémie (lactitol et lactulose).
— Intolérance au fructose (sorbitol).

Effets indésirables

— Flatulence.
— Crampes abdominales.

Lactitol

Posol. constipation: adulte: 20 g p.j.,
ensuite 10 g p.j.

IMPORTAL (Novartis CH)

lactitol monohydrate
poudre (sach.)

20x 10 g 12,82 €

NORMOLAXIL (Trenker)

lactitol monohydrate

poudre (sach.)
10x 10 g 6,
20x 10 g 11

PORTOLAC (Novartis CH)
lactitol monohydrate
poudre (sach.)
20x 10g R/Blo 945¢€
(spécialité destinée a I'usage dans I'encépha-
lopathie hépatique)

Lactulose

Posol. constipation:
- adulte: 20 g p.j., ensuite 10 g p.j.
- enfant: voir Folia de juillet et de
novembre 2006.

BIFITERAL (Solvay)
lactulose
sir.
500 ml 3,33 g/5 ml R/Blo  736¢€

(spécialité destinée a I'usage dans I'encépha-
lopathie hépatique)

DUPHALAC (Solvay)

lactulose
poudre Dry
350

g 16,95 €

poudre Dry (sach.)

20x 10g 12,13 €
sir.

300 ml 3,33 g/5 ml 8,23 €

500 ml 3,33 g/5 ml 11,80 €

113,33 g/5 ml 18,22 €
sir. (sach.)

20x 10 g/15 ml 10,33 €
sir. (sach.) Fruit

20 x 10 g/15 ml 10,33 €

LACTULOSE EG (Eurogenerics)

lactulose
poudre (sach.)

30x 10g 13,60 €
Sir.

300 ml 3,35 g/5 ml 6,59 €

500 ml 3,35 g/5 ml 9,44 €
sir. (sach.)

20 x 10 g/15 ml 6,99 €

LACTULOSE TEVA (Teva)

lactulose
sir.

200 ml 3,1 g/5 ml 4,93 €

500 ml 3,1 g/5 ml 9,30 €

Sorbitol

Posol. 1 a 2 sachets le matin a
dissoudre dans de |'eau

SORBITOL DELALANDE (Sanofi-Aventis)
sorbitol
poudre (sach.)

20x 59 3,40 €
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2.5.3.2. Divers

Il s'agit surtout de sels de sodium et
de potassium, et de phosphates. lls
agissent par leur pouvoir osmotique.
Les propriétés laxatives du macrogol
sont liées a un accroissement du
volume des liquides intestinaux.

Indications

— Constipation.
— Avant une coloscopie ou un lave-
ment baryté.

Contre-indications

— Le macrogol est a éviter chez les
patients souffrant d'obstruction intes-
tinale ou de perforation, et dans le
mégacdlon toxique.

— Pour les préparations a base de
phosphates: troubles de la fonction
rénale, déshydratation ou troubles
électrolytiques.

Effets indésirables

— Déshydratation et résorption de
sodium.

— Hyperphosphatémie et diminution
de la calcémie avec les préparations
contenant des phosphates.

— Troubles électrolytiques, surtout
dangereux chez les enfants et les
personnes agées, débilitées ou attein-
tes d'affections cardiaques ou réna-
les.

— Néphropathie aigué due au phos-
phates aprés administration orale de
préparations a base de phosphates
[voir Folia d’aodt 2006].

Précautions particuliéres

— Pour I'usage avant une coloscopie
ou un lavement baryté, les produits
doivent étre dissous ou pris avec une
grande quantité d’eau.

COLOFORT (lpsen)
chlorure de potassium 0,75 g
chlorure de sodium 1,46 g
hydrogénocarbonate de sodium 1,68 g
macrogol 4.000 64 g
sulfate de sodium anhydre 5,7 g
poudre (sach.) 4 14,00 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

COLOPEG (Bayer)
chlorure de potassium 0,75 g
chlorure de sodium 1,46 g
hydrogénocarbonate de sodium 1,68 g
macrogol 3.350 59 g
sulfate de sodium anhydre 5,68 g
poudre (sach.) 1 3,16 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

DELPEG (Vanden Bogaerde)

chlorure de potassium 3,75 mg

chlorure de sodium 7,3 mg
hydrogénocarbonate de sodium 8,4 mg
macrogol 4.000 295 mg

sulfate de sodium anhydre 64,5 mg/5 ml

sol. (oral) 11 419 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

ENDOFALK (Codali)

chlorure de potassium 185 mg

chlorure de sodium 1,4 g

hydrogénocarbonate de sodium 715 mg
macrogol 3.350 52,5 g

poudre (sach.) 6 12,79 €
(avant coloscopie)

ENDOPEG (Braun)

chlorure de potassium 3,5 mg

chlorure de sodium 7,5 mg
hydrogénocarbonate de sodium 8,5 mg
macrogol 4.000 295 mg

sulfate de sodium 10 H,O 64,5 mg/5 ml

sol. (oral) 1| 4,02 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

FLEET PHOSPHO SODA (Wolfs)

phosphate disodique 7 H,O 0,9 g

phosphate monosodique 1 H,O 2,4 g/5 ml
sol. (oral) 45 ml 8,08 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

FORLAX (lpsen)

macrogol 4.000
poudre (sach.)

20x 10g 13,90 €
poudre Junior (sach.)
0x 49 9,90 €

Posol. constipation: adulte: 1 a 2 sachets le
matin, & dissoudre dans I'eau

KLEAN-PREP (Norgine)

chlorure de potassium 0,7 g

chlorure de sodium 1,5 g

hydrogénocarbonate de sodium 1,7 g
macrogol 3.350 59 g

sulfate de sodium anhydre 5,7 g

poudre (sach.) 4 15,45 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)

MOVICOL (Norgine)

chlorure de potassium 23,3 mg

chlorure de sodium 175,4 mg
hydrogénocarbonate de sodium 89,3 mg
macrogol 3.350 6,563 g

poudre Junior (sach.) 30 12,85 €

chlorure de potassium 25,1 mg
chlorure de sodium 175,4 mg
hydrogénocarbonate de sodium 89,3 mg
macrogol 3.350 6,563 g
poudre Junior Neutral (sach.)

30 R/ 12,85 €

chlorure de potassium 46,6 mg

chlorure de sodium 350,7 mg
hydrogénocarbonate de sodium 178,5 mg
macrogol 3.350 13,125 g

poudre (sach.) 20 12,85 €
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PREPACOL (Codali)
|.  bisacodyl 5 mg
Il.  phosphate disodique anhydre 477 mg
phosphate monosodique anhydre

2,09 g/5 ml
compr. + sol. (oral) (4 + 30 ml) 7,66 €
(avant coloscopie ou lavement baryté)
TRANSIPEG (Bayer)

macrogol 3.350
poudre (sach.)

30x 29 g 8,06 €

20x 59g 8,20 €

Posol. constipation: 1 a 2 sachets le matin, a
dissoudre dans de I'eau

(contient comme excipients des quantités
importantes de chlorure de sodium, chlorure
de potassium, sulfate de sodium anhydre et
hydrogénocarbonate de sodium)

2.5.4. LAXATIFS DE CONTACT

Les laxatifs de contact augmentent la
motilité intestinale par divers méca-
nismes. Ce groupe comprend les
dérivés anthraquinoniques naturels et
synthétiques, ainsi que les dérivés du
diphénylméthane.

Indications

— Traitement a court terme, p. ex.
comme préparation a un examen ou a
une intervention au niveau de l'intes-
tin.

Effets indésirables

— Crampes intestinales.

— Diarrhée avec risque de déshydra-
tation, surtout chez les sujets agés.
— En cas d’utilisation chronique,
troubles électrolytiques, surtout hypo-
kaliémie, avec faiblesse musculaire et
perte de poids, et lésions au niveau
du plexus mésentérique, aboutissant
parfois a un trouble permanent du
péristaltisme intestinal.

Précautions particuliéres

— Attention en cas d’utilisation
concomitante de diurétiques.

2.5.4.1. Dérivés anthraquinoniques

Effets indésirables

— Effets indésirables des laxatifs de
contact (voir 2.5.4.).

— Mélanose du célon.

— Phénomenes d'hypersensibilité.
— Coloration brunatre des urines.

DARLIN (Sandipro)
séné follicule
compr.
40 x 400 mg
Autre(s) dénomination(s): Prunasine

6,79 €

FUCA (Melisana)
sennosides B
compr.
30 x 10 mg
Posol. 20 a 30 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Senokot

3,08 €

PRUNASINE (Christiaens)
séné follicule

sir.
200 ml 400 mg/5 ml
Autre(s) dénomination(s): Darlin

7,36 €

SENOKOT (Reckitt Benckiser)
sennosides B
compr. (séc.)
200 x 7,5 mg
Posol. 15 a 30 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Fuca

10,60 €

2.5.4.2. Dérivés du diphénylméthane

Ces produits ne sont pas bien
connus.

Effets indésirables

— Effets indésirables des laxatifs de
contact (voir 2.5.4.).

Bisacodyl

Posol.
- peros: 10 a 15 mg p.j.
- voie rectale: 10 mg p.j.

BISACODYL EG (Eurogenerics)

bisacodyl
drag. entér.

40 x 5 mg 3,02 €

BISACODYL TEVA (Teva)

bisacodyl
drag. entér.

30 x 10 mg 3,84 €

CARTERS (Therabel)
bisacodyl!
pil. entér.

40 x 5 mg 3,30 €

DULCOLAX BISACODYL (Boehringer Ingelheim)

bisacodyl
compr.

40 x 5 mg 3,93 €
supp.

10 x 10 mg 4,82 €
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HENAFURINE (Delattre-Hemapurine)
bisacodyl
drag. entér.

30 x 8 mg 3,30 €

MUCINUM (Pharmethic)

bisacody!
compr.

30 x 5 mg 3,15 €

NOSIK-LAX (Omega)

bisacody!
compr.

45 x 5 mg 3,20 €

PURGO-PIL (Qualiphar)

bisacodyl!
drag. entér.

30 x 10 mg 525 €

SOFTENE (Melisana)

bisacodyl 4 mg
docusate de sodium 100 mg
compr. 30

Posol. 1 a 2 compr. p.j.

3,34 €

Bisoxatine

Posol. 120 mg le soir

WYLAXINE (Omega)
bisoxatine
compr. (séc.)

20 x 120 mg 3,75 €

Picosulfate de sodium

Posol. 2,5 a 10 mg p.j.

DULCOLAX PICOSULPHATE
(Boehringer Ingelheim)
picosulfate de sodium
caps.

50 x 2,56 mg 8,13 €

FRUCTINES (Pharmethic)

picosulfate de sodium
compr.
30 x 5 mg
gttes
15 ml 7,5 mg/ml
(1 ml = 15 gttes)

4,07 €
3,99 €

LAXOBERON (Boehringer Ingelheim)

picosulfate de sodium
gttes

15 ml 7,5 mg/ml
(1 ml = 15 gttes)

4,50 €

PICOLAXINE (Pharmacobel)

picosulfate de sodium
compr.

30 x 5mg 4,07 €

PILULES DE VICHY (Omega)
p!cosulfate de sodium

pil.
30 x 7,5 mg 3,47 €

2.5.5. LAXATIFS A USAGE RECTAL

Certains de ces médicaments appar-
tiennent aux classes mentionnées ci-
dessus, d’autres ne sont utilisés que
par voie rectale.

Indications

— Fécalome.

— Avant un examen endoscopique
ou radiographique du célon.

— Avant un accouchement ou une
intervention chirurgicale.

— Constipation chez les malades
alités.

Effets indésirables

— lrritation de la muqueuse rectale.
— Chez l'enfant, hypocalcémie lors
de l'usage d'un lavement a base de
phosphate si celui-ci n'est pas évacué
immédiatement.

COLEXKLYSMA (Tramediico)
phosphate disodique 32 mg
phosphate monosodique 140 mg/ml

lav. 20 x 133 ml 40,73 €

FLEET-ENEMA (Wolfs)

phosphate disodique 7 H,O 60 mg
phosphate monosodique 1 H,O 160 mg/ml

lav. Adulte 133 ml 2,42 €
lav. Enfant 64 ml 2,28 €
GLYCERINE SUPPO'S (Wolfs)

glycérol
supp. Adulte

10x 2,49 2,04 €
100x 2,4 g 16,04 €
supp. Enfant et Bébé

10x 1,3g 1,89 €

Posol. adulte : 1a2 xp.j. 249

LAVEMENT AU PHOSPHATE (Norgine)

phosphate disodique 12 H,O 80 mg
phosphate monosodique 2 H,O 182 mg/ml
lav. 130 ml 2,59 €

LAXAVIT (Kela)

docusate de sodium 21 mg

glycérol 1,2 g/ml

lav. 1 x 12 ml 1
3x12ml 4,

MICROLAX (Pfizer CH)

citrate de sodium 90 mg

laurylsulfoacétate de sodium 9 mg

sorbitol 625 mg/ml

lav. 4x5ml 4,77
12 x5 ml 12,48

NORGALAX (Norgine)
docusate de sodium 12 mg/g

lav.6 x 10 g 6,12 €
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PRACTO-CLYSS (Braun)

phosphate disodique 60 mg
phosphate monosodique 160 mg/ml
la

V.
1x 120 ml 1,74 €

2.5.6. ASSOCIATIONS DE LAXATIFS

Ces associations sont difficiles a
justifier; celles qui contiennent de la
phénolphtaléine sont a proscrire.

Contre-indications

— La spécialité a base de sorbitol est
contre-indiquée en cas d’intolérance
au fructose.

AGIOLAX (Madaus)
ispaghul 2,76 g
séné follicule 345 mg/5 g
gran. 250 g
Posol. —

8,11 €

DEPURATIF DES ALPES (Tilman)
frangule infusé aq. 380 mg
réglisse infusé aq. 330 mg
séné infusé aq. 650 mg
solution alcoolique d’iode 139 mg/5 g
lig. 250 ml 5,67 €

Posol. —

GRAINS DE VALS (Qualiphar)

aloés 36 mg

belladone extrait 3,5 mg

cascara dyalisat 2 mg

cascara extrait 25 mg

fiel de beeuf extrait 10 mg
frangule dialysat 2 mg

frangule extrait 25 mg

muqueuse intestinale poudre 5 mg
phénolphtaléine 24 mg

compr. 25

Posol. —

4,95 €

SPAGULAX K (Biodiphar)
citrate de potassium 500 mg
hydrogénocarbonate de potassium 50 mg
ispaghul mucilage 2,95 g/5 g

gran. 700 g 11,99 €
SPAGULAX SORBITOL (Biodiphar)

ispaghul mucilage 3 g

sorbitol 2 g/5 g

gran. 700 g 11,99 €
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2.6. Antidiarrhéiques

Les antidiarrhéiques ont été regroupés en trois classes:
— les adsorbants et astringents

— les probiotiques

— les freinateurs du transit intestinal.

Positionnement

— Voir Folia d’aodt 2005.

— La diarrhée est fréquemment d'origine infectieuse. Dans la plupart des cas, il
s'agit de gastro-entérites virales, dont I’évolution chez les personnes immuno-
compétentes est spontanément favorable. L'objectif du traitement consiste
d’abord a prévenir et traiter la déshydratation.

— Une solution de réhydratation orale peut étre préparée a partir de sachets de
poudre disponibles en pharmacie. lls contiennent un mélange d'hydrates de
carbone, de sels de sodium et de potassium, et de sels d'hydrogénocarbonate
ou de citrate, qui doit étre ajouté a une quantité déterminée d'eau. Les solutions
de réhydratation orale sont indiquées dans la diarrhée lorsqu’il existe un risque
élevé de déshydratation (nourrissons et jeunes enfants, personnes agées,
personnes atteintes d’une affection chronique comme le diabete) et lorsqu’une
déshydratation est déja présente. En cas de déshydratation modérée existante
(perte de 5% du poids en eau), 50 a 75 ml/kg peuvent étre administrés par
petites quantités réguliéres sur une période de 4 a 6 heures. Apres correction de
la déshydratation, I'alimentation normale peut étre reprise; tant que la diarrhée
persiste, 10 ml/kg peuvent étre administrés par épisode de défécation liquide.
Pour la prévention de la déshydratation chez les nourrissons de moins d'un an,
10 ml/kg de solution de réhydratation orale peuvent étre administrés par épisode
de défécation liquide; chez les enfants de plus d'un an, une telle prévention est
inutile. Cet avis est basé sur les recommandations de I'Organisation Mondiale de
la Santé. En cas de déshydratation sévére (perte > 5% du poids en eau) avec
choc, ou en cas d’échec de la réhydratation orale, une réhydratation parentérale
peut étre nécessaire; ce qui plus souvent le cas chez les nourrissons.

— Un traitement anti-infectieux est rarement nécessaire (voir 2.8. Antiseptiques
intestinaux).

— Les antidiarrhéiques peuvent avoir une place comme traitement symptoma-
tique de la diarrhée chez I'adulte.

— Dans la colite ulcéreuse, les antidiarrhéiques ne doivent étre utilisés qu'avec
prudence en raison du risque de mégacdlon toxique.

2.6.1. ADSORBANTS ET ASTRIN-
GENTS

Positionnement

— Les principaux adsorbants sont le
trisilicate de magnésium, I'hydroxyde
d'aluminium, le charbon activé, le
kaolin et la pectine. Le ftrisilicate de
magnésium et I'hydroxyde d'alumi-
nium sont décrits en 2.1.2. Antacides.
— Le charbon médicinal peut adsor-
ber les gaz. On ['utilise aussi dans
certaines intoxications médicamen-
teuses (voir «Intoxications médica-
menteuses» dans I’Introduction).

— Les pectines (constituées princi-
palement d'acide polygalacturo-
nique), souvent associées au kaolin,
un silicate d'aluminium naturel, sont
utilisées en cas de diarrhée, mais leur
efficacité n'est pas bien établie.

— Le tannin, sous forme de tannate
d'albumine, a des propriétés astrin-
gentes mais peut étre toxique pour le
foie.

ACTAPULGITE (Ipsen)

attapulgite Mormoiron activé
poudre (sach.)
30x 3g do

Posol. 6 a9 g p.j.

3,60 €
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NORIT (Wolfs)
charbon adsorbant
caps.

30 x 200 mg
compr.
75 x 250 mg

Posol. 800 mg plusieurs fois p.j.

520 €
772 €

NORIT CARBOMIX (Wolfs)

charbon adsorbant
gran.
50 g/61,5 g
gran. (sach.)
5x59g

Posol.

diarrhée: 2,5 a2 3,5 g p.j.

intoxication: 50 & 100 g en une prise (voir
Introduction).

11,38 €
8,91 €

Associations
Ces associations ne se justifient pas.

BAREXAL (Ipsen)
aluminium hydroxyde et magnésium carbonate
co-desséchés 125 mg
smectite dioctaédrique 3 g
poudre (sach.) 16

Posol. —

7,88 €

CARBOBEL SIMPLEX (Medgenix)
charbon adsorbant 300 mg
magnésium citrate 20 mg
méthénamine 40 mg
compr. 30
charbon adsorbant 750 mg
magnésium citrate 50 mg
méthénamine 100 mg/5 g
gran. 70 g

Posol. —

4,99 €

5,80 €

CARBOLACTANOSE (Melisana)

charbon adsorbant 50 mg
Streptococcus lactis
caps. 30

Posol. —

524 €

TANALONE (Labima)

pectine 100 mg
tannate d'albumine 300 mg
compr. 30

Posol. —

3,64 €

2.6.2. PROBIOTIQUES

Pas mal de probiotiques sont disponi-
bles comme supplément alimentaire,
et ne sont pas enregistrés comme
médicament.

Positionnement

— L'efficacité de ces préparations
dans toutes sortes d’affections intes-
tinales n’est pas établie [voir Folia de
juin 2000).

— Pour les préparations a base de
Saccharomyces boulardii (apparenté
a S. cerevisiae), il existe quelques
preuves quant a leur intérét dans des
infections par Clostridium difficile et
dans la diarrhée induite par les anti-
biotiques, mais chez des patients
immunodéprimés porteurs d’une voie
centrale, des cas d'infection systé-
mique a Saccharomyces boulardii ont
été décrits [voir Folia de juin 2000 et
de novembre 2006].

ENTEROL (Biodiphar)
Saccharomyces boulardii

poudre (sach.)
10

20

LACTEOL (Menarini)
produits extraits du Lactobacillus acidophilus

caps.
20 7,42 €
compr.
40 7,42 €

2.6.3. FREINATEURS DU TRANSIT
INTESTINAL

Le lopéramide, dérivé des opiacés,
augmente le tonus de l'intestin gréle
et du colon, et diminue le péristal-
tisme intestinal.

Contre-indications

— Enfants de moins de 2 ans.

— Fiévre et diarrhée sanglante et
sanguinolante (dysenterie aigué).

— Colite aigué.

Effets indésirables et précautions
particulieres

— Le lopéramide peut étre dangereux
en cas de diarrhée d'origine bacillaire,
surtout chez les jeunes enfants.

— Chez les enfants, iléus paralytique
[voir Folia de mai 2005] et rétention
urinaire, surtout avant I’age de 6 ans.
— Effet dépressif central, surtout
chez les jeunes enfants.

— En cas de surdosage, il y a lieu de
recourir a la naloxone, un antagoniste
des opiacés.
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Lopéramide

Posol.

adulte: commencer par 4 mg, maxi-
mum 16 mg p.j.

enfant de plus de 6 ans: commencer
par 2 mg, maximum 8 mg p.j.
(administration en fonction de la fré-
quence de défécation)

IMODIUM  (Janssen-Cilag)

lopéramide chlorhydrate
caps.
20 x 2 mg
60 x 2 mg
200 x 2 mg
compr. Instant (fondant)
20 x 2 mg
60 x 2 mg
sol. (oral)
100 ml 1 mg/5 ml

picto 1
pidle 2

4
pidt o 12,76
R/BlTo 3,71

LOPERAMIDE EG (Eurogenerics)

lopéramide
caps.
20 x 2 mg 541 €
60 x 2 mg pldle 894€
200 x 2 mg pldl e 21,84 €

LOPERAMIDE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

lopéramide chlorhydrate
compt.

20 x 2 mg 4,71 €

LOPERAMIDE TEVA (Teva)

lopéramide chlorhydrate
caps.

20 x 2 mg

60 x 2 mg pld o
200 x 2 mg glde 2

MERCK-LOPERAMIDE (Merck)

lopéramide chlorhydrate
caps.

20x 2 mg 511 €

Associations

IMODIUM PLUS (Janssen-Cilag)

lopéramide chlorhydrate 2 mg
siméthicone 125 mg

compr. a croquer 18 9,80 €
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2.7. Médicaments des affections inflammatoires de

l'intestin

Positionnement

— La sulfasalazine et la mésalazine sont utilisées dans les affections
inflammatoires de l'intestin, en plus de corticostéroides (entre autres par voie
rectale, voir 7.1.) et d'immunosuppresseurs tels I'azathioprine (voir 9.2.2.1.) et le
méthotrexate (voir 10.2.1.) [voir Folia d’aodt 2002].

— L’infliximab, un anti-TNF, est utilisé dans les formes actives sévéres de
maladie de Crohn ou de colite ulcéreuse ne répondant pas aux corticostéroides
et a d’autres immunosuppresseurs, et en cas de fistules dues a la maladie de
Crohn. Ce médicament est repris avec les antirhumatismaux (voir 5.3.1.).

2.7.1. SULFASALAZINE

La sulfasalazine est un composé
azoique de l'acide aminosalicylique
et de la sulfapyridine.

Indications

— Colite ulcéreuse (induction de ré-
mission et prévention des récidives).
— Maladie de Crohn (induction de
rémission).

— Arthrite rhumatoide et spondyl-
arthrite ankylosante.

Effets indésirables

— Eruptions cutanées, parfois réac-
tions cutanées sévéres (p. ex. syn-
drome de Stevens-Johnson).

— Nausées.

— Troubles hématologiques, tels
thrombopénie, agranulocytose.

— Toxicité hépatique et pancréa-
tique.

— Toxicité pulmonaire.

— Diminution réversible de la fertilité
chez I'homme.

Précautions particuliéres

— Un contréle régulier de la formule
sanguine est indiqué, spécialement
lors de traitements prolongés.

SALAZOPYRINE (Pfizer)
sulfasalazine

compr. (séc.)

100 x 500 mg R/'bo 1449 €
compr. E.C. entér.

100 x 500 mg R/'bo 17,09 €
300 x 500 mg R/'bo 38,78 €
Posol.

phase aigué: 3 a 4 g p.j.
dose d'entretien: 2 a 3 g p.j.

2.7.2. MESALAZINE

La mésalazine (acide aminosalicy-
lique), le métabolite actif de la sulfa-
salazine, est formé sous I'influence de
la flore intestinale, et est responsable
de I'effet sur la paroi intestinale.

Indications

— Colite ulcéreuse (induction de ré-
mission et prévention des récidives).
— Maladie de Crohn (induction de
rémission).

Effets indésirables

— Le risque d’effets indésirables est
moindre qu’avec la sulfasalazine.

— Rarement, néphrite interstitielle
chronique irréversible.

Posol.
-peros: 1,5a3gp.j., ensuite 1,5 g p.j.
en 3 prises
- voie rectale:
supp.: 1,5 g p.j. en 3 prises
lav.. 1g1a2xp,j.

CLAVERSAL (Tramedico)

mésalazine
compr. entér.
100 x 250 mg R/bQ 27,16 €
300 x 250 mg R/bQ 51,71 €
100 x 500 mg R/bQ 3898 €
300 x 500 mg R/'be 7550 €
supp.
30 x 250 mg R/'bOQ 1857 €
120 x 250 mg R/bOQ 51,01 €
15 x 500 mg R/'bQ 18,57 €
60 x 500 mg R/bQ 51,01 €
120 x 500 mg R/'bO 90,35 €
aérosol us. rect. Foam
14 doses 1 g/dose R/b0O 40,15 €
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COLITOFALK (Codali) MESALAZINE TEVA (Teva)
mésalazine mésalazine
drag. entér. compr. entér.
100 x 250 mg R/'bQ 27,16 € 300 x 500 mg R/be 66,00 €
200 x 250 mg R/bQ 3737 €
20 x 500 m R/bQ 11,34 € .
100 x 500 mS R/bO 3439€  PENTASA (Ferring)
300 x 500 mg R/ be 68,68 € mésalazine
lav. compr. (séc., lib. prolongée)
7 x 2 g/60 ml R/'bQ 34,41 € 90 x 500 mg bO 44,20 €
7 x 4 g/60 ml R/'bQ 40,33 € 300 x 500 mg R/bQ 125,04 €
supp. gran. (sach., lib. prolongée)
10 x 250 mg R/'bQ 6,19 € 50x 1g /bO 58,60 €
30 x 250 mg R/'bQ 1857 € 150x 1g R/bO 135,06 €
120 x 250 mg R/'bQ 51,01 € lav.
10 x 500 mg R/bQ 1238 € 7 x 1g/100 ml R/bQ  3641€
30 x 500 mg R/'bQ 30,25 € supp.
120 x 500 mg R/bQ 8331€ 14x1g R/bo 32,80 €
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2.8. Antiseptiques intestinaux

Positionnement

— La gastro-entérite est souvent d’origine virale. Certains virus, p. ex. les
rotavirus, sont parfois responsables d'épidémies, surtout chez les jeunes
enfants. Il n'y a pas d'antiviraux adaptés et seules des mesures diététiques,
associées parfois a un traitement symptomatique, peuvent étre prises. Un
vaccin contre le rotavirus est disponible (voir 9.1.1.1.11 et Folia de juillet 2006).
— Des entérobactéries peuvent causer des épidémies dans certaines contrées,
surtout pendant la période estivale. Un traitement antibactérien ne se justifie
qu'en fonction du résultat d'un examen bactériologique des selles, et n'est le
plus souvent nécessaire qu'en présence de symptdmes généraux et en cas de
dysenterie.

— L'administration d'antibiotiques dans certaines entérites aigués, par salmo-
nella p. ex., peut accroitre le nombre de porteurs chroniques de ces germes et
permettre ainsi une plus grande dissémination des infections.

— Dans certaines études, une diminution de la durée de la diarrhée du voyageur
a été constatée lorsqu'elle était traitée par certains antibactériens, tels la
doxycycline ou une fluoroquinolone. Des antibactériens se justifient dans la
diarrhée du voyageur en présence d'un tableau clinique de dysenterie (diarrhée
hémorragique) ou de symptdmes généraux. Un traitement anti-infectieux sera
aussi instauré des les premiers symptomes d'une diarrhée du voyageur chez des
patients ayant une pathologie sous-jacente (affection intestinale inflammatoire
chronique, troubles cardiaques et rénaux) ou lors d'un séjour bref comportant
des activités importantes [voir Folia de mai 2001 et Folia d’aodt 2005].

— Pour le traitement de la diarrhée aigué due a des parasites, le plus souvent
des amibes ou des giardia, un dérivé de I'imidazole est le traitement de choix
(voir 8.3.3.1.).

— Les antibactériens et les antiparasitaires qui sont aussi utilisés dans d'autres
pathologies infectieuses sont repris en 8. Infections.

2.8.1. NIFUROXAZIDE

Positionnement

2.8.2. PAROMOMYCINE

La paromomycine, un aminoglyco-

— L'efficacité du nifuroxazide n’est
pas établie.

Effets indésirables

— Troubles gastro-intestinaux.
— Eruption cutanée.

— Arthralgies (rares).

Posol. —

ERCEFURYL (Sanofi-Aventis)

nifuroxazide
caps.

28 x 200 mg 7,84 €

NIFUROXAZIDE EG (Eurogenerics)
nifuroxazide
caps.

16 x 200 mg
28 x 200 mg

side, est comme les autres amino-
glycosides, trés peu résorbée par voie
orale et est trop toxique pour un
usage systémique.

Indications

— Décontamination intestinale.

— Infections symptomatiques a giar-
dia lorsque les dérivés de I'imidazole
sont contre-indiqués.

— Traitement de I'amibiase.

GABBRORAL (Pfizer)

paromomycine
compr.
16 x 250 mg

R/bo 9,04 €
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2.9. Médicaments contre les hémorroides

Positionnement

— Les médicaments n'occupent qu'une place limitée dans le traitement des
hémorroides. Des mesures telles la prévention de la constipation, et
éventuellement la sclérose, la ligature, la coagulation ou l'intervention
chirurgicale ont leur importance.

— Une série de préparations a usage local est reprise ci-dessous. Leur intérét
thérapeutique n'est pas établi, et ces préparations ne sont pas exemptes
d'effets indésirables. Des réactions d'hypersensibilité sont possibles.

— Les préparations locales ont été réparties en deux groupes selon qu'elles
contiennent ou non des corticostéroides; si elles contiennent des corticostéroi-
des, elles peuvent provoquer une atrophie muco-cutanée en cas d'utilisation
prolongée.

— Un certain nombre de médicaments utilisés par voie générale sont repris en
1.8. Substances veinotropes et capillarotropes.

Préparations sans corticostéroides  PROCTO SYNALAR (Astellas) @
bismuth sous-gallate 50 mg

. fluocinolone acétonide 0,1 mg
ANL{SOL._ (Pfizer CH) lidocaine chlorhydrate 20 mg
Ilgiocalne chlorhydrate 10 mg menthol 2,5 mg/g
zinc oxyde 280 mg pommade 30 g 5,70 €
supp. 18 8,95 €

COSE-ANAL (Will-Pharma)

oléate de sodium 190 Mg SCHERIPROCT (Schering) @
Sommade 209 99 5,99 € cinchocaine chlorhydrate 5 mg

. . : prednisolone caproate 1,9 mg/g
oléate de sodium 200 mg pommade 30 g 570 €
polidocanol 20 mg !
supp. 15 9,00 €

RECTOVASOL (Qualiphar)

amylocaine 3 mg TRIANAL (Will-Pharma) ® @

baume du Pérou 9,3 m lidocaine chlorhydrate 50 mg

bismuth oxyiodogallate 15 mg triamcinolone acétonide 0,25 mg/g

bismuth sous-gallate 15 mg pommade 20 g 8,06 €
hamamélis extrait mou 3,75 mg lidocaine chlorhydrate 50 mg

marron d'Inde extrait stab. 3,75 mg triamcinolone acétonide 0,5 mg

zinc oxyde 75 mg/g supp. 10 R/ 6,28 €
pommade 20 g 5,40 €

Préparations avec corticostéroides
ULTRAPROCT (Schering) @

HEMOSEDAN  (Centrapharm) @ cinchocaine chlorhydrate 5 mg
lidocaine chlorhydrate 50 mg fluocortolone caproate 0,945 mg
prednisolone 1,5 mg/g fluocortolone pivalate 0,918 mg/g

créme 30 g 7,40 € pommade 30 g R/ 6,40 €
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3. Systéeme uro-génital

3.1. Médicaments utilisés dans les problemes vésicaux
3.2. Médicaments utilisés dans I'hypertrophie bénigne de la prostate
3.3. Médicaments utilisés dans |'impuissance

3.4. Divers

Les médicaments utilisés dans les infections uro-génitales sont repris dans le
chapitre 8.1. Antibactériens; ceux utilisés dans les affections néoplasiques sont
repris au chapitre 7. Systeme hormonal et au chapitre 70. Tumeurs. Certains
spasmolytiques (voir 2.2.) sont aussi parfois utilisés dans des affections
urinaires. Des médicaments (surtout la desmopressine) sont parfois utilisés
dans I’énurésie nocturne [voir Folia de mai 2005]; ils sont repris dans les

chapitres correspondants.

3.1. MEDICAMENTS UTILISES
DANS LES PROBLEMES VESI-
CAUX

Positionnement

— La place exacte de ces médica-
ments n’est pas établie [voir Folia de
mars 2002)].

Indications

— Béthanéchol: rétention urinaire
postopératoire, atonie vésicale
consécutive a une affection neurolo-
gique, revalidation de la fonction
vésicale.

— Duloxétine: incontinence urinaire
d’effort chez la femme (est aussi
utilisé comme antidépresseur, voir
6.3.).

— Flavoxate: spasmes vésicaux.

— Toltérodine, oxybutynine, soliféna-
cine: incontinence d’urgence due a
une instabilité vésicale.

Contre-indications

— Toltérodine, oxybutynine, soliféna-
cine: celles des anticholinergiques.

— Béthanéchol: obstruction uro-gé-
nitale ou gastro-intestinale.

Effets indésirables

— Béthanéchol: signes de stimula-
tion cholinergique: nausées, vomisse-
ments, sudation, salivation, miction
ou défécation involontaire, broncho-
spasme, bradycardie, hypotension.
— Duloxétine: étant donné que la
duloxétine inhibe la recapture de la
noradrénaline et de la sérotonine, des
effets indésirables comparables a
ceux observés avec les ISRS ne
peuvent étre exclus (voir 6.3.1. et
Folia de juillet 2006).

— Flavoxate: douleurs abdominales,
vertiges.

— Toltérodine, oxybutynine, soliféna-
cine: entre autres des effets anti-
cholinergiques (voir 2.2.1.).

Interactions

— Duloxétine:
* Augmentation possible des
concentrations plasmatiques en
cas d'utilisation concomitante d’in-
hibiteurs du CYP1A2 ou du CYP2D6
(voir tableau dans I’Introduction).
el a duloxétine est un inhibiteur
modéré du CYP2D6, avec interac-
tion possible avec des substrats du
CYP2D6 (voir tableau dans I'Intro-
duction).
¢ En association a d’autres substan-
ces a action sérotoninergique (p. ex.
IMAO, ISRS), risque de syndrome
sérotoninergique (voir 6.3.1.).

— Solifénacine: augmentation pos-

sible des concentrations plasmati-

ques en cas d'utilisation concomi-

tante d’un inhibiteur du CYP3A4 (voir

tableau dans I’Introduction).

DETRUSITOL (Pfizer)

toltérodine-L-tartrate
compr.

56 x 2 mg R/ 47,45 €
caps. Retard (lib. prolongée)

28 x 4 mg R/BlO 5253 €
Posol. 4 mg p.j. en 1 ou 2 prises (en cas

d’insuffisance hépatique, 1 x p.j. 2 mg)

DITROPAN (Sanofi-Aventis)
oxybutynine chlorhydrate
compr. (séc.)

30 x 5mg

100 x 5 mg
sir.

473 ml 5 mg/5 ml
Posol. 2 a3 x p.j. 5 mg
Autre(s) dénomination(s): Oxybutynin(e)

R/BlexQ 5,17 €
R/ Blex © 13,78 €

R/ Blex © 13,89 €
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MERCK-OXYBUTYNINE HCL (Merck)
oxybutynine chlorhydrate

compr.
30x 5mg R/Blexe 3,62 €
100 x 5 mg R/Blexo 9,64 €

Posol. 2a 3 x p.j. 5mg
Autre(s) dénomination(s): Ditropan

MYOCHOLINE-GLENWOOD (Infarmed)

béthanéchol chlorure
compr. (séc.)

50 x 10 mg
Posol.
dose initiale (test) : 5 mg a répéter 1 a 2 fois
avec un intervalle de 30 min
dose d’entretien : jusqu’a max. 50 mg 3 a 4 x
p.J-

15,90 €

OXYBUTYNINE EG (Eurogenerics)
oxybutynine chlorhydrate

compr. (séc.)
x 5mg R/Blexe 3,62 €
100 x 5 mg R/Blexe 9,64 €

Posol. 2 a3 x p.j. 5mg
Autre(s) dénomination(s): Ditropan

OXYBUTYNIN-RATIOPHARM (Ratiopharm)
oxybutynine chlorhydrate

compr. (séc.)
30 x 5mg R/ Blex© 3,62 €
100 x 5 mg R/ Blex© 9,64 €

Posol. 2 a3 x p.j. 5 mg
Autre(s) dénomination(s): Ditropan

URISPAS (Altana)
flavoxate chlorhydrate
compr.
40 x 200 mg R/ cx O 7,40
100 x 200 mg R/cx0 14,76

Posol. 3 a 4 x p.j. 200 mg apres les repas

€
€

VESICARE (Astellas)
solifénacine succinate

compr.
30 x 5mg R/ 54,72 €
90 x 5 mg R/ 115,14 €
30 x 10 mg R/ 80,00 €

Posol. 5410 mg p.j. en 1 prise

YENTREVE (Eli Lilly)

duloxétine

caps. entér.
56 x 20 mg R/ 57,69 €
56 x 40 mg R/ 57,69 €

Posol. 2 x p.j. 20 a 40 mg en dehors des repas

3.2. MEDICAMENTS DE L'HYPER-
TROPHIE BENIGNE DE LA
PROSTATE

Positionnement

— Voir Folia de décembre 2003 et la
Fiche de transparence «Prise en
charge de I’hypertrophie bénigne de
la prostate», avec mises a jour.

— Dans I'hypertrophie bénigne de la
prostate, une attitude expectative

peut étre recommandée en cas de
symptdémes mineurs.

— En présence de symptédmes mo-
dérément séveéres, un a4-bloquant est
souvent le premier choix.

— Les a4-bloquants entrainent un
bénéfice limité sur les listes de scores
et les paramétres urodynamiques; le
bénéfice apparait au cours du premier
mois. L’hypotension orthostatique est
un effet indésirable important, certai-
nement chez les personnes agées.
Tous les a4-bloquants semblent aussi
efficaces d’un point de vue sympto-
matique.

— Les inhibiteurs de la 5a-réductase
ont un effet trés limité sur les symp-
tébmes. lls peuvent limiter les compli-
cations rares qui surviennent chez
des patients avec un volume prosta-
tique fortement augmenté. Il faut
attendre 6 mois avant de pouvoir
évaluer leur effet. Il faut tenir compte
de la possibilité d’effets indésirables
anti-androgéniques.

— L’effet symptomatique de I’extrait
de Serenoa repens semble compa-
rable a celui des autres médicaments
mentionnés ici.

— En cas de symptdémes sévéres ou
de complications, la chirurgie est la
meilleure approche.

3.2.1. Alpha,-bloquants

Les a4-bloquants ont un effet relaxant
sur les cellules musculaires lisses,
entre autres au niveau du col vésical,
mais aussi au niveau des vaisseaux.
lIs n’influencent pas le volume pros-
tatique.

Positionnement

— Les différents a4-bloquants ont
probablement une efficacité similaire.

Indications

— Hypertrophie bénigne de la pros-
tate.

— Hypertension (voir 1.4.6.).

— L’alfuzosine et la tamsulosine ne
sont enregistrées que pour I'’hyper-
trophie bénigne de la prostate. La
térazosine est aussi enregistrée pour
le traitement de I'hypertension, et est
reprise en 1.4.6.
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Contre-indications

— Antécédents d’hypotension or-
thostatique et de syncope.
— Insuffisance cardiaque.

Effets indésirables

— Hypotension orthostatique et ver-
tiges, surtout chez les personnes
agées et en association a d'autres
antihypertenseurs.

— Fatigue et sédation.

— Tamsulosine: «Floppy Iris Syn-
drome» lors d’une opération de la
cataracte [voir Folia de janvier 2007].

Précautions particuliéres

— Prévenir les patients du risque
d’hypotension orthostatique lors de
Iinstauration du traitement, et néces-
sité d’'une augmentation progressive
de la dose.

Alfuzosine

Posol. 5a 10 mg p.j. en 1 ou 2 prises

XATRAL (Sanofi-Aventis)

alfuzosine chlorhydrate
compr. Retard (lib. prolongée)
R/

56 x 5 mg 35,89 €
compr. Uno (lib. prolongée)
30 x 10 mg R/ 37,73 €
Tamsulosine
Posol. 0,4 mg le matin
DOC TAMSULOSINE (Docpharma)
tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 19,45 €
90 x 0,4 mg R/ 37,88 €
MERCK-TAMSULOSINE (Merck)
tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 20,20 €
90 x 0,4 mg R/ 40,40 €
OMIC (Astellas)
tamsulosine chlorhydrate
compr. Ocas (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 40,45 €
90 x 0,4 mg R/ 90,88 €
TAMSULOSINE EG (Eurogenerics)
tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 19,50 €
90 x 0,4 mg R/ 38,40 €

TAMSULOSINE HCL YAMANOUCHI (Astellas)

tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/
90 x 0,4 mg R/

21,22 €
4544 €

TAMSULOSINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)

30 x 0,4 mg 20,20 €
90 x 0,4 mg R/ 40,40 €
TAMSULOSINE SANDOZ (Sandoz)
tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 20,10 €
90 x 0,4 mg R/ 40,30 €
TAMSULOSINE TEVA (Teva)
tamsulosine chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 0,4 mg R/ 19,27 €
90 x 0,4 mg R/ 31,98 €

3.2.2. Inhibiteurs de la 5-alpha-réduc-
tase

Le finastéride et le dutastéride inhi-
bent la transformation de la testosté-
rone en dihydrotestostérone au ni-
veau de la prostate, ce qui entraine
une diminution du volume prosta-
tique, surtout lorsque celui-ci est
supérieur a 40 ml.

Indications
— Hypertrophie bénigne de la pros-
tate avec augmentation du volume
prostatique.

Effets indésirables

— Troubles sexuels, p. ex. impuis-
sance, diminution de la libido, trou-
bles de I’éjaculation.

— Gynécomastie.

— Eruptions cutanées.

— Douleur au niveau des testicules.
— Aggravation possible des apnées
du sommeil.

Grossesse

— Le finastéride et le dutastéride
sont tératogénes (voir rubrique
«Précautions particuliéres»).

Précautions particuliéres

— Le finastéride et le dutastéride
sont tératogénes. Il est dés lors
recommandé d'utiliser un condom
lors de rapports sexuels avec une
femme enceinte ou pouvant I'étre.
Ces femmes ne peuvent pas non plus
manipuler des médicaments a base
de finastéride ou de dutastéride.

— Diminution de Pantigene prosta-
tique spécifique (PSA) dont il faut tenir
compte lors du dépistage du cancer
de la prostate.
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AVODART (GSK) ®

dutastéride
caps.
30 x 0,5 mg R/

Posol. 0,5 mg p.j.

44,83 €

PROSCAR (MSD) ®

finastéride
compr.
28 x 5 mg R/

Posol. 5 mg p.j.

38,08 €

3.2.3. Médicaments a base de plan-
tes

Ces médicaments contiennent entre
autres des extraits de Serenoa repens
(Serenoa serrulata ou Sabal serrulata).
Ces médicaments semblent diminuer
les plaintes en cas de prostatisme
léger secondaire a une hypertrophie
bénigne de la prostate. Des troubles
gastro-intestinaux peuvent survenir.

PROSTASERENE (Therabel)
Serenoa repens extrait

caps.
30 x 320 mg

Posol. 320 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Prosta Urgenin

16,06 €

PROSTA URGENIN (Madaus)
Serenoa repens extrait

caps.
30 x 320 mg

Posol. 320 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Prostaserene

16,06 €

URGENIN (Madaus)

Echinacine extrait fluide 0,35 ml
Sabal extrait fluide 0,65 ml/ml
gttes 50 ml

Posol. —

781 €

3.3. MEDICAMENTS DE L'IMPUIS-
SANCE

3.3.1. Alprostadil (prostaglandine E,)

Indications

— Troubles de I'érection: en injection
intracaverneuse (souvent en associa-
tion avec d’autres vasodilatateurs).

— Maintien de I'ouverture du canal
artériel chez des nouveau-nés pré-
sentant certaines anomalies cardia-
ques congeénitales: par voie intravei-
neuse (voir 14.13.).

Effets indésirables

— Douleur locale et priapisme en cas
d’utilisation intracaverneuse.

CAVERJECT (Pfizer)
alprostadil
flacon i.cavern.
1x 5 pg + 1 ml ser. solv.

R/ 12,79 €
1 x 10 yg + 1 ml ser. solv.

R/ 15,34 €
5x 10 pg + 1 ml ser. solv.

R/ 52,78 €
1 x 20 pg + 1 ml ser. solv.

R/ 23,60 €
5 x 20 pg + 1 ml ser. solv.

R/ 75,41 €

3.3.2. Yohimbine

La yohimbine est utilisée sans argu-
ment depuis longtemps comme
aphrodisiaque.

Effets indésirables

— Elévation de la tension artérielle.
— A doses élevées, effets indésira-
bles neurologiques et cardio-vascu-
laires (tachycardie).

YOCORAL (Infarmed) ©®
yohimbine chlorhydrate

compr.

50 x 5 mg 20,80 €
100 x 5 mg 30,16 €
Posol. —

3.3.3. Inhibiteurs de la phosphodies-
térase de type 5

Il s’agit du sildénafil, tadalafil et
vardénafil. lls entrainent une érection
en cas de stimulation sexuelle.

Indications

— Troubles de I'érection d'origines
diverses.

Contre-indications

— Patients sous dérivés nitrés ou
molsidomine (risque d'hypotension
grave).

— Angor instable ou insuffisance
cardiaque grave.

Effets indésirables

— Céphalées.

— Dyspepsie, nausées.

— Vertiges.

— Bouffées de chaleur.

— Troubles visuels transitoires; une
neuropathie optique ischémique avec
risque de cécité a été rapportée [voir
Folia de novembre 2006].

— Hypotension.

— Priapisme.
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Interactions

— Inhibition du métabolisme de ces
médicaments par des inhibiteurs du
CYP3A4 (p. ex. itraconazole, kétoco-
nazole, indinavir, ritonavir): voir ta-
bleau dans I’Introduction.

— Hypotension sévére en cas de
prise concomitante de dérivés nitrés
ou de molsidomine.

Précautions particuliéres

— Leur innocuité en cas d'affection
hépatique grave, d'hypotension, d'ac-
cident cardio- ou cérébro-vasculaire
récent, ou de troubles dégénératifs
héréditaires de la rétine n'est pas
établie.

— Pour le sildénafil et le vardénafil, la
prise doit avoir lieu une heure avant le
rapport sexuel, et leur durée d’action
est de plusieurs heures; le tadalafil
agit plus longtemps en raison de sa
plus longue durée de demi-vie (plus
d’un jour).

CIALIS (Eli Lilly)

tadalafil
compr.
4 x 10 mg R/ 46,94 €
4 x 20 mg R/ 46,94 €
8 x 20 mg R/ 80,01 €
12 x 20 mg R/ 114,93 €
Posol. 10 mg (max. 20 mg), max. 1 x p.j.
LEVITRA (Bayer)
vardénafil
compr.
4 x 5mg R/ 34,93 €
4 x 10 mg R/ 38,99 €
8 x 10 mg R/ 67,74 €
12 x 10 mg R/ 96,53 €
4 x 20 mg R/ 44,67 €
8 x 20 mg R/ 76,46 €
12 x 20 mg R/ 113,61 €

Posol. 5 a 10 mg (max. 20 mg), max. 1 x p..

VIAGRA (Pfizer)

sildénafil
compr.
4 x 25 mg R/ 35,73 €
4 x 50 mg R/ 40,78 €
12 x 50 mg R/ 101,96 €
4 x 100 mg R/ 45,48 €
12 x 100 mg R/ 116,03 €

Posol. 50 mg (max. 100 mg), max. 1 x p.j.

3.4. DIVERS

Positionnement

— La mercaptamine (cystéamine) est
utilisée pour le traitement de la cysti-
nose néphropathique.

— Les sels de citrate peuvent, par
alcalinisation de I'urine, dissoudre ou
empécher la formation de calculs
d'acide urique et de cystine. Les
citrates sont aussi utiles dans la
prévention de la formation de calculs
d'oxalate de calcium récidivants, du
moins chez les patients présentant
une hypocitraturie.

— La phénazopyridine est proposée
sans argument pour divers sympt6-
mes du tractus urinaire.

Effets indésirables

— Phénazopyridine: risque de trou-
bles hépatiques, anémie hémolytique,
méthémoglobinémie, lithiase rénale et
cristallurie.

Précautions particuliéres

— Sels de citrate: attention en cas
d'hypertension, d'insuffisance car-
diaque ou rénale, étant donné la
teneur élevée en sodium et en potas-
sium.

CYSTAGON (Orphan)

mercaptamine
caps.
100 x 50 mg

R/ao  7091€

URALYT U (Madaus)
acide citrique 750 mg
citrate de potassium 1,95 g
citrate de sodium 2,3 g/5 g
gran. 280 g

Posol. 10 g p.j. en plusieurs prises

17,85 €

UROPYRINE (Sterop)

phénazopyridine chlorhydrate
compr.
30 x 100 mg R/

Posol. —

8,26 €
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4. Systéeme respiratoire

4.1. Médicaments dans I'asthme et la BPCO
4.2. Antitussifs, mucolytiques et expectorants
4.3. Analeptiques respiratoires

4.4. Médicaments des rhinites et sinusites

4.1. Médicaments dans I'asthme et la BPCO

Dans ces affections, on utilise:

— des sympathicomimétiques

— des anticholinergiques

— la théophylline et ses dérivés

— des corticostéroides

— des antagonistes des récepteurs des leucotriénes
— des inhibiteurs de la libération de médiateurs

— I'omalizumab.

Positionnement

— Les amines sympathicomimétiques et les anticholinergiques, et probable-
ment aussi la théophylline, ont surtout une action relaxante directe sur les
muscles lisses des voies respiratoires.

— Les corticostéroides agissent surtout par leur effet anti-inflammatoire.

— Le cromoglicate sodique inhibe surtout la libération de médiateurs.

— Les antagonistes des récepteurs des leucotrienes exercent a la fois une
action anti-inflammatoire et bronchodilatatrice.

Asthme

— Voir Folia de novembre 2005 et Folia de janvier 2007 .

— Des informations détaillées sur la prise en charge de I'asthme peuvent étre
obtenues via le site web de «GINA» (Global Initiative for Asthma, www.
ginasthma.com) et de la British Thoracic Society (www.sign.ac.uk/guidelines/
fulltext/63/index.html). Les recommandations de Domus Medlica peuvent étre
consultées via www.domusmedica.be (cliquez sur «Publicaties»).

— Les fo-mimétiques a courte durée d'action a inhaler sont administrés en cas
de symptdmes, et a titre préventif et thérapeutique dans I'asthme d’effort;
leur usage selon un schéma fixe n'est plus conseillé.

— Les anticholinergiques a courte durée d’action a inhaler peuvent, dans
I’'asthme, exercer un effet bronchodilatateur additif et constituer une
alternative en cas de contre-indication aux ,-mimétiques.

— En fonction du niveau de contréle de I'asthme, une étape de traitement est
déterminée pour chaque patient. En cas de modification du niveau de
contréle, le traitement est majoré ou diminué.

— Les corticostéroides a inhaler sont le premier choix lorsqu’un traitement
d’entretien est nécessaire. En cas de contrdle insuffisant de I'asthme, il peut
étre nécessaire d’associer au corticostéroide a inhaler un f,-mimétique a
longue durée d’action a inhaler. Il existe des doutes quant a I'innocuité des
B2-mimétiques a longue durée d’action; ils doivent, dans I’'asthme, toujours
étre associés a des corticostéroides a inhaler.

— Les antagonistes des récepteurs des leucotrienes peuvent étre une
alternative aux corticostéroides a inhaler dans les cas légers, ou étre ajoutés
aux corticostéroides a inhaler en cas de réponse insuffisante dans les cas
plus graves.
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Dans des cas graves, il peut étre nécessaire de recourir a des corticosté-
roides par voie orale, ou en cas d’hypersensibilité médiée par des IgE avérée,
a I'omalizumab; dans la crise d’asthme, I'administration parentérale de
corticostéroides peut s’avérer nécessaire.

Le cromoglicate sodique peut étre utilisé en prévention de I'asthme d'effort.

BPCO

Voir Folia d’avril 2005, d’aolit 2005 et de janvier 2007.

Des informations détaillées sur la prise en charge de la BPCO (broncho-
pneumopathie chronique obstructive) peuvent étre obtenues via le site web
de «GOLD» (Global Initiative for Chronic Obstructive Pulmonary Disease,
www.goldcopd.com).

Pour aucun médicament, il n’est prouvé qu’ils empéchent la détérioration de
la fonction respiratoire a long terme dans la BPCO. L'arrét du tabagisme est
la seule mesure pour laquelle un effet sur le pronostic de la BPCO a été
démontre.

Le traitement médicamenteux de la BPCO améliore la fonction pulmonaire et
la qualité de vie, et réduit le risque d’exacerbations.

Dans les formes légéres de BPCO, le traitement fait appel aux o-mimétiques
et/ou aux anticholinergiques a courte durée d’action, lorsque les symptomes
I’exigent.

Dans les formes plus séveres, lorsque les symptébmes ne sont pas
suffisamment contr6lés par un bronchodilatateur a courte durée d’action,
on utilise en plus des Po-mimétiques ou des anticholinergiques a longue
durée d'action suivant un schéma fixe; contrairement a ce qui est établi dans
I’'asthme, ces médicaments ne doivent pas ici systématiquement étre
associés a un corticostéroide a inhaler.

Les effets des corticostéroides a inhaler sur la fonction pulmonaire sont plus
faibles que dans I'asthme. lls diminuent toutefois le risque d’exacerbations
chez les patients atteints de BPCO grave qui présentent des exacerbations
fréquentes. Si aucune amélioration (objective ou subjective) n’est constatée
aprés plusieurs mois de traitement, il est inutile de poursuivre le traitement
par un corticostéroide a inhaler.

Le réle de la théophylline dans la BPCO est controversé.

En cas d'exacerbation, il convient d'instaurer un traitement par des [3,-
mimétiques ou des anticholinergiques, ou d'en augmenter les doses; des
corticostéroides, par voie systémique, peuvent étre indiqués. La décision de
prescrire des antibiotiques dépendra de la sévérité de |'exacerbation et de
son caractére infectieux (dyspnée, fiévre, abondance et couleur des
expectorations...), de la gravité de I'affection et des caractéristiques du
patient, telle la présence de bronchectasies [voir Folia d’octobre 2004].

Médicaments a inhaler

En ce qui concerne les médicaments a inhaler, différentes formes sont
disponibles. Il convient d’étre particulierement attentif a la qualité des dispositifs
d’administration, a la compatibilité du dispositif et du médicament, et au
nettoyage du matériel réutilisable.

Les aérosols doseurs, avec ou sans chambre d'expansion (chez les enfants

< 4 ans avec un masque).

e | 'ajout d'une chambre d'expansion a un aérosol doseur augmente la
répartition au niveau pulmonaire et diminue le dépdét au niveau de
I'oropharynx, et a l'avantage de permettre de séparer le moment du
dosage de celui de I'inhalation.

e Chez les nourrissons et les jeunes enfants, et chez les personnes agées,
I'usage d'un aérosol avec une chambre d'expansion est préférable pour
tout médicament.

¢ Pour I'administration de corticostéroides en inhalation, I'usage d'un aérosol
doseur avec une chambre d'expansion est indiqué chez les enfants quel
que soit leur &ge et chez les adultes.
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e Un certain nombre d’aérosols doseurs contiennent encore des chloro-
fluoroalcanes (CFC) comme gaz propulseur. Les CFC seront remplacés a
I’avenir, y compris dans ces aérosols, par d'autres gaz propulseurs

(hydrofluoroalcanes ou HFA).
— La poudre a inhaler.

e Cette forme permet aussi de séparer le moment du dosage de celui de

I'inhalation.

e Chez les enfants de moins de 5 ans, la poudre a inhaler n'est pas

conseillée.

® Pour I'administration des corticostéroides a inhaler, la poudre a inhaler peut
étre une alternative aux aérosols doseurs avec chambre d’expansion.

— Le nébuliseur

e Le nébuliseur n’a une place que lorsque I'usage correct d’un aérosol doseur
avec chambre d’expansion n’est pas possible.
¢ La nébulisation a aussi une place dans la laryngite sous-glottique aigué.

4.1.1. SYMPATHICOMIMETIQUES

L'utilisation des sympathicomiméti-
ques en cas de bronchospasme
repose surtout sur leur effet broncho-
dilatateur mais aussi sur un effet
protecteur contre divers stimuli grace
a une stimulation des récepteurs f3»
des muscles lisses des voies respira-
toires.

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— Les Po-mimétiques sont le plus
souvent utilisés en aérosol.

— La nécessité d’une utilisation
croissante ou réguliére (p. ex. journa-
liere) de Bo-mimétiques a courte durée
d'action dans l|'asthme signifie que
I’affection n’est pas contrélée, et que
I'utilisation de corticostéroides en
inhalation doit étre envisagée, ou
que le traitement d’entretien doit étre
revu.

— Les Po-mimétiques a action pro-
longée sont destinés au traitement
d'entretien; le formotérol peut toute-
fois éventuellement étre utilisé
comme traitement d’appoint lorsque
les symptomes I'exigent. Dans le
traitement de I'asthme, les po-mimé-
tiques a action prolongée doivent
toujours étre utilisés en association a
des corticostéroides a inhaler.

— Lefficacité des différents Bo-mi-
métiques est probablement compa-
rable.

— Les associations fixes de sympa-
thicomimétiques a des mucolytiques
ou des antitussifs qui sont décrites
aux paragraphes correspondants,
sont a déconseiller.

— L’administration orale de f,-mimé-
tiques n’est pas un premier choix.

Effets indésirables

— Nervosité.

— Insomnie.

— Céphalées.

— Tremblements.

— Stimulation cardiaque et hypoka-
liémie a fortes doses.

— Les effets indésirables des diffé-
rents fo-mimétiques sont vraisembla-
blement comparables.

— Récemment, plusieurs avertisse-
ments ont été publiés concernant la
possibilité d’effets indésirables graves
avec les P,-mimétiques a longue
durée d’action [voir Folia de juin
2006 et de janvier 2007).

Interactions

— Les B-bloguants (certainement les
non-sélectifs) peuvent contrecarrer
I’effet des -mimétiques, avec risque
de bronchospasme. Attention aussi
lors de [l'utilisation de B-bloquants
sous formes de collyre.

Posologie

— Les posologies mentionnées sont
destinées aux adultes, et sont celles
qui figurent dans les notices; elles ne
doivent étre considérées que comme
indicatives. La dose doit en effet étre
adaptée individuellement en fonction
du schéma thérapeutique global et
des modalités d’administration.

— La posologie pour l'enfant n'est
pas mentionnée étant donné la né-
cessité d'une adaptation individuelle.
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Béta,-mimétiques a courte durée
d'action

AIROMIR (UCB) ®

salbutamol
aérosol doseur

200 doses 100 pg/dose R/ b O 4,99 €
autohaler (aérosol)
200 doses 100 pg/dose R/ 15,11 €

Posol. 100 & 200 pg jusqu'a 3 a 4 x p.j.
Autre(s) dénomination(s): Docsalbuta, Novolizer
Salbutamol, Ventolin

BEROTEC (Boehringer Ingelheim) ©®

fénotérol bromhydrate
compr. (séc.)

100 x 2,5 mg

amp. perf.

25 x 0,5 mg/10 ml U.H.

R/boO 6,98 €

BRICANYL (AstraZeneca) ©
terbutaline sulfate
turbohaler (aérosol)
200 doses 500 pg/dose R/ 15,12 €
Posol. 500 pg jusqu'a 3 a 4 x p.j. (max. 6 mg
p.j.)

DOCSALBUTA (Docpharma) ®
salbutamol
aérosol doseur
200 doses 100 pg/dose R/ b O
Posol. 100 & 200 pg jusqu'a 3 a 4 x p.j.
Autre(s) dénomination(s): Airomir, Novolizer
Salbutamol, Ventolin

4,23 €

NOVOLIZER SALBUTAMOL (Meda) ®

salbutamol
cartouche pour inhaler

200 x 100 pg R/ 11,90 €
(+ Novolizer)

cartouche pour inhaler

200 x 100 pg R/ 5,34 €

(sans Novolizer)
Posol. 100 & 200 pg jusqu’a 3 a 4 x p.j.
Autre(s) dénomination(s): Airomir, Docsalbuta,
Ventolin

VENTOLIN (GSK) ®

salbutamol
compr.
50 x 2 mg R/bo 3,57 €
100 x 2 mg R/'bo 5,78 €
50 x 4 mg R/b0O 5,57 €
sir.
150 ml 2 mg/5 ml R/'bo 2,72 €
aérosol doseur
200 doses 100 pg/dose R/ b O 4,99 €
sol. pour nébuliseur
1x 10 ml 5 mg/ml R/boO 3,86 €
5x 10 ml 5 mg/ml R/bo 15,41 €
(1 ml = 20 gttes)
amp. i.m. - s.c.
3 x 500 pg/1 ml R/boO 3,38 €
amp. perf.
5 ml 1 mg/ml U.H.
Posol. aérosol doseur: 100 a 200 pg jusqu'a 3 a
4 x p..

Autre(s) dénomination(s): Airomir, Docsalbuta,
Novolizer Salbutamol

Béta,-mimétiques a longue durée
d'action

FORADIL (Novartis Pharma) ®
formotérol fumarate 2 H,O
caps. pour inhaler

60 x 12 pg

(+ inhalateur)
Posol. 2 x p.j. 12 pg (max. 48 pg p.j.)
Autre(s) dénomination(s): Oxis

R/Bl O 34,66 €

OXIS (AstraZeneca) ©®
formotérol fumarate 2 H,O
turbohaler (aérosol)

60 doses 6 pg/dose

(= 4,5 pg libéré) R/ 25,48 €
60 doses 12 pg/dose
(=9 pg libéré) R/BlO 3246 €

Posol. 2 x p.j. 12 pg (max. 48 pg p.j.)
Autre(s) dénomination(s): Foradil

SEREVENT (GSK) ®

salmétérol
aérosol doseur

120 doses 25 pg/dose
diskus (aérosol)

60 doses 50 pg/dose
rotadisk (aérosol)

60 doses 50 pg/dose R/Bl O 34,66 €
Diskhaler 4,54 €

Posol. 2 x p.j. 50 ug

R/BlO 34,66 €
R/BlO 34,66 €

4.1.2. ANTICHOLINERGIQUES

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— On distingue les anticholinergi-
ques a courte durée d’action (ipra-
tropium) et les anticholinergiques a
longue durée d’action (tiotropium).

— Les anticholinergiques a inhaler
sont surtout utilisés dans le traitement
de la BPCO. Dans I'asthme, les anti-
cholinergiques a courte durée d’ac-
tion constituent une alternative en cas
de contre-indication aux Bo-miméti-
ques; tant dans la BPCO que dans
I’asthme, ils peuvent exercer un effet
complémentaire lorsqu’ils sont asso-
ciés a des Po-mimétiques.

— Ces produits sont utilisés en inha-
lation afin de réduire les effets indési-
rables génants qui se manifestent lors
de l'usage d’anticholinergiques par
voie systémique (sécheresse de la
bouche, troubles de I'accommodation
et de la miction ...).

— Quelques associations décrites en
4.2. Antitussifs, mucolytiques et ex-
pectorants, contiennent également un
anticholinergique; elles sont a décon-
seiller.
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ATROVENT (Boehringer Ingelheim)

ipratropium bromure
aérosol doseur HFA

200 doses 20 pg/dose R/bo 10,08 €
sol. pour nébuliseur

20 x 0,25 mg/2 ml R/bo 9,38 €

60 x 0,25 mg/2 ml R/'bO 2533 €

20 x 0,5 mg/2 ml R/'bo 1502 €

Posol. aérosol doseur: 3 a 4 x p.j. 2 doses

SPIRIVA (Boehringer Ingelheim)
tiotropium
caps. pour inhaler
30 x 18 pg
(+ Handihaler)

Posol. 1 x p.j. 1 caps.

R/BlO 51,75€

4.1.3. SYMPATHICOMIMETIQUE +
ANTICHOLINERGIQUE

Positionnement

— L'association d'un sympathicomi-
métique et d'un anticholinergique
n'est indiquée dans le traitement du
bronchospasme que lorsqu'une seule
de ces deux substances n'est pas
suffisamment efficace.

Indications

— Association de fénotérol et de
bromure d'ipratropium: chez les adul-
tes et les enfants atteints d'asthme ou
de BPCO.

— Association de salbutamol et de
bromure d'ipratropium: chez les adul-
tes et les enfants atteints d'asthme ou
de BPCO, mais il n'y a pas de
données chez les enfants de moins
de 12 ans.

COMBIVENT (Boehringer Ingelheim) ®

ipratropium bromure 20 pg
salbutamol sulfate 120 pg/dose

aérosol doseur 200 doses R/ b O 9,93 €
ipratropium bromure 500 pg
salbutamol 2,5 mg/2,5 ml
sol. pour nébuliseur
20 x 2,5 ml R/'bo 1504 €
60 x 2,5 ml R/'bO 34,53 €

Posol. aérosol doseur
adulte: 4 x p.j. 2 doses (max. 12 doses p.j.)

DUOVENT (Boehringer Ingelheim) ©

fénotérol bromhydrate 50 ug
ipratropium bromure 20 pg/dose
aérosol doseur HFA 200 doses

R/'bo 1042 €
fénotérol bromhydrate 1,25 mg
ipratropium bromure 0,5 mg/4 ml
sol. pour nébuliseur
20x 4 ml R/'bo 13,36 €

Posol. aérosol doseur
adulte: 3a 4 x p.j. 1 a 2 doses

4.1.4. THEOPHYLLINE ET DERIVES

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— La théophylline peut étre encore
rarement utilisée dans le traitement
d'entretien de I'asthme grave lorsque
les corticostéroides en inhalation et
les Po-mimétiques a longue durée
d’action en inhalation ne suffisent
pas. Le réle de la théophylline dans
la BPCO est controversé.

— Pour le traitement d’entretien, on
utilise de préférence les formes a
libération prolongée.

— L’administration par voie intravei-
neuse dans la crise aigué n’est plus
utilisée qu’en cas d’échec des traite-
ments classiques.

Effets indésirables

— Troubles gastro-intestinaux (nau-
sées, vomissements).

— Hypokaliémie.

— Troubles du rythme cardiaque.

— Convulsions.

— Arrét respiratoire et cardiaque sur-
tout lors de I'administration intravei-
neuse de doses élevées.

Grossesse

— Diminution des contractions utéri-
nes et prolongement ainsi du travail.
— Toxicité réversible chez I’enfant
(tachycardie, nervosité, vomisse-
ments) lors de I'utilisation de théo-
phylline en fin de grossesse ou
pendant le travail.

Interactions

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de théophylline par des
inhibiteurs du CYP1A2 et des inhibi-
teurs du CYP3A4 (voir tableau dans
I’Introduction).

— Diminution des concentrations
plasmatiques de théophylline par des
inducteurs du CYP1A2 et des induc-
teurs du CYP3A4 (voir tableau dans
I’Introduction).

Précautions particuliéres

— La théophylline présente une
marge thérapeutique-toxique étroite,
et des variations importantes dans
son métabolisme.

— La prudence s'impose certaine-
ment chez les enfants et lors de
I'injection intraveineuse. Les effets
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indésirables surviennent surtout
lorsque les concentrations plasmati-
ques dépassent 20 pg/ml.

— Si les taux plasmatiques ne peu-
vent pas étre mesurés, il convient
d’étre extrémement prudent en cas
d’utilisation de doses élevées.

Posologie

— Pour le traitement par voie orale de
I'adulte, on commence par une dose
de 300 a 500 mg par jour. La dose
peut étre augmentée de 25% tous les
trois jours, en se basant de préférence
sur la théophyllinémie (7,5 a 15 pg/ml),
et en étant attentif aux effets indésira-
bles.

— La dose doit étre adaptée indivi-
duellement en fonction de I'effet et
des éventuels effets indésirables.

— Chez les insuffisants cardiaques,
hépatiques et rénaux, les doses doi-
vent étre réduites.

— Chez les enfants, la posologie doit
étre adaptée en fonction du poids et
de I'age.

— Chez les patients qui prennent
déja de la théophylline, il est impératif,
en raison du risque de toxicité, de
mesurer les taux plasmatiques avant
de procéder a une injection intravei-
neuse.

Théophylline

Posol. voir introduction

EUPHYLLIN (Altana)

théophylline
amp. i.v.
5 x 200 mg/10 ml bo 1,93 €
THEO-2 (SMB)
théophylline
caps. (lib. prolongée)
60 x 250 mg bo 6,25 €
60 x 350 mg bo 8,24 €
THEOLAIR (3M)
théophylline micronisée
compr. L.A. (séc., lib. prolongée)
100 x 250 mg bo 9,16 €
100 x 350 mg bo 11,97 €
XANTHIUM (SMB)
théophylline
caps. (lib. prolongée)
60 x 200 mg bo 5,04 €
60 x 300 mg bo 6,84 €
60 x 400 mg bo 8,07 €

(administration toutes les 24 heures)

Bamifylline

TRENTADIL (Christiaens)

bamifylline chlorhydrate
compr.
60 x 600 mg bo

Posol. —

7,68 €

4.1.5. CORTICOSTEROIDES A
INHALER

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— Asthme: I'administration en inhala-
tion de corticostéroides permet d'ob-
tenir un effet favorable tout en don-
nant lieu a beaucoup moins d'effets
indésirables que |'administration sys-
témique, et constitue la base du
traitement a long terme. En cas
d'asthme grave persistant et de crise
aigué, I'administration par voie géné-
rale peut s'avérer nécessaire. Les
corticostéroides a inhaler ne sont
pas indiqués dans le traitement de la
crise d’asthme aigué.

— BPCO: I'effet des corticostéroides
a inhaler n’est démontré que chez les
patients atteints d’'une forme sévére
ou trés sévére de BPCO avec des
exacerbations répétées.

Effets indésirables

— Effets indésirables systémiques,
surtout a hautes doses.

— Inhibition de I'axe hypothalamo-
hypophyso-surrénal, surtout lors d'un
usage prolongé de doses élevées.

— Des effets indésirables systémi-
ques (voir 7.1.), tels retard de crois-
sance chez l’enfant, sans consé-
quence sur la taille finale, sont obser-
vés chez I'enfant a partir d’'une dose
journaliere de 400 pg de budésonide
ou de béclométasone, ou de 200 pg
de fluticasone.

— Infections a candida de la bouche,
du pharynx et de I'cesophage, sou-
vent asymptomatiques. Ce risque
peut étre diminué en utilisant une
chambre d’expansion et en se garga-
risant ensuite avec de I'eau.

— Enrouement.

Interactions

— Risque accru d’effets indésirables
systémiques du budésonide en inha-
lation lors de [lutilisation concomi-
tante d’inhibiteurs du CYP3A4 (voir
tableau dans I’Introduction).
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Posologie

— La posologie doit étre établie
individuellement en fonction de la
gravité de Iaffection et du schéma
thérapeutique global; la dose varie
également selon la forme pharmaceu-
tique et le mode d'administration
(poudre a inhaler, aérosol doseur avec
ou sans chambre d'expansion, solu-
tion pour nébuliseur).

— La posologie de départ est géné-
ralement faible; celle-ci peut étre
augmentée si nécessaire.

— Lorsque la situation est stabilisée,
une diminution de la dose doit étre
envisagée.

— Les doses pédiatriques ne sont
pas mentionnées étant donné la
nécessité d'une adaptation indivi-
duelle.

Béclométasone

Posol. adulte: 200 pg a 1 mg p.j. en 2
prises

BECLOPHAR (Teva) ®

béclométasone dipropionate
caps. pour inhaler

120 x 100 pg R/'bo 9,77 €
30 x 200 pg R/ 7,09 €
120 x 200 pg R/bo 19,51 €
30 x 400 pg R/ 14,18 €
120 x 400 pg R/bo 3359 €
(+ Aerolizer)

QVAR (UCB) ©®
béclométasone dipropionate
autohaler (aérosol)
200 doses 50 pg/dose R/b0O 2454
200 doses 100 pg/dose  R/boO 34,62
(chambre d’expansion pas indispensable)

€
€
Budésonide

Posol. adulte: 200 a 800 g p.j. en 2
prises

BUDESONIDE EASYHALER SANDOZ
(Sandoz) ©®

budésonide
easyhaler (aérosol)
200 doses 200 pg/dose

R/be 2475€

MIFLONIDE (Novartis Pharma) ®

budésonide
caps. pour inhaler

30 x 200 pg R/
120 x 200 pg R/be
(+ Aerolizer)

7,49 €
17,59 €

NOVOLIZER BUDESONIDE (Meda) ®
budésonide micronisé
cartouche pour inhaler

200 x 200 pg
(+ Novolizer)

R/'be 27,78 €

PULMICORT (Aktuapharma) ©®

budésonide
susp. pour nébuliseur

20 x 500 pg/2 ml R/BlO 32,98 €
20 x 1 mg/2 ml R/B1O 48,00 €
(importation parallele)
PULMICORT (AstraZeneca) ®
budésonide
aérosol doseur
200 doses 50 pg/dose R/'bQ 13,09 €
100 doses 200 pg/dose R/ bQ 20,93 €
susp. pour nébuliseur
20 x 500 pg/2 ml R/BlOo 31,71 €
20 x 1 mg/2 ml R/Bl 0 48,06 €
turbohaler (aérosol)
100 doses 200 pg/dose R/ bQ 20,93 €

Fluticasone

Posol. adulte: 100 a 500 pg p.j. en 2
prises

FLIXOTIDE (GSK) ®

fluticasone propionate
aérosol doseur

120 doses 50 pg/dose R/bo 14,65 €

120 doses 250 pg/dose  R/bO 4591 €
diskus

60 doses 100 pg/dose R/'bo 1465 €

60 doses 250 pg/dose R/'bo 29,72 €

60 doses 500 pg/dose R/'bo 4591 €
rotadisk (aérosol)

60 doses 100 pg/dose R/boO 14,65 €

60 doses 250 pg/dose R/bo 29,72 €

60 doses 500 pg/dose R/bo 4591 €
Diskhaler 4,54 €
susp. Nebules pour nébuliseur

10 x 2 mg/2 ml R/Blo 2872¢€

4.1.6. SYMPATHICOMIMETIQUE +
CORTICOSTEROIDE

Positionnement

— Ces associations peuvent étre
utilisées pour le traitement d’entretien
de I'asthme et de la BPCO sévere a
trés sévére avec des exacerbations
répétitives.

— L’association salmétérol + flutica-
sone n’est pas indiquée pour le
traitement de la crise d’asthme; 'as-
sociation formotérol + budésonide
peut éventuellement étre utilisée en
présence de symptdmes aigus chez
des patients prenant déja cette asso-
ciation comme traitement d’entretien.

Effets indésirables et précautions
particuliéres

— Les effets indésirables et les pré-
cautions d'usage des associations
sont ceux des substances utilisées
séparément.

— Récemment, plusieurs avertisse-
ments ont été publiés concernant la
possibilité d’effets indésirables graves
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avec les fo-mimétiques a longue
durée d’action [voir Folia de juin
2006 et de janvier 2007).

SERETIDE (GSK) ®

fluticasone propionate 50 pg
salmétérol 25 pg/dose
aérosol doseur 120 doses R/ B! O

fluticasone propionate 125 pg
salmétérol 25 pg/dose
aérosol doseur 120 doses R/ B! O

fluticasone propionate 250 pg
salmétérol 25 pg/dose
aérosol doseur 120 doses R/ B! O

fluticasone propionate 100 pg
salmétérol 50 pg/dose
diskus (aérosol) 60 doses R/ B! O

fluticasone propionate 250 pg
salmétérol 50 pg/dose
diskus (aérosol) 60 doses R/ B! O

fluticasone propionate 500 pg
salmétérol 50 pg/dose
diskus (aérosol) 60 doses

Posol.
- aérosol doseur: 2 x p.j. 2 doses
- diskus: 2 x p.j. 1 dose

40,11 €
50,50 €
64,95 €
40,11 €
50,50 €

R/BlO 64,95€

SYMBICORT (AstraZeneca) ©®

budésonide 160 pg
formotérol fumarate 2 H,O 4,5 pg/dose
turbohaler (aérosol) 120 doses

R/BlO 5972 €

budésonide 320 pg
formotérol fumarate 2 H,O 9 ug/dose
turbohaler Forte (aérosol) 60 doses

R/Blo 59,72 €

Posol. 2 x p.j. 1 a 2 doses

4.1.7. INHIBITEURS DE LA LIBERA-
TION DE MEDIATEURS

Ces substances agissent vraisembla-
blement par un effet stabilisant au
niveau de la membrane des masto-
cytes.

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— Le cromoglicate sodique peut étre
administré en aigu (+x 20 minutes
avant le stimulus) pour prévenir
I'asthme d'effort, une bronchocons-
triction induite par un allergéne ou
provoquée par de |'air froid.

— Le kétotifene n’a pas de place
dans le traitement de I'asthme et de
la BPCO; il est discuté en 6.8. avec
les antihistaminiques Hs.

Effets indésirables

— Cromoglicate sodique: irritation
des voies respiratoires et exanthéme.

Administration et posologie

— Le cromoglicate sodique est a
inhaler a l'aide d'un nébuliseur ou
d'un aérosol doseur. Il faut attendre 4
a 8 semaines avant de pouvoir juger
du résultat. Certains conseillent de
doubler la dose si I'effet obtenu est
insuffisant.

Cromoglicate sodique

Posol.

adulte et enfant:

- aérosol doseur: 4 a8 x p.j. 5a 10 mg
- amp. pour nébul.: 4 x p.j. 20 mg

CROMOGLYCATE SODIQUE EG (Eurogenerics)

cromoglicate sodique
amp. pour nébuliseur
48 x 20 mg/2 ml

R/be 10,71 €

LOMUDAL (Sanofi-Aventis)
cromoglicate sodique
aérosol doseur

112 doses 5 mg/dose
amp. pour nébuliseur
48 x 20 mg/2 ml

R/bQ 12,79 €

R/bQ 1529 €

4.1.8. ANTAGONISTES DES RE-
CEPTEURS DES LEUCO-
TRIENES

Positionnement

— Voir aussi 4.1.

— Les antagonistes des récepteurs
des leucotrienes peuvent étre utilisés
comme traitement d'entretien chez
les patients asthmatiques, lorsque le
contréle est insuffisant avec des
corticostéroides a inhaler.

— lls nont pas de place dans la
BPCO.

Effets indésirables

— Céphalées.

— Troubles gastro-intestinaux.

— Elévation des enzymes hépatiques
avec rarement hyperbilirubinémie et
hépatite.

— Rares réactions d’hypersensibilité.
— Cas de syndrome de Churg-
Strauss, le plus souvent chez des
patients chez qui la dose des corti-
costéroides administrés par voie gé-
nérale avait été réduite.
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Interactions

— Le zafirlukast est un inhibiteur du
CYP2C9 (voir tableau dans I'Introduc-
tion), avec renforcement possible de
I’effet p. ex. des anticoagulants oraux.

Montélukast

Posol. adulte: 1 x p.j. 10 mg

SINGULAIR (MSD)
montélukast

compr.
28 x 10 mg R/BlO 4323 €
56 x 10 mg R/ 82,23 €
compr. a croquer
28 x 4 mg R/l O 4323 €
28 x 5 mg R/Blo 4323 €
Zafirlukast

Posol. adulte: 2 x p.j. 20 mg

ACCOLATE (AstraZeneca)

zafirlukast
compr.
56 x 20 mg

R/BlO 32,14 €

RESMA (AstraZeneca)

zafirlukast
compr.
56 x 20 mg

R/BlOo 32,14 €

4.1.9. OMALIZUMAB

L’omalizumab est un anticorps mono-
clonal humanisé recombinant anti-
IgE.

Positionnement

— L’omalizumab peut étre utilisé
chez des patients souffrant d’asthme
allergique grave persistant avec une
hypersensibilit¢ médiée par des IgE
démontrée, chez qui, malgré I'admi-
nistration de corticostéroides a inhaler
a doses élevées et de fo-mimétiques
a longue durée d’action, I'asthme
grave persiste [voir Folia de juin 2006].

Effets indésirables

— Réactions au site d’injection.

— Céphalées.

— Réaction allergiques locales et
systémiques (rares).

Posologie

— La posologie est adaptée en fonc-
tion du taux d’IgE.

XOLAIR (Novartis Pharma)
omalizumab
flacon s.c.
1 x 150 mg + 1,4 ml solv.
R/ Bl 0 420,62 €
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4.2. Antitussifs, mucolytiques et expectorants

4.2.1. ANTITUSSIFS

Positionnement

— Dans la plupart des cas, la toux ne
nécessite pas de traitement.

— Dans les affections pulmonaires
obstructives, la toux est souvent due
a l'obstruction des voies respiratoires,
et des bronchodilatateurs et/ou des
corticostéroides a inhaler sont alors
indiqués.

— Les antitussifs ont une action
essentiellement symptomatique et ne
sont pas dépourvus d'effets indésira-
bles. lls doivent étre administrés
quand ils sont le plus nécessaires,
en régle générale le soir avant le
coucher.

— Chez l'adulte, les antitussifs nar-
cotiques et le dextrométhorphane
paraissent efficaces, mais sans beau-
coup de données scientifiques.

— Chez I'enfant, il est préférable de
ne pas utiliser d’antitussifs étant
donné I'absence de preuves quant a
une efficacité, et la possibilité d'effets
indésirables graves. L’emploi d’anti-
tussifs est contre-indiqué chez les
enfants de moins de 5 ans. En cas
de toux chez I'enfant, il convient
d’informer les parents des éventuels
signes d’alarme d’une pneumonie ou
d’autres complications graves.

— Les antitussifs sont contre-indi-
qués en cas de bronchorrhée chro-
nique (bronchectasies, mucovisci-
dose).

4.2.1.1. Antitussifs narcotiques

En ce qui concerne I'utilisation de la
codéine dans la douleur, voir 5.4.

Certains antitussifs de ce groupe sont
soumis a la législation sur les stupé-
fiants; ce qui est indiqué pour les
spécialités concernées.

La codéine peut également étre pres-
crite en magistrale sous forme de
sirop de codéine (40 mg/15 ml).

Effets indésirables
— Constipation.

— Sédation.
— Dépendance et dépression respi-
ratoire: rare lors d’un usage normal.

Grossesse

— La prise d’antitussifs narcoti-
ques en fin de grossesse et pen-
dant le travail peut entrainer une
dépression respiratoire néonatale
ainsi que des manifestations de
sevrage chez le nouveau-né.

Acétyldihydrocodéine

ACETYLCODONE (UCB)

acétyldihydrocodéine chlorhydrate
compr. (séc.)
20 x 10 mg R/ 4,36 €

Posol. 10 mg par prise, jusqu'a 3 a 4 x p.j.

Codéine

Posol. adulte: 15 a 30 mg avant le
coucher, éventuellement aussi pen-
dant la journée (max. 120 mg p.j.)

BROMOPHAR (Qualiphar) @

codéine phosphate hémihydrate
sir.

180 ml 3,2 mg/5 ml 7,07 €
BRONCHODINE (Pharmacobel) @
codéine phosphate
sir.
180 ml 10 mg/5 ml 6,15 €

BRONCHOSEDAL CODEINE (Janssen-Cilag) @
codéine phosphate

Sir.
200 ml 4,5 mg/5 ml

6,10 €
BRONCHO-PECTORALIS CODEINE
(Medgenix) @
codéine
sir.
200 ml 5 mg/5 ml 5,78 €
GLOTTYL (Meda) @
codéine phosphate hémihydrate
sir.
300 ml 3,8 mg/5 ml 6,66 €
TOULARYNX (Qualiphar) @
codéine phosphate hémihydrate
sir.
180 ml 3,8 mg/5 ml 6,75 €
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Dihydrocodéine

PARACODINE (Pharma Logistics)
dihydrocodéine hydrogénotartrate

compr.
20 x 10 mg R/ 1,91 €
sir.
150 ml 12 mg/5 ml R/ 4,54 €

Posol. 5 & 20 mg par prise, jusqu'a 3 a 4 x p.j.

Ethylmorphine

CODETHYLINE (Erfa) @

éthylmorphine chlorhydrate
compr.
50 x 5 mg 3,91 €

Posol. jusqu’a 20 mg p.j. avant le coucher,
éventuellement aussi la journée (jusqu’a 50 mg
p)-

Hydrocodone

BIOCODONE (UCB)

hydrocodone hydrogénotartrate
compr. (séc.)
20 x 10 mg R/ 4,36 €

Posol. 10 mg avant le coucher, éventuellement
aussi la journée (max. 40 mg p.j.)
(stupéfiant)

Thébacone

ACEDICON (Boehringer Ingelheim)

thébacone chlorhydrate
compr. (séc.)
20 x 5 mg R/ 4,60 €

Posol. 2,5 a 5 mg avant le coucher, éventuel-
lement aussi la journée (max. 20 mg p.j.)
(stupéfiant)

4.2.1.2. Antitussifs non narcotiques

Le dextrométhorphane et la nosca-
pine sont les antitussifs non narcoti-
ques les mieux connus. Il existe peu
de données concernant les autres
antitussifs non narcotiques.

Effets indésirables

— Effets centraux (entre autres verti-
ges, somnolence).

— Troubles gastro-intestinaux.

— Dextrométhorphane et noscapine:
en cas de surdosage, risque d'excita-
tion, de confusion et de dépression
respiratoire.

— Clopérastine: aussi des effets anti-
cholinergiques.

— Pentoxyvérine: dépression respira-
toire chez les jeunes enfants.

Interactions

— Le dextrométhorphane, en asso-
ciation avec d’autres substances a

action sérotoninergique (p. ex. IMAO,
ISRS), peut donner lieu a un syn-
drome sérotoninergique (voir 6.3.1.).

Dextrométhorphane

Posol. adulte: 10 a 20 mg avant le
coucher, éventuellement aussi pen-
dant la journée (max. 120 mg p.j.)

ACTIFED NEW (GSK)
dextrométhorphane bromhydrate
sir.
180 ml 15 mg/5 ml R/
(aussi sur demande écrite du patient)

6,59 €

BRONCHOSEDAL DEXTROMETHORPHAN
HBR (Janssen-Cilag)

dextrométhorphane bromhydrate
sir.

180 ml 7,5 mg/5 ml 6,10 €

DEXIR (Bristol-Myers Squibb)
dextrométhorphane bromhydrate
sir. Adulte

120 ml 15 mg/5 ml
sir. Enfant
125 ml 7,5 mg/5 ml

522 €
4,68 €

DEXTROMETHORPHAN TEVA (Teva)
dgxtrométhorphane bromhydrate

sir.
180 ml 7,5 mg/5 ml 4,88 €

HUMEX ANTITUSSIVUM (Urgo)

dextrométhorphane bromhydrate
past.
24 x 10 mg
sir. Adulte
200 ml 6,65 mg/5 ml
sir. Enfant
125 ml 5 mg/5 ml

5,18 €
5,08 €
4,09 €

NORTUSSINE MONO (Norgine)
dgxtrométhorphane bromhydrate

sir.
125 ml 10 mg/5 ml 5,73 €

NOTUXAL (Eurogenerics)
dextrométhorphane bromhydrate
sir.

180 ml 5 mg/5 ml 4,69 €

ROMILAR ANTITUSSIVUM (Bayer)
dgxtrométhorphane bromhydrate

sir.
125 ml 15 mg/5 ml 5,28 €

SOLUDRIL ANTITUSSIVUM (Pierre Fabre Sante)
dextrométhorphane bromhydrate
sol. sans sucre

125 ml 15 mg/5 ml 5,10 €
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TOUXIUM ANTITUSSIVUM (SMB)
dextrométhorphane bromhydrate
caps.
20 x 30 mg R/ 6,50 €
(aussi sur demande écrite du patient)

TOUX-SAN (Sandipro)

dextrométhorphane bromhydrate
sir.

120 ml 5 mg/5 ml 5,30 €
sir. sans sucre
120 ml 15 mg/5 ml 5,50 €
TUSSIPECT (Qualiphar)
dextrométhorphane bromhydrate
sir.
180 ml 7,5 mg/5 ml 5,95 €
TUSSO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)
dextrométhorphane bromhydrate
past.
24 x 10 mg 5,85 €
44 x 10 mg 9,10 €
sir. Adulte
200 ml 6,6 mg/5 ml 6,00 €
sir. Enfant
125 ml 5 mg/5 ml 4,90 €

VICKS VAPOSYRUP ANTITUSSIF
(Procter & Gamble)
dextrométhorphane bromhydrate
sir. Adulte

180 ml 6,6 mg/5 ml 5,49 €

Noscapine

Posol. adulte: 15 a 30 mg avant le
coucher, éventuellement aussi pen-
dant la journée (max. 180 mg p.j.)

NOSCA MEREPRINE (Novum Pharma)

noscapine chlorhydrate
compr. (séc.)

24 x 15 mg 5,40 €
NOSCAFLEX (Wolfs)
noscapine chlorhydrate
compr.
20 x 15 mg 5,62 €

Autres antitussifs non narcotiques

BALSOCLASE ANTITUSSIVUM (UCB)
pentoxyvérine
supp. Jeune Enfant
12 x 8 mg
supp. Enfant
12 x 20 mg

477 €
4,88 €

pentoxyvérine chlorhydrate
sir.

200 ml 7,5 mg/5 ml 6,41 €
pentoxyvérine citrate
gttes

30 ml 30 mg/ml

(1 ml = 30 gttes)
sol. sans sucre

200 ml 10,65 mg/5 ml
Autre(s) dénomination(s): Tuclase

6,79 €

6,41 €

CATABEX (UCB)
dropropizine
sir.
200 ml 15 mg/5 ml
sol. sans sucre
200 ml 15 mg/5 ml

5,06 €
5,06 €

COTRANE (Sanofi-Aventis)
diméthoxanate chlorhydrate
si.

180 ml 12,5 mg/5 ml R/ 6,28 €

EUPHON (ACP)
érysimum extr. sec
past.

50 x 10 mg 5,00 €

LEVOTUSS (Therabel)
Iévodropropizine

sir.
200 ml 30 mg/5 ml R/ 731 €

LYSOTOSSIL (Zambon)
clopérastine chlorhydrate
compr.

30 x 10 mg

clopérastine fendizoate
sir.

200 ml 17,7 mg/5 ml
Autre(s) dénomination(s): Sekin

4,15 €

6,50 €

SEKIN (Almirall Prodesfarma)

clopérastine chlorhydrate
compr.
30 x 10 mg

clopérastine fendizoate

4,15 €

sir.
200 ml 17,7 mg/5 ml
Autre(s) dénomination(s): Lysotossil

6,50 €

SILOMAT (Boehringer Ingelheim)

clobutinol chlorhydrate
compr.

40 x 40 mg 4,80 €

sir.
125 ml 20 mg/5 ml 4,75 €

SINECOD (Novartis CH)

butamirate citrate
sir. Adulte

125 ml 7,5 mg/5 ml 6,23 €

TUCLASE (UCB)

pentoxyvérine chlorhydrate
sir.

200 ml 7,5 mg/5 ml 4,26 €
Autre(s) dénomination(s): Balsoclase Antitussi-
vum

4.2.2. MUCOLYTIQUES ET EXPEC-
TORANTS

Positionnement

— La place de ces médicaments, p.
ex. en cas de toux et d'expectora-
tions, n’est pas claire. lls peuvent
souvent étre utilement remplacés par
des mesures telles I'humidification de
I'air. De plus, des effets indésirables,
p. ex. gastro-intestinaux, peuvent
survenir.
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— L'acétylcystéine ne diminue le
risque d'exacerbations en cas de
BPCO que chez les patients ne
prenant pas de corticostéroides a
inhaler [voir Folia d’octobre 2005].

— Les mucolytiques en instillation
dans la trachée ou en inhalation
peuvent étre utiles dans des indica-
tions spécifiques, comme la mucovis-
cidose et en cas de respiration artifi-
cielle.

— L'acétylcystéine est aussi utilisée
dans le traitement de l'intoxication
aigué au paracétamol (en intravei-
neux).

— Lutilité de I'acétylcystéine en pré-
vention de l'insuffisance rénale induite
par des produits de contraste (par
voie orale) dans les groupes a risque
(diabete, affections cardio-vasculai-
res, affections hépatiques, septicémie
et prise concomitante d’autres médi-
caments néphrotoxiques) est mise en
doute [voir Folia de février 2001, aolt
2003 et mars 2004].

4.2.2.1. Dérivés de la cystéine

Effets indésirables

— Acétylcystéine: troubles gastro-
intestinaux et bouffées vasomotrices,
surtout a doses élevées; une bron-
choconstriction est décrite lors de
I'utilisation en aérosol; lors de I'utilisa-
tion dans l'intoxication aigué au para-
cétamol, des réactions allergiques (p.
ex. angicedéme, bronchospasme)
sont décrites.

— Carbocistéine: céphalées, nau-
sées, vomissements, géne gastrique,
diarrhée, éruption cutanée.

Acétylcystéine

ACETYLCYSTEINE EG (Eurogenerics)
acétylcystéine
caps.
30 x 200 mg 6,02 €
compr. efferv.
10 x 600 mg 6,47 €
30 x 600 mg co 7
60 x 600 mg ce 13
gran. (sach.)
30 x 200 mg 6,
10 x 600 mg 6
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 13

ACETYLCYSTEINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
acétylcystéine
poudre (sach.)

30 x 200 mg 5,70 €

10 x 600 mg 5,70 €

30 x 600 mg ce 6,08 €

ACETYLCYSTEINE SANDOZ (Sandoz)
acétylcystéine
compr. efferv.
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce
60 x 600 mg ce
gran. (sach.)
30 x 200 mg

ACETYLCYSTEINE TEVA (Teva)
acétylcystéine
compr. efferv.
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce
60 x 600 mg ce
poudre (sach.)
30 x 200 mg
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce

ACETYLCYSTEINE TOPGEN (Topgen)
acétylcystéine
compr. efferv.
14 x 600 mg
30 x 600 mg ce
60 x 600 mg ce
gran. (sach.)
14 x 600 mg
30 x 600 mg ce
60 x 600 mg ce

DOCACETYL (Docpharma)
acétylcystéine
compr. efferv.
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce
gran. (sach.)
10 x 600 mg
30 x 600 mg cO
60 x 600 mg cO

LYSOMUCIL (Zambon)
acétylcystéine

caps.
30 x 200 mg
compr. efferv.
30 x 200 mg
14 x 600 mg
30 x 600 mg cO
60 x 600 mg cO
30 x 200 mg
gran. (sach.)
14 x 600 mg
30 x 600 mg cO
60 x 600 mg cO
past.
20 x 200 mg
sol. (oral)
150 ml 200 mg/5 ml
sol. (oral) Junior
100 ml 100 mg/5 ml
amp. i.m. - i.v. - aérosol
20 x 300 mg/3 mi alb o

LYSOX (Menarini)
acétylcystéine
gran. (sach.)
30 x 200 mg
14 x 400 mg
30 x 400 mg c
30 x 600 mg c
gran. (sach.) Junior
30 x 100 mg
sir.
180 ml 100 mg/5 ml
sol. (oral)
30 x 200 mg/15 g

lolo
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MERCK-ACETYLCYSTEINE (Merck)
acétylcystéine
compr. efferv.
30 x 600 mg ce
gran. (sach.)
30 x 200 mg

752 €
6,46 €

MUCOMYST (Bristol-Myers Squibb)
acétylcystéine
poudre (sach.)

30 x 200 mg 8,08 €

PECTOMUCIL (Qualiphar)
acétylcystéine
gran. (sach.)

30 x 200 mg 5,00 €

Carbocistéine

BRONCHO-PECTORALIS CARBOCISTEINE
(Medgenix)
carbocistéine

Sir.
250 ml 250 mg/5 mi 6,82 €

MUCO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)
carbocistéine
sir. Adulte
250 ml 250 mg/5 ml
sir. Adulte sans sucre
250 ml 250 mg/5 ml
sir. Enfant
200 ml 100 mg/5 ml
sol. Enfant sans sucre
200 ml 100 mg/5 ml

717 €
7,50 €
6,00 €
6,40 €

ROMILAR MUCOLYTICUM (Roche / Bayer)

carbocistéine
sir.

200 ml 250 mg/5 ml 6,69 €
SIROXYL (Melisana)

carbocistéine
gran. (sach.)

14x15¢g 8,14 €
sir. Adulte

250 ml 250 mg/5 ml 6,73 €
sol. Adulte sans sucre

300 ml 250 mg/5 ml 10,00 €
sir. Enfant

125 ml 100 mg/5 ml 4,00 €

SOLUDRIL EXPECTORANS (Pierre Fabre Sante)

carbocistéine
sol. sans sucre

200 ml 250 mg/5 ml 5,60 €

4.2.2.2. Bromhexine

BISOLVON (Boehringer Ingelheim)

bromhexine chlorhydrate
compr. (séc.)
50 x 8 mg 7,96 €
sir.
250 ml 8 mg/5 ml
sol. (oral)
100 ml 2 mg/ml
(1 ml = 15 gttes)
sol. pour aérosol
100 ml 2 mg/ml
(1 ml = 15 gttes)

7,76 €
6,10 €

6,10 €

BROMEX (Qualiphar)

bromhexine chlorhydrate
sol. (oral)

180 ml 5 mg/5 ml 7,10 €

BROMHEXINE EG (Eurogenerics)
bromhexine chlorhydrate
compr. (séc.)

50 x 8 mg 4,91 €

BRONCHI-MEREPRINE (Novum Pharma)
bromhexine chlorhydrate
compr. (séc.)

50 x 8 mg 4,66 €

4.2.2.3. Dornase alfa

Ce médicament diminue la viscosité,
I'élasticité et I'adhésivité des expec-
torations en cas de mucoviscidose.

PULMOZYME (Roche)

dornase alfa
amp. aérosol

30 x 2,5 mg/2,5 ml R/al o 683,11 €

4.2.2.4. Mucolytiques et expectorants
divers

FLUIMUCIL ANTIBIOTIC (Zambon)
thiamphénicol glycinate acétylcystéinate
flacon instillation

1 x 400 mg + 4 ml solv. R/ 4,95 €
3 x 400 mg + 4 ml solv. R/ 9,95 €

ISILUNG (Exel)
éprazinone chlorhydrate
caps.
20 x 100 mg R/ 6,
40 x 100 mg R/ 10

MISTABRON (UCB)

mesna
amp. pour aérosol
30 x 200 mg/1 ml
90 x 200 mg/1 ml
6 x 600 mg/3 ml
30 x 600 mg/3 ml

R/ &b o 14,0
R/dlb o 34,1
R/dlbo 88
R/ dlb o 34,1

SURBRONC (Boehringer Ingelheim)

ambroxol chlorhydrate
compr. (séc.)

20 x 60 mg
gran. (sach.)

20 x 60 mg

8,50 €
8,50 €

sir.
250 ml 30 mg/5 mi 11,92 €

VICKS VAPOSYRUP EXPECTORANT
(Procter & Gamble)
guaifénésine
sir.

180 ml 66 mg/5 ml 5,49 €
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4.2.3. ASSOCIATIONS

Ces préparations contiennent géné-
ralement un antitussif et un mucoly-
tique ou un expectorant. Certaines
renferment aussi d'autres compo-
sants comme des antipyrétiques,
des antihistaminiques Hy, des anti-
cholinergiques, des bronchodilata-
teurs, des vasoconstricteurs.

Positionnement

— La plupart de ces préparations ont
pour indications la toux et/ou les
expectorations.

— Certaines de ces préparations sont
aussi proposées pour d'autres indica-
tions, p. ex. le bronchospasme, mais
vu leur composition, elles ne sont pas
adaptées pour ces indications.

— L'efficacité de ces spécialités n'est
pas établie, et pour aucune d’entre
elles, un avantage supplémentaire par
rapport aux préparations ne conte-
nant qu'un seul principe actif (p. ex.
codéine ou dextrométorphane) n’a été
démontré.

— La délivrance de médicaments a
base d’éphédrine (& I'exception des
formes a usage parentéral et nasal)
est interdite en Belgique.

Précautions particuliéres

— Il faut étre attentif aux effets
indésirables de certaines de ces
spécialités étant donné la présence
de substances telles des anticholiner-
giques, des antihistaminiques, des
sympathicomimétiques. Pour ces rai-
sons, ils sont a déconseiller chez les
enfants [voir Folia d’aodt 2005].

ACATAR (SMB)

dextrométhorphane bromhydrate 15 mg
guaifénésine 50 mg/5 ml

sir. 200 ml R/ 532 €
(aussi sur demande écrite du patient)

BAUME PULMONAIRE (Wolfs) @
éthylmorphine chlorhydrate 3,4 mg
guaifénésine 33,3 mg/5 ml
sir. 250 ml 6,13 €

BRONCHO-PECTORALIS PHOLCODINE
(Medgenix)
pholcodine 5 mg
sulfogaiacol 100 mg/5 ml
sir. 200 ml 6,44 €

EUCALYPTINE (Medgenix) @
codéine 6,1 mg
eucalyptol 1,1 mg/5 ml
sir. 200 ml

codéine 15,6 mg
eucalyptol 120 mg
supp. Adulte 10
codéine 3,9 mg
eucalyptol 80 mg
supp. Enfant 10

EUCALYPTINE PHOLCODINE (Medgenix)

camphre 156 mg
eucalyptol 120 mg
gaiacol 50 mg
phénol 10 mg
pholcodine 10 mg
supp. Adulte 10

camphre 100 mg
eucalyptol 80 mg
gaiacol 30 mg
phénol 6 mg
pholcodine 5 mg
supp. Enfant 10

EUCALYTUX (Tilman) @

codéine 5 mg
sulfogaiacol 100 mg/5 ml
sir. 200 ml

INALPIN (Qualiphar) @
codéine 2,5 mg
guaifénésine 31,6 mg/5 ml
sir. 180 ml

NOBRONCIT (Eurogenerics)

dibunate de sodium 10 mg
sulfogaiacol 25 mg/5 ml
sir. Adulte 180 ml

dibunate de sodium 5 mg
sulfogaiacol 12,5 mg/5 ml
sir. Enfant 180 ml

NORHITIS (Eurogenerics)

pholcodine 7 mg
pseudoéphédrine 3,15 mg/5 ml
sir. 150 ml

NORTUSSINE (Norgine)
dextrométhorphane bromhydrate 10 mg
guaifénésine 50 mg
mépyramine maléate 10 mg
phényléphrine chlorhydrate 3,5 mg/5 ml
sir. 125 ml

NOSCAFLEX EXPECTORANS (Wolfs)
guaifénésine 33,3 mg
noscapine chlorhydrate 5 mg/5 ml
sir. 200 ml

PECTORHINYL (Eurogenerics)
phényléphrine chlorhydrate 3,4 mg
pholcodine 5 mg/5 ml
sir. 200 ml
phényléphrine chlorhydrate 2,5 mg

pholcodine 2,5 mg/5 ml
sir. Junior 125 ml

6,25 €

4,55 €

4,03 €

4,69 €

4,11 €

5,78 €

6,90 €

4,93 €

4,69 €

4,93 €

4,30 €

6,72 €

3,87 €
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PHOLCO-MEREPRINE (OJG) THYMOSEPTINE (Tilman)
benzoate de sodium 50 mg ammonium acétate 5 mg
doxylamine succinate 5 mg serpolet extrait fluide 460 mg
pholcodine 5 mg thym extrait fluide 460 mg/5 ml
sulfogaiacol 48 mg/5 ml sir. 150 ml 5,63 €
sir. 200 ml 7,00 €

SAINTBOIS (Melisana) @

aconit teinture 33,5 mg
baume de tolu 10,2 mg
belladone teinture 33,5 mg

capillaire extrait fluide 0,04 ml TOPLEXIL (Melisana)

droséra teinture 0,04 ml benzoate de sodium 33,3 mg
éthylmorphine chlorhydrate 2,7 mg guaifénésine 33,3 mg
polygala teinture 0,04 ml oxomémazine 1,7 mg
sulfogaiacol 130 mg/5 ml paracétamol 33,3 mg/5 ml

sir. 200 ml 593 € sir. 150 ml R/ 4,76 €
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4.3. Analeptiques respiratoires

DOXAPRAM

Positionnement

— Le doxapram a peut-étre une place
limitée, p. ex. dans l'insuffisance
respiratoire postopératoire.

DOPRAM (Eumedica) ©®
doxapram chlorhydrate

amp. i.v.
5 x 5 ml 20 mg/ml U.H.

ADDENDA: SURFACTANTS

Les surfactants sont utilisés dans le
syndrome de détresse respiratoire
des prématurés.

CUROSURF (Pharma Logistics)

surfactant (origine porcine)
flacon voie endotrachéale
1 x 120 mg/1,5 ml
1 x 240 mg/3 ml

cc
Iz

SURVANTA (Abbott)
surfactant (origine bovine)

flacon voie endotrachéale
1 x 200 mg/8 ml U.H.
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4.4. Médicaments des rhinites et sinusites

Figurent successivement dans ce chapitre:

— les préparations orales
— les préparations nasales
— les préparations a inhaler.

4.4.1. SPECIALITES ORALES

Sont repris ici :

— les vasoconstricteurs

— les associations d'un vasocons-
tricteur et d'un antihistaminique H,4

— des décongestionnants divers.

Les antihistaminiques H4 en prépara-
tions monocomposées sont décrits
en 6.8. Antihistaminiques H;. lls ne se
justifient que dans des affections
allergiques.

Positionnement

— L'efficacité des vasoconstricteurs
administrés par voie générale ne fait
pas I'unanimité en raison de |'absence
d'études valables.

— Surtout chez I'enfant, la prudence
s’'impose en raison du risque élevé
d’effets indésirables. Ces médica-
ments sont déconseillés chez le jeune
enfant.

— Il n'est pas prouvé que l'associa-
tion d'un antihistaminique Hy a un
vasoconstricteur soit utile.

— Certaines préparations renferment
a coté d'un vasoconstricteur et/ou
d'un antihistaminique H4, de I'acide
acétylsalicylique, du paracétamol, de
I'acide ascorbique, de la caféine ou
un anticholinergique, ce qui parait peu
rationnel. Il faut aussi tenir compte
des effets indésirables des différents
constituants.

Effets indésirables

— Effets indésirables graves comme
hypertension, psychose et hallucina-
tions avec les vasoconstricteurs par
voie générale, méme a doses théra-
peutiques.

— Risque d'hémorragie cérébrale
avec la phénylpropanolamine (noré-
phédrine): la délivrance de médica-
ments a base de phénylpropanola-
mine est interdite en Belgique.

— Beaucoup d’antihistaminiques H4
présents dans ces associations en-

trainent des effets indésirables tels de
la somnolence.

Grossesse

— Vasoconstricteurs: irritabilité et ta-
chycardie (chez le feetus), et alcalose
et hypertension (chez la meére), ainsi
que diminution de la perfusion utéro-
placentaire.

— Pseudoéphédrine: suspicion de
tératogeénicité (laparochisis, syno-
nyme gastrochisis).

Interactions

— Risque accru de tachycardie et
d'hypertension lié aux sympathicomi-
métiques en cas d'usage concomitant
d'un inhibiteur des monoamine oxy-
dases (IMAO).

4.4.1.1. Vasoconstricteurs

RINOMAR (Janssen-Cilag)
pseudoéphédrine chlorhydrate
compr.

24 x 60 mg R/
Posol. 3a 4 x p.j. 60 mg
(aussi sur demande écrite du patient)
Autre(s) dénomination(s): Vasocedine Pseudo-
ephedrine

4,75 €

VASOCEDINE PSEUDOEPHEDRINE  (Qualiphar)

pseudoéphédrine chlorhydrate
compr.
6 x 60 mg 2,00 €
30 x 60 mg R/ 5,85 €

Posol. 3 a 4 x p.j. 60 mg

(le conditionnement 30 x 60 mg aussi sur
demande écrite du patient)

Autre(s) dénomination(s): Rinomar

4.4.1.2. Vasoconstricteur + antihista-
minique H;

ACTIFED (GSK)

pseudoéphédrine chlorhydrate 60 mg
triprolidine chlorhydrate 2,5 mg
compr. (séc.) 30 R/

Posol. 2 a 3 compr. p.j.

4,44 €
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CIRRUS (UCB)
pseudoéphédrine 120 mg
cétirizine 5 mg
caps. (lib. prolongée) 14 R/
Posol. 2 caps p.j.
(aussi sur demande écrite du patient)

7,95 €

CLARINASE (Schering-Plough)

pseudoéphédrine sulfate 120 mg

loratadine 5 mg

repetabs 14 R/

pseudoéphédrine sulfate 240 mg

loratadine 10 mg

compr. Once Daily (lib. prolongée)
7 R/

6,99 €

7,66 €
Posol. 2 repetabs p.j. (ou 1 compr. le matin pour
Once Daily)

(aussi sur demande écrite du patient)

REACTINE PSEUDOEPHEDRINE (Pfizer CH)
pseudoéphédrine chlorhydrate 120 mg
cétirizine dichlorhydrate 5 mg
compr. (lib. prolongée) 14 R/

Posol. 2 compr. p.j.
(aussi sur demande écrite du patient)

7,50 €

RHINATHIOL ANTIRHINITIS (Sanofi-Aventis)
phényléphrine chlorhydrate 10 mg
chlorphénamine maléate 4 mg
compr. (séc.) 40
phényléphrine chlorhydrate 5 mg
chlorphénamine maléate 2 mg/5 ml
sir. 200 ml 6,24 €

Posol. 3 a 4 compr. ou 3 x 15 ml p.j.

535 €

RHINI-SAN (Sandipro)

phényléphrine chlorhydrate 20 mg
diphénylpyraline chlorhydrate 2 mg
compr. 24

Posol. 2 a 4 compr. p.j.

6,80 €

4.4.1.3. Décongestionnants divers

ECHINACIN (Madaus)

echinacea purpurea suc
sol. alc.
50 ml 0,8 g/g

Posol. —

7,93 €

NIOCITRAN (Novartis CH)
paracétamol 500 mg
pseudoéphédrine chlorhydrate 60 mg
poudre (sach.) 7 4,78 €
Posol. —
Autre(s) dénomination(s): Sinutab

RHINOFEBRYL (Sanofi-Aventis)

chlorphénamine maléate 3,2 mg
paracétamol 240 mg

caps. 20

Posol. —

5,17 €

SINUTAB (Pfizer CH)
paracétamol 500 mg
pseudoéphédrine chlorhydrate 30 mg
compr. 15 5,10 €
paracétamol 500 mg
pseudoéphédrine chlorhydrate 60 mg
R/

compr. Forte 20 7,70 €
Posol. —

(compr. Forte aussi sur demande écrite du
patient)

Autre(s) dénomination(s): Niocitran

4.4.2. PREPARATIONS NASALES

Sont repris ici:

— les solutions salines

— les vasoconstricteurs

— les préparations contre la rhinite
allergique

— des préparations diverses.

Chez les jeunes enfants, linstillation
ou le ringage du nez avec une solution
saline physiologique est a préférer a
un vasoconstricteur.

4.4.2.1. Solutions salines

PHYSIOLOGICA (Qualiphar)

chlorure de sodium
sol.
10 x 45 mg/5 ml 3
30 x 45 mg/5 ml 7,
1 x 405 mg/45 ml 1
1 x 900 mg/100 ml 2

PHYSIORHINE (Melisana)

chlorure de sodium
sol.

18 x 45 mg/5 ml 4,99 €

4.4.2.2. Vasoconstricteurs

Effets indésirables

— Effets systémiques (hypertension,
effets centraux tels excitation), spé-
cialement chez l'enfant. De ce fait,
I'utilisation d’un spray non doseur est
a déconseiller chez I'enfant.

Grossesse

— Possibilité d’un effet vasoconstric-
teur systémique.

Précautions particuliéres

— Ces préparations ne doivent pas
étre utilisées trop fréquemment et
surtout pas trop longtemps: une
hyperémie secondaire incite le patient
a continuer I'emploi du médicament. Il
peut en résulter une atrophie de la
muqgueuse nasale.
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DELTARHINOL MONO (Melisana)

naphazoline nitrate
spray doseur

15 ml 1 mg/ml 4,40 €
Autre(s) dénomination(s): Neofenox Naphazo-
line, Neusinol, Priciasol, Vasocedine Naphazo-
line

ENDRINE (Christiaens) ®

éphédrine
gttes

30 ml 7,5 mg/g 3,48 €
gttes Doux

30 ml 5 mg/g 3,48 €

EPHEDRONGUENT (Sterop) ®

éphédrine chlorhydrate
pommade
10 g 33,3 mg/g 2,68 €

NASA RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

xylométazoline chlorhydrate
spray doseur
10 ml 0,5 mg/ml 4,50 €
10 ml 1 mg/ml 5,85 €
Autre(s) dénomination(s): Nasasinutab, Nuso-
San, Otrivine Anti-Rhinitis, Xylometazoline

NASASINUTAB (Pfizer CH)

xylométazoline chlorhydrate

gttes

10 ml 1 mg/ml 3,87 €
spray doseur

10 ml 1 mg/ml 5,00 €

Autre(s) dénomination(s): Nasa Rhinathiol, Nu-
so-San, Otrivine Anti-Rhinitis, Xylometazoline

NEOFENOX NAPHAZOLINE (Reckitt Benckiser)

naphazoline nitrate

gttes

15ml1mg/1g 4,10 €
Autre(s) dénomination(s): Deltarhinol Mono,
Neusinol, Priciasol, Vasocedine Naphazoline

NESIVINE (Merck)

oxymeétazoline chlorhydrate
gttes Adulte

15 ml 0,5 mg/ml 4,16 €
spray Adulte

15 ml 0,5 mg/ml 4,16 €
spray doseur Adulte

15 ml 0,5 mg/ml 5,75 €
spray doseur Sine Conservans Adulte

15 ml 0,5 mg/ml 6,17 €
gttes Enfant

15 ml 0,25 mg/ml 3,26 €
spray doseur Enfant

15 ml 0,25 mg/ml 4,67 €
spray doseur Sine Conservans Enfant

10 ml 0,25 mg/ml 5,68 €
gttes Bébé

5 ml 0,1 mg/ml 2,68 €
gttes Sine Conservans Bébé

5 ml 0,1 mg/ml 4,78 €

Autre(s) dénomination(s): Rhino Humex, Vicks
Sinex

NEUSINOL (Labima)

naphazoline nitrate
spray doseur

15 ml 0,5 mg/ml 5,60 €
Autre(s) dénomination(s): Deltarhinol Mono,
Neofenox Naphazoline, Priciasol, Vasocedine
Naphazoline

NUSO-SAN (Sandipro)

xylométazoline chlorhydrate
spray Menthol

10 ml 1 mg/ml 5,85 €
Autre(s) dénomination(s): Nasa Rhinathiol, Na-
sasinutab, Otrivine Anti-Rhinitis, Xylometazo-
line

OTRIVINE ANTI-RHINITIS (Novartis CH)

xylométazoline chlorhydrate
gttes Adulte

10 ml 1 mg/ml 4,79 €
spray doseur

10 ml 1 mg/ml 5,89 €
spray doseur Menthol

10 ml 1 mg/ml 5,04 €
gttes Enfant

10 ml 0,5 mg/ml 4,18 €
spray doseur Sine Conservans

10 ml 0,5 mg/ml
Autre(s) dénomination(s): Nasa Rhlnathlol Na-
sasinutab, Nuso-San, Xylometazoline

PRICIASOL (Labima)

naphazoline nitrate
gttes Adulte

15 ml 1 mg/ml 4,46 €
spray Adulte

20 ml 1 mg/ml 4,57 €
gttes Enfant

15 ml 0,5 mg/ml 3,81 €

Autre(s) dénomination(s): Deltarhinol Mono,
Neofenox Naphazoline, Neusinol, Vasocedine
Naphazoline

RHINO HUMEX (Urgo)

oxymétazoline chlorhydrate
spray doseur

10 ml 0,5 mg/ml 535 €
Autre(s) dénomination(s): Nesivine, Vicks Sinex

RHINOSPRAY (Boehringer Ingelheim)

tramazoline chlorhydrate

gttes

15 ml 1,18 mg/ml 4,00 €
spray doseur

15 ml 1,18 mg/ml 5,10 €
spray doseur Eucalyptus

10 ml 1,18 mg/ml 5,35 €

VASOCEDINE NAPHAZOLINE (Qualiphar)

naphazoline nitrate

gttes

15 ml 1 mg/ml 4,85 €
spray doseur

15 ml 1 mg/ml 5,80 €

Autre(s) dénomination(s): Deltarhinol Mono,
Neofenox Naphazoline, Neusinol, Priciasol

VICKS SINEX (Procter & Gamble)

oxymétazoline chlorhydrate
spray doseur

15 ml 0,5 mg/ml 4,39 €
Autre(s) dénomination(s): Nesivine, Rhino Hu-
mex

XYLOMETAZOLINE EG (Eurogenerics)

xylométazoline chlorhydrate
spray doseur

10 ml 1 mg/ml 3,45
Autre(s) dénomination(s): Nasa Rhinathiol, Na-
sasinutab, Nuso-San, Otrivine Anti-Rhinitis
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4.4.2.3. Préparations contre la rhinite
allergique

Positionnement

— Les préparations qui contiennent
un corticostéroide, un anticholiner-
gique, un antihistaminique H; ou un
inhibiteur de la libération des média-
teurs ne sont indiquées que dans la
rhinite allergique et dans la rhinite
vasomotrice éosinophilique.

— Le cromoglicate n'est utilisé qu'a
titre prophylactique.

Anticholinergiques

ATRONASE (Boehringer Ingelheim)
ipratropium bromure
spray doseur
200 doses 20 pg/dose 11,13 €

Posol. 3 a 4 x p.j. 2 doses dans chaque narine

Corticostéroides

BECLOMETATOP (Topgen) @

béclométasone dipropionate
aérosol doseur

200 doses 50 pg/dose R/ be 7,26 €
Posol. 4 x p.j. 1 dose, ou 2 x p.j. 2 doses dans
chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Beconase Aqua

BECONASE AQUA (GSK) @
béclométasone dipropionate
aérosol doseur
200 doses 50 pg/dose R/'be 7,26 €
Posol. 4 x p.j. 1 dose, ou 2 x p.j. 2 doses dans
chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Beclometatop

DOCBUDESO (Docpharma) @
budésonide
spray doseur
200 doses 50 pg/dose R/be 9,16 €
Posol. 1 x p.j. 1 dose dans chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Merck-Rhinobudeso-
nide, Rhinocort

FLIXONASE AQUA (GSK) @
fluticasone propionate
spray doseur
60 doses 50 pg/dose R/ 12,15 €
150 doses 50 pg/dose R/bo 18,32 €

Posol. 1 x p.j. 2 doses dans chaque narine

MERCK-RHINOBUDESONIDE (Merck) @
budésonide
spray doseur
200 doses 50 pg/dose R/be 9,92 €
Posol. 1 x p.j. 1 dose dans chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Docbudeso, Rhino-
cort

NASONEX (Schering-Plough) @

momeétasone furoate
spray doseur
140 doses 50 pg/dose R/bo 17,10 €

Posol. 1 x p.j. 1 a 2 doses dans chaque narine

RHINOCORT (AstraZeneca) @

budésonide
spray doseur Aqua

120 doses 64 pg/dose R/'bQ 12,60 €
turbohaler
200 doses 100 pg/dose  R/b©Q 20,93 €

Posol. 1 x p.j. 1 dose dans chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Docbudeso, Merck-
Rhinobudesonide

SYNTARIS (Docpharma) @

flunisolide
aérosol
240 doses 25 pg/dose R/bo 9,50 €

Posol. 2 x p.j. 2 doses dans chaque narine

Antihistaminiques Hy

ALLERGODIL (Meda)
azélastine chlorhydrate
spray doseur
10 ml 1 mg/ml 9,64 €
Posol. 2 x p.j. 1 dose dans chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Otrivine Anti-Allergie

LIVOSTIN (Janssen-Cilag)
lévocabastine
spray doseur
100 doses 50 pg/dose 10,96 €

Posol. 2 x p.j. 2 doses dans chaque narine

OTRIVINE ANTI-ALLERGIE (Novartis CH)

azélastine chlorhydrate
spray doseur
10 ml 1 mg/ml 10,49 €

Posol. 2 x p.j. 1 dose dans chaque narine
Autre(s) dénomination(s): Allergodil

Cromoglicate sodique

CROMONEZ-POS (Ursapharm)
cromoglicate sodique
spra

y
15 ml 20 mg/ml 6,95 €

LOMUSOL (Sanofi-Aventis)

cromoglicate sodique

gttes
13,5 ml 20 mg/ml b o
(1 ml = 25 gttes)

spray doseur
100 doses 5,2 mg/dose b o 6,63 €

Posol. 4 a 6 x p.j. 1 dose dans chaque narine

5,98 €

4.4.2.4. Divers

Positionnement

— Il existe peu de données relatives a
I'efficacité de ces médicaments.

— Certaines associations contien-
nent des substances allergisantes.

— Les préparations qui contiennent
des anesthésiques, des antibiotiques,
des corticostéroides a action systé-
mique ou des sulfamidés, sont a
déconseiller.
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ARGYROPHEDRINE (Merck) ®

éphédrine lévulinate 10 mg
vitellinate d'argent 5 mg/ml

gttes 20 ml 2,18 €

DEXA RHINOSPRAY (Boehringer Ingelheim) @
dexaméthasone isonicotinate 20 pg
tramazoline chlorhydrate 0,12 mg/dose
spray doseur 125 doses R/ 9,18 €
Posol. —

OLEOSORBATE 80 (Eumedica)

polysorbate 80
gttes

10 ml 5 mg/ml
(aussi usage otique)

10,33 €

SOFRALINE (Melisana)

framycétine sulfate 7.800 Ul

naphazoline nitrate 0,5 mg/ml
gttes 15 ml 3,9
spray doseur 15 ml 4,5

SOFRAMYCINE (Melisana)
framycétine sulfate
gttes

15 ml 7.800 Ul/ml
spray doseur
15 ml 7.800 Ul/ml

3,96 €
4,35 €

SOFRASOLONE (Melisana) @

framycétine sulfate 7.800 Ul
naphazoline nitrate 0,5 mg
prednisolone acétate 2,5 mg/ml
gttes 10 ml

spray doseur 10 ml

Posol. —

4,42 €
5,55 €

SPRAYDIL (SMB)

cétrimonium bromure 0,2 mg
phényléphrine chlorhydrate 4 mg/ml
spray doseur 10 ml 491 €

VIBROCIL (Novartis CH)

dimétindéne maléate 0,25 mg
phényléphrine 2,5 mg/ml

gel12 g 51
gttes 15 ml 4,5
spray doseur 15 ml 5,7

4.4.3. PREPARATIONS A INHALER

Positionnement

— Il n'est pas établi que les inhala-
tions faites avec les préparations
décrites ici donnent de meilleurs
résultats que p. ex. les solutions
salines.

Effets indésirables

— Spasmes laryngés lors de l'inhala-
tion de certaines substances, surtout
chez les enfants.

— Leur mode d'emploi doit étre bien
expliqué (attention aux brQlures en
cas d’utilisation d’eau trop chaude).

INHALO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

eucalyptol 16 mg
menthol 99 mg/g

gttes pour inhalation 20 ml 4,22 €

INOPECTOL (Christiaens)

camphre 15 mg

eucalyptol 15 mg

gaiacol 12,5 mg

menthol 5 mg

pin sylvestre essence 11 mg/ml

creme 50 g 4,61 €

OLBAS (Novyphar)

cajéput essence 280 mg
eucalyptol 300 mg
eugénol 1 mg

gaulthéria essence 30 mg
genévrier essence 40 mg
menthe essence 320 mg
menthol 30 mg/ml

gttes pour inhalation 10 ml 4,60 €

PERUBORE (ACP)

acide borique 194 mg
baume du Pérou 37 mg
romarin essence 24 mg
thym essence 17 mg
thymol 1 mg

compr. pour inhalation 30 4,29 €

PULMEX (Novartis CH)

benzoate de benzyle 53,4 mg
camphre 125 mg

cinnamate de benzyle 6 mg
eucalyptol 50 mg

romarin essence 50 mg
vanilline 0,6 mg/g

pommade 40 g

benzoate de benzyle 53,4 mg
cinnamate de benzyle 6 mg
eucalyptol 50 mg

romarin essence 50 mg
vanilline 0,6 mg/g

pommade Baby 20 g

4,85 €

3,69 €

VICKS VAPORUB (Procter & Gamble)

camphre 50 mg

eucalyptus essence 15 mg
menthol 27,5 mg
térébenthine essence 50 mg
thymol 2,5 mg/g

pommade 100 g 7,83 €
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5. Douleur et inflammation

5.1. Analgésiques - antipyrétiques

5.2. Anti-inflammatoires non stéroidiens

5.3. Substances diverses utilisées dans des pathologies ostéo-articulaires
5.4. Analgésiques morphiniques

5.5. Antagonistes morphiniques

5.6. Contréle de la douleur en soins palliatifs

5.1. Analgésiques - Antipyrétiques

Ce chapitre reprend:
— le paracétamol
les salicylés

— le métamizole

— le néfopam

— les associations.

Positionnement

— Les préparations a base de plusieurs principes actifs sont en principe a
déconseiller.

— Chez certains patients, I'association de codéine a I'acide acétylsalicylique ou
au paracétamol peut étre utile, éventuellement sous forme d’association fixe; la
dose de codéine doit étre suffisante (chez I'adulte, 30 mg en codéine phosphate
ou plus par prise).

— Dans les douleurs neurogenes chroniques, on utilise aussi certains anti-
dépresseurs (voir 6.3.) et antiépileptiques (voir 6.6.).

— L’usage chronique d’analgésiques en raison de céphalées peut provoquer
des céphalées induites par les analgésiques [voir Folia de février 2006].

Note

Lors de préparations magistrales, les matieres premiéres suivantes, mélangées
entre elles ou prescrites séparément, sont remboursées, aprés attestation du
médecin conseil de I'organisme assureur, si elles sont présentes dans une
préparation utilisée pour le traitement de la douleur chronique: acide
acétylsalicylique, caféine, paracétamol, codéine, codéine phosphate, chlor-
hydrate de dextropropoxyphéne.

5.1.1. PARACETAMOL Effets indésirables

— Peu ou pas d’irritation du tractus
gastro-intestinal.

— Toxicité hépatocellulaire avec ic-
tére et parfois nécrose fatale en cas

Indications

— Douleur: I'utilisation de paracéta-
mol, p. ex. dans les douleurs arthro-
siques, permet souvent d'éviter
l'usage des anti-inflammatoires non
stéroidiens, certainement lorsqu’il n’y
a pas de composante inflammatoire.
— Fievre [voir Folia de juillet 2005].
— Le paracétamol n’exerce pas d’ef-
fet anti-inflammatoire.

de surdosage, qui survient souvent
seulement 24 a 48 heures apres
I'ingestion massive. Chez I'adulte,
des problemes sont prévisibles a
partir d’'une prise de 10 g. Une toxicité
peut parfois déja étre observée avec
de plus faibles quantités, p. ex. chez
les alcooliques, en cas d'atteinte
hépatique et aprés un jeline prolongé;
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chez les enfants, une toxicité peut
apparaitre a partir de 150 mg/kg. S'il
apparait, sur base de la mesure des
taux plasmatiques de paracétamol,
que le danger d'hépatotoxicité est
réel, il y a lieu d'administrer a titre
préventif aussi rapidement que pos-
sible de la N-acétylcystéine par voie
intraveineuse (voir «Intoxications mé-
dicamenteuses» dans I'Introduction).

Interactions

— Un renforcement de l'effet des
anticoagulants coumariniques peut
survenir, surtout en cas de prises
régulieres de doses élevées.

Note

Les préparations qui contiennent plus
de 10,05 g de paracétamol par condi-
tionnement ne peuvent étre obtenues
que sur prescription médicale, ou sur
demande écrite du patient [voir «Quel-
ques explications sur le Répertoire»
dans I'Introduction et Folia de décem-
bre 2003). Les préparations a base de
paracétamol et de codéine (quelle
qu’en soit la quantité) sont toujours
soumises a la prescription médicale.

Posol.

—per os:
adulte: 500 mg a 1 g éventuellement
jusqu'a 4 x p.j.
enfant: 10 a 15 mg/kg jusqu'a 4 x
P

—voie parentérale:
adulte: jusqu’a 4 x p.j. 1 g avec un
intervalle de minimum 4 heures
entre deux administrations

ALGOSTASE MONO (SMB)

paracétamol
compr. efferv.

32 x 500 mg R/ 4,7
compr. efferv. (séc.)

0x 1g R/ 5,5

40x1g R/ 9,5
poudre (sach.)

32 x 500 mg R/ 3,8

40x1g R/ 9,5
(aussi sur demande écrite du patient)

CROIX BLANCHE MONO (SMB)

paracétamol
compr. (séc.)

20 x 500 mg 2,25 €
poudre (sach.)

20 x 500 mg 2,45 €

CURPOL. (Pfizer CH)

paracétamol
sol.

140 ml 250 mg/5 ml 5,30 €
sir. Junior

140 ml 120 mg/5 ml 5,30 €
supp. Enfant

10 x 250 mg 3,00 €
supp. Bébé

10 x 125 mg 2,50 €

DAFALGAN (Bristol-Myers Squibb)

paracétamol
compr.

30 x 500 mg R/ 4,30 €
compr. Forte

16x1g R/ 4,67 €

32x1g R/ 8,40 €

50x 1g R/ 11,40 €
compr. efferv. (séc.)

32 x 500 mg R/ 5,57 €
compr. efferv. Forte (séc.)

16x1g R/ 6,10 €

32x1g R/ 10,90 €
compr. Odis (fondant)

16 x 500 mg 3,53 €
sol. Pédiatrique

90 ml 150 mg/5 ml 2,44 €
supp. Adulte

12 x 600 mg 3,28 €
supp. Enfant

12 x 150 mg 2,32 €

12 x 300 mg 2,58 €
supp. Bébé

12 x 80 mg 2,00 €

(compr. 30 x 500 mg, compr. Forte, compr.
efferv. et compr. efferv. Forte aussi sur de-
mande écrite du patient)

DOLOL-INSTANT (Sandipro)
paracétamol
compr. (fondant, séc.)

20 x 500 mg 4,20 €

DOLPRONE (Melisana)

paracétamol
compr. (séc.)

16 x 500 mg 2,62 €

LEMSIP (Reckitt Benckiser)

paracétamol
poudre (sach.)

12 x 650 mg 6,03 €

PANADOL (GSK)

paracétamol
compr. (séc.)
20 x 500 mg
30 x 500 mg
60 x 500 mg
20x 1g
50x 1g
compr. Zapp
16 x 500 mg 3,95 €
(compr. 30 x 500 mg, 60 x 500 mg, 20 x 1 g et
50 x 1 g aussi sur demande écrite du patient)

2223

PARACETAMOL EG (Eurogenerics)
paracétamol
compr.
30 x 500 mg R/
(aussi sur demande écrite du patient)

3,54 €
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PARACETAMOL TEVA (Teva)

paracétamol
compr. (séc., disp.)

30 x 500 mg 3,20 €
(aussi sur demande écrite du patient)

PERDOLAN (Janssen-Cilag)

paracétamol
compr. (séc.)

30 x 500 mg R/ 4,40 €
compr. & croquer ou a sucer (séc.)

20 x 160 mg 3,45 €
compr. efferv. (séc.)

20 x 500 mg 3,90 €
sir.

200 ml 160 mg/5 ml 6,50 €
supp. Adulte

12 x 500 mg 4,47 €
supp. Enfant

12 x 200 mg 3,48 €

12 x 350 mg 4,08 €
supp. Bébé

12 x 100 mg 2,97 €

(compr. 30 x 500 mg aussi sur demande écrite
du patient)

PERFUSALGAN (Bristol-Myers Squibb)

paracétamol
flacon perf.
12 x 500 mg/50 ml U.H.
12 x 1 g/100 mi R/be 3500¢€
(aussi sur demande écrite du patient)

SANICOPYRINE (Sanico)

paracétamol
compr. (séc.) Adulte

20 x 500 mg 2,63 €

5.1.2. SALICYLES

5.1.2.1. Acide acétylsalicylique

Indications

— Douleur.

— Fiévre [voir Folia de juillet 2005].
— Inflammation (a partir de 3 g par
jour chez I'adulte).

— Prévention cardio-vasculaire (voir
1.9.1.1.).

Contre-indications

— Ulcére gastrique évolutif.
— Voir rubrique «Grossesse».

Effets indésirables

— lrritation locale de la muqueuse
gastrique, méme a faibles doses,
avec parfois des hémorragies gastri-
ques graves; avec les préparations
d’acide acétylsalicylique sous forme
soluble, tamponnée ou a libération
entérique, lirritation locale est moin-
dre.

— Lors de I'utilisation de doses éle-
vées d'acide acétylsalicylique, il exi-
ste en outre un risque de lésion

gastro-intestinale due au produit cir-
culant, comme c'est le cas avec les
anti-inflammatoires non stéroidiens.
— Réactions d'hypersensibilité (p. ex.
bronchospasme), surtout chez les
patients asthmatiques, présentant
des polypes nasaux et de I'urticaire;
il existe une hypersensibilité croisée
avec les anti-inflammatoires non sté-
roidiens.

— Diminution prolongée de I'agréga-
tion plaquettaire, déja aprés une dose
unique d'acide acétylsalicylique, avec
un réle dans la prévention cardio-
vasculaire (voir 1.9.1.1.), mais aussi
des problemes possibles, p. ex. en
cas d'extraction dentaire et lors de la
prise concomitante d'anticoagulants
oraux.

— L’acide acétylsalicylique pourrait
accroitre le risque de syndrome de
Reye chez les enfants atteints d'in-
fections virales (influenza, varicelle), et
son utilisation dans cette tranche
d'age est déconseillée, sauf dans
certaines indications spécifiques [voir
aussi Folia de mars et de septembre
2003].

— Aux doses élevées: bourdonne-
ments d'oreille et augmentation de la
fréquence et de I'amplitude respira-
toires.

— En cas d’intoxication aigué (le plus
souvent seulement avec des doses
supérieures a 10 g, moins chez
I'enfant): convulsions, dépression res-
piratoire avec acidose métabolique,
confusion et coma.

Grossesse

— Troisiéme trimestre de la gros-
sesse: en cas de prise chronique,
prolongement de la grossesse et de
I'accouchement, hémorragies chez
la meére, le foetus et le nouveau-né,
et fermeture prématurée du canal
artériel.

Interactions

— Renforcement de I'effet des autres
médicaments antithrombotiques.

— Risque accru d’hémorragie en cas
d’utilisation concomitante d’ISRS.

— Neutralisation possible de [I'effet
de protection cardiaque de I'acide
acétylsalicylique par l'ibuprofene et
d’autres AINS.
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— Acidose grave et toxicité centrale
en cas d’utilisation concomitante de
doses élevées de salicylés et d’acé-
tazolamide.

Posol. adulte:
douleur et figvre:
300 mg ou plus, éventuellement
jusqu'a 4 a 6 x p.j. (max. 4 g p.j.)
inflammation:
3 a6 g p.j. en plusieurs prises
antiagrégant:
75 jusqu’a 300 mg p.j.

Préparations non entériques

ALKA SELTZER (Bayer)
acide acétylsalicylique
compr. efferv.

30 x 324 mg 6,56 €

ASPIRINE (Bayer)
acide acétylsalicylique
compr.
30 x 100 mg 2,6
20 x 500 mg 3,1
50 x 500 mg 53

ASPRO (Roche / Bayer)
acide acétylsalicylique
compr. efferv. (séc.)

36 x 500 mg 6,33 €

CARDIPHAR (Teva)
acide acétylsalicylique
compr. (séc., sol.)

30 x 80 mg 2
120 x 80 mg 6,

DISPRIL (Reckitt Benckiser)
acide acétylsalicylique
compr. (séc., sol.)

120 x 75 mg 7
24 x 300 mg 2
240 x 300 mg 17,
20 x 500 mg 3

SEDERGINE (Bristol-Myers Squibb)
acide acétylsalicylique
compr. efferv.
20 x 325 mg
compr. efferv. Forte (séc.)
20x1g

2,50 €
6,51 €

Préparations entériques

ACENTERINE (Christiaens)
acide acétylsalicylique
drag. entér.

100 x 500 mg 725 €

ASAFLOW (Sandipro)
acide acétylsalicylique
drag. entér.

56 x 80 mg
56 x 160 mg

CARDIOASPIRINE (Bayer)

acide acétylsalicylique

compr. entér.
30 x 100 mg 3,86 €
60 x 100 mg 6,56 €

5.1.2.2. Autres salicylés

La place de ces préparations n’est
pas claire.

L'acétylsalicylate de lysine est un sel
hydrosoluble de I'acide acétylsalicy-
lique; 1,8 g équivaut a 1 g d'acide
acétylsalicylique.

ASPEGIC (Aktuapharma)

acétylsalicylate de lysine
poudre (sach.)

0x 1,89 6,83 €
Autre(s) dénomination(s): Cardegic

ASPEGIC (Sanofi-Aventis)

acétylsalicylate de lysine
poudre (sach.)
30 x 180 mg 4,08 €
30 x 450 mg 4,79 €
30 x 900 mg 5,31 €
20x 1,89 6,83 €
flacon i.m. - i.v.
6 x 900 mg + 5 ml solv. R/b O 4,29 €
Autre(s) dénomination(s): Cardegic

CARDEGIC (Sanofi-Aventis)

acétylsalicylate de lysine
poudre (sach.)
30 x 288 mg 4,
30 x 540 mg 4
Autre(s) dénomination(s): Aspegic

5.1.3. METAMIZOLE

Positionnement

— Le métamizole, un dérivé de la
pyrazolone, a un effet sur la douleur, la
fievre et l'inflammation. Il n'a qu'une
place limitée en raison de ses effets
indésirables.

Contre-indications

— Insuffisance cardiaque, hépatique
ou rénale grave.

— Affections hématologiques.

— Usage chez I’enfant.

Effets indésirables

— Troubles hématologiques graves
(p. ex. agranulocytose).

— Crise de porphyrie.

— Réactions allergiques (p. ex. choc
anaphylactique).

— Syndrome de Lyell.
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— lrritation de la veine et hypotension
en cas d’administration intraveineuse.

Posol. —

ANALGINE (Sterop)

métamizole sodique
compr.

20 x 500 mg R/ 3,00 €

NOVALGINE (Sanofi-Aventis)

métamizole sodique
compr.
20 x 500 mg R/
gttes
20 ml 500 mg/ml R/
(1 ml = 20 gttes)
amp. i.m. - i.v.
10x 1g/2ml R/

3,59 €
3,54 €

8,11 €

5.1.4. NEFOPAM

Positionnement

— Le néfopam ne possede que des
propriétés analgésiques.

— La place de ce médicament n’est
pas établie.

Contre-indications

— Usage chez I'enfant.

— Antécédents de convulsions.

— Traitement concomitant par des
IMAO.

Effets indésirables

— Nausées, sudation, somnolence,
convulsions.

— Effets anticholinergiques (séche-
resse de la bouche, rétention urinaire,
troubles de I'accomodation...).

Précautions particuliéres

— La prudence s'impose chez les
personnes agées ainsi que chez les
patients atteints de glaucome, d'hy-
pertrophie de la prostate ou de réten-
tion urinaire.

ACUPAN (3M)

néfopam chlorhydrate
compr.
30 x 30 mg

Posol. -

R/bo 6,29 €

5.1.5. ASSOCIATIONS

Positionnement

— En principe, il faut donner la pré-
férence a des préparations qui ne
contiennent qu'un seul principe actif
sauf si, en raison d'un effet insuffisant,
on souhaite adjoindre au paracétamol

ou a l'acide acétylsalicylique de la
codéine a dose suffisante (chez les
adultes, 30 mg en codéine phosphate
ou plus par prise); a cette dose, des
effets indésirables, tels constipation
et étourdissement, sont toutefois pos-
sibles. La posologie est mentionnée
ci-dessous pour les associations qui
contiennent une quantité suffisante
de codéine.

— L’intérét de la caféine présente
dans certaines associations n’est
pas clair.

— L’ajout d'acide ascorbique (vita-
mine C) n'a pas d’intérét.

— L'association de codéine, de ca-
féine ou d'autres psychotropes a
I'acide acétylsalicylique ou au para-
cétamol peut en favoriser |'usage
chronique.

— L’association de métamizole et de
I’antispasmodique bromure de buthyl-
hyoscine est proposée pour soulager
la douleur dans les coliques biliaires
et néphrétiques. L'utilisation de cette
association ne se justifie pas étant
donné son rapport risque/bénéfice
défavorable [voir Folia de novembre
2003].

Grossesse

— En cas de prise chronique de
préparations a base d’acide acétyl-
salicylique pendant le troisiéme
trimestre de la grossesse: prolon-
gement de la grossesse et de
I'accouchement, hémorragies chez
la mére, le feetus et le nouveau-né,
et fermeture prématurée du canal
artériel.

— Les préparations a base de co-
déine sont déconseillées en fin de
grossesse étant donné le risque de
dépression respiratoire et de manifes-
tations de sevrage chez le nouveau-
né.

Précautions particuliéres

— Lors de l'usage chronique de
telles associations, des néphropa-
thies aux analgésiques ont été
constatées.

AFEBRYL (SMB)

acide acétylsalicylique 300 mg

acide ascorbique 300 mg

paracétamol 200 mg

compr. efferv. (séc.) 16 3,
32 5
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ALGOCOD (SMB)

codéine phosphate 30 mg
paracétamol 500 mg
compr. efferv. 32 R/ 6,35 €

Posol. 3 x p.j. 1 a2 compr.

Autre(s) dénomination(s): Dafalgan Codeine,
Docparacod, Panadol Codeine, Perdolan Co-
deine

ALGOSTASE (SMB)

caféine 50 mg

paracétamol 500 mg

compr. efferv. (séc.) 32 R/ 5,58 €
poudre (sach.) 32 R/ 4,00 €
(aussi sur demande écrite du patient)

Autre(s) dénomination(s): Antigriphine, Croix
Blanche, Lonarid N, Mann, Panadol Plus

ANTIGRIPHINE (GSK)

caféine 65 mg

paracétamol 500 mg

compr. 20 3,94 €
Autre(s) dénomination(s): Algostase, Croix
Blanche, Lonarid N, Mann, Panadol Plus

ASODAL (Sandipro) @
caféine monohydrate 30 mg
codéine phosphate hémihydrate 28,7 mg
paracétamol 300 mg
tiémonium iodure 40 mg
caps. 20 R/ 8,80 €

ASPIRINE-C (Bayer)

acide acétylsalicylique 400 mg
acide ascorbique 240 mg
compr. efferv. 20 6,95 €

ASPIRINE DUO (Bayer)

acide acétylsalicylique 650 mg
caféine 65 mg
compr. 30 6,06 €

BUSCOPAN COMPOSITUM
(Boehringer Ingelheim)

butylhyoscine bromure 20 mg

métamizole sodique 2,5 g/5 ml

amp. i.m. -i.v. 3 R/ 4,98 €
Posol. —

CROIX BLANCHE (SMB)

caféine 50 mg

paracétamol 500 mg

compr. (séc.) 20 2,25 €
poudre (sach.) 20 2,61 €
Autre(s) dénomination(s): Algostase, Antigri-
phine, Lonarid N, Mann, Panadol Plus

DAFALGAN CODEINE (Bristol-Myers Squibb) @

codéine phosphate 30 mg

paracétamol 500 mg

compr. (séc.) 30 R/ 5,7
compr. efferv. (séc.) 32 R/ 7,2
Posol. 3 x p.j. 1 a 2 compr.

Autre(s) dénomination(s): Algocod, Docpara-
cod, Panadol Codeine, Perdolan Codeine

- O

€
€

DOCPARACOD (Docpharma) @
codéine phosphate 30 mg
paracétamol 500 mg
compr. (séc., sol.) 30 R/ 4,96 €
Posol. 3 x p.j. 1 a2 compr.
Autre(s) dénomination(s): Algocod, Dafalgan
Codeine, Panadol Codeine, Perdolan Codeine

LONARID N (Boehringer Ingelheim)

caféine 50 mg

paracétamol 400 mg

compr. (séc.) 30 R/ 4,78 €
(aussi sur demande écrite du patient)

Autre(s) dénomination(s): Algostase, Antigri-
phine, Croix Blanche, Mann, Panadol Plus

MANN (SMB)

caféine 50 mg

paracétamol 500 mg

poudre (sach.) 16 1,90 €
Autre(s) dénomination(s): Algostase, Antigri-
phine, Croix Blanche, Lonarid N, Panadol Plus

NEVRINE CODEINE (Sterop) @

caféine monohydrate 50 mg

codéine phosphate 10 mg

paracétamol 250 mg

compr. 20 R/ 3,50 €

NOGRIMINE (Eurogenerics) @
acide acétylsalicylique 500 mg
caféine 50 mg
codéine phosphate 30 mg
compr. 20 R/ 3,45 €

PANADOL CODEINE (GSK) @

codéine phosphate 30 mg

paracétamol 500 mg

compr. 20 R/ 419 €
Posol. 3 x p.j. 1 a2 compr.

Autre(s) dénomination(s): Algocod, Dafalgan
Codeine, Docparacod, Perdolan Codeine

PANADOL PLUS (GSK)

caféine 65 mg

paracétamol 500 mg

compr. 20 3,94 €
Autre(s) dénomination(s): Algostase, Antigri-
phine, Croix Blanche, Lonarid N, Mann

PERDOLAN CODEINE (Janssen-Cilag) @

codéine phosphate 30 mg
paracétamol 500 mg
caps. 20 R/ 4,40 €

Posol. 3 x p.j. 1 a 2 compr.
Autre(s) dénomination(s): Algocod, Dafalgan
Codeine, Docparacod, Panadol Codeine

PERDOLAN COMPOSITUM (Janssen-Cilag) @

acide acétylsalicylique 200 mg

caféine 46 mg

paracétamol 200 mg

compr. 30 5,68 €

acide acétylsalicylique 400 mg

caféine 92 mg

paracétamol 400 mg

supp. Adulte 12 512 €
acide acétylsalicylique 150 mg

codéine phosphate 5 mg

paracétamol 100 mg

supp. Enfant 12 3,59 €
Autre(s) dénomination(s): Troc

TROC (Melisana)
acide acétylsalicylique 200 mg
caféine monohydrate 50 mg
paracétamol 200 mg
compr. 20 3,62 €
Autre(s) dénomination(s): Perdolan Composi-
tum
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5.2. Anti-inflammatoires non stéroidiens

Positionnement

— Bien que I'acide acétylsalicylique exerce aussi un effet anti-inflammatoire, la

dénomination «médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens» est le plus

souvent réservée aux médicaments mentionnés ci-dessous.

— Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) inhibent la cyclo-oxygénase-2

(COX-2) qui intervient dans la formation des prostaglandines impliquées dans

I'inflammation, et la cyclo-oxygénase-1 (COX-1) impliquée entre autres dans la

synthése des prostaglandines qui jouent un role de protection de la muqueuse

gastrique. Les AINS, classiques COX-2 non sélectifs, inhibent les deux de

maniére assez comparable; les AINS dits COX-2 sélectifs inhibent préférentiel-

lement la COX-2.

— L'efficacité des AINS COX-2 sélectifs dans I'arthrite rhumatoide et I'arthrose

semble comparable a celle des autres AINS.

— Les effets indésirables des AINS sont importants.
e | a gravité et I'incidence de la plupart des effets indésirables des AINS qui
inhibent autant la COX-1 que la COX-2 sont probablement proportionnelles a
I'effet anti-inflammatoire obtenu, et il y a probablement peu de différence d'une
substance a I'autre. Le risque dépend évidemment de la dose utilisée.
® Avec les molécules COX-2 sélectives, un risque moindre d'ulcéres gastro-
duodénaux compliqués a été observé dans quelques études par rapport aux
molécules non sélectives, certainement a court terme. L’intérét a prescrire un
AINS COX-2 sélectif a la place d'un AINS non sélectif dépend du risque
encouru par chaque patient en particulier.
e Les AINS COX-2 sélectifs, contrairement aux AINS non sélectifs, n'ont pas
d'effet inhibiteur sur I'agrégation plaquettaire.
el es molécules COX-2 sélectives peuvent entrainer les mémes effets
indésirables rénaux que les molécules non sélectives.
e | es précautions d'usage et les contre-indications lors de I'utilisation d’un
AINS en général sont des lors aussi d'application pour les molécules COX-2
sélectives, certainement chez les patients a risque élevé.
e En raison d’un risque accru d’accidents cardio-vasculaires (infarctus du
myocarde, accidents vasculaires cérébraux), toutes les spécialités a base de
rofécoxib (Vioxx®, VioxxDolor®) ont été retirées du marché en 2004. Certaines
études ont également montré avec d’autres AINS COX-2 sélectifs un risque
accru d’accidents cardio-vasculaires dans certains groupes de patients,
notamment a doses élevées. L’European Medicines Agency (EMEA) a décidé
de suspendre temporairement I'utilisation de la spécialité a base de valdécoxib
(Bextra®), en raison des risques cardio-vasculaires mais aussi en raison du
risque de réactions cutanées graves. Il n’est pas établi si le risque cardio-
vasculaire des AINS COX-2 sélectifs persiste apres 'arrét du traitement, et si
c’est le cas, pendant combien de temps. Les problémes cardio-vasculaires
avec les AINS COX-2 sélectifs sont discutés dans les Folia de mai 2005, de
novembre 2006 et de février 2007. Certaines études suggérent des problemes
cardio-vasculaires avec certains AINS COX-2 non sélectifs, mais la significa-
tion de ces conclusions n’est pas claire.

— L'administration parentérale des AINS n’a qu’une place limitée (p. ex. pour

lutter contre la douleur postopératoire ou dans la colique néphrétique).

Indications

— Etats inflammatoires.

— Douleur et fiévre (pour certains AINS, et ce a moindre dose).

— Douleur due a des métastases osseuses.

— Dysménorrhée primaire (pour certains AINS).

— Coligue néphrétique: surtout le diclofénac par voie intramusculaire [voir Folia
de novembre 2003].
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Contre-indications

— Ulceére gastro-duodénal.

— Antécédents d'asthme ou d'urticaire secondaires a la prise d'acide
acétylsalicylique ou d'un AINS.

— Pour les AINS COX-2 sélectifs (étoricoxib, célécoxib, parécoxib): cardiopa-
thies ischémiques, antécédents d’accidents vasculaires cérébraux, et pour
I’étoricoxib, aussi I’hypertension non controlée.

— Voir rubrique «Grossesse».

Effets indésirables

— Malaises digestifs et lésions des muqueuses gastro-intestinales (au niveau
de I'estomac, mais aussi plus loin dans le tractus) allant jusqu'a I'ulcération,
I'némorragie et la perforation, celle-ci parfois sans symptéome préalable. Ces
lésions peuvent survenir quelle que soit la voie d'administration de ces
médicaments. Parmi les AINS non sélectifs, le piroxicam provoquerait plus
d’effets indésirables gastro-intestinaux; les dérivés arylpropioniques tels
I'ibuproféne, le naproxene et le flurbiproféne provoqueraient moins d’effets
indésirables gastro-intestinaux. Ces problemes gastro-intestinaux sont proba-
blement moins fréquents avec les AINS COX-2 sélectifs.

— Effets indésirables cardio-vasculaires (infarctus du myocarde, accident
vasculaire cérébral) avec les AINS COX-2 sélectifs (voir rubrique «Positionne-
ment>»).

— Hypersensibilité (p. ex. bronchospasme), avec réactions croisées possibles
avec d’autres AINS et I’acide acétylsalicylique.

— Troubles hématologiques.

— Hépatotoxicité: surtout le diclofénac, le nimésulide et le sulindac [voir Folia
d’aodt 2002].

— Insuffisance rénale aigué, surtout en présence d’une autre affection telle
insuffisance cardiaque, cirrhose hépatique avec ascite, déplétion volémique
consécutive a la prise de diurétiques, restriction sodée, syndrome néphrotique,
affections vasculaires. Ce probleme a également été observé chez des enfants
déshydratés (en cas de fievre ou de diarrhée) [voir Folia de juillet 2005].

— Elévation de la tension artérielle.

— Aggravation de l'insuffisance cardiaque.

— Hyperkaliémie, surtout chez les patients prenant des suppléments de
potassium ou des diurétiques d’épargne potassique, des antagonistes des
récepteurs de I'angiotensine Il ou des IECA.

— Diminution possible de la fertilité chez la femme.

— Céphalées, vertiges et confusion (plus fréquents avec les dérivés arylacé-
tiques et indoliques).

— Syndromes de Lyell et de Stevens-Johnson avec les oxicams, le célécoxib et
le valdécoxib.

Grossesse

— L'utilisation d’AINS en début de grossesse pourrait augmenter le risque
d’avortement spontané.

— Troisieme trimestre de la grossesse: en cas de prise répétée,
prolongement de la grossesse et de I'accouchement, hémorragies chez
la mére, le feetus et le nouveau-né, oligohydramnios, et fermeture
prématurée du canal artériel. Méme en cas d’utilisation de courte durée,
une insuffisance rénale, une insuffisance cardiaque et une hypertension
artérielle pulmonaire peuvent survenir chez le foetus et chez le nouveau-né.

Interactions

— Risque accru de lésions gastro-intestinales dues aux AINS en cas
d’utilisation concomitante de corticostéroides.

— Déplacement des anticoagulants coumariniques de leurs sites de fixation aux
protéines plasmatiques par certains AINS; de ce fait, mais aussi en raison de
I'effet des AINS COX-2 non sélectifs sur I'agrégation plaquettaire, la prudence
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s'impose en ce qui concerne une augmentation possible du risque d’hémorra-
gie, surtout lors de l'instauration du traitement par un AINS.

— Risque accru d’hémorragie en cas d’utilisation concomitante d’ISRS, et peut-
étre aussi en cas d'utilisation concomitante de spironolactone.

— Diminution de I’excrétion rénale de lithium et augmentation de la lithémie.
— Renforcement de la néphrotoxicité de la ciclosporine.

— Augmentation du risque d’effets indésirables avec le méthotrexate (surtout
lorsque le méthotrexate est utilisé a doses élevées comme antitumoral).

— Diminution de I'effet des diurétiques.

— Diminution de I'effet de la plupart des antihypertenseurs.

— Diminution possible de I'effet cardioprotecteur de I'acide acétylsalicylique.
— Elévation plus prononcée de la kaliémie en cas d’utilisation concomitante de
diurétiques d’épargne potassique, de suppléments en potassium, d’I[ECA ou de
sartans.

— Aggravation de I'insuffisance rénale en cas d’utilisation concomitante d’I[ECA
ou de sartans.

— Augmentation du risque d’acidose lactique par la metformine.

Précautions particuliéres

— En raison de leurs effets indésirables, les AINS ne doivent étre utilisés que
lorsqu'ils sont vraiment nécessaires: dans de nombreux cas, un médicament
moins toxique (p. ex. le paracétamol dans |'arthrose ou en cas de fiévre) est
suffisant.

— Chez les personnes agées, les effets indésirables des anti-inflammatoi-
res non stéroidiens sont plus fréquents et ont souvent des conséquences
plus graves. |l est préférable de leur donner un anti-inflammatoire non stéroidien
de courte demi-vie (p. ex. diclofénac, flurbiproféne, ibuproféne). L’indication doit
étre correctement établie, la posologie et la durée du traitement doivent dans la
mesure du possible étre limitées. Les oxicams ont une longue demi-vie.

— Pour les molécules COX-2 sélectives, il convient, vu les effets indésirables
cardio-vasculaires, d’étre trés prudent certainement chez les patients atteints
d’affections cardio-vasculaires (voir rubrique «Contre-indications»).

5.2.1. DERIVES ARYLACETIQUES DICLOFENAC-K-RATIOPHARM (Ratiopharm)

diclofénac potassique

Diclofénac compr.
30 x 50 mg R/'be 6,37 €
Posol. 50 a 150 mg p.J. | DICLOFENAC-RATIOPHARM (Ratiopharm)
CATAFLAM (Novartis Pharma) diclofénac sodique
diclofénac compr. enter.
lcotena 50 x 50 mg Ribe  942¢€
compr. Disp. (sol.) amp. i.m.
30 x 46,5 mg R/bo  911¢€ 6 x 75 mg/3 ml R/be  429€
gfri?gf”ac potassique DICLOFENAC SANDOZ (Sandoz)
30 x 50 mg R/'bQ 9,11 € diclofénac sodique
compr. entér.
i 30 x 50 mg R/be 5,65 €
DICL.OFElMED (Elfhlmed) 50 x 50 mg Rbo 042 €
diclofénac sodique compr. Retard (lib. prolongée)
compr. (lib. prolongée) 60 x 75 mg R/'be 1495¢€
30 x 100 mg R/be 1131€ 30 x 100 mg Ribo 1131€
amp. i.m. - perf.
DICLOFENAC EG (Eurogenerics) 6 x 75 mg/3 ml R/be 4,29 €
diclofé di
compr. entér ¢ DICLOFENAC TEVA (Teva)
30 x 25 mg R/'be 3,50 € diclofénac sodique
100 x 25 mg R/ be 9,42 € compr. entér.
50 x 50 mg R'be  924€ 30 x 25 mg R'be  343€
compr. (lib. prolongée) 100 x 25 mg R/ be 9,11 €
60 x 75 mg R/'be 1497 € 50 x 50 mg R/be 9,11 €
30 x 100 mg R/'be 11,31 € compr. Retard (lib. prolongée)
supp. 60 x 75 mg R/'be 13,96 €
12 x 100 mg R/ be 4,16 € 30 x 100 mg R/'be 10,92 €
amp. i.m. - perf. supp.
6 x 75 mg/3 ml R/be 4,29 € 10 x 100 mg R/'be 3,47 €
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DICLOTOP (Topgen)

diclofénac sodique
compr. (lib. prolongée)

60 x 75 mg R/'be 1415€
30 x 100 mg R/'be 11,31€
DOCDICLOFE (Docpharma)
diclofénac sodique
compr. (lib. prolongée)
60 x 75 mg R/'be 1442€
30 x 100 mg R/'be 10,44 €
MOTIFENE (Will-Pharma)
diclofénac sodique
caps. (lib. prolongée)
28 x 75 mg R/bQ 1331 €
56 x 75 mg R/bQ 2033 €
POLYFLAM (Socobom)
diclofénac sodique
compr.
50 x 50 mg R/'bQ 11,09 €
compr. (lib. prolongée)
60 x 75 mg R/'bQ 2136 €
VOLTAREN (Novartis Pharma)
diclofénac sodique
compr. entér.
30 x 25 mg R/'bO 4,99 €
100 x 25 mg R/bO 13,48 €
50 x 50 mg R/'bO 13,48 €
compr. entér. Retard (lib. prolongée)
60 x 75 mg R/'bO 21,80 €
30 x 100 mg R/'bO 16,15 €
supp.
12 x 100 mg R/'bQ 5,94 €
amp. i.m. - perf.
6 x 75 mg/3 ml R/'bQ 6,11 €

Diclofénac + misoprostol

Cette association de diclofénac et de
misoprostol, un protecteur de la mu-
queuse gastrique (voir 2.1.1.3.), est
utilisée chez les patients dont le
risque de développer des ulcérations
gastriques et intestinales dues aux
AINS est élevé.

Cette association est contre-indi-
quée pendant toute la durée de la
grossesse.

ARTHROTEC (Continental Pharma)

diclofénac sodique 75 mg
misoprostol 0,2 mg
compr. 60

Posol. 2 x p.j. 1 compr.

R/BlO 31,05€

Autres dérivés arylacétiques

AIR-TAL (Almirall Prodesfarma)

acéclofénac

compr.
20 x 100 mg R/bo 10,49 €
60 x 100 mg R/bo 2573 €

Posol. 2 x p.j. 100 mg
Autre(s) dénomination(s): Biofenac

BIOFENAC (Almirall Prodesfarma)
acéclofénac
compr.

20 x 100 mg
60 x 100 mg

Posol. 2 x p.j. 100 mg
Autre(s) dénomination(s): Air-Tal

10,49 €

R/boO
R/'bo 2573 €

CLINORIL (MSD)
sulindac
compr. (séc.)

50 x 100 mg
compr. Forte
50 x 200 mg

Posol. 2 x p.j. 100 a 200 mg

R/bo 4,50 €

R/bo 7,74 €

TARADYL (Roche)

kétorolac trométamol
amp. i.m.
5x 10 mg/1 ml R/bo 5,65 €

Posol. commencer par 10 mg, ensuite 10 a
30 mg toutes les 4 a 6 h (max. 90 mg p.j.)

5.2.2. DERIVES ARYLPROPIONI-
QUES

Ibuproféne

Posol.

- adulte:
douleur: 200 & 400 mg par prise
(max. 1,2 g p.j.)
inflammation: 800 mg a 1,8 g p.j. en
plusieurs prises (max. 3,2 g p.j.)

- enfant:
douleur et fievre: 7 a 10 mg/kg par
prise (max. 30 mg/kg/j.)

ADULFEN LYSINE (Reckitt Benckiser)
ibuprofene
compr.

24 x 400 mg 6,80 €

ADVIL-MONO (PSI)
ibuprofene
caps. Liquid-Caps
20 x 200 mg
50 x 200 mg
compr.
20 x 400 mg

524 €
10,48 €

4,77 €

BRUFEN (Abbott)
ibuproféene
compr.

100 x 200 mg R/'bQ
100 x 400 mg R/'bQ
compr. Forte
30 x 600 mg
compr. Retard (séc., lib. prolongee)
28 x 800 mg R/'bQ
60 x 800 mg

7,84 €
12,00 €

6,87 €

8,15 €

R/'bOQ 1558 €

BUPROPHAR (Teva)
ibuprofene
compr.

30 x 200 mg 3,3
30 x 400 mg 5,5!
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DOLOFIN (Socobom)
ibuprofene
compr.
30 x 200 mg
30 x 400 mg
100 x 400 mg
30 x 600 mg

EPSILON (Will-Pharma)
ibuprofene
compr.
30 x 400 mg

IBUMED (Pharmethic)
ibuprofene
compr.
24 x 200 mg

222
coo
dlolo

IBUPROFENE EG (Eurogenerics)

ibuprofene
compr.

30 x 400 mg
100 x 400 mg
compr.

30 x 600 mg

50 x 600 mg

compr. (séc., lib. prolongée)

30 x 800 mg

R/'be
R/'be

R/'be
R/'be

bO

IBUPROFEN SANDOZ (Sandoz)

ibuprofene
compr. (séc.)
30 x 600 mg

IBUPROFEN TEVA (Teva)
ibuprofene
compr.
30 x 200 mg
30 x 400 mg
100 x 400 mg
compr.
30 x 600 mg

JUNIFEN (Reckitt Benckiser)

ibuprofene
compr.
24 x 200 mg
gran. (sach.)
24 x 200 mg
sir.
150 ml 100 mg/5 ml
sol. sans sucre
150 ml 100 mg/5 ml

MALAFENE (Abbott)
it?uproféne

sir.
100 ml 100 mg/5 ml

R/be

R/'be
R/'be

R/'be

R/

R/

NUROFEBRYL (Reckitt Benckiser)

ibuprofene
gran. efferv. (sach.)
12 x 400 mg

6,50 €

3,35 €

4,81 €

3,87 €
3,92 €
5,80 €
6,35 €

3,84 €

4,20 €

NUROFEN (Reckitt Benckiser)

ibuprofene

compr.
12 x 200 mg 2,3
24 x 200 mg 3,9
48 x 200 mg 6,5
24 x 400 mg 6,5

compr. efferv.
12 x 200 mg

compr. (fondant)
12 x 200 mg 2,90 €

OPTALIDON NOUVELLE FORMULE
(Novartis CH)
ibuprofene
compr.

24 x 400 mg 4,57 €

PERDOFEMINA (Janssen-Cilag)
ibuprofene
compr.

20 x 400 mg 5,48 €

PERDOPHEN (Janssen-Cilag)
ibuproféne

sir.
100 ml 100 mg/5 mli 4,20 €

PERVIAM (Janssen-Cilag)
ibuprofene
compr.

20 x 200 mg 4,31 €

SPIDIFEN (Zambon)
ibuprofene
compr. (séc.)

24 x 400 mg
gran. (sach.)

24 x 200 mg
30 x 400 mg

Ibuproféne + codéine

ADULFEN + CODEINE (Reckitt Benckiser) @

ibuprofene 200 mg
codéine phosphate hémihydrate 30 mg
compr. 24 R/ 6,45 €

Posol. 1 & 2 compr. par prise (max. 6 compr.
p.J)
Kétoproféne
Posol. 150 a 200 mg p.j.

BI-ROFENID (Sanofi-Aventis)
kétoprofene
compr. double couche (séc.)

30 x 150 mg R/'bo 10,03 €

ROFENID (Sanofi-Aventis)
kétoprofene
caps. L.A. (lib. prolongée)
28 x 200 mg R/bo
compr. entér.
60 x 100 mg

12,19 €

R/bo 1339 €

supp.
12 x 100 mg
amp. i.m.
6 x 100 mg/2 ml

R/bo 3,93 €

R/boO 8,64 €
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Naproxéne

Posol. 500 mg a 1 g p.j. en 1 ou
plusieurs prises

ALEVE (Roche / Bayer)
naproxéne sodique

compr.
30 x 220 mg 595 €

APRANAX (Roche)

naproxéne sodique
compr. (séc.)

30 x 275 mg R/'bQ

30 x 550 mg R/bQ 12,

NAPROFLAM (Socobom)
naproxene
compr. entér.
30 x 500 mg R/'bO 9,61 €

NAPROSYNE (Roche)

naproxéne

compr. Enteric Coated entér.
50 x 250 mg R/'bO 11,41 €
30 x 500 mg R/bQ 13,73 €

NAPROXEN SANDOZ (Sandoz)

naproxéne

compr. (séc.)
50 x 250 mg R/'be 5,7
30 x 500 mg R/'be 6,8

NAPROXEN TEVA (Teva)

naproxéne sodique
compr. (séc.)
30 x 550 mg R/'be 8,48 €

NAPROXEN TOPGEN (Topgen)

naproxéne sodique
compr.
30 x 550 mg R/'be 8,48 €

NAPROXENE EG (Eurogenerics)

naproxéne
compr. (séc.)
50 x 250 mg R/'be 7
30 x 500 mg R/'be 9
compr. Forte
30 x 550 mg R/'be 8
3
4

- ©

v us oo
N o
oy e

60 x 550 mg R/'be 1

supp.
12 x 500 mg R/be

Autres dérivés arylpropioniques

DURAPROX (Tramedico)

oxaprozine

compr.
30 x 600 mg R/'bOo 1234 €
60 x 600 mg R/'bo 19,75 €

Posol. 600 mg a 1,2 g p.j.

FROBEN (Abbott)
flurbiprofene

compr.
60 x 100 mg R/bo 1282 €
caps. Retard (lib. prolongée)
30 x 200 mg R/'bo 1412¢€

Posol. 200 a 300 mg p.j. en plusieurs prises (ou
en 1 prise pour le Retard)

5.2.3. DERIVES INDOLIQUES

Indométacine

Posol. per os: 75 a 150 mg p.j.

DOLCIDIUM (SMB)
indométacine

supp.

12 x 100 mg R/bo 5,70 €
supp. GE

12 x 50 mg bo 3,57 €

(supp. 12 x 100 mg aussi sur demande écrite
du patient)

INDOCID (MSD)
indométacine

caps.
100 x 25 mg R/bo 4,73 €
30 x 50 mg R/bo 2,85 €
100 x 50 mg R/boO 7,60 €
caps. Retard (lib. prolongée)
30 x 75 mg R/ b 4,33 €
50 x 75 mg R/bo 5,81 €
supp.
12 x 100 mg R/bo 2,57 €
(aussi sur demande écrite du patient)
INDOCID I.V. (MSD)
indométacine
amp. i.v.
3 x 1 mg poudre bo 16,43 €

(utilisé pour favoriser la fermeture du canal
artériel)

Autres dérivés indoliques

TOLINDOL (La Meuse)

proglumétacine
caps.
60 x 150 mg R/'bo 1125€

Posol. 450 mg p.j. en 2 ou 3 prises

5.2.4. OXICAMS

Méloxicam

Posol. 7,5 a 15 mg p.j.

DOCMELOXI (Docpharma)

méloxicam
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 13,03 €

MELOXICAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

méloxicam
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 11,98 €

MELOXICAM SANDOZ (Sandoz)

méloxicam

compr. (séc.)
30 x 7,5 mg R/'be 7,39 €
30 x 15 mg R/'be 1478 €

MELOXICAM TEVA (Teva)
méloxicam
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 14,00 €
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MOBIC (Boehringer Ingelheim)
méloxicam
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 1478 €

supp.
12x 15 mg R/bO 9,79 €

amp. i.m.
5x 15 mg/1,5 ml R/b0O 7,54 €

Piroxicam

Posol. 10 a 20 mg p.j.

BREXINE (Christiaens)

piroxicam ((3-cyclodextrine)
compr. efferv. Dryfiz (séc.)

30 x 20 mg R/bQ 1935 €
compr. (séc.)

30 x 20 mg R/'bQ 1935€
poudre (sach.)

30 x 20 mg R/'bQ 1935€

DOCPIROXI (Docpharma)
piroxicam
compr. Disp. (séc., sol.)
30 x 20 mg R/'be 1382¢€

FELDENE (Aktuapharma)
piroxicam
compr. Disp. (séc., sol.)
30 x 20 mg R/bQ 1935 €
(importation paralléle)

FELDENE (Pfizer)
piroxicam
caps.
30 x 10 mg R/bQ 1037 €
30 x 20 mg R/bQ 19,74 €
compr. Disp. (séc., sol.)
30 x 20 mg R/bQ 19,74 €
compr. Lyotabs (fondant)
30 x 20 mg R/bQ 19,74 €

supp.
12 x 20 mg R/'bQ 9,14 €

amp. i.m.
6 x 20 mg/1 ml R/'bO 8,45 €

FELDENE (Pharmapartner)
piroxicam
compr. Lyotabs (fondant)
30 x 20 mg R/bQ 1935 €
(importation paralléle)

MERCK-PIROXICAM (Merck)
piroxicam
caps.
30 x 20 mg R/'be 1354 €

PIROMED (3DDD)
piroxicam
compr. Disp. (séc., sol.)
30 x 20 mg R/'be 13,82€

PIROXICAM EG (Eurogenerics)

piroxicam
caps.

30 x 20 mg R/'be 13,56 €
compr. (séc., sol.)

30 x 20 mg R/'be 13,56 €
amp. i.m.

6 x 20 mg/1 ml R/'be 592 €

PIROXICAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

piroxicam
compr. (séc.)
30 x 10 mg R/'be 5,80 €
30 x 20 mg R/'be 10,91 €
amp. i.m.
6 x 20 mg/1 ml R/'be 4,74 €

PIROXICAM SANDOZ (Sandoz)

piroxicam
compr. (séc.)

30 x 20 mg R/be 9,35 €
compr. (séc., sol.)

30 x 20 mg R/'be 1382¢€

PIROXICAM TEVA (Teva)

piroxicam
compr. Disp. (séc.)
30 x 20 mg R/'be 13,82¢€

PIROXITOP (Topgen)

piroxicam
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/'be 11,82¢€

PIROXYMED (Ethimed)
piroxicam
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/be 13,54 €

POLYDENE (Socobom)

piroxicam
compr. (séc., sol.)
30 x 20 mg R/'be 1355€

SOLICAM (SMB)

piroxicam
caps.
28 x 10 mg R/'be 6,79 €
14 x 20 mg R/'be 6,45 €
28 x 20 mg R/'be 12,90 €
56 x 20 mg R/'be 2474€
Ténoxicam
Posol. 10 a 20 mg p.j.
TILCOTIL (Roche)
ténoxicam
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/boO 9,86 €
60 x 20 mg R/b0O 15,77 €
supp.
12 x 20 mg R/bo 9,14 €

flacon i.m. - i.v.
6x20mg+2mlsolv. R/'boO 4,22 €

5.2.5. NIMESULIDE
Posol. 2 x p.j. 100 mg

MESULID (Therabel)

nimésulide
compr.
30 x 100 mg R/'bo 10,89 €
60 x 100 mg R/'bo 17,41 €
gran. (sach.)
60 x 100 mg R/'bo 17,41 €



158  ANTI-INFLAMMATOIRES NON STEROIDIENS

5.2.6. AINS COX-2 SELECTIFS 5.2.7. PHENYLBUTAZONE
ARCOXIA (MSD) Indications
étoricoxib — La spondylarthrite ankylosante est
o 60 mg R/ 1308¢ la seule indication en raison de ses
14 x 60 mg R/ 26,12 € effets indésirables graves.
28 x 60 mg R/ 42,54 €
98 x &0 m B e € Contre-indications
14 x 90 mg R/ 26,12 € — Insuffisance cardiaque, hépatique
28 x 90 mg R/ 42,54 € 5
98 x 90 mg R/ 12454 €  etrénale. ) )
7 x 120 mg R/ 13,28 € — Affections hématologiques.
28 x 120 mg R/ 4254€  — Ulcere gastro-duodénal.
Posol. adulte: ) )
arthrose: 60 mg p.j. en 1 prise Effets indésirables

polyarthrite rhumatoide: 90 mg p.j. en 1 prise L,
— Ceux des autres AINS en général

CELEBREX (Pfizer) (voir 5.2.).
célécoxib — Rarement, agranulocytose indé-
caps.
60 x 100 mg R/ 39,44 € pendlantel de la dlose. o
10 x 200 mg R/ 18,96 € — Rétention sodée et hypothyroidie,
30 x 200 mg R/ 3944 €  surtout lors de doses élevées et
Posol. adulte: d'usage pro|ongé_
rthrose: 200 j. en 1 ou 2 pri . ; .
3oorgqsgep-j-) mg p.j. en 1 ou 2 prises (max. — Crise de porphyrie.
pquarthrite rhumato‘l’de; 200 a 400 mg p.j. en 2
prises (max. 400 mg p.j.) Interactions
DYNASTAT (Pfizer) — Celles des AINS en général (voir
parécoxib 5‘2')' o ,
flacon i.m. - i.v. — Inhibition du CYP2C9 par la phé-
1 x 40 mg poudre UH. nylbutazone, avec diminution du mé-

Posol. traitement a court terme des douleurs tabolisme de certains médicaments
postopératoires: 40 mg suivi de 20 & 40 mg ( | rfari ) ir tabl a
toutes les 6 a 12h (max. 80 mg p.j.) p. ex. la warfarine), voir tableau aans

I’Introduction.

BUTAZOLIDINE (Novartis Pharma)

phénylbutazone
compr.
20 x 200 mg R/boO 0,82 €
Posol.
dose initiale: 2 a 3 x p.j. 200 mg
dose d'entretien: 200 mg p.j.
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5.3. Substances diverses utilisées dans des
pathologies ostéo-articulaires

Ce chapitre reprend:

— les médicaments des affections rhumatismales

— les médicaments de la goutte
— des médicaments divers.

5.3.1. MEDICAMENTS DES AFFEC-
TIONS RHUMATISMALES

Ce chapitre reprend:

— les antipaludéens

— les sels d’or

— les inhibiteurs du TNF
— le Iéflunomide.

Positionnement

— Pour le traitement de la polyarthrite
rhumatoide, voir Folia de mars 2005.

— Dans le traitement de la polyar-
thrite rhumatoide, il est fait usage
d’anti-inflammatoires non stéroidiens
(voir 5.2.) et de glucocorticoides (voir
7.1.) mais aussi d’inducteurs de ré-
mission («disease modifiers») comme
traitement de fond.

— Les médicaments utilisés comme
inducteurs de rémission sont: le mé-
thotrexate (voir 70.2.1.), la sulfasala-
zine (voir 2.7.1.), les antipaludéens
chloroquine (voir 8.3.2.) et hydroxy-
chloroquine, les sels d’or et certains
immunosuppresseurs (voir 9.2.2.) y
compris les inhibiteurs du TNF et le
|éflunomide qui sont discutés ici.

— Le méthotrexate reste le premier
choix pour le traitement de fond;
I’acide folique est administré conco-
mitamment pour contrecarrer certains
effets indésirables du méthotrexate
(voir 11.2.7.). Les sels d’or ne sont
plus recommandés.

— Les inhibiteurs du TNF, le Iéfluno-
mide et le rituximab (voir 10.6.) sont
utilisés uniquement en cas de résis-
tance aux autres inducteurs de rémis-
sion.

5.3.1.1. Antipaludéens

Effets indésirables

— Des atteintes oculaires avec dé-
pbts cornéens réversibles et une
choriorétinite pouvant entrainer une

cécité irréversible peuvent survenir, et
ce en cas d’utilisation prolongée de
chloroquine, et dans une moindre
mesure, d'hydroxychloroquine.

Précautions particuliéres
— Contréle ophtalmologique régulier.

PLAQUENIL (Sanofi-Aventis)

hydroxychloroquine sulfate
compr.

100 x 200 mg R/'bO 14,56 €

5.3.1.2. Sels d'or

Effets indésirables

— Fréquents: plaintes gastro-intesti-
nales et diarrhée.

— Moins fréquents: atteintes muco-
cutanées, surtout stomatite, prurit,
érythéme diffus et dermatite exfolia-
tive, atteinte rénale, agranulocytose et
atteinte hépatique.

Précautions particuliéres

— Contrble régulier de la formule
sanguine ainsi que des fonctions
hépatique et rénale.

RIDAURA (Astellas)

auranofine
compr.
60 x 3 mg

Posol. —

R/bO 4853 €

5.3.1.3. Inhibiteurs du TNF

L'adalimumab, I'étanercept et I'inflixi-
mab sont des inhibiteurs du TNF
(«Tumor Necrosis Factor»), une cyto-
kine impliquée dans le processus
inflammatoire de la polyarthrite rhu-
matoide; ils exercent un effet immu-
nosuppresseur prononce.
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Indications

— Adalimumab
e Adulte
— Polyarthrite rhumatoide modé-
rément sévere a sévere, réfractaire
aux autres inducteurs de rémis-
sion.
— Polyarthrite rhumatoide sévere
évolutive.
— Arthrite psoriasique réfractaire
aux autres inducteurs de rémis-
sion.
— Spondylarthrite ankylosante
séveére résistante aux autres traite-
ments.
— Etanercept
e Adulte
— Polyarthrite rhumatoide réfrac-
taire aux autres inducteurs de
rémission.
— Polyarthrite rhumatoide sévére
évolutive.
— Arthrite psoriasique réfractaire
aux autres inducteurs de rémis-
sion.
— Spondylarthrite ankylosante
sévéere réfractaire aux autres trai-
tements.
— Psoriasis en plaques de gravité
modérée a sévere réfractaire aux
autres traitements, ou en cas de
contre-indication a ceux-ci.
e Enfant a partir de 4 ans: arthrite
chronique juvénile polyarticulaire ré-
fractaire au méthotrexate.
— Infliximab
e Adulte
— Polyarthrite rhumatoide réfrac-
taire aux autres inducteurs de
rémission (toujours en association
au méthotrexate);
— Polyarthrite rhumatoide sévére
évolutive (toujours en association
au méthotrexate);
— Spondylarthrite ankylosante ré-
fractaire au traitement convention-
nel;
— Certaines formes de la maladie
de Crohn et de colite ulcéreuse;
— Arthrite psoriasique réfractaire
aux autres inducteurs de rémis-
sion.
— Psoriasis en plaques de gravité
modérée a séveére.

Contre-indications

— Infection grave.

— Insuffisance cardiaque modérée a
sévere.

— Grossesse et allaitement.

Effets indésirables

— Réactions au site d'injection.

— Réactions cutanées (entre autres
prurit).

— Céphalées.

— Vertiges.

— Troubles gastro-intestinaux.

— Sensibilité accrue aux infections et
réactivation de tuberculose ainsi
que des infections opportunistes
[voir Folia de juin 2002 et de septem-
bre 2005].

— Réactions allergiques.

— Avec l'infliximab: des réactions a la
perfusion, notamment des réactions
anaphylactiques (pouvant aller jus-
qu’au choc) peuvent survenir pendant
ou quelques heures apres celle-ci, le
plus souvent lors de la premiére ou de
la deuxiéme perfusion; des réactions
d'hypersensibilité retardée sont aussi
rapportées avec l'infliximab chez des
patients qui, aprés une période de 2 a
4 ans, sont a nouveau traités par ce
médicament.

— Surtout avec I'étanercept: troubles
hématologiques graves (dépression
médullaire).

— Apparition ou aggravation d’une
insuffisance cardiaque.

— Infliximab: rarement hépatotoxi-
cité.

— |l existe des suspicions d’un effet
canceérigene, et d’une aggravation
des affections démyélinisantes telle
la sclérose en plaques.

Grossesse et allaitement

— Contre-indication vu le manque
de données.

Précautions particuliéres

— Avec I'adalimumab et I'infliximab,
la contraception doit étre poursuivie
plusieurs mois aprés I'arrét du traite-
ment. Pour I'étanercept, cette men-
tion ne figure pas dans la notice.

— Avant d’instaurer un inhibiteur du
TNF, il convient de rechercher un
éventuelle tuberculose latente; en
cas de diagnostic de celle-ci, un
traitement antituberculeux sera éven-
tuellement instauré.

— Lors d’un traitement par un inhibi-
teur du TNF, il est déconseillé d’admi-
nistrer un vaccin a base de bactéries
ou de virus vivants.
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ENBREL (Wyeth)

étanercept
flacon s.c.
4 x 25 mg + 1 ml ser. solv.
R/ Bl 0 583,58 €

HUMIRA (Abbott)

adalimumab
amp. ser. s.c.

2 x 40 mg/0,8 ml R/ B! 01161,03 €

REMICADE (Schering-Plough)
infliximab
flacon perf.
1 x 100 mg poudre U.H.

5.3.1.4. Léflunomide

Indications

— Polyarthrite rhumatoide.
— Arthrite psoriasique.

Contre-indications

— Grossesse et allaitement (voir
rubrique «Grossesse et allaitement»).

Effets indésirables

— Troubles gastro-intestinaux.

— Perte de cheveux.

— Hépatotoxicité.

— Troubles hématologiques.

— Problémes respiratoires (entre au-
tres pneumopathies interstitielles).

— Hypertension.

— Augmentation de la sensibilité aux
infections [voir Folia de septembre
2005].

Grossesse et allaitement

— Le Iléflunomide est contre-in-
diqué pendant la grossesse en
raison d’un risque de tératogénicité
dépendant de la dose. Une contra-
ception s’impose pendant toute la
durée du traitement, et jusqu’a
deux ans apreés l'arrét de celui-ci.

ARAVA (Sanofi-Aventis)

1éflunomide
compr.
30 x 10 mg R/BlO 7398 €
100 x 10 mg R/Bl O 181,14 €
30 x 20 mg R/l O 8382¢€
100 x 20 mg R/ Bl O 207,44 €
3 x 100 mg R/l O 4536 €

5.3.2. MEDICAMENTS DE LA
GOUTTE
Positionnement

— Voir Fiche de transparence «Prise
en charge de la goutte» avec mises a

jour.

— Etant donné que la colchicine est
souvent mal tolérée, les AINS sont
généralement préférés pour le traite-
ment de la crise de goutte. Il est
important de commencer le traite-
ment aussi vite que possible dés le
début de la crise.

— Afin d’éviter les récidives, on utilise
des médicaments qui font baisser
I'uricémie par inhibition de la forma-
tion d’acide urique ou par un effet
uricosurique. Lors de [Iinstauration
d’un traitement visant a corriger I'hy-
peruricémie, il est recommandé d’ad-
ministrer temporairement un AINS ou
de la colchicine.

— Aucune spécialité contenant uni-
quement un uricosurique n’est actuel-
lement disponible; la spécialité a base
de benzbromarone seule a été retirée
du marché en raison de son hépato-
toxicité. Le probénécid peut étre
prescrit comme uricosurique en ma-
gistrale.

— En cas d'hyperuricémie asympto-
matique inférieure 2 9 mg/100 ml, un
traitement médicamenteux est rare-
ment nécessaire.

5.3.2.1. Colchicine

La colchicine diminue la réaction
inflammatoire provoquée par I'acide
urique.

Indications
— Crise de goultte.

Contre-indications

— Insuffisance rénale et hépatique
grave.

Effets indésirables

— Nausées, vomissements et diar-
rhée sont fréquents.

— Dépression meédullaire et névrite
périphérique, en cas d’administration
prolongée (ce qui n’est le plus sou-
vent pas indiqué).



162 SUBSTANCES DIVERSES UTILISEES DANS DES PATHOLOGIES OSTEO-ARTICULAIRES

Posologie

— Commencer par 1 mg suivi de
0,5 mg toutes les 2 a 3 heures jusqu'a
disparition de la douleur ou jusqu'au
moment ou des effets indésirables
gastro-intestinaux apparaissent (max.
6 a 8 mg p..), et ce, pas plus
longtemps que quelques jours. Selon
certains, des doses plus faibles, p. ex.
de 3 x 0,5 mg par jour, sont également
efficaces.

— Chez les patients atteints d’une
insuffisance rénale modérée, les do-
ses doivent étre diminuées; chez les
patients atteints d’une insuffisance
rénale grave, la colchicine est
contre-indiquée.

COLCHICINE (ACP)

colchicine
compr. (séc.)

20x 1 mg R/
Posol. voir introduction

2,19 €

5.3.2.2. Allopurinol

Positionnement

— L'allopurinol inhibe la formation
d'acide urique et peut prévenir les
crises de goutte et la formation de
lithiase urique.

— Il est également efficace en cas de
production exagérée d'acide urique
rencontrée dans les polycythémies et
pendant le traitement des leucémies.

Contre-indications
— Insuffisance hépatique.

Effets indésirables

— Crise aigué de goutte, surtout si le
traitement a été commencé avec une
dose trop élevée et/ou trop tot apres
une crise aigué (moins de 6 semai-
nes).

— Troubles gastro-intestinaux.

— Eruption cutanée.

— Hépatite cholestatique.

— Troubles de I'nématopoiese.

— Rarement syndrome de Lyell.

Interactions

— Ralentissement du métabolisme
de la 6-mercaptopurine et de I'aza-
thioprine, ce qui nécessite une dimi-
nution de leur posologie.

— Renforcement de l'effet des anti-
coagulants coumariniques.

— Incidence accrue d’éruption cuta-
née due aux aminopénicillines.

Précautions particuliéres

— En cas d’insuffisance rénale, une
adaptation de la posologie s’impose.

Posologie
— Débuter par une dose de 100 mg
p.., @ augmenter éventuellement en
fonction des taux d'acide urique
jusqu’a un maximum de 600 mg p.j.
en 2 prises.

Allopurinol

Posol. voir introduction

ALLOPURINOL EG (Eurogenerics)

allopurinol
compr. (séc.)
90 x 300 mg

R/'be 1391€

ALLOPURINOL-RATIOPHARM (Ratiopharm)
allopurinol
compr. (séc.)
100 x 100 mg

90 x 300 mg

ALLOPURINOL SANDOZ (Sandoz)
allopurinol
compr. (séc.)

100 x 100 mg
30 x 300 mg
90 x 300 mg

ALPURIC (Socobom)

allopurinol
caps.
90 x 300 mg

R/bQ 1543 €

DOCALLOPU (Docpharma)
allopurinol
compr. (séc.)

90 x 300 mg 14,02 €

ZYLORIC (SMB)

allopurinol
compr. (séc.)
100 x 100 mg
compr.
30 x 300 mg
90 x 300 mg

R/'be 7,01 €

R/'be
R/'be

6,43 €
14,79 €

Associations

COMBURIC (Therabel)
allopurinol 100 mg
benzbromarone 20 mg
caps. 30

90
Posol. —

22
oo
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5.3.2.3. Rasburicase

Le rasburicase est une urate oxydase
recombinante catalysant le métabo-
lisme de I'acide urique.

Indications

— Traitement et prophylaxie de I'hy-
peruricémie aigué lors de I'instaura-
tion d’une chimiothérapie chez des
patients atteints d’une hémopathie
maligne.

Effets indésirables
— Surtout des réactions allergiques.

FASTURTEC (Sanofi-Aventis)

rasburicase

flacon perf.
3x 1,5mg + 1 ml solv.
1x 7,5mg + 5 ml solv.

cc
T

5.3.3. DIVERS

L’hyaluronate de sodium est utilisé
par voie intra-articulaire pour le traite-
ment symptomatique de la gonar-
throse; la place de ce médicament

n’est pas établie [voir Folia de mars
2005].

La dibotermine alfa est une protéine
inductrice de tissu osseux, utilisée en
implant dans des fractures du tibia.

La glucosamine est un aminomono-
saccharide proposé sans beaucoup
d’arguments dans le traitement de la
gonarthrose [voir «Bon a savoir» du
8/5/06 sur notre site web et Folia de
juin 2006].

GLUCOSAMINE PHARMA NORD (Pharma Nord)
glucosamine
caps.

270 x 400 mg
(sel d’hémisulfate)

32,85 €

HYALGAN (Wolfs)

hyaluronate de sodium
amp. ser. in situ

1x 20 mg/2 ml R/ 32,61 €

INDUCTOS (Wyeth)
dibotermine alfa
kit pour implant
1x 12 mg + 8 ml solv. U.H.
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5.4. Analgésiques morphiniques

Positionnement

— On peut classer les analgésiques morphiniques suivant leur pouvoir
antalgique.
® Analgésiques peu puissants: codéine, dihydrocodéine et dextropropoxy-
phene.
® Analgésiques de puissance modérée: péthidine, pentazocine, tilidine et
tramadol.
* Analgésiques puissants: buprénorphine, fentanyl, hydromorphone, morphine,
méthadone, oxycodone, piritramide.
— L'utilisation de la méthadone par voie orale peut étre indiquée chez des
toxicomanes aux opiacés, soit comme essai d'arrét, soit comme traitement de
substitution. La méthadone peut aussi étre utilisée comme analgésique dans les
douleurs chroniques.
— Labuprénorphine peut étre utilisée par voie sublinguale comme traitement de
substitution chez les toxicomanes aux opiacés, mais aussi par voie transcutanée
sous forme d’empléatre dans le traitement de la douleur (voir plus loin).
— L’effet antalgique du tramadol résulte a la fois d'effets de type morphinique et
d'autres types.
— Lefentanyl et la buprénorphine sont disponibles sous forme d'emplatres pour
administration transdermique en cas de douleur chronique. Ces emplatres ne
peuvent étre utilisés qu'en cas de douleur stable, étant donné que lors de la mise
en place ou du retrait de I'empléatre, ainsi que lors de I’adaptation de la dose, les
concentrations plasmatiques et I'effet se modifient trés lentement, et qu’un
nouvel équilibre n’est atteint qu’aprés plus de 36 heures. Une élévation trop
rapide de la dose (p. ex. aprés quelques heures) est dés lors certainement aussi
a éviter.
— L’hydromorphone a les mémes propriétés que la morphine, mais elle est plus
puissante (c.-a-d. des doses plus faibles procurent le méme effet).
— L'utilisation concomitante de plusieurs analgésiques morphiniques ne se
justifie généralement pas et peut parfois entrainer une diminution de I'effet
antalgique (voir rubrique «Interactions»). La morphine sous forme de sirop ou de
préparation a libération non prolongée peut toutefois étre utilisée comme
traitement d'appoint, p. ex. chez les patients traités par de la morphine a
libération prolongée, ou par des emplatres a base de fentanyl ou de
buprénorphine.

Indications

— Douleur.
— Toux (pour la codéine).

Effets indésirables

— Sédation et dépression respiratoire, surtout aux doses élevées.

— Effet euphorisant.

— Nausées et vomissements avec les analgésiques puissants, surtout au début
du traitement.

— Hypotension orthostatique.

— Sudation.

— Constipation (2 combattre de maniére préventive, voir Folia de janvier 2003).
— Spasme du pylore, contraction des voies biliaires et du sphincter d'Oddi.

— Tolérance aux effets désirables et indésirables, en fonction de la dose et de la
durée de I'administration; I'effet constipant semble toutefois souvent persister.
Une augmentation de la dose est nécessaire pour surmonter la tolérance. La
tolérance a I'effet antalgique est peu marquée lors d’un usage correct dans les
douleurs chroniques.
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— Dépendance lors d'un usage répété, avec manifestations de sevrage lors de
I'arrét brutal du traitement. Le risque de dépendance croit avec l'intensité de
|'effet analgésique du médicament.

— La codéine est une prodrogue qui est transformée au niveau du CYP2D6 en
morphine. Un effet excessif a été observé chez des métaboliseurs ultrarapides
[voir Folia de décembre 2006].

— Pour la méthadone: en plus, allongement de I'intervalle QT (pour les facteurs
de risque de torsades de pointes en général, voir «Effets indésirables» dans
I’Introduction).

— Pour le tramadol: en plus, réactions anaphylactiques, nausées, sécheresse
de la bouche, sudation, sédation, vertiges, tremblements; des convulsions ont
aussi été observées notamment chez des épileptiques et chez des patients
atteints de troubles métaboliques; manifestations de sevrage en cas d’arrét
brutal.

Grossesse et allaitement

— Les analgésiques morphiniques peuvent entrainer une dépression du
systéme nerveux central chez le feetus, et une dépression respiratoire et
des manifestations de sevrage chez le nouveau-né.

— En ce qui concerne les femmes enceintes dépendantes aux opiacés, voir
Folia de décembre 2006.

— L'utilisation de codéine par la mére pendant la période d’allaitement peut étre
envisagée avec la prudence requise [voir Folia de décembre 2005], mais des
problémes graves chez I'enfant ont été décrits lorsque la mére est un
métaboliseur ultrarapide [voir Folia de décembre 2006].

Précautions particuliéres

— Lors de I'usage chronique d’un analgésique morphinique, il convient de lutter
préventivement contre la constipation.

— Le myosis est, en situation aigué, un signe de surdosage; chez les utilisateurs
chroniques, c’est un signe d’imprégnation, et non de surdosage.

— Les emplatres ne peuvent en principe pas étre coupés.

Interactions

— Diminution de I'effet antalgique chez des patients traités par des agonistes
complets (p. ex. morphine, méthadone), par des agonistes partiels ou mixtes tels
la buprénorphine et la pentazocine.

— Syndrome sérotoninergique avec la péthidine et le tramadol en association a
d’autres substances a effet sérotoninergique (p. ex. IMAO, ISRS) (voir 6.3.1.).
— Majoration possible de I'effet des anticoagulants coumariniques par le
tramadol et le dextropropoxyphéne.

— Risque accru de convulsions avec le tramadol en cas d’utilisation
concomitante d’antidépresseurs ou d’antipsychotiques.

Note

En cas de préparation magistrale, les matiéres premieres suivantes, mélangées
entre elles ou prescrites séparément, sont remboursées, aprés attestation du
médecin conseil de I'organisme assureur, si elles sont présentes dans une
préparation utilisée pour le traitement de la douleur chronique: acide
acétylsalicylique, paracétamol, codéine, codéine phosphate, caféine, dextro-
propoxyphéene chlorhydrate.
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5.4.1. PREPARATIONS SIMPLES

Morphine par voie orale

Posol.

—Préparations a libération prolongée:
débuter par 10 2 30 mg 2 x p.j. (pour
Kapanol® 1 x p.j.), @ augmenter
progressivement si nécessaire.

—Préparations a libération normale,
non prolongée: débuter par 10 mg
toutes les 4 heures, a augmenter
progressivement si nécessaire.

DOCMORFINE (Docpharma) ®

morphine chlorhydrate trihydrate
compr. (lib. prolongée)

30 x 10 mg R/'be 6,52 €
30 x 30 mg R/'be 1588 €
56 x 30 mg R/'be 2597 €
30 x 60 mg R/be 29,03 €
56 x 60 mg R/'be 41,94 €
30 x 100 mg R/'be 39,92 €

(stupéfiant)

KAPANOL (GSK) ®

morphine sulfate

caps. (lib. prolongée)
20 x 20 mg /bQ 11,19 €
20 x 50 mg R/bQ 2518 €
20 x 100 mg R/bQ 3738 €

(stupéfiant)

(la capsule peut étre ouverte juste avant
I'utilisation, et le contenu pris avec du liquide
ou de la nourriture)

MORPHINE TEVA (Teva) ®

morphine sulfate
compr. (lib. prolongée)

30 x 10 mg R/'be 6,52 €
30 x 30 mg R/'be 1588 €
60 x 30 mg R/'be 27,10€
30 x 60 mg R/'be 29,03 €
60 x 60 mg R'be 4424¢€
30 x 100 mg R/'be 39,92€

(stupéfiant)

MS CONTIN (Mundipharma) ®

morphine sulfate

compr. (lib. prolongée)
30 x 10 mg R/'bO 9,31 €
30 x 30 mg R/'bO 22,68 €
56 x 30 mg R/'bQ 32,73 €
30 x 60 mg R/'bQ 37,10 €
56 x 60 mg R/'bQ 5574 €
30 x 100 mg R/bQ 5348 €
14 x 200 mg R/bQ 4436 €

(stupéfiant)

MS DIRECT (Mundipharma) ®

morphine sulfate

compr. (séc., lib. non prolongée)
56 x 10 mg R/'bO 12,70 €
56 x 20 mg R/'bO 18,99 €

(stupéfiant)

ORAMORPH (Norgine) ®
morphine sulfate

gttes
20 ml 20 mg/ml R/ 12,38 €
(1 ml = 16 gttes)
sol. (oral)
100 ml 2 mg/ml R/ 8,66 €
sol. (oral) us. unique
30 x 5 ml 10 mg/5 ml R/ 26,52 €
30 x 5 ml 30 mg/5 ml R/ 26,52 €

Morphine par voie parentérale

MORPHINE HCL (Denolin) ®
morphine chlorhydrate (sans conservateur)
amp. i.m. - i.v. - perf. - s.c. - péridural
10 x 10 mg/1 ml R/ 4,99 €
morphine chlorhydrate
amp. i.m. - i.v. - perf. - s.c.

10 x 20 mg/1 ml R/ 7,39 €
10 x 30 mg/1 ml R/ 9,88 €
(stupéfiant)

STELLORPHINAD (Lohmann & Rauscher) ©

morphine chlorhydrate
amp. i.m. - i.v. - s.c.

10 x 10 mg/1 ml R/ 4,38 €
100 x 10 mg/1 ml R/ 25,14 €

10 x 20 mg/1 ml R/ 5,03 €
100 x 20 mg/1 ml R/ 27,65 €
(stupéfiant)

STELLORPHINE (Lohmann & Rauscher) ®

morphine chlorhydrate (sans conservateur)
amp. i.m. - i.v. - s.c. - i.thécal - péridural

10 x 10 mg/1 ml R/ 4,00 €
(stupéfiant)

Tramadol

Posol. 150 2 400 mg p.j.en 3 a 4
prises, ou en 1 ou 2 prises pour les
préparations a libération prolongée

CONTRAMAL (Griinenthal)
tramadol chlorhydrate

caps.
30 x 50 mg R/’'bO 11,01 €
60 x 50 mg R/bQ 1981 €
compr. Retard (lib. prolongée)
30 x 100 mg R/bQ 1981 €
60 x 100 mg R/bQ 2919 €
20 x 150 mg R/bQ 19,81 €
60 x 150 mg R/bQ 3869 €
20 x 200 mg R/bQ 2377 €
60 x 200 mg R/bQ 4498 €
gttes
1 x 10 ml 100 mg/ml R/'bQ 7,34 €
3 x 10 ml 100 mg/ml R/'bO 19,81 €
1 x 50 ml 100 mg/ml R/bQ 27,79 €

(1 ml = 40 gttes; pour les flacons de
50 ml: 1 pression libére 5 gttes)

supp.
15 x 100 mg

R/'bO 11,01 €

amp. i.m. - i.v. - perf.
5 x 100 mg/2 ml R/bO 8,35 €
10 x 100 mg/2 ml R/bQ 15,05 €
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DOCTRAMADO (Docpharma)
tramadol chlorhydrate

compr.
30 x 50 mg R/be
60 x 50 mg R/be

compr. (lib. prolongée)
30 x 100 mg R/be
60 x 100 mg R/be
20 x 150 mg R/be
60 x 150 mg R/'be
20 x 200 mg R/'be
60 x 200 mg R/'be

DOLZAM (Zambon)
tramadol chlorhydrate

caps.
30 x 50 mg R/'bQ
60 x 50 mg R/'bQ
compr. Retard (lib. prolongée)
56 x 75 mg R/'bQ
56 x 100 mg R/'bQ
56 x 150 mg R/bQ
56 x 200 mg R/bQ
compr. Uno (lib. prolongée)
28 x 150 mg R/bO
28 x 200 mg R/bO
14 x 300 mg R/bO
14 x 400 mg R/'bQ
gttes
1x 10ml 100 mg/ml  R/bQ
3x 10 ml 100 mg/ml R/ bQ
5x 10 ml 100 mg/ml  R/bQ
(1 ml = 20 gttes)
supp.
15 x 100 mg R/'bQ
amp. i.m. - i.v. - perf.
5 x 100 mg/2 mi R/'bQ
10 x 100 mg/2 ml R/'bQ
TRADONAL (Meda)
tramadol chlorhydrate
caps.
30 x 50 mg R/'be
60 x 50 mg R/'be
caps. Retard (lib. prolongée)
60 x 50 mg R/'bQ
60 x 100 mg R/'bQ
60 x 150 mg R/bO
60 x 200 mg R/'bO
compr. efferv.
30 x 50 mg R/'bO
compr. Odis (fondant)
30 x 50 mg R/be
gttes
10 ml 100 mg/ml R/be
30 ml 100 mg/ml R/be
(1 ml = 40 gttes)
amp. i.m. - i.v. - perf.
10 x 100 mg/2 ml R/'be
TRAMADOL EG (Eurogenerics)
tramadol chlorhydrate
compr. (séc.)
30 x 50 mg R/'be
60 x 50 mg R/'be
compr. efferv.
30 x 50 mg R/'be
60 x 50 mg R/'be
gttes
10 ml 100 mg/ml R/'be
30 ml 100 mg/ml R/'be
50 ml 100 mg/ml R/'be

(1ml = 40 gttes)
amp. i.m. - i.v. - perf. - s.c.
10 x 100 mg/2 ml R/be
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TRAMADOL SANDOZ (Sandoz)
tramadol chlorhydrate

caps.
30 x 50 mg R/'be 7,50 €
60 x 50 mg R/'be 12,50 €
compr. (lib. prolongée)
30 x 100 mg R/'be 1222¢€
60 x 100 mg R/'be 19,56 €
20 x 150 mg R/'be 1222¢€
60 x 150 mg R/'be 27,79 €
20 x 200 mg R/'be 14,67 €
60 x 200 mg R/'be 3131€
gttes
1 x 10 ml 100 mg/ml R/'be 514 €
3 x 10 ml 100 mg/ml R/'be 1387 €
(1ml = 40 gttes)
TRAMADOL TEVA (Teva)
tramadol chlorhydrate
caps.
60 x 50 mg R/'be 13,87 €
compr. Instant (fondant)
30 x 50 mg R/be 7,711 €
60 x 50 mg R/'be 1357 €
TRAMIUM (SMB)
tramadol chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)
30 x 100 mg R/'be 13,75€
30 x 150 mg R/'be 1833 €
30 x 200 mg R/'be 2197 €

Autres analgésiques morphiniques

CODICONTIN (Mundipharma)

dihydrocodéine tartrate
compr. (lib. prolongée)

56 x 60 mg R/bo 7,90 €
Posol. 2 x p.j. 60 mg

DEPRONAL (Pfizer)

dextropropoxyphene chlorhydrate
caps. (lib. prolongée)

30 x 150 mg R/bo 5,62 €
Posol. 1 a2 x p.j. 150 & 300 mg

DIPIDOLOR (Janssen-Cilag)
piritramide
amp. i.m. - i.v. - s.c.
5 x 20 mg/2 ml R/bo 3,43 €
Posol. 2 a 3 x p.j. 20 mg en i.m. de préférence
(stupéfiant)

DOLANTINE (Sanofi-Aventis) ®
péthidine chlorhydrate
amp. i.m. - i.v. - s.c.
5 x 100 mg/2 mi R/bo 2,27 €
Posol. 1 a 3 x p.j. 100 mg
(stupéfiant)
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DUROGESIC (Janssen-Cilag) ©® PALLADONE (Mundipharma) ©®
fentanyl hydromorphone chlorhydrate
systéeme transdermlque caps. Immediate Release
5x 21mg/5250m R/'be 26,19 € 14 x 1,3 mg R/ 5,20 €
(libérant 12,5 pg/h) 28 x 1,3 mg R/ 9,45 €
5x 4,2 mg/1050m R/ be 31,97 € 14 x 2,6 mg R/ 10,39 €
10 x 4,2 mg/10,5 cm? R/'be 53,96 € 28 x 2,6 mg R/ 18,89 €
(libérant 25 pg/h) caps. Slow Release (lib. prolongée)
5 x 8,4 mg/21 cm R/be 53,00 € 30 x 4 mg R/'bO 26,38 €
10 x 8,4 mg/21 cm? R/'be 9411 € 30 x 8 mg R/'bo 42,71 €
(libérant 50 pg/h) 30 x 16 mg R/'bo 72,38 €
5x126mg/3150m R/'be 71,86 € 30 x 24 mg R/'bO 8943 €
10x 12,6 mg/31,5cm®> R/be 126,76 € Posol.
(ibérant 75 pg/h) - Immediate Rel.: 1,3 4 2,6 mg toutes les 4 h
5x 16,8 mg/42 cm R/be  8865¢€ -Slow Rel.: commencer par ?1 mg 2 x p.j., si
10 x 16,8 mg/42 cm? R/be 153,40 € nécessaire augmenter progressivement
(libérant 100 pg/h) (stupéfiant)
Posol. adapter individuellement, les empléatres
g?Lv;ér}tiaerzlttr)e remplacés toutes les 72 h SUBUTEX (Schering-Plough) ®
Autre(s) dénomination(s): Fentany! buprénorphine
compr. (subling.)
7x2mg R/bo 9,48 €
FENTANYL SANDOZ (Sandoz) ® 7x 8mg R/'bO 2754 €
fentanyl (médicament spécialement réglementé)
systeme transdermlque
5x 2,5 mg/10 cm R/'be 2891€ TEMGESIC (Schering-Plough) ®
10 x 2,5 mg/10 cm? R/'be 5043 € bubrénorohine
(I[ljber%nt 25/32%9/h) R/ b 47.85 € corF\)wpr (S?Jbling séc.)
x 5 mg, cm < s . ” -
10 x 5 mg/20 cm? R/be 90,01 € gg X 8'5 mg % o 13'38 2
(Ilberant 50 pg/h) amp. im - i\? {
75mg/30cm R/'be 64,47 € S
10 x 7.5 mg/30 cm? R/be 122,20 € 5x 0,3 mg/1 mi R/ 12,62 €
(libérant 75 pg/h) Posol.
5 x 10 mg/40 cm R/'be 7925€ - subling.: 0,2 a 0,4 mg toutes les6 a8 h
10 x 10 mg/40 cm? R/'be 14848 € -im.ouiv. lente: 0,3a20,6 mgtoutesles6a12h
(libérant 100 pg/h) (médicament spécialement réglementé)

Posol. adapter individuellement, les empléatres Autre(s) dénomination(s): Transtec

doivent étre remplacés toutes les 72 h

(stupéfiant) TRANSTEC (Griinenthal) ©®
Autre(s) dénomination(s): Durogesic buprénorphine
systeme transdermlque
- 3 5 x 20 mg/25 cm R/bo 40,58 €
FORTAL (Sanofi-Aventis) ® 10 x 20 mg/25 cm? R/bO 6517 €
pentazocine (libérant 35 pg/h)
compr. (séc.) 5x 30mg/375cm?  R/bO 5539 €
30 x 50 mg R/bo  639€ 10x 30 mg/37,5cm®  R/bO 90,95 €
100 x 50 mg R/'bo 17,05 € (ibérant 52,5 “g/h)
amp. L.m. - LV. - $.G. 5 x 40 mg/50 cm R/bo 70,29 €
10 x 30 mg/1 ml R/'bo  731€ 10 x 40 mg/50 cm? R/bo 117,47 €
Posol. R (libérant 70 pg/h)
- per os. 50 mg toutes les 3a 4 h Posol. adapter individuellement, les emplatres
-im. 3a4xpj.30mg . doivent étre remplacés toutes les 72 h
(médicament spécialement réglemente) (médicament spécialement réglementé)
Autre(s) dénomination(s): Temgesic
MEPHENON (Denolin) ®
méthadone chlorhydrate
compr. (séc.)
30 % 5 mg R 382 € 5.4.2. ASSOCIATIONS
amp. s.c. "
6 x 10 mg/ mi Rbo 294¢ Positionnement
Posol. . o — Les associations fixes de codéine
speros: 3adxpj25asmg. et de paracétamol sont discutées en
- voie parentérale: 3 a4 xp.j.5a15mg 5.1.5
(stupéfiant) - e , L . .
— Pour l'association fixe de tilidine
OXYCONTIN (Mundipharma) ® avec I.a. naloxone, un .antagoniste
oxycodone chlorhydrate m0|:ph|n|que, on pourrait s'att_e_ndre
coggpr- gib- prolongée) R/ 1550 € qu'a des doses normales, la tilidine
x 5mg X A p )
30X 10 mg hy 2534€  ©xerce son Iact|9n étant donrje que la
30 x 20 mg R/ 3963 € haloxone n'atteint pas la circulation
30 x 40 mg R/ 7006 €  générale. Lors de la prise de doses
30 x 80 mg R/ 118,57 € Slevé : :
élevées, la naloxone atteint toutefois

Posol. débuter par 10 mg 2 x p.j., @ augmenter . . A
progressivement si nécessaire la circulation générale et contrecarre

(stupéfiant) I'effet de la tilidine. Cela signifie
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qu’une telle association ne se justifie
pas dans les cas ou les doses de
I'analgésique morphinique doivent
étre augmentées, p. ex. chez des
patients au stade terminal. Cette
association ne peut pas étre utilisée
en méme temps qu'un autre analgé-
sigue narcotique.

— Lors de I'utilisation de l'associa-
tion de paracétamol et de dextropro-
poxyphéne, la consommation d’alcool
doit certainement étre évitée. Au
Royaume-Uni, cette association a
été récemment retirée du marché, vu
sa balance bénéfices-risques défavo-
rable [voir Folia de mars 2005].

ALGOPHENE (SMB)

dextropropoxyphene chlorhydrate 30 mg
paracétamol 400 mg
caps. 30 R/

Posol. —

6,20 €

TINALOX (Sandoz)

naloxone chlorhydrate 4 mg
tilidine chlorhydrate 50 mg/0,72 ml

gttes
1x 20 ml R/be 6,09 €
3x20ml R/'be 16,55 €

(0,72 ml = 20 gttes)
Posol. 3a 4 x p.j. 10 a 20 gttes (max. 4 x p.j. 40
gttes)
Autre(s) dénomination(s): Valtran

VALTRAN (Pfizer)
naloxone chlorhydrate 4 mg
tilidine chlorhydrate 50 mg
compr. Retard (lib. prolongée)
30

R/'bQ 11,92 €
naloxone chlorhydrate 8 mg
tilidine chlorhydrate 100 mg
compr. Retard (lib. prolongée)
30 R/bQ 2254 €

naloxone chlorhydrate 12 mg

tilidine chlorhydrate 150 mg

compr. Retard (lib. prolongée)
30 R/bQ 2928 €

naloxone chlorhydrate 4 mg

tilidine chlorhydrate 50 mg/0,72 ml

gttes 10 ml R/'be 3,58 €
20 ml R/'be 6,49 €
R/'be 17,16 €

60 ml

(0,72 ml = 20 gttes)
Posol.
- compr.: 2 x p.j. 50 a 300 mg de tilidine
- gouttes: 3a 4 x p.j. 10 a 20 gttes (max. 4 x p.j.
40 gttes)
Autre(s) dénomination(s): Tinalox

ZALDIAR (Griinenthal)
paracétamol 325 mg
tramadol chlorhydrate 37,5 mg
compr. 20 R/co 7
40 R/co 14,

Posol. —
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5.5. Antagonistes morphiniques

La naloxone peut étre utile dans le traitement des intoxications aigués par des
analgésiques morphiniques, p. ex. pour combattre une dépression respiratoire.
Chez des personnes qui prennent en chronique des morphiniques, I'adminis-
tration de naloxone provoque des symptdmes aigus de sevrage. Il n’existe
actuellement plus de spécialité a base de naloxone en Belgique [voir Folia d’avril
20086).

La naltrexone peut étre indiquée chez des personnes intoxiquées aux opiacés,
apres la phase initiale de désintoxication dans le but de stabiliser la situation ou
d’éviter des récidives.

NALOREX (Bristol-Myers Squibb)
naltrexone chlorhydrate
compr. (séc.)
28 x 50 mg R/ 71,72 €
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5.6. Contréle de la douleur en soins palliatifs

Dans le cadre des soins palliatifs, on attire fort I'attention sur la nécessité de
calmer la douleur de maniére adéquate. Cela ne représente toutefois qu’une
seule des facettes du controle des symptémes chez ces patients.
Le schéma de I'Organisation Mondiale de la Santé prévoit 3 étapes dans le
contrdle de la douleur.
® Premiere étape: un analgésique courant comme I'acide acétylsalicylique ou
le paracétamol.
e Deuxiéme étape: ajout d'un analgésique morphinique peu puissant comme
la codéine a un analgésique courant.
¢ Troisiéme étape: passage a un analgésique morphinique puissant comme la
morphine.
Une solution buvable de morphine («sirop de morphine»), a donner toutes les
4 heures, existe maintenant aussi en spécialité et peut aussi étre prescrite en
magistrale, p. ex. de la fagon suivante:
R/ Morphine chlorhydrate trois cent milligrammes
Aqua conservans 300 ml.
La quantité de morphine peut étre portée jusqu'a 1,5 gramme pour 300 ml.
Ce sirop peut certainement se conserver deux semaines a l'abri de la
lumiére.
La morphine sous forme d’une préparation solide a libération non prolongée
peut aussi étre administrée toutes les 4 heures.
Apres avoir trouvé la dose adéquate de morphine, on passera le plus souvent
a une préparation de morphine a libération prolongée.
La dose de morphine doit étre augmentée en fonction des besoins.
Quand la voie orale est ou devient inapplicable, la morphine peut étre
administrée par voie parentérale, p. ex. en perfusion sous-cutanée au moyen
d’une pompe.
Lors de l'usage chronique de morphine, il faut tenir compte des effets
indésirables (voir 5.4.), et I'association d’un laxatif ou d’un antiémétique
s’avere souvent nécessaire.
Les emplatres a base de buprénorphine ou de fentanyl n’ont qu’une place
limitée chez les patients en phase terminale, étant donné qu’une adaptation
rapide des doses est souvent nécessaire (voir 5.4.).
Dans les douleurs neurogénes, il est souvent fait appel a des antiépileptiques
ou des antidépresseurs [voir Folia de décembre 2001 et d’avril 2006].
Dans les douleurs osseuses dues a des métastases, les AINS paraissent
assez efficaces.
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6. Systéme nerveux

. Hypnotiques, sédatifs, anxiolytiques
. Antipsychotiques
. Antidépresseurs

. Stimulants centraux

. Antiparkinsoniens

. Antiépileptiques

. Antimigraineux

. Antihistaminiques H4

. Inhibiteurs des cholinestérases

0. Médicaments de la maladie d’Alzheimer
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6.1. Hypnotiques, sédatifs, anxiolytiques

Ce chapitre reprend:

— les benzodiazépines

— les médicaments apparentés aux benzodiazépines
— des médicaments divers.

Certains antidépresseurs sont utilisés dans le traitement de I’'angoisse (voir 6.3.).

Positionnement

— En ce qui concerne la prise en charge de I'insomnie et de I'anxiété, surtout en
ce qui concerne 'usage des benzodiazépines, voir Folia d’octobre 2002, la Fiche
de transparence «Prise en charge des troubles anxieux», avec mises a jour, et les
Recommandations de Bonne Pratique sur la prise en charge de I'insomnie
en premiere ligne [Huisarts Nu 2005; 34: 346-71; via www.wvvh.beffiles/
H34_7_AB_Slapeloosheid.pdf].

— Il est difficile de faire une distinction nette entre les propriétés anxiolytiques,
sédatives et hypnotiques des médicaments; pour beaucoup de médicaments,
celles-ci ne dépendent souvent que de la dose.

— L'usage de ces médicaments doit étre limité en raison de leurs effets
indésirables qui se rencontrent surtout & doses élevées et/ou aprés une
utilisation prolongée.

— Lorsqu'un anxiolytique, un sédatif ou un hypnotique s'avére nécessaire, la
préférence est donnée le plus souvent a une benzodiazépine étant donné que
ces médicaments sont aussi efficaces que d’autres substances et peu toxiques
en cas de surdosage. Ceci n'empéche que méme pour les benzodiazépines,
I'indication doit étre bien établie, la posologie doit étre maintenue aussi basse
que possible et la durée du traitement doit étre limitée. Les substances
apparentées aux benzodiazépines ne semblent pas plus avantageuses que les
benzodiazépines.

— L'usage des barbituriques comme hypnotique, sédatif ou anxiolytique n’est
plus acceptable, et il n'existe plus de spécialités a base de barbituriques
enregistrées dans cette indication. Le phénobarbital est encore parfois employé
comme antiépileptique (voir 6.6.). Les barbituriques a trés courte durée d'action
(thiopental, méthohexital) sont parfois utilisés en anesthésiologie comme
inducteurs de la narcose.

— Dans l'insomnie, il faut en premier lieu rechercher les facteurs qui en sont la
cause. Une approche non médicamenteuse telle une modification du mode de
vie ou éventuellement une psychothérapie peut étre indiquée. Si un hypnotique
est malgré tout prescrit, une benzodiazépine est le premier choix, étant donné
que les benzodiazépines entrainent moins d’effets indésirables que les
barbituriques, et que I'expérience est plus grande qu’avec les médicaments
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apparentés aux benzodiazépines. Leur utilisation doit cependant étre limitée
dans la mesure du possible a quelques jours.

— Dans les troubles anxieux, il y a lieu de rechercher de quel type d'anxiété il
s'agit. Dans toutes les formes d’angoisse, la préférence doit étre accordée a une
prise en charge non médicamenteuse en raison de I'efficacité et de I'absence
d'effets indésirables. Les médicaments n'ont qu'une place limitée [voir Fiche de
transparence «Prise en charge des troubles anxieux», avec mises a jour]. Des
benzodiazépines peuvent éventuellement étre administrées pendant quelques
semaines. Des antidépresseurs peuvent étre envisagés lorsque la thérapie
cognitive n’est pas suffisamment efficace, dans les formes sévéres ou dans le

syndrome obsessionnel compulsif.

6.1.1. BENZODIAZEPINES

Positionnement
— Il n’existe probablement pas de
différences cliniques significatives en-
tre les différentes benzodiazépines.
— Des propriétés pharmacocinéti-
ques comme la demi-vie et la forma-
tion ou non de métabolites actifs sont
susceptibles d'influencer la durée des
effets, du moins lors d'un usage
chronique. On subdivise classique-
ment les benzodiazépines en trois
groupes, en fonction de leurs pro-
priétés pharmacocinétiques: les ben-
zodiazépines a courte durée d'action,
a durée d'action intermédiaire et a
longue durée d'action.
* Benzodiazépines a courte durée
d'action: triazolam, et midazolam
utilisé par voie intraveineuse. On
s’attend avec ceux-ci a une tres
courte durée d’action. Avec ces
benzodiazépines de courte demi-
vie, les manifestations de sevrage
sont plus prononcées lors de I'arrét
de la prise; les réactions paradoxa-
les semblent également plus fré-
quentes.
® Benzodiazépines a durée d'action
intermédiaire: alprazolam, bromazé-
pam, brotizolam, clotiazépam, lo-
prazolam, lorazépam, lormétazé-
pam, oxazépam et témazépam.
® Benzodiazépines a longue durée
d’action: clobazam, clonazépam,
clorazépate, cloxazolam, diazépam,
flunitrazépam, flurazépam, loflazé-
pate d’éthyle, nitrazépam, nordazé-
pam, prazépam et tétrazépam.
— Comme hypnotique, il est logique
de choisir une benzodiazépine a
durée d'action intermédiaire, et
comme anxiolytique, un médicament
a plus longue durée d'action.
— Dans I’épilepsie, certaines benzo-
diazépines dont le clonazépam sont

utilisées; dans I'état de mal épilep-
tique, on utilise surtout le diazépam
par voie intraveineuse ou rectale.

— Le flunitrazépam surtout fait I'objet
d'abus de la part de certains toxi-
comanes; la vigilance et la prudence
sont donc de rigueur lors de la
prescription et de la délivrance.

Indications

— Anxiété.

— Insomnie.

— Spasmes musculaires.

— Epilepsie, convulsions (p. ex. lors
de myoclonies, de crise épileptique
généralisée et dans I|'état de mal
épileptique).

Effets indésirables

— Confusion.

— Sédation exagérée, somnolence.
— Effet résiduel pendant la journée
en cas d'utilisation comme hypno-
tique.

— Réactions paradoxales avec in-
somnie aggravée, angoisse et méme
agitation et agressivité avec diverses
benzodiazépines.

— Les intoxications aigués aboutis-
sent rarement a une dépression res-
piratoire et au coma. Une issue fatale
n'est généralement pas a craindre
sauf en cas d'absorption simultanée
d'alcool ou d'autres substances a
effet déprimant central, ou en pré-
sence d'une pathologie sous-jacente.
— Tolérance aux effets thérapeuti-
ques et aux effets indésirables lors
d'un usage chronique.

— Dépendance psychique et phy-
sique aprés quelques semaines de
traitement.

— A Tl'arrét: manifestations de se-
vrage parmi lesquelles angoisse, in-
somnie, troubles de la perception
allant jusqu'a des phobies, des réac-
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tions maniaques et d'autres manifes-
tations psychotiques, et parfois des
convulsions.

Grossesse

— Anomalies cranio-faciales (p. ex.
bec de liévre, fente palatine), un
retard de croissance et des trou-
bles au niveau du systéme nerveux
central avec certaines benzodiazé-
pines (p. ex. le diazépam).

— Risque de dépression respira-
toire, hypotonie, hyporéflexie, hy-
pothermie et manifestations de se-
vrage chez le nouveau-né.

Interactions

— Sédation exagérée en cas de prise
concomitante d’alcool ou d'autres
médicaments a effet sédatif.

— Pour I'alprazolam, le diazépam, le
midazolam et le triazolam: respective-
ment, ralentissement ou accélération
du métabolisme en cas d’administra-
tion d’inhibiteurs ou d’inducteurs du
CYP3AA4 (voir tableau dans I'Introduc-
tion).

— Pour le midazolam et le triazolam:
augmentation de la biodisponibilité
apres prise orale en cas d'utilisation
d’inhibiteurs du CYP3A4 (voir tableau
dans I’Introduction); diminution de la
biodisponibilité aprés prise orale en
cas d’utilisation d’inducteurs du
CYP3A4 (voir tableau dans I’Introduc-
tion).

Précautions particuliéres

— L'effet sédatif des benzodiazépi-
nes peut étre dangereux en cas de
conduite d’un véhicule ou d'utilisation
d'outils dangereux.

— Une sédation exagérée et de lon-
gue durée peut se manifester, surtout
en cas de traitement a doses élevées,
chez les personnes agées (risque
d'amnésie et de chute avec fracture
de la hanche), en présence d'affec-
tions hépatiques et de prise conco-
mitante d’autres médicaments a effet
sédatif ou d’alcool.

Posologie

— Il est précisé ci-aprés pour chaque
benzodiazépine si, parmi les indica-
tions mentionnées dans les notices,
figurent I'anxiété, I'insomnie ou les
deux; ces informations ne correspon-
dent pas toujours a la logique décrite
plus haut. Il faut remarquer que
lorsqu'un méme principe actif existe

sous deux ou plusieurs dénomina-
tions différentes, les indications dans
les notices peuvent éventuellement
varier de méme que les posologies.
— Les posologies mentionnées ne
sont données qu’a titre indicatif. Il
existe en effet d'importantes différen-
ces individuelles en matiére de sensi-
bilité aux effets sédatifs des benzo-
diazépines. Il est dés lors recom-
mandé de toujours débuter des ben-
zodiazépines par de faibles doses.

— Chez les personnes agées, les
insuffisants rénaux et hépatiques ou
ceux qui souffrent d'autres affections,
les doses nécessaires sont générale-
ment plus faibles.

— Pour l'usage exceptionnel des
benzodiazépines chez I'enfant, il exis-
te des regles particulieres de posolo-
gie.

— Si I'on souhaite arréter un traite-
ment prolongé, la posologie devra
étre diminuée progressivement, p.
ex. a raison de 10% par semaine ou
par 2 semaines, de préférence apres
étre passé a une benzodiazépine a
longue demi-vie comme le diazépam.
La liste des équivalences ci-dessous
peut étre utilisée a cette fin. Des
données rigoureuses a ce sujet font
toutefois défaut et ces données ne
sont qu'approximatives [voir Folia
d’octobre 2002].

diazépam 10 mg
alprazolam 0,5-1mg
bromazépam 4,5-9mg
brotizolam 0,25 - 0,5 mg
clobazam 10 - 30 mg
clonazépam 1-4mg
clorazépate 10 - 30 mg
clotiazépam 5-10 mg
cloxazolam 1-2mg
flunitrazépam 0,5-2mg
flurazépam 15 - 60 mg
kétazolam 15-75mg

loflazépate d'éthyle 1 - 3 mg

loprazolam 0,5-2mg
lorazépam 2-8mg
lormétazépam 1-2mg
midazolam 7,5-15mg
nitrazépam 5-10mg
nordazépam 2,5-10mg
oxazépam 15 - 100 mg
prazépam 30 - 60 mg
témazépam 15 - 60 mg
tétrazépam 25 - 100 mg
triazolam 0,25 - 0,5 mg



176 HYPNOTIQUES, SEDATIFS, ANXIOLYTIQUES

Alprazolam

Posol.

anxiété: 0,75 a 3 mg p.j. en 3 prises
(ou 1 mg p.j. en 1 ou 2 prises pour
compr. Retard)

ALPRAZ (SMB)

alprazolam

compr. (séc.)
14 x 0,5 mg R/ 3,72
28 x 0,5 mg R/ 5,58
14 x 1 mg R/ 5,21
28 x 1 mg R/ 8,33

ALPRAZOLAM EG (Eurogenerics)

alprazolam
compr.
20 x 0,25 mg R/ 2,78
50 x 0,25 mg R/ 5,58
20 x 0,50 mg R/ 4,69
50 x 0,50 mg R/ 8,90
20x 1 mg R/ 7,16
50 x 1 mg R/ 14,85
20x 2 mg R/ 12,87
50 x 2 mg R/ 25,48
ALPRAZOLAM KELA (Kela)
alprazolam
compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/ 4,83
50 x 0,5 mg R/ 8,30
50 x 1 mg R/ 14,38
50 x 2 mg R/ 23,40
ALPRAZOLAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)
alprazolam
compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/ 4,88
50 x 0,5 mg R/ 8,30
50 x 1 mg R/ 14,38
50 x 2 mg R/ 24,44
ALPRAZOLAM SANDOZ (Sandoz)
alprazolam
compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/ 4,88
50 x 0,50 mg R/ 8,30
50 x 1 mg R/ 14,38

ALPRAZOLAM TEVA (Teva)
alprazolam

compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/ 4,88 €
50 x 0,5 mg R/ 8,30 €
50 x 1 mg R/ 14,38 €
50 x 2 mg R/ 24,44 €
ALPRAZOMED (Ethimed)
alprazolam
compr.
50 x 0,5 mg R/ 8,90 €
50 x 1 mg R/ 14,85 €
DOCALPRAZO (Docpharma)
alprazolam
compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/ 521 €
50 x 0,5 mg R/ 8,85 €
50 x 1 mg R/ 15,25 €
50 x 2 mg R/ 24,71 €

(i
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TOPAZOLAM (Topgen)

alprazolam

compr.
50 x 0,25 mg R/
50 x 0,5 mg R/
50 x 1 mg R/

XANAX  (Pfizer)

alprazolam

compr. (séc.)
50 x 0,25 mg R/
50 x 0,5 mg R/
50 x 1 mg R/
50 x 2 mg R/

compr. Retard (lib. prolongée)
30 x 0,5 mg R/
30x 1 mg R/
30x 2 mg R/

gttes
20 ml 0,75 mg/ml R/

(1 ml = 30 gttes)

Bromazépam

ow—=
o

Posol.

- insomnie: 3 a2 9 mg

- anxiété: 4,5 a 36 mg p.j. en 3 prises

BROMATOP (Topgen)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

BROMAZEPAM EG (Eurogenerics)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

R/
R/

R/
R/

BROMAZEPAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

bromazépam
compr. (séc.)

BROMAZEPAM SANDOZ (Sandoz)

bromazépam
compr.
50 x 3 mg
compr. (séc.)
50 x 6 mg

BROMAZEPAM TEVA (Teva)

bromazépam
compr. (séc.)
x 6 mg

50 x 12 mg

BROMIDEM (Sandipro)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

DOCBROMAZE (Docpharma)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

R/
R/

R/
R/

23

R/
R/

23

417 €
539 €



HYPNOTIQUES, SEDATIFS, ANXIOLYTIQUES 177

KELALEXAN (Kela)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

R/
R/ i

LEXOTAN (Roche)

bromazépam

compr. (séc.)
50 x 3 mg
20 x 6 mg
50 x 6 mg
50 x 12 mg

R/
R/

Brotizolam

Posol.
insomnie: 0,25 mg

LENDORMIN (Boehringer Ingelheim)

brotizolam
compr. (séc.)
30 x 0,25 mg

R/ 11,75

Clobazam

€

Posol.

- anxiété: 20 a 30 mg p.j.en2ou 3
prises

- insomnie: 10 mg

FRISIUM (Sanofi-Aventis)

clobazam

compr. (séc.)
20 x 10 mg
50 x 10 mg
50 x 20 mg

Clonazépam

Posol.

épilepsie: 0,5 mg p.j. et augmenter
progressivement jusqu'a 3 a 4 x p.j.
0,5a2mg

RIVOTRIL (Roche)

clonazépam
compr. (séc.)

50 x 0,5 mg
150 x 0,5 mg

30 x 2 mg

100 x 2 mg
gttes

10 ml 2,5 mg/ml
(1 ml = 25 gttes)

Clorazépate

Posol. per os:
per os: anxiété: 25 a 75 mg p.j. en 3
prises ou 15 mg le soir

TRANXENE (Sanofi-Aventis)

clorazépate dipotassique
caps.
30 x 5 mg
30 x 10 mg
compr. (séc.)
30 x 50 mg
flacon i.m. - i.v. - perf.
5 x 20 mg/2 ml
5 x 50 mg/2,5 ml

R/
R/

R/

3,95
4,84

12,10

8,06

R/ 10,91

€
€

€

€
€

UNI-TRANXENE (Sanofi-Aventis)
clorazépate dipotassique
caps.

30 x 15 mg R/

Clotiazépam

724 €

Posol.

- anxiété: 10 a 15 mg p.j.en 2 ou 3
prises

- insomnie: 10 mg

CLOZAN (Pfizer)

clotiazépam

compr. (séc.)
20 x 5mg
50 x 5 mg
50 x 10 mg

222

Cloxazolam

Posol.

- insomnie: 1 a2 mg

- anxiété: 2 a4 mg p.j. en 2 ou 3 prises

AKTON (Exel)
cloxazolam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/ 8,6
20x 2 mg R/ 6,8
50 x 2 mg R/ 17,2
Diazépam

©oNO
an

Posol. per os:

anxiété: 5 a 20 mg p.j. en 1 a 3 prises

DIAZEPAM EG (Eurogenerics)
diazépam
compr. (séc.)
25x 10 mg R/
100 x 10 mg R/ 12,

DIAZEPAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)
diazépam
compr.

30 x 2 mg
compr. (séc.)

25x 5mg
100 x 5 mg

25 x 10 mg
100 x 10 mg

DIAZEPAM TEVA (Teva)
diazépam
compr. (séc.)
25x 5mg
100 x 5 mg
25 x 10 mg
100 x 10 mg

VALIUM (Roche)
diazépam
compr. (séc.)
30 x 5mg
100 x 5 mg
30 x 10 mg
100 x 10 mg
amp. i.m. - i.v. - perf. - rectal
6 x 10 mg/2 ml

2323

3,8
2,4

1€
6 €
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Flunitrazépam

Posol.
insomnie: 0,5 a 1 mg

FLUNITRAZEPAM EG (Eurogenerics)
flunitrazépam
compr. (séc.)
10x 1 mg R/
(médicament spécialement réglementé)

1,33 €

ROHYPNOL (Roche)
flunitrazépam
compr. (séc.)
10x 1 mg R/
(médicament spécialement réglementé)

1,72 €

Flurazépam

Posol.
insomnie: 13,5 mg

STAURODORM (Madaus)
flurazépam
compr. (séc.)

30 x 27 mg R/ 12,57 €

Loflazépate d’éthyle

Posol.
anxiété et insomnie: 2 mg p.j. le soir

VICTAN (Sanofi-Aventis)
loflazépate d'éthyle
compr. (séc.)

30 x 2mg R/ 5,75 €

Loprazolam

Posol.
insomnie: 0,5 a 1 mg

DORMONOCT (Sanofi-Aventis)

loprazolam

compr. (séc.)
30x 1 mg
30 x 2 mg R/

R/ 10,84 €
17,11 €

Lorazépam

Posol. per os:
- anxiété: 2 a 3 mg p.j. en 2 ou 3 prises
- insomnie: 1 a 2,5 mg

DOCLORAZE (Docpharma)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/ 3,63 €
50 x 2,56 mg R/ 6,11 €

LAURACALM (Socobom)

lorazépam

compr. (séc.)
30x 1 mg
30 x 2,5 mg

23

LORAZEMED (Ethimed)
lorazépam
compr.
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORAZEPAM EG (Eurogenerics)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORAZEPAM TEVA (Teva)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORAZETOP (Topgen)

lorazépam

compr.
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORIDEM (Sandipro)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

OPTISEDINE (Sterop)
lorazépam
compr. (séc.)
20x 1 mg R/
50 x 1 mg R/

SERENASE (Almirall Prodesfarma)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

TEMESTA (Aktuapharma)

lorazépam

compr. (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

(importation paralléle)

TEMESTA (Wyeth)

lorazépam
compr. (séc.)
20x 1 mg R/
50 x 1 mg R/
20 x 2,5 mg R/
50 x 2,5 mg R/
compr. Expidet (séc.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/
amp. i.m. - i.v.
10 x 4 mg/1 ml R/
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Lormétazépam

Posol.
insomnie: 1 a 2 mg

DOCLORMETA (Docpharma)

lormétazépam
compr. (séc.)
30 x 2 mg

KELADORMET (Kela)

lormétazépam

compr. (séc.)
30 x 1 mg
30 x 2 mg

LORAMET (Wyeth)
lormétazépam
compr. (séc.)

30x 1 mg
30 x 2 mg

LORANKA (SMB)
lormétazépam
compr. (séc.)

28 x 2 mg

LORMETAMED (Ethimed)
lormétazépam
compr.
30 x 2 mg

LORMETAZEPAM EG (Eurogenerics)

lormétazépam

compr. (séc.)
30x 1 mg
30 x 2 mg

LORMETAZEPAM TEVA (Teva)

lormétazépam

compr. (séc.)
30 x 1 mg
30 x 2 mg

METATOP (Topgen)

lormétazépam
compr.
30 x 2 mg
50 x 2 mg

NOCTACALM (Socobom)

lormétazépam
compr.
30x 1 mg
30 x 2 mg

NOCTAMID (Schering)

lormétazépam

compr. (séc.)
30x 1 mg
30 x 2 mg

OCTONOX (Pharmacobel)
lormétazépam
compr. (séc.)
30 x 2 mg

SEDABEN (Labima)
lormétazépam

compr. (séc.)
30 x 2 mg

R/

R/
R/

R/
R/

R/

R/

R/
R/

R/
R/

R/
R/

R/
R/

R/
R/

R/

R/

7,65 €

9,92 €

7,89 €

9,87 €

7,07 €

STILAZE (Sandipro)

lormétazépam
compr. (séc.)

30x 2mg R/ 10,15 €

Midazolam

Posol. i.v.:

a déterminer individuellement, p. ex.
doses intermittentes de 0,03 a 0,1 mg/
kg ou perf. i.v. de 0,03 a 0,1 mg/kg/h

avec éventuellement une dose de
charge

DORMICUM (Roche)

midazolam
amp. i.m. - i.v.

2 x 15 mg/3 ml R/ h
amp. i.m. - i.v. - rectal

1x 5mg/5 ml R/ h
amp. i.v. - perf.

5 x 50 mg/10 ml R/ h

Nitrazépam

6,49 €
1,36 €
41,03 €

Posol.
insomnie: 5 mg

MOGADON (ICN)

nitrazépam
compr. (séc.)
30 x 5mg R/

NITRAZEPAM TEVA (Teva)
nitrazépam
compr. (séc.)
30x 5mg R/

Nordazépam

3,72 €

2,73 €

Posol.
anxiété: 5 a 15 mg p.j. le soir

CALMDAY (Will-Pharma)

nordazépam

compr.
30x 5mg R/ 4
60 x 5 mg R/ 8,
30 x 10 mg R/ 6
60 x 10 mg R/ 10

Oxazépam

Posol.

- anxiété: 30 a45 mg p.j.en2ou 3
prises

- insomnie: 7,5 a 30 mg

OXAZEPAM EG (Eurogenerics)
oxazépam
compr. (séc.)
50 x 15 mg R/

OXAZEPAM TEVA (Teva)
oxazépam
compr. (séc.)
50 x 15 mg R/

3,87 €

3,47 €
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SERESTA (Wyeth)

oxazépam
compr. (séc.)

50 x 15 mg R/ 5,80 €

TRANQUO (Boehringer Ingelheim)
oxazépam
compr. (séc.)

50 x 10 mg R/ 5,80 €

Prazépam

Posol.

- anxiété: 10a60 mg p.j.en1a3
prises

- insomnie: 10 a 20 mg

LYSANXIA (Pfizer)

prazépam

compr. (séc.)
20 x 10 mg R/
50 x 10 mg R/
50 x 20 mg R/

gttes
20 ml 15 mg/ml R/
(1 ml = 15 gttes)

5,18 €
10,31 €
16,24 €

10,76 €

Tétrazépam

Posol.

relaxation musculaire: 25 mg le soir,
augmenter progressivement jusqu'a
100 mg p.j. en 4 prises

EPSIPAM (Will-Pharma)

tétrazépam

compr. (séc.)
20 x 50 mg R/
60 x 50 mg R/

6,29 €
15,29 €

MYOLASTAN (Sanofi-Aventis)

tétrazépam
compr. (séc.)

20 x 50 mg R/ 8,28 €

TETRAZEPAM EG (Eurogenerics)
tétrazépam
compr. (séc.)
20 x 50 mg R/
40 x 50 mg R/ 10,

Triazolam

Posol.
insomnie: 0,125 a 0,25 mg

HALCION (Pfizer)
triazolam
compr.
10 x 0,125 mg R/
compr. (séc.)
10 x 0,25 mg R/

2,65 €
3,30 €

Addenda: antagoniste des benzo-
diazépines

Un antagoniste des benzodiazépines
peut parfois étre utile, p. ex. apres
emploi d'une benzodiazépine lors de
petites interventions. Dans le cadre
d'un surdosage d'une benzodiazé-
pine, un tel antagoniste n’est que
rarement indiqué; il est parfois utilisé
comme test en cas de suspicion d’un
surdosage.

ANEXATE (Roche)
flumazénil
amp. i.v.
1x 0,5 mg/5 ml U.H.

6.1.2. MEDICAMENTS APPAREN-
TES AUX BENZODIAZEPI-
NES

Positionnement

— Ces substances sont proposées
comme hypnotiques.

— Le mécanisme d’action est analo-
gue a celui des benzodiazépines.

— Ces meédicaments n’ont pas
d’avantages par rapport aux benzo-
diazépines.

Effets indésirables, interactions et
précautions particuliéres

— Celles des benzodiazépines (voir
6.1.1.).

— Tolérance et dépendance: la durée
de traitement doit étre courte.

— Une diminution progressive de la
dose est indiquée apres une utilisa-
tion prolongée, mais aucun schéma
dégressif n’est clairement établi.

Grossesse

— On ne dispose pas de données
suffisantes pour pouvoir juger des
risques éventuels de ces médica-
ments pendant le premier trimestre
de la grossesse.

— Risque de dépression respira-
toire, hypotonie, hyporéflexie, hy-
pothermie et de manifestations de
sevrage chez le nouveau-né.

Zaléplone

Posol. 10 mg

SONATA (Wyeth)
zaléplone

IS
x
(3]
3
[
22
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Zolpidem

Posol. 10 mg

MERCK-ZOLPIDEM (Merck)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 10,47 €

STILNOCT (Aktuapharma)
zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/
(importation parallele)

13,00 €

STILNOCT (Sanofi-Aventis)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 13,09 €

ZOLPIDEM EG (Eurogenerics)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 9,90 €

ZOLPIDEM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 8,99 €

ZOLPIDEM SANDOZ (Sandoz)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 8,85 €

ZOLPIDEM TEVA (Teva)

zolpidem hémitartrate
compr. (séc.)

30 x 10 mg R/ 9,82 €

Zopiclone

Posol. 7,5 mg

IMOVANE (Sanofi-Aventis)

zopiclone
compr. (séc.)

30 x 7,5 mg R/ 14,25 €

MERCK-ZOPICLONE (Merck)

zopiclone
compr. (séc.)

30 x 7,6 mg R/ 932 €

ZOPICLONE EG (Eurogenerics)
zopiclone
compr. (séc.)
10x 7,5 mg R/ 4,41 €
30 x 7,5 mg R/ 9,27 €

ZOPICLONE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

zopiclone
compr. (séc.)

30 x 7,56 mg R/ 9,20 €

ZOPICLONE TEVA (Teva)

zopiclone
compr. (séc.)

30 x 7,56 mg R/ 9,20 €

6.1.3. BUSPIRONE

Positionnement

— La buspirone est un anxiolytique
du groupe des azaspirones. Par rap-
port aux benzodiazépines, elle serait
plus anxiolytigue et moins hypno-
tique, mais son effet se manifeste
lentement. Dans I'anxiété généralisée,
c’est une alternative lorsqu’une thé-
rapie cognitive n’est pas possible.

Effets indésirables

— Vertiges, céphalées, nausées.
— De la somnolence ne peut étre
exclue.

Interactions

— Elévation de la tension artérielle en
association aux inhibiteurs de la mo-
noamine oxydase.

— Syndrome sérotoninergique en as-
sociation a d’autres substances a
effet sérotoninergique (voir 6.3.1.).

— Respectivement, augmentation ou
diminution des concentrations plas-
matiques en cas d’utilisation d’inhibi-
teurs ou d’inducteurs du CYP3A4 (voir
tableau dans I’Introduction).

BUSPAR (Bristol-Myers Squibb)

buspirone chlorhydrate
compr. (séc.)
20 x 10 mg R/

Posol. 3 x p.j.5a10 mg

17,35 €

6.1.4. MEDICAMENTS DIVERS

Pour la valériane, il existe des preuves
quant a un certain effet hypnotique;
un effet résiduel est décrit lors de
I'utilisation de doses élevées; elle doit
étre évitée chez les patients atteints
de troubles hépatiques.

Pour les autres médicaments, les
données relatives a l'efficacité et a
I'innocuité sont insuffisantes.

AUBELINE (Arkopharma)
Crataegus monogyna (poudre)
caps.

70 x 270 mg 7
200 x 270 mg 22,

ATARAX (UCB)
hydroxyzine dichlorhydrate
compr. (séc.)
50 x 25 mg R/ 7,52 €

sir.
200 ml 10 mg/5 ml R/ 4,77 €
Posol. —
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DORMIPLANT (VSM) SEDINAL (Melisana)
mélisse extrait sec 80 mg ballote extrait fluide 0,33 ml
valériane extrait sec 160 mg crataegus extrait fluide 0,33 ml
compr. 40 11,95 € passiflore extrait fluide 0,33 ml/ml
gttes 30 ml 6,29 €
NATUDOR (Pierre Fabre Sante) 100 ml 15,24 €

crataegus extrait sec 90 mg
tilleul extrait sec 70 mg

valériane extrait sec 130 mg 0
compr. 36 9,00 € SENEUVAL (Quall;?har)
crataegus extrait sec 25 mg
) passiflore extrait sec 25 mg
NUSTASIUM (Labima) valériane extrait sec 100 mg
diphenhydramine chlorhydrate caps. 15 5,60 €
compr. (séc.) 45 13,50 €
20 x 50 mg 6,97 €
Posol. —
SONGHA (Boehri Ingelhei
RELAXINE (Trenker) " (Boe lrmger ngelheim)
L. ) mélisse extrait sec 80 mg
gzl:]r;ne extrait sec valériane extrait sec 120 mg
- . 30 8,15
15 x 500 mg 719 € compr. 15 €
30 x 500 mg 1,77 €
Posol. 500mgaig
Autre(s) dénomination(s): Valerial VALERIAL (Zambon)
valériane extrait sec
SEDANXIO (Tilman) compt.
passiflore extrait sec 30 x 500 mg 11,65 €
caps. Posol. 500mga1g

50 x 200 mg 8,90 € Autre(s) dénomination(s): Relaxine
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6.2. Antipsychotiques

Les antipsychotiques (neuroleptiques) ont été classés comme suit :
— les phénothiazines et les thioxanthenes

— les butyrophénones et les diphénylpipéridines

— les benzamides

— les antipsychotiques atypiques.

Tant les propriétés thérapeutiques que les effets indésirables des antipsy-
chotiques peuvent s’expliquer en grande partie par leur antagonisme des
récepteurs dopaminergiques centraux.

Positionnement

— Il est souvent difficile de se prononcer au sujet des différences d’efficacité et
d’effets indésirables entre les antipsychotiques, étant donné le peu d’études
comparatives. Ainsi, il n’est pas clairement établi s’il existe des différences a ce
sujet entre les antipsychotiques classiques et les antipsychotiques atypiques
[voir Folia de février 2006].

— L’administration intramusculaire de préparations «dépdt» favorise I'obser-
vance du traitement en cas de traitement chronique, mais peut poser des
problémes en cas d’effets indésirables.

Indications

— Psychoses telle la schizophrénie, et certains autres syndromes comportant
des hallucinations, du délire et de |'agitation psychomotrice.

— Agressivité, épisodes maniaques et agitation, p. ex. dans la démence; dans
les épisodes aigus, il peut étre utile de recourir a I'administration parentérale (voir
rubriques «Effets indésirables» et «Précautions particulieres»).

— Certains antipsychotiques sont également prescrits comme antiémétiques
(voir 2.4.).

Effets indésirables

— Symptémes extrapyramidaux précoces tels dystonie, acathisie et parkinso-
nisme. lls sont dépendants de la dose, et plus prononcés avec certaines
phénothiazines et avec les butyrophénones. Ces symptoémes peuvent étre
contrecarrés par l'arrét du traitement ou par la réduction de la posologie, ou
éventuellement, par I'administration d'un anticholinergique, mais des anti-
cholinergiques ne doivent pas étre utilisés de fagon systématique. L'acathisie
est souvent peu influencée par la prise d'un anticholinergique. Actuellement, on
ne dispose d’aucun anticholinergique pour I'usage parentéral en cas de dystonie
aigué; on peut toutefois utiliser en remplacement de la prométhazine par voie
intramusculaire [voir 6.8. et Folia d’aodit 2000].

— Dyskinésies tardives en cas d’utilisation prolongée, surtout de doses élevées.
Elles sont parfois irréversibles et se manifestent surtout par des mouvements
oro-faciaux involontaires.

— Diminution du seuil d’apparition de crises épileptiques.

— Hyperprolactinémie lors d'un traitement prolongé, pouvant conduire a de
I'aménorrhée, de la galactorrhée et de la gynécomastie; réduction de la
sécrétion des gonadotrophines.

— Sédation (variable en fonction de la molécule).

— Hypotension orthostatique.

— Prise de poids.

— Effets indésirables métaboliques, surtout avec les antipsychotiques atypi-
ques.

— Allongement de l'intervalle QT décrit avec plusieurs antipsychotiques,
surtout les phénothiazines (la thioridazine a dés lors été retirée du marché),
le dropéridol, I'halopéridol, le pimozide et des benzamides, mais aussi des
antipsychotiques atypiques. Des torsades de pointes peuvent survenir,
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surtout en cas d'usage parentéral et de doses élevées, notamment en
présence de facteurs de risque. (Pour ces facteurs de risque, voir «Effets
indésirables» dans PIntroduction; voir aussi Folia de novembre 2003).

— Usage parentéral: dépression cardio-respiratoire exagérée pouvant étre
fatale.

— Syndrome malin des neuroleptiques avec fiévre, rigidité musculaire,
sudation profuse, sédation prononcée et élévation de la créatinine kinase,
une complication trés grave qui doit étre reconnue et traitée précocement.

Grossesse

— Les antipsychotiques sont déconseillés pendant toute la durée de la
grossesse. Leur utilisation pendant le troisiéme trimestre de la grossesse
entraine chez le nouveau-né un risque de syndrome extrapyramidal, et
surtout avec les phénothiazines, des effets anticholinergiques (tachycardie,
rétention urinaire, excitabilité).

Interactions

— Renforcement de I'effet sédatif d'autres médicaments et de I'alcool.

— Diminution de I'effet des antiparkinsoniens.

— Augmentation du risque de symptdmes extrapyramidaux en association aux
ISRS.

— Augmentation du risque de convulsions en association a d’autres médica-
ments qui abaissent le seuil convulsif.

— Un certain nombre d’antipsychotiques sont métabolisés par le CYP1A2, le
CYP2D6 et/ou le CYP3A4, avec interactions possibles avec des substances qui
inhibent ou induisent ces isoenzymes (voir tableau dans I’Introduction).

Précautions particuliéres

— En raison de l'incidence élevée d’effets indésirables, surtout chez les
personnes agées, l'indication du traitement et le choix de I'antipsychotique
doivent étre déterminés avec le plus grand soin, particulierement en cas
d’administration parentérale.

— Les antipsychotiques ne sont pas indiqués dans le traitement de I'insomnie
et de I'angoisse.

— L’association a des gastroprocinétiques n’est pas indiquée.

Posologie

— L'effet des antipsychotiques differe en fonction du produit et du patient. La
posologie n’est donnée ici qu'a titre indicatif, et doit étre adaptée a chaque cas,
en se basant sur la réponse clinique, I'apparition d'effets indésirables
extrapyramidaux et le degré de sédation.

— Dans les traitements de longue durée, il convient de rechercher la dose
minimale efficace de fagon a réduire les risques de dyskinésies tardives.

— Si cette dose est prise une fois par jour, elle le sera de préférence le soir.

— Certaines molécules ont été esté-
rifiées pour obtenir une longue durée
d'action. C'est le cas du décanoate
de flupentixol et du décanoate de
zuclopenthixol qui s'administrent uni-
quement par voie intramusculaire.

6.2.1. PHENOTHIAZINES ET
THIOXANTHENES

Positionnement

— Les dérivés a chaine latérale dimé-
thylaminoalkyle (la promazine et sur-
tout la Iévomépromazine) sont davan-

tage sédatifs et hypotenseurs.

— Les thioxanthénes ressemblent
fort, d’un point de vue pharmacody-
namique et thérapeutique, aux phé-
nothiazines.

Effets indésirables

— Les effets indésirables généraux
des antipsychotiques (voir 6.2.).

— Hypersensibilité (rare): leucopénie
le plus souvent réversible, hépatite



ANTIPSYCHOTIQUES 185

cholestatique ou dermatose aller-
gique.

— Pigmentation cutanée et photo-
sensibilisation.

— Effets anticholinergiques plus mar-
qués pour certains dérivés des phé-
nothiazines; a prendre en compte en
cas de glaucome a angle fermé ou
d'hypertrophie prostatique.

Phénothiazines

DOMINAL (Meda)
prothipendyl chlorhydrate
compr. Forte

50 x 80 mg
compr.
20 x 40 mg

Posol. 80 a 160 mg p.j.

R/bo 9,74 €

R/bo 4,31 €

NOZINAN (Sanofi-Aventis)

lévomépromazine
compr. (séc.)

20 x 25 mg

20 x 100 mg
gttes

30 ml 40 mg/ml

(1 ml = 40 gttes)

Posol. 25 a 150 mg p.j.

R/bo
R/'boO 4,13 €

R/boO

Thioxanthénes

CLOPIXOL (Lundbeck)

zuclopenthixol
compr.
100 x 2 mg
30 x 10 mg
100 x 10 mg
30 x 25 mg
100 x 25 mg
gttes
20 ml 20 mg/ml
(1 ml = 20 gttes)

zuclopenthixol décanoate
amp. Depot i.m.

R/boO 3,4
R/'boO 4,8
R/'bo 13,6
R/'bo 10,0
R/bo

R/bo 8,80 €

1x 200 mg/1 ml R/'bo 6,26 €
zuclopenthixol acétate
amp. Acutard i.m.
1 x 50 mg/1 ml R/ 11,38 €
1x 100 mg/2 ml R/ 21,29 €

Posol.

- per os: 2 a 40 mg p.j.
- i.m. Depot: 200 a 400 mg toutes les 2 a 4
semaines

- iim. Acutard (initiation d'un traitement en
situation aigué): 50 a 150 mg par injection, a
renouveler éventuellement aprés 2 a 3 jours

FLUANXOL (Lundbeck)

flupentixol
compr.
30 x 0,5 mg
50 x 0,5 mg
50 x 1 mg
50 x 3 mg

2222
0000

flupentixol décanoate
amp. Depot i.m.
1 x 20 mg/1 ml R/
1 x 40 mg/2 ml R/
1 x 100 mg/1 ml R
Posol.
- per os: 1,5 a 3 mg p.j.
- i.m.: 20 & 40 mg toutes les 2 a 4 semaines

b
b
b

<
[eNeNe)

Addenda: clotiapine

La clotiapine est une dibenzothiazé-
pine, avec les mémes propriétés que
celles des phénothiazines (voir 6.2.1.).

ETUMINE (Novartis Pharma)

clotiapine
compr. (séc.)

30 x 40 mg R/bo 5,30 €
amp. i.m. - i.v.

10 x 40 mg/4 ml R/ 11,13 €

Posol. per os: 40 a 160 mg p.j.

6.2.2. BUTYROPHENONES ET
DIPHENYLPIPERIDINES

Positionnement

— Ces médicaments entrainent
moins de sédation et d'hypotension
orthostatique que les phénothiazines.

Effets indésirables

— Les effets indésirables généraux
des antipsychotiques (voir 6.2.); les
effets extrapyramidaux sont fré-
quents.

Interactions

— Augmentation des concentrations
plasmatiques du pimozide en cas
d’utilisation concomitante d’inhibi-
teurs du CYP3A4 (voir tableau dans
I’Introduction), avec un risque accru
d’allongement de l'intervalle QT.

Butyrophénones

BURONIL (Pharma Logistics)
melpérone chlorhydrate

compr.

50 x 25 mg R/bo 4,89 €
sol. (oral)

250 ml 25 mg/5 mi R/bo 4,92 €
amp. i.m.

10 x 50 mg/2 ml R/ 16,16 €

Posol. per os: 25 a 75 mg p.j.
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DEHYDROBENZPERIDOL (LCA)

dropéridol
amp. i.m.
10 x 5 mg/2 ml R/ 45,81 €
amp. i.v.
10 x 2,5 mg/1 ml R/ 39,98 €
DIPIPERON (Janssen-Cilag)
pipampérone
compr. (séc.)
20 x 40 mg R/'bo 2,48 €
60 x 40 mg R/bo 5,97 €
gttes
60 ml 40 mg/ml R/'bo 5,55 €
(1 ml = 20 gttes)
Posol. 40 a 240 mg p.j.
FRENACTIL (Janssen-Cilag)
benpéridol
gttes
15 ml 1 mg/ml R/bo 412 €
(1 ml = 20 gttes)
Posol. 0,5 mg p.j.
HALDOL (Janssen-Cilag)
halopéridol
compr. (séc.)
25x 2 mg R/bo 3,82 €
25x 5 mg R/bo 8,80 €
20 x 20 mg R/bo 25,54 €
gttes
15 ml 2 mg/ml R/'bo 2,20 €
30 ml 2 mg/ml R/bo 4,00 €
30 ml 10 mg/ml R/'bo 18,61 €
(1 ml = 20 gttes)
amp. i.m. - i.v.
5x 5mg/1 ml R/b0O 4,56 €
halopéridol (décanoate)
amp. Decanoas i.m.
1 x 50 mg/1 ml R/bo 9,69 €
1 x 100 mg/1 ml R/bo 15,50 €
1 x 150 mg/3 ml R/bo 23,15 €

Posol.

- peros: 1 a6 mg p.j.

- i.m. Decanoas: 50 a 300 mg toutes les 4
semaines

IMPROMEN (Janssen-Cilag)
brompéridol
gttes
30 ml 2 mg/ml
(1 ml = 20 gttes)

R/'boO 5,95 €

brompéridol (décanoate)
amp. Decanoas i.m.

1 x 50 mg/1 ml
Posol.
- peros: 1a15mg p.j.
- i.m.: 50 & 300 mg toutes les 4 semaines

R/'bo 11,13 €

Diphénylpipéridines

IMAP  (Janssen-Cilag)
fluspiriléne
flacon i.m.
6 ml 2 mg/ml R/'boO

Posol. 1 a 3 mg par semaine

16,07 €

ORAP (Janssen-Cilag)
pimozide
compr.
75x 1 mg
compr. Forte (séc.)
20 x 4 mg

Posol. 1 a 8 mg p.j.

R/boO 9,63 €

R/boO 9,63 €

SEMAP (Janssen-Cilag)

penfluridol
compr. (séc.)
12 x 20 mg R/bo

Posol. 10 & 60 mg par semaine

13,88 €

6.2.3. BENZAMIDES

Positionnement

— Le sulpiride et son énantiomeére
actif, le lévosulpiride, sont proposés
sans beaucoup d'arguments a faibles
doses dans certaines dépressions
légéres et certains troubles psycho-
somatiques; a doses élevées, ils
peuvent étre utilisés dans la schizo-
phrénie et d'autres états psychoti-
ques. L’amisulpiride, trés apparenté
au sulpiride, est utilisé dans la schizo-
phrénie.

— Le tiapride est utilisé dans des
états d'agitation psychomotrice, p.
ex. dans le delirium tremens (voir
14.2)).

— Le véralipride est proposé pour les
bouffées de chaleur liées a la méno-
pause.

— Le métoclopramide, un benzamide
qui n'exerce pas d'effet antipsycho-
tique, est repris avec les Antiéméti-
ques (voir 2.4.).

Effets indésirables

— Les effets indésirables généraux
des antipsychotiques (voir 6.2.); sur-
tout des effets extrapyramidaux et
endocriniens.

Sulpiride

Posol. per os: 200 a 600 mg p.j.

DOCSULPIRI (Docpharma)
sulpiride
compr. (séc.)
12 x 200 mg

R/'be 6,33 €
36 x 200 mg 6,96 €

R/'be 16,

DOGMATIL (Aktuapharma)
sulpiride
compr. (séc.)
12 x 200 mg
(importation parallele)

8,86 €
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DOGMATIL (Pharmapartner)
sulpiride
compr. (séc.)
12 x 200 mg
(importation parallele)

R/'bO 8,86 €

DOGMATIL (Sanofi-Aventis)
sulpiride
caps.
30 x 50 mg R/
compr. (séc.)
12 x 200 mg
sol. (oral)
200 ml 25 mg/5 ml R/

8,65 €

R/'bQ 9,04 €
5,85 €
al
R/bo

mp. i.m.
6 x 100 mg/2 ml 3,56 €

SULPIRIDE EG (Eurogenerics)
sulpiride
compr. (séc.)
12 x 200 mg

R/'be 6,3!
36 x 200 mg 5,1

R/'be 15

SULPIRIDE TEVA (Teva)
sulpiride
compr. (séc.)
12 x 200 mg

R/be 6,33 €

Autres benzamides

AGREAL (Sanofi-Aventis)
véralipride
caps.
20 x 100 mg R/

Posol. 100 mg p.j.

9,25 €

LEVOPRAID (Therabel)
|évosulpiride
compr. (séc.)
28 x 100 mg

Posol. 50 a 800 mg p.j.

R/'bOo  2165€

MERCK-AMISULPRIDE (Merck)
amisulpride
compr.

30 x 50 mg
compr. (séc.)
60 x 100 mg
30 x 200 mg
120 x 200 mg
60 x 400 mg

Posol. 50 a 800 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Solian

R/'be 10,92 €
R/'be
R/be
R/be
R/be

39,30 €
39,30 €
105,00 €
114,06 €

SOLIAN (Sanofi-Aventis)
amisulpride
compr. (séc.)
30 x 50 mg
60 x 100 mg
30 x 200 mg
120 x 200 mg
60 x 400 mg
sol. (oral)
60 ml 100 mg/ml

Posol. 50 a 800 mg p.j.
Autre(s) dénomination(s): Amisulpride

R/be 13,19
R/be 43,14
R/be
R/be
R/be

R/'be 4314 €

6.2.4. ANTIPSYCHOTIQUES ATYPI-
QUES

Positionnement

— Voir Folia de février 2006.

— Quelques substances (aripiprazole,
clozapine, olanzapine, quétiapine, ris-
péridone) sont appelées «antipsycho-
tiques atypiques». Outre leur activité
sur les symptémes positifs de la
schizophrénie, elles auraient aussi un
effet bénéfique sur les symptomes
négatifs. Elles ne présentent aucun
avantage en ce qui concerne leur effet
sur le délire et les hallucinations, mais
elles provoqueraient moins d'effets
indésirables extrapyramidaux.

— La clozapine est efficace chez
certains patients qui ne répondent
pas aux autres antipsychotiques.
Etant donné les effets indésirables
de la clozapine, celle-ci doit étre
instaurée en milieu hospitalier.

— Des données récentes mettent en
doute ['utilité des antipsychotiques
atypiques en cas de psychose,
d’agressivité et d’agitation chez des
patients atteints de la maladie d’Alz-
heimer [voir Folia de décembre 2006].

Effets indésirables

— Voir aussi 6.2.

— Effets indésirables métaboliques:
développement d’un diabéte de type
2, prise de poids (surtout au cours des
premiers mois), hyperlipidémie; ce
risque parait le plus élevé avec la
clozapine et I'olanzapine.

— Clozapine: agranulocytose, myo-
cardite et cardiomyopathie.

— Olanzapine, et peut-étre rispéri-
done: augmentation du risque d’acci-
dent vasculaire cérébral avec morta-
lité accrue chez des patients atteints
de démence. Un tel risque ne peut
étre exclu pour aucun antipsycho-
tique (atypique ou non).

Précautions particuliéres

— En raison de ses effets indésira-
bles, la clozapine ne peut étre utilisée
que chez les patients résistants aux
autres antipsychotiques; un contrble
régulier de la formule sanguine (heb-
domadaire au début du traitement) et
de la fonction cardiaque est indispen-
sable.
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ABILIFY (Bristol-Myers Squibb)

aripiprazole

compr.
28 x 10 mg R/bo
28 x 15 mg R/bo
28 x 30 mg R/bo

Posol. 15 a 30 mg p.j.

CLOZAPINE SANDOZ (Sandoz)

clozapine

compr. (séc.)
30 x 25 mg R/'be
30 x 50 mg R/'be
30 x 100 mg R/'be

Autre(s) dénomination(s): Leponex

LEPONEX (Novartis Pharma)

clozapine

compr. (séc.)
30 x 25 mg R/be
30 x 100 mg R/'be

Autre(s) dénomination(s): Clozapine

RISPERDAL (Janssen-Cilag)

rispéridone
compr. (séc.)
122,74 € 6x 1mg R/'bo
122,74 € 60 x 1 mg R/bo
141,99 € 20x 2mg R/bo
60 x 2 mg R/bo
20 x 3 mg R/bo
60 x 3 mg R/bo
60 x 4 mg R/bo
compr. Instasolv (fondant)
28 x 1 mg R/bo
28 x 2 mg R/bo
4,69 € sol. (oral)
8,24 € 30 ml 1 mg/ml R/boO
17,63 € 100 ml 1 mg/ml R/bo
flacon Consta i.m. (lib. prolongée 4
1x25mg+2m|solv R/ b!
1x 37,5 mg + 2 ml solv. R/ B ©
1x 50mg +2 misolv. R/BlO
Posol. per os: 4 a 6 mg p.j.
543 € SEROQUEL (AstraZeneca)
21,04 € quétiapine
compr.
6 x 25 mg R/
60 x 100 mg R/
60 x 200 mg R/boO
60 x 300 mg R/boO
Posol. 300 & 450 mg p.j.
ZYPREXA (Eli Lilly)
olanzapine
compr.
28 x 5 mg R/bo
56 x 7,5 mg R/bO
28 x 10 mg R/bo
compr. Velotab (fondant)
28 x 5 mg R/bo
28 x 10 mg R/bo
flacon i.m.
1 x 10 mg poudre R/bo

Posol. per os: 5 a 10 mg p.j.

Q
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6.3. Antidépresseurs

Ce chapitre reprend:

— les antidépresseurs tricycliques et substances apparentées, ainsi que les
inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS)

— le millepertuis (Hypericum perforatum)

— les inhibiteurs des monoamine oxydases (IMAQ)

— les sels de lithium.

La lamotrigine, qui est parfois utilisée pour la prévention des épisodes dépressifs
dans les troubles bipolaires, est discutée en 6.6.7.

6.3.1. ANTIDEPRESSEURS TRICY-
CLIQUES, SUBSTANCES AP-
PARENTEES, ET ISRS

En fonction de leur structure et de leur
mécanisme d'action, ces substances
sont souvent classées en trois grou-
pes. Les substances du premier
groupe ont une structure tricyclique,
celles du deuxieme groupe pas tou-
jours, et celles du troisiéme groupe
pas. A quelques exceptions pres, les
substances du premier et du deu-
xiéme groupe inhibent de fagon va-
riable la recapture tant de la norépiné-
phrine (noradrénaline) que de la séro-
tonine. La réboxétine n’inhibe toute-
fois que la recapture de la noradréna-
line. Les substances du troisieme
groupe sont les inhibiteurs plus sé-
lectifs de la recapture de la sérotonine
(ISRS). Pour certains médicaments,
'effet pourrait étre di a d’autres
mécanismes que l'inhibition de la
recapture.

Positionnement

— Une prise en charge non médica-
menteuse est a préférer certainement
dans les dépressions mineures.

— Il n’est pas toujours clair d’établir
dans quelle mesure les différences de
mécanisme d’action mentionnées ci-
dessus entrainent des avantages ou
des inconvénients cliniquement signi-
ficatifs. En cas de surdosage, les
antidépresseurs tricycliques parais-
sent plus dangereux.

— L'effet bénéfique des antidépres-
seurs ne se manifeste au plus tot
qu’apres trois a quatre semaines.

— En premiére ligne, il est important
de distinguer les formes graves de
dépression par rapport aux formes

moins graves (p. ex. évaluation du
risque suicidaire). Cette distinction est
en effet importante dans la décision
de référer ou non le patient.

— La décision de traiter un patient
dépressif en premiére ligne ne signifie
pas qu’un antidépresseur doive étre
prescrit systématiquement, p. ex.
dans les formes mineures ou de
gravité modérée.

— En ce qui concerne le choix du
traitement en premiére ligne, il n’est
pas prouvé que les antidépresseurs
different entre eux quant a leur effica-
cité (tricycliques ou apparentés,
ISRS). Le choix sera déterminé es-
sentiellement par des facteurs comme
la co-morbidité, les traitements anti-
dépresseurs antérieurs, les contre-
indications, les effets indésirables et
les interactions avec d’autres médi-
caments, leur prix et la préférence du
patient [voir Folia de mars 2006].

— Chez les enfants et les adoles-
cents, une efficacité n’a été démon-
trée pour aucun antidépresseur. De
plus, des études avec certains anti-
dépresseurs dans cette tranche d’age
montrent un risque accru de tendan-
ces suicidaires et d’automutilation, et
selon certains, un tel risque ne peut
étre exclu pour aucun antidépresseur.
Récemment, I’Agence Européenne
des Médicaments a accepté I'usage
de la fluoxétine chez les enfants de
plus de 8 ans et les adolescents pour
le traitement de la dépression de
gravité modérée a sévere, apres
échec d’une psychothérapie [Voir
Folia de décembre 2004, de mars
2006 et d’aodt 2006].

— Dans les troubles obsessionnels
compulsifs, les ISRS et, dans une
moindre mesure certains antidépres-
seurs tricycliques, sont indiqués.
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— Le stress post-traumatique et la
phobie sociale répondent bien aux
ISRS.

— Dans les crises de panique et
'anxiété généralisée, I'efficacité tant
des antidépresseurs tricycliques que
des ISRS a été démontrée: ils ont une
place dans les troubles anxieux lors-
qu’une prise en charge non médica-
menteuse parait insuffisante ou est
refusée.

— Dans I'énurésie nocturne, I'imipra-
mine, |'amitriptyline et leurs dérivés
sont encore exceptionnellement utili-
sés mais seulement aprés échec
d'autres mesures [voir Folia de mai
2005].

— Dans les douleurs neuropathiques
et les autres douleurs chroniques, on
utilise des antidépresseurs tricycli-
ques et des substances apparentées;
leur effet apparait ici plus rapidement
que lorsque ces médicaments sont
utilisés dans la dépression [voir Folia
d’avril 2006).

— Dans le syndrome prémenstruel
sévere, les ISRS ont un effet favorable
[voir Folia de septembre 2003].

Effets indésirables

— Effets indésirables survenant

avec les trois groupes
¢ Prise de poids.
* Troubles sexuels fréquents (trou-
bles de I'érection et de I'éjaculation,
problémes en rapport avec la libido
et l'orgasme); la trazodone peut
provoquer du priapisme.
e Abaissement du seuil convulsif,
avec risque d'induction d'une crise
épileptique, surtout a dose élevée,
en cas d'antécédents d'épilepsie et
lors de I'utilisation d’autres médica-
ments qui abaissent le seuil convul-
sif.
* Tremblements et sudation exagé-
rée.
* Hépatotoxicité.
e Chez I'enfant, il a été démontré
que certains ISRS (p. ex. la paroxé-
tine) et d’autres antidépresseurs (p.
ex. la venlafaxine) augmentent le
risque de tendance suicidaire, mais
ce risque ne peut étre exclu pour
aucun antidépresseur (ISRS, tricy-
clique ou autre) (voir rubrique «Choix
thérapeutique»).
e Certaines données indiquent que
les ISRS augmentent le risque de
tendances suicidaires chez des

adultes dépressifs, et que ce risque
ne peut probablement étre exclu
pour aucun antidépresseur.

e Symptébmes de sevrage (p. ex.
tremblements, vertiges, nausées,
diarrhée) lors de l'arrét brutal du
traitement, plus fréequemment avec
les substances a demi-vie courte (p.
ex. la paroxétine).

* Risque d’épisode maniaque chez
les patients atteints d’un trouble
bipolaire.

— Effets indésirables avec les pre-

mier et deuxiéme groupes
* Premier groupe: hypotension or-
thostatique et troubles de la
conduction cardiaque (effet de type
quinidine), surtout chez les person-
nes agées, en cas de pathologie
cardio-vasculaire pré-existante et a
doses élevées. En cas de surdo-
sage, des troubles du rythme a issue
fatale peuvent survenir.
® Premier groupe et certaines sub-
stances du deuxieme groupe: effets
anticholinergiques. Cela peut occa-
sionner des probléemes chez les
patients atteints d'une hypertrophie
de la prostate ou d'un glaucome a
angle fermé, ou en cas de traitement
concomitant par d'autres médica-
ments a action anticholinergique.
® Avec |'amitriptyline, la doxépine, la
maprotiline, la miansérine et la tra-
zodone: sédation. Cette propriété
sédative est intéressante en cas
d’anxiété associée a la dépression;
la prise principale ou unique se fera
de préférence le soir. D'autres anti-
dépresseurs sont peu ou pas séda-
tifs, ou méme légérement stimulants
(désipramine, nortriptyline); ils sont
parfois responsables d'anxiéte,
d'agitation et d'insomnie.
® Avec la trazodone: risque de pria-
pisme.

e Surtout avec la miansérine (peut-
étre aussi avec la mirtazapine appa-
rentée): risque d’agranulocytose.

— Effets indésirables avec les ISRS
e Effets gastro-intestinaux fréquents
(nausées, diarrhée ...).
¢ Effets indésirables centraux fré-
quents (céphalées, vertiges, agita-
tion, insomnie ...)
® Syndrome sérotoninergique chez
des patients traités avec des doses
élevées d'ISRS, surtout en associa-
tion avec d’autres médicaments
sérotoninergiques (voir rubrique «In-
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teractions»). Ce syndrome se carac-
térise entre autres par une hyper-
thermie, de I'agitation, des myoclo-
nies et, plus rarement, des convul-
sions, une arythmie ventriculaire,
avec parfois une évolution fatale.

¢ Manifestations extrapyramidales.
® Hémorragies, p. ex. au niveau du
systeme gastro-intestinal, de la
peau et des muqueuses [voir Folia
d’avril 2005].

e Hyponatrémie, surtout chez les
personnes agées.

Grossesse

— Voir Folia de mai 2006.

— Un effet tératogéne des antidé-
presseurs ne peut étre exclu. En ce
qui concerne la paroxétine, une
inquiétude est apparue quant a un
risque de malformations cardia-
ques majeures.

— Effets anticholinergiques chez le
nouveau-né (excitation, difficultés
de succion et, moins fréquemment,
troubles du rythme cardiaque, trou-
bles de la motilité intestinale et
rétention urinaire) en cas d’utilisa-
tion d’antidépresseurs tricycliques
peu de temps avant I'accouche-
ment.

— Difficultés chez le nouveau-né,
p. ex. problémes respiratoires, pro-
blémes d’alimentation, convulsions,
pleurs persistants, rigidité muscu-
laire en cas d’utilisation d’ISRS et
d’autres antidépresseurs (p. ex.
venlafaxine, mirtazapine) peu de
temps avant 'accouchement; avec
les ISRS, I'apparition d’une hyper-
tension pulmonaire chez le nou-
veau-né a été suggérée.

Interactions

— Interactions pour les premier et

deuxiéme groupes
® Avec des antihypertenseurs a ac-
tion centrale: la plupart des anti-
dépresseurs des premier et deu-
xiéme groupes réduisent leur effet.
e Avec des sympathicomimétiques
utilisés p. ex. comme décongestion-
nants: la plupart des antidépres-
seurs des premier et deuxiéme
groupes renforcent leur effet.
e Avec les inhibiteurs des mono-
amine oxydases (surtout non sélec-
tifs): I'association peut entrainer des
effets indésirables graves, tels des

crises hypertensives et hyperpyréti-
ques pouvant étre fatales.
e Avec les ISRS, les triptans et
autres substances a effet sérotoni-
nergique: certains antidépresseurs
des premier et deuxiéme groupes
(p. ex. clomipramine, désipramine,
duloxétine, imipramine, trazodone,
venlafaxine...) peuvent contribuer a
déclencher un syndrome sérotoni-
nergique.
— Interactions pour les ISRS
e Avec les IMAO ou d’autres sub-
stances a action sérotoninergique
tels certains antidépresseurs des
premier et deuxieme groupes (p.
ex. clomipramine, désipramine, du-
loxétine, imipramine, trazodone,
venlafaxine...), la buspirone, les dé-
rivés de I'ergotamine, le dextromé-
thorphane, le linézolide, le lithium,
certains analgésiques morphiniques
(p. ex. péthidine, tramadol), certains
antipsychotiques, la sibutramine, les
triptans, le millepertuis: risque de
syndrome sérotoninergique. Si de
telles associations sont nécessaires,
le traitement doit étre instauré pro-
gressivement et controlé réguliere-
ment.
® Avec des médicaments métaboli-
sés par certaines isoenzymes du
cytochrome P450 dans le foie: les
ISRS different entre eux quant a leur
effet sur les isoenzymes CYP (voir
aussi tableau dans I’Introduction), et
la signification clinique de certaines
interactions n'est pas évidente.
— Fluoxétine: inhibiteur du
CYP2D6, du CYP2C19 et, dans
une moindre mesure, du CYP3A4.
— Fluvoxamine: inhibiteur puis-
sant du CYP1A2 et dans une
moindre mesure, du CYP2C9 et
du CYP3A4.
— Paroxétine:
CYP2D6.
— Le citalopram, I'escitalopram et
la sertraline n’inhibent pas les
isoenzymes CYP de fagon no-
table.
® Avec des médicaments inhibant la
coagulation: risque accru d’hémor-
ragie.
* Avec des AINS: risque accru d’hé-
morragie gastro-intestinale.
* Avec des antipsychotiques: aggra-
vation des effets indésirables extra-
pyramidaux.

inhibiteur du
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Précautions particuliéres

— Lorsque l'on désire passer d'un
ISRS a un autre antidépresseur, sur-
tout s'il s'agit d'un inhibiteur des
monoamine oxydases, la longue
demi-vie de certains ISRS peut poser
des problemes; ceci est surtout im-
portant pour la fluoxétine dont le
métabolite actif (la norfluoxétine) a
une demi-vie de plus de 7 jours. En
fonction de la demi-vie, un intervalle
sans médicament de 1 a 2 semaines
(5 semaines pour la fluoxétine) devrait
étre respecté.

— En cas d’utilisation de miansérine
ou de mirtazapine, I'apparition de
fievre, mal de gorge etc. doit faire
envisager la possibilité d’une agranu-
locytose.

Posologie

— La posologie doit étre déterminée
individuellement, entre autres parce
que la vitesse de métabolisation
differe clairement d’une personne a
une autre: il est recommandé de
commencer le traitement par une
dose faible et de |'augmenter pro-
gressivement si nécessaire. Les do-
ses mentionnées ci-dessous ne sont
généralement pas a dépasser.

— En ce qui concerne la meilleure
fagon d’administrer la dose journa-
liere, en une prise le soir ou en
plusieurs prises journalieres, il n’exis-
te pratiguement pas de données.
L’administration le soir est souvent
préférée pour éviter un effet sédatif
génant pendant la journée. Les poso-
logies mentionnées ci-dessous au-
prés des produits sont celles qui
figurent dans les notices.

— L’arrét du traitement doit étre
progressif étant donné que des symp-
tdbmes de sevrage sont décrits pour
certains médicaments.

— Apres disparition des symptémes
dépressifs, le traitement apres un
premier épisode est généralement
poursuivi au moins 6 mois. En cas
de dépression grave et récidivante, il
est parfois nécessaire de prescrire un
traitement d'entretien de plusieurs
années.

— L’effet thérapeutique n’apparait
pas plus rapidement en cas d’admi-
nistration parentérale.

6.3.1.1. Premier groupe

Imipramine et dérivés

ANAFRANIL (Novartis Pharma)

clomipramine chlorhydrate
compr. Retard (séc., lib. prolongée)

42 x 75 mg R/'bo 16,90 €
compr.

150 x 10 mg R/bo 9,06 €

30 x 25 mg R/boO 3,95 €
150 x 25 mg R/'bo 1830 €
amp. i.m. - i.v.

10 x 25 mg/2 ml R/bo 8,79 €

Posol. per os: jusqu'a 150 mg p.j. en plusieurs
prises, Retard en 1 prise le soir

TOFRANIL (Novartis Pharma)
imipramine chlorhydrate

compr.
60 x 10 mg R/bo 2,23 €
200 x 25 mg R/bo 9,83 €

Posol. jusqu'a 150 a 200 mg p.j. en plusieurs
prises

Amitriptyline et dérivés

NORTRILEN (Lundbeck)

nortriptyline
compr.
50 x 25 mg R/bo 3,24 €

Posol. jusqu'a 150 mg p.j. en plusieurs prises

REDOMEX (Lundbeck)

amitriptyline
caps. Diffucaps (lib. prolongée)
40 x 25 mg R/bo 4,89 €
40 x 50 mg R/bo 7,96 €
20 x 75 mg R/bo 5,82 €
compr.
100 x 10 mg R/boO 3,36 €
30 x 25 mg R/boO 2,29 €
100 x 25 mg R/boO 6,34 €
flacon i.m. - i.v.
10 ml 10 mg/ml R/bo 1,83 €

Posol. per os: jusqu'a 150 mg p.j. en plusieurs
prises, avec la dose la plus élevée le soir

Autres médicaments du premier
groupe

PROTHIADEN (Pharma Logistics)
dosulépine chlorhydrate

caps.
30 x 25 mg R/bo 2,98 €
100 x 25 mg R/bo 8,02 €
compr.
28 x 75 mg R/bo 6,82 €

Posol. jusqu'a 150 mg p.j. en 1 ou plusieurs
prises

SINEQUAN (Pfizer)

doxépine
caps.

30 x 25 mg R/bo 3,91 €
100 x 25 mg R/bo 11,77 €
100 x 50 mg R/bo 20,62 €

Posol. jusqu'a 150 mg p.j. en plusieurs prises
ou en 1 prise le soir
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6.3.1.2. Deuxiéme groupe

Mirtazapine

Posol. jusqu’a 45 mg p.j., de préfé-
rence le soir

MERCK-MIRTAZAPINE (Merck)

mirtazapine
compr.
30 x 15 mg R/ be 17,12 €
50 x 15 mg R/be 2597 €
30 x 30 mg R/'be 26,36 €
50 x 30 mg R/'be 3713€
30 x 45 mg R/'be 29,60 €
50 x 45 mg R/'be 43,16 €
MIRTAZAPINE EG (Eurogenerics)
mirtazapine
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 1834 €
60 x 15 mg R/be 2504 €
30 x 30 mg R/'be 2504 €
60 x 30 mg R/'be 3474 €
compr.
50 x 45 mg R/'be 3220¢€
100 x 45 mg R/'be 46,00 €
MIRTAZAPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
mirtazapine
compr. (séc.)
30 x 30 mg R/'be 2500 €
60 x 30 mg R/'be 3388¢€
MIRTAZAPINE SANDOZ (Sandoz)
mirtazapine
compr. (séc.)
30 x 15 mg R/'be 1512€
50 x 15 mg R/'be 20,85€
100 x 15 mg R/'be 3568 €
30 x 30 mg R/'be 2453 €
50 x 30 mg R/'be 2823¢€
100 x 30 mg R/'be 51,30 €
30 x 45 mg R/'be 2820¢€
REMERGON (Organon)
mirtazapine
compr. SolTab (fondant)
30 x 15 mg R/'be 1912€
30 x 30 mg R/'be 2853 €
30 x 45 mg R/'be 3220¢€
sol. (oral)
66 ml 15 mg/ml R/'be 2853¢€
Trazodone

Posol. jusqu’a 400 mg p.j. en 2 ou 3
prises

DOC TRAZODONE (Docpharma)

trazodone chlorhydrate
compr. (séc.)
30 x 100 mg R/be 6,86 €
90 x 100 mg R/'be 16,50 €

NESTROLAN (3DDD)

trazodone chlorhydrate
compr. (séc.)
30 x 100 mg

R/'be 6,86
90 x 100 mg 6,50

R/be 16,

TRAZODONE TEVA (Teva)

trazodone chlorhydrate
compr. (séc.)

30 x 100 mg R/be 6,86 €
90 x 100 mg R/'be 16,50 €
TRAZOLAN (Continental Pharma)
trazodone chlorhydrate
compr. (séc.)
30 x 100 mg R/bQ 9,80 €
90 x 100 mg R/bQ 2356 €

Autres médicaments du deuxiéme
groupe

CYMBALTA (Eli Lilly)

duloxétine
caps.
28 x 60 mg R/bo

Posol. jusqu’a 120 mg p.j. en 2 prises

44,64 €

EDRONAX (Pfizer)
réboxétine
compr.

60 x 4 mg

Posol. jusqu'a 10 mg p.j.

R/'bo 3713 €

EFEXOR (Wyeth)

venlafaxine
caps. Exel (lib. prolongée)
7 x 37,5 mg 6
28 x 75 mg R/'bo 36,
28 x 150 mg R/bo 58
Posol. jusqu'a 150 mg p.j. en 1 prise

83 €
39 €
00 €

LERIVON (Organon)

miansérine chlorhydrate
compr.
30 x 10 mg R/
90 x 10 mg R/
compr. (séc.)
50 x 30 mg R/
30 x 60 mg
Posol. jusqu'a 60 mg p.j. en plusieurs prises ou
en 1 prise le soir

LUDIOMIL (Novartis Pharma)
maprotiline chlorhydrate

compr.
100 x 25 mg R/'bo 11,15€
30 x 50 mg R/boO 732 €
maprotiline mésilate
amp. i.v.
10 x 25 mg/5 ml R/bo 5,80 €

Posol. per os: jusqu'a 75 mg p.j. en plusieurs
prises ou en 1 prise le soir

Associations

DEANXIT (Lundbeck)

flupentixol 0,5 mg
mélitracéne 10 mg
compr. 30 R/

Posol. —

4,41 €
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6.3.1.3. Troisieme groupe (ISRS)

Citalopram

prise (max. 60 mg p.j.)

Posol. per os: jusqu'a 40 mg p.j. en 1

CIPRAMIL  (Lundbeck)

citalopram
compr. (séc.)

28 x 20 mg R/bQ
amp. perf.

10 x 40 mg/1 ml R/

CITALOPRAM EG (Eurogenerics)

citalopram

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/'be

27,99 €
71,69 €

20,77 €
30,13 €

CITALOPRAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

citalopram

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/be

CITALOPRAM SANDOZ (Sandoz)

citalopram
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/'be
100 x 20 mg R/'be
28 x 30 mg R/'be
56 x 30 mg R/'be
100 x 30 mg R/'be
28 x 40 mg R/'be
56 x 40 mg R/be
100 x 40 mg R/be
28 x 60 mg R/be
CITALOPRAM TEVA (Teva)
citalopram
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/'be

MERCK-CITALOPRAM (Merck)

citalopram
compr. (séc.)
30 x 20 mg R/'be
60 x 20 mg R/be
30 x 40 mg R/be
60 x 40 mg R/be
Escitalopram

20,00 €
25,89 €

27,5
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37,9

19,74 €
24,72 €

L’escitalopram est I’énantiomére actif

du citalopram.

20 mg p.j.)

Posol. 10 mg p.j. en 1 prise (max.

SIPRALEXA (Lundbeck)

escitalopram
compr. (séc.)

28 x 10 mg R/bo

30,31 €

Fluoxétine

60 mg pj.)

Posol. 20 mg p.j. en 1 prise (max.

DOCFLUOXETINE (Docpharma)
fluoxétine
caps.

28 x 20 mg
60 x 20 mg

FLUOX (Socobom)
fluoxétine
caps.
28 x 20 mg

FLUOXEMED (Ethimed)

fluoxétine
caps.
28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/'be
R/be

FLUOXETINE EG (Eurogenerics)

fluoxétine

caps.
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/ be

FLUOXETINE SANDOZ (Sandoz)
fluoxétine
caps.

28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/'be
R/'be

FLUOXETINE TEVA (Teva)

fluoxétine
caps.

30 x 20 mg R/'be

FLUOXETINE TOPGEN (Topgen)
fluoxétine
caps.

28 x 20 mg
84 x 20 mg

R/'be
R/be

FLUOXONE (SMB)

fluoxétine

compr. Divule
30 x 20 mg

100 x 20 mg

FONTEX (Eli Lilly)
fluoxétine
caps.
28 x 20 mg
compr. Disp. (séc., sol.)
28 x 20 mg

R/'bQ
R/bO

MERCK-FLUOXETINE (Merck)

fluoxétine
caps.

28 x 20 mg R/be

PROSIMED (3DDD)
fluoxétine
caps.
28 x 20 mg
56 x 20 mg

16,58 €
21,15 €

24,00 €

14,85 €
19,50 €

2276 €
28,77 €

22,16 €
28,72 €

15,54 €

14,25 €
21,86 €

21,85 €
40,00 €

26,73 €
26,73 €

22,16 €

17,16 €
24,13 €
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PROZAC (Aktuapharma)
fluoxétine
caps.
28 x 20 mg
(importation parallele)

R/'bO

PROZAC (Eli Lilly)
fluoxétine
caps.
28 x 20 mg
compr. Disp. (séc., sol.)
28 x 20 mg

R/bO
R/bQ

Fluvoxamine

26,40 €

26,73 €
26,73 €

prises (max. 300 mg p.j.)

Posol. jusqu'a 200 mg p.j. en 2 ou 3

FLOXYFRAL (Solvay)
fluvoxamine maléate
compr. (séc.)

30 x 100 mg R/'bQ

FLUVOXAMINE EG (Eurogenerics)

fluvoxamine maléate
compr. (séc.)

30 x 100 mg R/'be

FLUVOXAMINE SANDOZ (Sandoz)

fluvoxamine maléate
compr. (séc.)

23,20 €

18,46 €

18,46 €

18,30 €

30 x 100 mg R/'be
FLUVOXAMINE TEVA (Teva)
fluvoxamine maléate
compr. (séc.)
30 x 100 mg R/be
Paroxétine
Posol. 20 mg p.j. en 1 prise (max.
50 mg p.j.)
AROPAX (GSK)
paroxétine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/be
28 x 30 mg R/'be
sir.
150 ml 10 mg/5 ml R/'be
MERCK-PAROXETINE (Merck)
paroxétine
compr. (séc.)
28 x 30 mg R/be
56 x 30 mg R/be

PAROXETINE EG (Eurogenerics)

paroxétine

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/'be

25,96 €
35,43 €
29,11 €

14,00 €

23,17 €
30,95 €

23,90 €
27,36 €

PAROXETINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

paroxétine

compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
56 x 20 mg R/be

22,40 €
28,00 €

PAROXETINE SANDOZ (Sandoz)

paroxétine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be
60 x 20 mg R/'be
100 x 20 mg R/'be
28 x 40 mg R/'be
60 x 40 mg R/be
100 x 40 mg R/'be
PAROXETINE TEVA (Teva)
paroxétine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/'be

PAROXETINE TOPGEN (Topgen)

paroxétine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
60 x 20 mg R/'be
100 x 20 mg R/'be
SEROXAT (Aktuapharma)
paroxétine
compr. (séc.)
28 x 20 mg R/be
SEROXAT (GSK)
paroxétine
compr. (séc.)
28 x 10 mg R/'be
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/'be
28 x 30 mg R/'be
sir.
150 ml 10 mg/5 ml R/'be

Sertraline

19,09 €
25,04 €

25,64 €

13,15 €
25,96 €
35,43 €
29,11 €

14,00 €

200 mg p.j.)

Posol. 50 mg p.j. en 1 prise (max.

DOC SERTRALINE (Docpharma)

sertraline
compr. (séc.)

30 x 50 mg R/be
60 x 50 mg R/be
30 x 100 mg R/'be
60 x 100 mg R/be

MERCK-SERTRALINE (Merck)

sertraline
compr. (séc.)

30 x 50 mg R/'be
60 x 50 mg R/'be
30 x 100 mg R/'be
60 x 100 mg R/'be
SERLAIN (Pfizer)
sertraline
compr. (séc.)
30 x 50 mg R/be
60 x 50 mg R/be
compr.
30 x 100 mg R/'be
sol. (oral)
60 ml 20 mg/ml R/'be

20,99 €
32,26 €

24,60 €
19,34 €
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SERTRALINE EG (Eurogenerics)

sertraline

compr. (séc.)
30 x 50 mg R/'be 20,18 €
60 x 50 mg R/'be 24,98 €
30 x 100 mg R/'be 23,62 €
60 x 100 mg R/'be 3810€

SERTRALINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

sertraline

compr. (séc.)
30 x 50 mg R/'be 18,89 €
60 x 50 mg R/'be 29,03 €

SERTRALINE SANDOZ (Sandoz)

sertraline

compr. (séc.)
30 x 50 mg R/'be 19,99 €
60 x 50 mg R/'be 27,20 €

100 x 50 mg R/'be 47,61 €
30 x 100 mg R/'be 23,60 €
60 x 100 mg R/'be 39,70 €

100 x 100 mg R/'be 60,38 €

6.3.2. MILLEPERTUIS

Positionnement

— Voir aussi Folia de novembre 2001.
— Des données indiquent que le
millepertuis (Hypericum perforatum)
est efficace comme antidépresseur
chez des patients atteints de dépres-
sion légere a modérée, mais pas dans
la dépression sévére.

— Le mécanisme d'action qui a été
suggéré est une inhibition de la
recapture de la sérotonine.

Effets indésirables

— Effets indésirables gastro-intesti-
naux.

— Céphalées.

— Anorgasmie.

— Photosensibilisation.

Interactions

— Diminution des taux plasmatiques
de certains médicaments tels la car-
bamazépine, la ciclosporine, I'irinoté-
can, les estrogenes, les inhibiteurs
des protéases, surtout par induction
du CYP3A4 (voir tableau dans I'In-
troduction). Avec les contraceptifs
estroprogestatifs, des hémorragies
intercurrentes et quelques cas de
grossesse ont été rapportés lors de
I'utilisation concomitante de milleper-
tuis [voir Folia d’octobre 2005].

— Syndrome sérotoninergique chez
des patients traités par le millepertuis
en association a d’autres médica-
ments sérotoninergiques (voir 6.3.1.).

Précautions particuliéres

— Les spécialités mentionnées ici
sont enregistrées comme médica-
ments. Pour les préparations vendues
comme supplément alimentaire, il
n’existe aucune garantie quant a la
qualité.

Posol. 300 mg 3 x p.j.

HYPERIPLANT (VSM)
Hypericum perforatum extrait sec

compr.
90 x 300 mg R/ 21,70 €
MILPERINOL (Pierre Fabre Sante)
Hypericum perforatum extrait sec
caps.
60 x 300 mg R/ 14,00 €

MILLEPERTUIS SINT-JANSKRUID ELUSAN
(Pierre Fabre Sante)

Hypericum perforatum extrait sec

caps.
60 x 300 mg

14,00 €
PERIKA (VSM)
Hypericum perforatum extrait sec
compr.
60 x 300 mg 14,00 €

6.3.3. INHIBITEURS DES MONO-
AMINE OXYDASES

Positionnement

— La phénelzine est un inhibiteur
irréversible, non sélectif des isoenzy-
mes MAO-A et MAO-B; elle inhibe
également d'autres enzymes. Dans la
dépression, ce n'est pas un médica-
ment de premier choix, principale-
ment en raison de ses effets indésira-
bles et de ses interactions.

— Le moclobémide est un inhibiteur
sélectif et réversible de la MAO-A qui
provoque peut-étre moins d'effets
indésirables et d'interactions.

— Les inhibiteurs de la MAO-B sont
utilisés dans la maladie de Parkinson
(voir 6.5.4.).

Effets indésirables

— Phénelzine: entre autres hypoten-
sion orthostatique et toxicité hépa-
tique.

— Moclobémide: renforcement des
amines hypertensives, parfois agita-
tion et troubles du sommeil.

Interactions

— Crise hypertensive grave avec la
phénelzine, et dans une moindre
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mesure le moclobémide, en cas de
prise d'aliments riches en tyramine
(fromages ...), ou de sympathicomi-
métiques (y compris de stimulants
centraux, lévodopa, néfopam).

— Syndrome sérotoninergique lors
de I'emploi simultané d'un inhibiteur
des monoamine oxydases (sélectif ou
non) et d'une autre substance a action
sérotoninergique (p. ex. antidépres-
seur tricyclique, ISRS, dextrométhor-
phane, péthidine) (voir 6.3.1.).

— Les antidépresseurs tricycliques et
substances apparentées, et les ISRS
ne peuvent étre pris dans les 2
semaines qui suivent l'arrét des inhi-
biteurs des monoamine oxydases.

AURORIX (Roche)
moclobémide

compr. (séc.)

100 x 150 mg R/bQ 4351 €

Autre(s) dénomination(s): Moclobemide
MERCK-MOCLOBEMIDE (Merck)

moclobémide

compr. (séc.)

100 x 150 mg R/'be 33,14 €

Autre(s) dénomination(s): Aurorix
MOCLOBEMIDE SANDOZ (Sandoz)

moclobémide

compr. (séc.)

30 x 150 mg R/'be 11,32€

100 x 150 mg R/be 30,72 €

Autre(s) dénomination(s): Aurorix
NARDELZINE (Pfizer) ©®

phénelzine

compr.

100 x 15 mg R/ 33,48 €

6.3.4. SELS DE LITHIUM

Positionnement

— Les sels de lithium sont encore
classés parmi les antidépresseurs,
mais ils seraient peut-étre mieux
décrits comme stabilisateurs de I'hu-
meur ou thymorégulateurs.

— Le lithium est utilisé dans le traite-
ment des troubles bipolaires et il est
aussi efficace en prévention des
phases maniaques, et dans une
moindre mesure, des épisodes dé-
pressifs des troubles bipolaires.

— L'effet du lithium se manifeste
lentement (2 a 3 semaines) de sorte
que des antipsychotiques sont indi-
qués pour traiter les crises de manie
aigué.

Effets indésirables

— Nausées, diarrhée, sédation, trem-
blements fins: fréquents, surtout 2 a 4
heures aprés la prise, mais le plus
souvent passagers.

— Polyurie; des cas de diabéte in-
sipide néphrogénique ont été décrits.
— Le risque d’effets indésirables
augmente a mesure que la concen-
tration plasmatique dépasse 1 mmol/I,
et des modifications électrocardiogra-
phiques, des troubles du rythme, de
I’ataxie, de la dysarthrie, des convul-
sions et de la désorientation peuvent
se manifester.

— Aprés une intoxication, les symp-
tébmes neurologiques peuvent persis-
ter et une plus grande sensibilité a la
neurotoxicité du lithium peut se ma-
nifester aux concentrations plasmati-
ques thérapeutiques.

— Goitre et/ou hypothyroidie: rare.
— Prise de poids.

Grossesse

— Les sels de lithium sont proba-
blement tératogénes de sorte que
leur prise pendant le premier tri-
mestre de la grossesse doit étre
évitée, sauf en cas d'indication
impérative. L’utilisation de lithium
en fin de grossesse est également
déconseillée étant donné le risque
de toxicité chez le nouveau-né.

Interactions

— Augmentation de la lithémie avec
risque accru d'effets indésirables en
cas de diminution du sodium corporel
par la prise de diurétiques, de régime
sans sel, de vomissements ou de
diarrhée, et en cas de prise d’AINS,
d’IECA et d’antagonistes de récep-
teurs de I'angiotensine Il.

— Risque accru d’effets indésirables
centraux, p. ex. syndrome sérotoni-
nergique en cas d’utilisation conco-
mitante d’autres antidépresseurs.

Précautions particuliéres

— Avant d'instaurer un traitement au
lithium, une évaluation de la fonction
rénale, cardiaque et thyroidienne est
conseillée, et celle-ci doit étre répétée
annuellement.

Posologie

— La posologie doit étre adaptée
individuellement étant donné les gran-



198 ANTIDEPRESSEURS

des variations d'une personne a I'au-
tre quant a la cinétique et a la
sensibilité au lithium.

— L’adaptation de la posologie se fait
en fonction des concentrations plas-
matiques qui sont mesurées environ
12 heures aprés la derniére prise. Une
lithémie entre 0,5 et 1 mmol/l ne
présente pas de danger et est effi-
cace; des concentrations plasmati-
ques moindres sont préférables chez
les personnes agées.

— Une réduction de la posologie
s'impose en cas d'insuffisance rénale.

Posol. 400 mga1,2gpj.en2a3
prises (en 1 ou 2 prises pour lib.
prolongée)

CAMCOLIT (Norgine)

lithium carbonate
compr. (séc.)
100 x 400 mg R/

MANIPREX (Wolfs)
lithium carbonate

compr. (séc.)

50 x 500 mg R/bo
compr.
100 x 250 mg R/bo

PRIADEL (Sanofi-Aventis)
lithium carbonate
compr. (séc., lib. prolongée)
100 x 400 mg R/

6,84 €

4,70 €
4,70 €

10,93 €
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6.4. Stimulants centraux

Positionnement

— Le modafinil est utilisé dans la narcolepsie.

— Le méthylphénidate est utilisé dans la narcolepsie mais aussi chez certains
enfants présentant des troubles de I'attention associés a une hyperactivité
(«Attention-deficit hyperactivity disorder» ou ADHD), également appelé syn-
drome hyperkinétique, comme traitement adjuvant a une prise en charge non
médicamenteuse lorsque celle-ci ne parait pas suffisamment efficace [voir Folia
de juillet 2002 et Fiche de transparence «Prise en charge de ’ADHD», avec mises
a jour]. Chez I’enfant de moins de 5 ans, I'utilisation de stimulants centraux doit
certainement rester trés limitée.

— Depuis peu, I'atomoxétine est disponible pour le traitement de '’ADHD. Cet
inhibiteur de la recapture de la noradrénaline améliore la symptomatologie a
court terme. Des données a long terme concernant son efficacité et son
innocuité, et des études comparatives avec le méthylphénidate font défaut.

— Certains dérivés de 'amphétamine utilisés auparavant dans le traitement de
I'obésité ont été retirés du marché ces derniéres années (voir 14.1.).

— La sibutramine, une substance chimiquement apparentée aux amphétami-
nes, est utilisée dans I'obésité, et est discutée en 74.1.1.

— L'utilisation de fénétylline n’est pas recommandée.

Effets indésirables

— Insomnie, instabilité émotionnelle et anorexie: effets indésirables les plus
fréquents et dépendants de la dose.

— Convulsions, comportement compulsif et réactions psychotiques: effets
indésirables moins fréquents, mais graves et surtout en cas de surdosage.

— Il n’est pas clairement établi si, en cas d’'usage chronique, de la dépendance
et des manifestations de sevrage peuvent survenir a I'arrét du traitement.

Interactions

— Poussées d'hypertension lors de I'utilisation de ces substances en
association a des inhibiteurs des monoamine oxydases.

Précautions particuliéres
— Dans I’ADHD, il est préférable de ne pas administrer les médicaments le soir.

CAPTAGON (Meda) ©® PROVIGIL (Organon) ®
fénétylline chlorhydrate modafinil
compr. (séc.) compr.
20 x 50 mg R/ 4,40 € 90 x 100 mg R/Bl o 157,64 €
Posol. — Posol. narcolepsie: 200 a 400 mg p.j.

(médicament spécialement réglementé)

CONCERTA (Janssen-Cilag) ®

méthylphénidate chlorhydrate
compr. (lib. prolongée)

30 x 18 mg R/ 56,33 €

30 x 36 mg R/ 69,03 €

30 x 54 mg R/ 82,38 €
Posol.

enfants a partir de 6 ans et adolescents
commencer par 18 mg par jour, & augmenter
éventuellement a intervalles d’une semaine
jusqu’a 54 mg par jour, chaque fois en une
prise le matin

(ne pas couper ni écraser les comprimés)
(médicament spécialement réglementé)
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RILATINE (Novartis Pharma) ©

méthylphénidate chlorhydrate
caps. Modified Release (lib. prolongée)

30 x 20 mg R/l O 31,41€

30 x 30 mg R/Blo 3723¢€
compr. (séc.)

20 x 10 mg R/Blo  652¢€
Posol.
- compr.

* enfants a partir de 6 ans
5mg 1a2xp.j., aaugmenter éventuellement
de 5a10 mg p.j., a intervalles d’une semaine,
jusqu’a un max. de 60 mg p.. (chez les
enfants < 25 kg, généralement moins de
35 mg p.j.) en plusieurs prises

* adultes
en moyenne 25 & 30 mg p. j. en 2 ou 3 prises,
a augmenter éventuellement jusqu’a 40 a
60 mg p.j.

- caps. Modified Release
20 a 40 mg p.j. en 1 prise le matin

(médicament spécialement réglementé)

STRATTERA (Eli Lilly)
atomoxétine

caps.
7 x 10 mg R/ 30,97 €
28 x 10 mg R/ 93,30 €
7 x 18 mg R/ 30,97 €
28 x 18 mg R/ 93,30 €
7 x 25 mg R/ 30,97 €
28 x 25 mg R/ 93,30 €
7 x 40 mg R/ 30,97 €
28 x 40 mg R/ 93,30 €
28 x 60 mg R/ 93,30 €

Posol.

enfant & partir de 6 ans et adolescent

- moins de 70 kg: 0,5 mg/kg/j., a augmenter
apres 1 semaine jusqu’a 1,2 mg/kg/j. en 1 ou
2 prises

- plus de 70 kg: 40 mg p.j., & augmenter apres
1 semaine jusqu’a 80 mg p.j. en 1 ou 2 prises
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6.5. Antiparkinsoniens

Les médicaments suivants sont discutés dans ce chapitre:

— la lévodopa

— les agonistes dopaminergiques

— les inhibiteurs de la catéchol-O-méthyl transférase (COMT)
— les inhibiteurs de la monoamine oxydase B

— les anticholinergiques

— l'amantadine

— les associations.

Positionnement

— Voir Folia de mai 2003.

— On débute généralement le traitement avec la Iévodopa, avec un agoniste
dopaminergique, ou avec une association des deux.

— La lévodopa agit plus rapidement et est plus efficace que les agonistes
dopaminergiques, mais il existe un risque de complications motrices (fluctua-
tions, dyskinésies).

— Les agonistes dopaminergiques, I’entacapone, la tolcapone, la sélégiline et la
rasagiline permettent de réduire les complications motrices dues a la Iévodopa.
— Les anticholinergiques sont surtout actifs contre les tremblements.

— La place de I'amantadine est limitée.

Interactions

— Diminution de I'effet des antiparkinsoniens par les antipsychotiques.

6.5.1. LEVODOPA

Positionnement

— La lévodopa est un précurseur de
la dopamine. Environ 75% des pa-
tients traités pour une maladie de
Parkinson idiopathique répondent fa-
vorablement a la lévodopa. La brady-
kinésie est améliorée en premier lieu,
puis la rigidité. Pour obtenir un effet
sur le tremblement, un traitement de
plusieurs semaines est souvent né-
cessaire.

— La lévodopa est toujours associée
a un inhibiteur de la dopa-décarboxy-
lase périphérique, et ce afin de dimi-
nuer les effets indésirables périphéri-
ques de la dopamine (troubles gastro-
intestinaux, plus rarement troubles du
rythme cardiaque).

Contre-indications

— Ulcére gastro-duodénal évolutif.
— Accident coronarien récent.

— Troubles graves du rythme car-
diaque.

— Etat psychotique.

— Glaucome a angle fermé.

Effets indésirables

— Effets indésirables précoces de
cette association (nausées, constipa-
tion, hypotension, confusion, surtout
chez les patients &gés): dépendants
de la dose et souvent transitoires.

— Effets indésirables tardifs: effets
indésirables centraux, le plus souvent
mouvements involontaires anormaux
(dyskinésies), et plus rarement hallu-
cinations, insomnie, cauchemars,
comportement psychotique.

— Somnolence et cas d’endormisse-
ment soudain [voir Folia de février
2003).

— Au cours de ['évolution de la
maladie, on constate chez de nom-
breux patients traités par la [évodopa
+ inhibiteur de la dopadécarboxylase
périphérique une diminution de I'effi-
cacité thérapeutique, ou une dispari-
tion puis un retour rapide de I'effica-
cité: effet «on-off». Ces fluctuations
peuvent étre atténuées en utilisant
des préparations a libération prolon-
gée ou en administrant plus fréquem-
ment des doses plus faibles.
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Grossesse et allaitement

— L'utilisation de lévodopa est dé-
conseillée pendant la grossesse.

— La lévodopa inhibe la sécrétion de
prolactine, et peut des lors inhiber la
lactation.

Interactions

— Augmentation de I'effet de la lévo-
dopa, nécessitant une réduction de la
dose, avec les inhibiteurs de la COMT
et les inhibiteurs de la MAO-B.

— Crises hypertensives séveéres lors
de ['utilisation d’inhibiteurs de la
monoamine oxydase non sélectifs.

— Diminution de la résorption en cas
de prise de fer.

Précautions particuliéres

— La prudence s'impose lors d'anté-
cédents d'ulcére gastro-duodénal ou
d'hématémese, d'une décompensa-
tion cardiaque et de troubles mineurs
du rythme cardiaque, et chez les
patients atteints d'un glaucome a
angle ouvert chronique.

Posologie

— 100 a 250 mg de lévodopa par
jour; a augmenter chaque semaine
selon les besoins jusqu'a une dose
quotidienne d'environ 500 mg en 2 ou
3 prises.

Posol. voir introduction

PROLOPA 125 (Roche)

bensérazide 25 mg
lévodopa 100 mg

caps. 100 R/bO 19,96 €
caps. HBS (lib. prolongée) 100
R/'bOo 19,96 €
compr. Disp. (séc., sol.) 100
19,96 €
PROLOPA 250 (Roche)
bensérazide 50 mg
lévodopa 200 mg
caps. 100 R/'bo 30,67 €
compr. (séc.) 30 R/bo 11,98 €
100 R/'bo 30,67 €
SINEMET (MSD)
carbidopa 25 mg
lévodopa 250 mg
compr. (séc.) 100 R/bo 12,88 €

carbidopa 50 mg

lévodopa 200 mg

compr. Control (lib. prolongée)
100 R/'bo 17,07 €

6.5.2. AGONISTES DOPAMINERGI-
QUES

Positionnement

— Les dérivés de I'ergot bromocrip-
tine et pergolide, ainsi que le prami-
pexole et le ropinirole, non dérivés de
I’ergot, sont le plus souvent utilisés en
association a la Iévodopa et permet-
tent d'en diminuer les doses. Ces
agonistes dopaminergiques doivent
étre ajoutés a doses progressivement
croissantes.

— Chez les patients au stade débu-
tant de la maladie de Parkinson, un
agoniste dopaminergique peut étre
prescrit en monothérapie afin de
retarder |'utilisation de lIévodopa.

— La bromocriptine est utilisée dans
la maladie de Parkinson et dans
I'hyperprolactinémie; I’'agoniste dopa-
minergique cabergoline a uniquement
Iindication hyperprolactinémie (voir
7.3.9.5.).

— L’apomorphine est parfois utilisée
par voie sous-cutanée dans les pério-
des prolongées d’akinésie (périodes
«off»). Il n'existe pas de spécialité a
base d'apomorphine en Belgique.
L’apomorphine pour injection sous-
cutanée peut étre prescrite en magis-
trale.

— Des agonistes dopaminergiques,
surtout le ropinirole et le pramipexole,
sont parfois utilisés dans le «restless
legs syndrome» [voir Folia de décem-
bre 2004).

Effets indésirables

— Les effets indésirables précoces
de la lévodopa, p. ex. hypotension
orthostatique, nausées, constipation
et somnolence.

— Spasmes vasculaires, hallucina-
tions et réactions psychotiques: rare
aux doses usuelles.

— Lors de l'emploi prolongé des
dérivés de l'ergot, des réactions in-
flammatoires de type fibrose telles
pleurésie, péricardite et fibrose rétro-
péritonéale sont parfois observées;
des valvulopathies ont aussi été dé-
crites avec le pergolide [voir Folia de
juin 2003 et de décembre 2004].

— Somnolence et cas d'endormisse-
ment soudain avec tous les agonistes
dopaminergiques.
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Grossesse et allaitement

— |l est préférable d’éviter les ago-
nistes dopaminergiques pendant la
grossesse.

— Les agonistes dopaminergiques
inhibent la sécrétion de prolactine, et
peuvent dés lors inhiber la lactation.

MIRAPEXIN (Boehringer Ingelheim)

pramipexole
compr. (séc.)

30 x 0,18 mg R/l O 23,80€
100 x 0,7 mg R/ Bl O 147,53 €

Posol. maladie de Parkinson: commencer par
0,27 mg p.j. en 3 prises, ensuite augmenter
progressivement jusqu'a 3,3 mg p.j. en 3 prises

PARLODEL (Novartis Pharma)
bromocriptine

caps.
100 x 5 mg R/Bl O 56,05€
100 x 10 mg R/Blo 8869 €
compr. (séc.)

30x 2,5mg R/Blo 13,40€
Posol.

- maladie de Parkinson: jusqu'a 40 mg p.j.

- hyperprolactinémie: 2 a 3 x p.j. 2,5 mg ou plus
- prévention et suppression de la lactation: 2 x
pJ. 2,6 mg pendant 2 semaines ou 2 X p.j.
2,5 mg pendant 1 semaine suivi par 2,5 mg p.j.
le soir pendant 2 semaines

PERMAX (Eli Lilly)

pergolide
compr. (séc.)

30 x 0,05 mg R/Blo  651€
100 x 0,25 mg R/Blo 3755€
100 x 1 mg R/Bl O 102,42 €

Posol. maladie de Parkinson: 0,05 mg p.j. en 1
prise, pendant 2 jours, ensuite augmenter
progressivement jusqu'a 2 @ 3 mg p.j. en 3
prises

REQUIP (GSK)

ropinirole
compr.

126 x 0,25 mg R/'bo  27,61€
84 x 1 mg R/'bO  44,45€
84 x 2mg R/'bO 65,09 €
84 x 5 mg R/'bo 136,23 €

Posol. maladie de Parkinson: 0,75 mg p.j. en 3
prises pendant 1 semaine, ensuite augmenter
progressivement jusqu'a 3 @ 9 mg p.j. en 3
prises (max. 24 mg p.j.)

6.5.3. INHIBITEURS DE LA COMT

L'entacapone et la tolcapone sont
des inhibiteurs de la catéchol-O-
méthyl transférase.

Positionnement

— L’entacapone peut étre utilisé en
association a la Iévodopa + inhibiteur
de la dopa-décarboxylase périphé-
riqgue chez des patients chez qui la
lévodopa agit trop brievement (avec
un effet «on-off»), en vue d'allonger la

durée des périodes «on». L'intérét de
I'entacapone chez les patients traités
par une préparation a libération
controlée de lévodopa (+ inhibiteur
de la dopa-décarboxylase), et chez
les patients ne présentant pas d’effet
«on-off» n'est pas établi.

— La tolcapone avait été retirée du
marché en 1998 en raison de son
hépatotoxicité, et est a nouveau dis-
ponible. Son utilisation doit, en raison
de son hépatotoxicité, rester excep-
tionnelle chez les patients ne répon-
dant pas ou intolérants a I’entacapone
[voir Folia de juin 2006].

Effets indésirables

— Augmentation des effets dopami-
nergiques en cas d’association a la
lévodopa (dyskinésies, nausées, ano-
rexie, troubles du sommeil).

— Troubles gastro-intestinaux, sur-
tout de la diarrhée.

— Hypotension orthostatique.

— Elévation des enzymes hépatiques
(rare).

— Avec la tolcapone: risque d’hépa-
tite fulminante, et de syndrome malin
des neuroleptiques en cas de réduc-
tion brutale de le dose ou d’arrét du
traitement.

Interactions

— Diminution souvent nécessaire de
la dose de lévodopa ou d’autres
médicaments antiparkinsoniens asso-
ciés .

Précautions particuliéres

— Avec la tolcapone, un contrble des
tests fonctionnels hépatiques s’im-
pose avant et régulierement pendant
le traitement.

COMTAN (Novartis Pharma)

entacapone
compr.

30 x 200 mg 38,65 €
100 x 200 mg R/Blo 97,96 €

Posol. 200 mg a prendre avec chaque dose de
lévodopa (max. 2 g p.j.)

TASMAR (Pharma Logistics)
tolcapone
compr.

100 x 100 mg R/Bl O 143,95 €
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6.5.4. INHIBITEURS DE LA MONO-
AMINE OXYDASE B

La sélégiline et la rasagiline sont des
inhibiteurs de la monoamine oxydase
B, principale enzyme responsable du
catabolisme de la dopamine.

Positionnement

— La sélégiline et la rasagiline sont
utilisées soit en association a la
lévodopa, ce qui permet d’en dimi-
nuer la dose, soit pour postposer
I'utilisation de lévodopa.

Effets indésirables

— Hypotension.

— Précordialgies.

— Troubles gastro-intestinaux.

— Céphalées, tremblements, effets
centraux (p. ex. confusion, agitation,
hallucinations).

— Myopathie.

— Eruption cutanée, sécheresse de
la bouche, stomatite.

— Troubles mictionnels.

— Augmentation des dyskinésies.

Interactions

— Faible risque de réactions hyper-
tensives en cas de prise d’aliments
riches en tyramine.

— Risque possible de syndrome sé-
rotoninergique en cas d’utilisation
concomitante de substances séroto-
ninergiques (p. ex. ISRS, péthidine)
(voir 6.3.1.).

— La rasagiline est métabolisée par
le CYP1A2 avec interaction possible
avec les inhibiteurs et inducteurs du
CYP1A2 (voir tableau dans I’Introduc-
tion).

Contre-indications et précautions
particulieres

— La prudence s’impose en cas
d’hypertension non contrélée, d’a-
rythmie, d’angor, ainsi que chez les
patients psychotiques.

AZILECT (Lundbeck)
rasagiline
compr.
28 x 1 mg

Posol. 1 mg p.j.

R/Bl 0 108,18 €

ELDEPRYL (Meda) ®
sélégiline chlorhydrate
compr.

60 x 5 mg
30 x 10 mg

Posol. 5a 10 mg p.j.

R/ B! O
R/ 81 0

50,95 €
50,95 €

6.5.5. ANTICHOLINERGIQUES

La liste ci-dessous ne reprend que les
anticholinergiques utilisés dans la
maladie de Parkinson et dans les
dystonies aigués médicamenteuses.
D’autres anticholinergiques sont dé-
crits en 2.2. Spasmolytiques, 3.1.
Meédicaments dans les problemes
vésicaux, et en 14.15. Atropine.

Positionnement

— Les anticholinergiques a action
centrale sont parfois encore utilisés
dans la maladie de Parkinson, princi-
palement pour lutter contre le trem-
blement.

— Dans certaines formes mineures
de parkinsonisme, ils sont utilisés
seuls, surtout en début de traitement;
ils sont toutefois le plus souvent
associés a la Iévodopa.

— Les anticholinergiques sont aussi
employés par voie intramusculaire ou
intraveineuse, pour le traitement des
dystonies aigués induites par un
neuroleptique ou une substance ap-
parentée telle le métoclopramide. Ac-
tuellement, aucun anticholinergique
pour l'usage parentéral n’est dispo-
nible en Belgique. On peut toutefois
utiliser la prométhazine par voie in-
tramusculaire, un antihistaminique
avec une action anticholinergique
prononcée [voir 6.8. et Folia d’aodt
2000].

— Les anticholinergiques sont parfois
utilisés par voie orale pour contrecar-
rer les effets indésirables extrapyra-
midaux des neuroleptiques utilisés de
maniére chronique.

Contre-indications

— Glaucome a angle fermé.
— Troubles prostatiques.
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Effets indésirables

— Effets indésirables anticholinergi-
ques classiques (sécheresse de la
bouche, nausées, constipation, my-
driase et troubles de I'accommoda-
tion, rétention urinaire, tachycardie,
arythmie, confusion et agitation).

Grossesse

— Effets anticholinergiques (tachy-
cardie, rétention urinaire, excitation)
chez le nouveau-né en cas d'utilisa-
tion juste avant la naissance.

Précautions particuliéres

— Un usage abusif de ces médica-
ments en raison de leurs propriétés
hallucinogénes et euphorisantes a été
décrit.

AKINETON (Pharmacobel)
bipéridene chlorhydrate

compr. (séc.)
20 x 2 mg R/bo 1,44 €
50 x 2 mg R/bo 2,85 €

Posol. commencer par 1 mg 2 x p.j., ensuite
augmenter progressivement (dose moyenne 3 a
4 xp.j.1a4mg)

ARTANE (PSI)

trihexyphénidyle chlorhydrate
compr. (séc.)
X 2 mg R/boO 2,85 €
50 x 5 mg R/'bo 5,77 €

Posol. le 1% jour 1 mg, le 2°™ jour 2 mg,
ensuite augmenter de 2 mg tous les 3 a 5 jours
jusqu'a 5a 10 mg p.j. en 3 & 4 prises

DISIPAL (Astellas)

orphénadrine chlorhydrate
compr.
100 x 50 mg

Posol. 100 a 300 mg p.j.

R/boO 4,94 €

KEMADRIN (GSK)
procyclidine chlorhydrate
compr. (séc.)
100 x 5 mg R/bo 549 €
Posol. commencer par 7,5 mg p.j., augmenter
si nécessaire

TREMBLEX (Janssen-Cilag)
dexétimide
compr. (séc.)
40 x 0,5 mg
Posol. 1 x p.j. 0,5a1 mg

R/bo 6,07 €

6.5.6. AMANTADINE

Positionnement

— L'amantadine a un effet limité et de
courte durée sur les symptémes de la
maladie de Parkinson, et est encore
parfois utilisée en association a la
lévodopa, p. ex. chez les patients qui

présentent des fluctuations, des dys-
kinésies et des effets «on-off».

— En raison de ses propriétés anti-
virales, 'amantadine est aussi parfois
utilisée dans la prophylaxie et le
traitement de I'influenza (voir 8.4.2.).

Contre-indications

— Epilepsie.

— Décompensation cardiaque.
— Insuffisance rénale.

— Grossesse.

Effets indésirables

— Oedéme malléolaire dur et livedo
reticularis, surtout aprés une utilisa-
tion prolongée.

— Troubles auditifs et visuels, agita-
tion psychomotrice et insomnie, cé-
phalées et confusion, surtout a doses
élevées.

— Effets anticholinergiques (p. ex.
sécheresse de la bouche, troubles
de I'accommodation, rétention uri-
naire).

Grossesse

— L’amantadine est contre-indi-
quée pendant la grossesse (térato-
géne chez I’'animal).

Précautions particuliéres

— En cas d’insuffisance rénale, les
doses doivent étre diminuées.

AMANTAN (Altana)
amantadine chlorhydrate

caps.
60 x 100 mg R/B! O

Posol.
- maladie de Parkinson: 100 a 200 mg p.j.
- influenza: 200 mg p.j. en 2 prises

6,59 €

6.5.7. ASSOCIATIONS

Positionnement

— Cette association a base de lévo-
dopa, de carbidopa et d’entacapone
peut étre utilisée chez les patients
sous lévodopa et inhibiteur de la
dopa-décarboxylase périphérique qui
présentent des fluctuations de I'effet
thérapeutique.

Contre-indications, effets indésira-
bles, interactions et précautions
particulieres

— Les contre-indications, effets indé-
sirables, interactions et précautions
d’usage sont ceux des constituants.
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Posologie

— La posologie doit étre adaptée en
fonction de la dose de lévodopa (voir
6.5.1.).

STALEVO (Novartis Pharma)

carbidopa 12,5 mg

entacapone 200 mg

lévodopa 50 mg

compr. 30 R/ 40,56 €
100 R/B! 0 103,93 €

carbidopa 25 mg

entacapone 200 mg

lévodopa 100 mg

compr. 30 R/ 42,63 €
100 R/Bl 0 110,91 €

carbidopa 37,5 mg

entacapone 200 mg

lévodopa 150 mg

compr. 30 R/ 44,70 €
100 R/Bl 0 117,90 €

Posol. voir introduction
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6.6. Antiépileptiques

Sont utilisés dans le traitement de |'épilepsie:

— l'acide valproique et le valproate de sodium

— la carbamazépine et I'oxcarbazépine

— la phénytoine

— le phénéturide

— I'éthosuximide

— le phénobarbital et la primidone

— des antiépileptiques plus récents: felbamate, gabapentine, lamotrigine,
|évétiracétam, prégabaline, tiagabine, topiramate, vigabatrine

— les inhibiteurs de I'anhydrase carbonique (voir 1.5.3.)

— certaines benzodiazépines (voir 6.1.1.).

Positionnement

— Voir Folia de janvier 2002 et d’avril 2002.

— La décision d'instaurer un traitement antiépileptique de longue durée ne doit
étre prise que si le diagnostic d'épilepsie est bien établi. En effet, tous les
antiépileptiques ont des effets indésirables.

— Certains antiépileptiques sont aussi utilisés dans des neuropathies et autres
douleurs chroniques (carbamazépine, gabapentine, prégabaline) [voir Folia
d’avril 2006], dans les troubles de I’humeur (carbamazépine, lamotrigine) et
dans le traitement préventif de la migraine (topiramate) [voir aussi Fiche de
transparence «Antimigraineux», avec mises a jour].

— En principe, dans I'épilepsie, une monothérapie devrait étre choisie, avec
adaptation de la posologie, éventuellement a I'aide de la détermination des
concentrations plasmatiques. Chez certains patients, un traitement faisant appel
a deux ou méme a plusieurs antiépileptiques sera cependant nécessaire.

Effets indésirables

— Syndrome de Stevens-Johnson et syndrome de Lyell avec plusieurs
antiépileptiques.
— Troubles hématologiques, électrolytiques et hépatiques: fréquents.

Interactions

— Les barbituriques, la carbamazépine, la phénytoine et, dans une moindre
mesure, le felbamate, le topiramate et I'oxcarbazépine, peuvent entrainer, par
induction de différentes isoenzymes, une diminution de lI'efficacité d'autres
médicaments (p. ex. les contraceptifs hormonaux et les anticoagulants
coumariniques, voir tableau dans I’Introduction), ainsi qu’une hypovitaminose D.
— Le millepertuis peut, surtout par induction du CYP3A4, entrainer une
diminution des taux plasmatiques entre autres de carbamazépine; une inhibition
du CYP3A4, p. ex. par du jus de pamplemousse, peut entrainer une
augmentation des taux plasmatiques (voir tableau dans I’Introduction).

— Les médicaments qui abaissent le seuil convulsif (p. ex. antipsychotiques,
antidépresseurs) peuvent interférer avec |'effet des antiépileptiques.

Précautions particuliéres

— Une interruption brusque ou une réduction rapide de la posologie peut
précipiter une crise convulsive: la diminution de la dose doit étre progressive.

Grossesse

— Pour plusieurs antiépileptiques, la possibilité d'un effet tératogéne n'est
pas exclue, méme si le plus souvent elle ne justifie pas I'arrét du traitement;
un supplément d'acide folique doit toujours étre prescrit en période
périconceptionelle (voir 11.2.7.; voir Folia d’avril 2002 et de décembre 2006).
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6.6.1. ACIDE VALPROIQUE ET
VALPROATE DE SODIUM

Positionnement

— Pour de nombreuses formes d'épi-
lepsie généralisée primaire comme les
absences, crises myocloniques, cri-
ses généralisées tonico-cloniques, et
dans |'épilepsie partielle avec ou sans
généralisation secondaire, I'acide val-
proique et les substances qui en
libérent sont les médicaments de
premier choix.

Effets indésirables

— Voir aussi 6.6.

— Troubles gastro-intestinaux tels
nausées, vomissements et diarrhée.
— Perte de cheveux (passagére).

— Tremblements.

— Prise de poids.

— Troubles hépatiques graves, sur-
tout chez les patients trés jeunes
atteints d’une épilepsie grave et sous
polymédication, le plus souvent au
cours des premiéres semaines de
traitement.

— Troubles de la coagulation et de
I'némostase avec thrombopénie.

— Pancréatite.

— lIrrégularité des menstruations
chez les adolescentes.

— Les effets néfastes sur la vigilance
et les fonctions cognitives a long
terme sont nettement moindres
qu'avec le phénobarbital ou la phé-
nytoine.

Précautions particuliéres

— Voir aussi 6.6.

— Contréle des transaminases, des
amylases, des lipases et de I’hémo-
stase, tous les 3 mois lors de la
premiere année de traitement, puis
une fois par an.

Grossesse

— Voir aussi 6.6.

— Anomalies au niveau du tube
neural, surtout a doses élevées.

— Risque de thrombopénie, dimi-
nution de Pagrégation plaquettaire
et hépatotoxicité chez le nouveau-
né.

Posologie

— Les concentrations plasmatiques
thérapeutiques sont comprises entre

50 et 100 pg/ml mais I'intérét de tels
dosages n'est pas établi.

Posol. per os:

Adulte et enfant: 15 mg d’acide
valproique ou de valproate de sodium
par kg par jour; a augmenter éven-
tuellement par intervalles d’une se-
maine jusqu’a un max. de 30 mg/kg/j.
en 2 a 4 prises.

CONVULEX (Altana)
acide valproique

caps. entér.

100 x 150 mg R/ ae 8,89 €
100 x 300 mg R/lae 1312€
100 x 500 mg R/lae 22,78 €
valproate de sodium
sir.

300 ml 250 mg/5 ml R/ ae 9,68 €

DEPAKINE (Aktuapharma)
acide valproique 145 mg
valproate de sodium 333 mg
compr. Chrono (lib. prolongée)
50 R/lae 17,02 €
(importation parallele)

DEPAKINE (Sanofi-Aventis)

acide valproique 87 mg
valproate de sodium 200 mg
compr. Chrono (séc., lib. prolongée)
50 R/’ae 10,10 €
acide valproique 145 mg
valproate de sodium 333 mg
compr. Chrono (séc., lib. prolongée)
50 R/ae 17,02 €

valproate de sodium

drag. entér.
100 x 150 mg R/ ae 8,82 €
100 x 300 mg R/ae 13,02 €
100 x 500 mg R/lae 2275€
sir.
300 ml 300 mg/5 ml R/ae 10,78 €
sol.
60 ml 300 mg/ml Rlae 12,14 €
(1 ml = 30 gttes)
amp. i.v. - perf.
1 x 400 mg + 4 ml solv. U.H.
MERCK-VALPROATE (Merck)
valproate de sodium
compr. (séc., lib. prolongée)
50 x 300 mg R/ ae 9,59 €
50 x 500 mg R/ae 1502 €

6.6.2. CARBAMAZEPINE ET
OXCARBAZEPINE

Positionnement

— La carbamazépine est surtout em-
ployée dans le traitement de I'épi-
lepsie partielle avec ou sans généra-
lisation secondaire, et dans les crises
tonico-cloniques généralisées ou elle
est un des médicaments de premier
choix.
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— La carbamazépine est parfois uti-
lisée dans les troubles de I’humeur
(bipolaires).

— La carbamazépine est aussi utile
dans la névralgie du trijumeau.

— L’oxcarbazépine, un dérivé de la
carbamazépine, peut étre utilisée
dans I'épilepsie partielle avec ou sans
généralisation secondaire.

Effets indésirables

— Voir aussi 6.6.

— Effets anticholinergiques avec
troubles de la vision, sécheresse de
la bouche et rétention urinaire.

— Des réactions allergiques sont
fréquentes et parfois graves; 25 a
30% des patients hypersensibles a la
carbamazépine le sont aussi a I'ox-
carbazépine. Avec la carbamazépine
et 'oxcarbazépine, des réactions cu-
tanées tres graves (entre autres syn-
drome de Stevens-Johnson) ont été
observées.

— Anémie aplastique, leucopénie et
thrombopénie.

— Troubles de la fonction hépatique.
— Hyponatrémie, plus marquée avec
I’'oxcarbazépine.

Grossesse

— Voir aussi 6.6.

— Malformations du tube neural
surtout a doses élevées.

— «Syndrome foetal carbamazé-
pine» (malformations cranio-facia-
les mineures, hypoplasie des
doigts, retard psychomoteur).

Interactions

— La carbamazépine exerce un effet
inducteur enzymatique (voir 6.6.); I'ef-
fet inducteur enzymatique de I'oxcar-
bazépine semble moins prononcé.

— Les concentrations plasmatiques
de carbamazépine peuvent augmen-
ter en cas d'utilisation concomitante
d’inhibiteurs du CYP3A4, et diminuer
en cas d’utilisation concomitante d’in-
ducteurs du CYP3A4 [voir tableau
dans I'Introduction).

Précautions particuliéres
— Voir 6.6.

Posologie

— Carbamazépine
e Adulte: débuter par 0,120,2g,1a
2 x p.j.; cette dose peut ensuite étre
progressivement augmentée par in-
tervalles de 2 semaines jusqu'a 0,8
a1,2 g p.j. (éventuellement jusqu’a 2
g p.j.) en plusieurs prises.
e Enfant: 10 a 20 mg/kg/jour en
plusieurs prises.
el es concentrations plasmatiques
thérapeutiques de carbamazépine
se situent entre 5 et 12 pg/ml.

— Oxcarbazépine
e Adulte: débuter par 0,6 g p.j. en 2
prises; cette dose peut ensuite étre
progressivement augmentée par in-
tervalles d’une semaine jusqu’a 1,2
a 1,8 g (max. 2,4 g) p.j.

| Posol. voir introduction

MERCK-CARBAMAZEPINE (Merck)

carbamazépine

compr. CR (séc., lib. prolongee)
50 x 200 mg /albe 4,96 €
50 x 400 mg R/ dlbe 895€

TEGRETOL (Novartis Pharma)

carbamazépine
compr. (séc.)

50 x 200 mg R/dlbO 6,47 €
compr. CR (séc., lib. prolongée)
50 x 200 mg R/gbO 7,08 €
50 x 400 mg R/a"bO 12,79 €
sir.
250 ml 100 mg/5 ml R/dlbO 4,61€
TRILEPTAL (Novartis Pharma)
oxcarbazépine
compr. (séc.)
50 x 150 mg R/ 0 17,28 €
50 x 300 mg R/l 0 2955 €
50 x 600 mg R/d 0 49,58 €

6.6.3. PHENYTOINE

Positionnement

— La phénytoine (ou diphénylhydan-
toine) peut étre utilisée dans les crises
tonico-cloniques généralisées et dans
I'épilepsie partielle avec ou sans
généralisation secondaire. Ce n’est
pas ici un premier choix.

— La phénytoine est aussi parfois
utilisée comme antiarythmique.

Effets indésirables

— Voir aussi 6.6.

— Troubles vestibulaires et cérébel-
leux avec ataxie, nystagmus et dysar-
thrie. Ces symptdémes peuvent étre
associés chez certains patients a des
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tremblements et de la nervosité, ou a
une sensation d’ébriété et de fatigue.
— Hyperplasie des gencives et hy-
pertrichose, en cas d'utilisation pro-
longée, surtout chez les jeunes.

— Macrocytose et anémie mégalo-
blastique consécutive a une défi-
cience en acide folique; celle-ci se
corrige par |'administration d'acide
folique (voir 11.2.7.).

Grossesse
— Voir 6.6.

Interactions

— Effet inducteur enzymatique (voir
6.6.).

— Augmentation des concentrations
plasmatiques de phénytoine en cas
d’utilisation d’inhibiteurs du CYP2C9
ou CYP2C19, ou diminution de celles-
ci en cas d'utilisation d’inducteurs du
CYP2C9 ou CYP2C19 (voir tableau
dans I'Introduction).

— Diminution de la résorption en
association au sucralfate.

Précautions particuliéres

— Voir aussi 6.6.

— Lorsque I'on passe de la phény-
toine sodique a la phénytoine, ou
inversément, les concentrations plas-
matiques de phénytoine peuvent étre
modifiées.

— L’augmentation de la dose doit se
faire trés progressivement, vu la ciné-
tique non linéaire.

Posologie

— Chez I'adulte, la dose initiale est
de 150 a 300 mg par jour en 1 ou 2
prises, a augmenter progressivement
par intervalles de 7 a 10 jours, jusqu’a
200 a 500 mg par jour.

— En cas d’administrations répétées,
I'état de pseudo-équilibre («steady-
state») n'est atteint qu'aprés une
semaine environ, étant donné sa
longue demi-vie (environ 20 heures).
— Les concentrations plasmatiques
thérapeutiques se situent entre 10 et
20 pg/ml.

Posol. voir introduction ‘

DIPHANTOINE (Wolfs)
phénytoine sodique

compr. (séc.)
100 x 100 mg R/ao 4,66 €
amp. i.v.

5 x 250 mg/5 ml R/ a0 9,51 €

EPANUTIN (Pfizer)
phénytoine sodique
caps.

100 x 100 mg R/ 6,42 €
phénytoine
susp.

80 ml 100 mg/4 ml R/ 4,34 €

6.6.4. PHENETURIDE

Positionnement

— Le phénéturide peut étre utilisé
dans I'épilepsie partielle complexe
avec ou sans généralisation secon-
daire.

— |l existe peu de données cliniques
relatives a ['utilisation de cette sub-
stance en monothérapie, elle n'est
des lors pas un premier choix.

Effets indésirables

— Ataxie.

— Eruption cutanée.

— Leucopénie.

— Anémie aplastique.

— Augmentation des phosphatases
alcalines.

Grossesse
— Voir 6.6.

Précautions particuliéres
— Voir 6.6.

LABURIDE (Wolfs)
phénéturide
compr. (séc.)

100 x 200 mg a0 1411 €

6.6.5. ETHOSUXIMIDE

Positionnement

— L'éthosuximide est utilisé dans le
traitement des absences.
— Il n'est pas efficace en cas de
convulsions généralisées.

Effets indésirables

— Voir aussi 6.6.

— Anémie aplastique.

— lIrritation du tractus gastro-intesti-
nal.

— Ataxie.

— Insomnie.

— Crises tonico-cloniques générali-
sées.
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Grossesse
— Voir 6.6.

Précautions particuliéres
— Voir 6.6.

ZARONTIN (Pfizer)
éthosuximide
sir.

200 ml 250 mg/5 ml ao 3,52 €

6.6.6. PHENOBARBITAL ET
PRIMIDONE

Positionnement

— La place du phénobarbital et de la
primidone, qui est partiellement mé-
tabolisée en phénobarbital, dans le
traitement de I'épilepsie est limitée. La
primidone est temporairement indis-
ponible.

Effets indésirables

— Sédation, ataxie, diplopie.

— Ostéoporose.

— A long terme, effet défavorable sur
le comportement et sur les facultés
cognitives, surtout chez les enfants.
— Anémie mégaloblastique par ca-
rence en acide folique, pouvant étre
corrigée par I'administration d’acide
folique (voir 11.2.7.).

Grossesse
— Voir 6.6.

Interactions

— Le phénobarbital et la primidone
ont un effet inducteur enzymatique
(voir 6.6.).

Précautions particuliéres
— Voir 6.6.

Posologie

— Pour le phénobarbital: la dose
habituelle pour un adulte est de 60 a
180 mg par jour, le soir. Les concen-
trations plasmatiques thérapeutiques
se situent entre 15 et 40 pg/ml.

— Pour la primidone: on commence
le traitement par 125 mg le soir; si
nécessaire, cette dose peut étre aug-
mentée tous les 3 jours jusqu’a une
dose de 500 mg par jour en deux
prises (éventuellement jusqu’a un
maximum de 1,5 g p.j. en plusieurs
prises).

GARDENAL (Sanofi-Aventis)

phénobarbital
compr.
20 x 100 mg R/

Posol. voir introduction

1,34 €

6.6.7. ANTIEPILEPTIQUES PLUS
RECENTS

Positionnement

— Ces substances sont utilisées
dans certaines formes d'épilepsie
comme traitement complémentaire
en cas de réponse insuffisante aux
antiépileptiques classiques, mais elles
sont aussi parfois utilisées en mono-
thérapie initiale.

— Pour la gabapentine et la préga-
baline, la douleur neuropathique fi-
gure aussi comme indication dans la
notice belge [voir Folia d’avril 2006].
— Pour le topiramate, le traitement
prophylactique de la migraine figure
aussi comme indication dans la notice
belge [voir aussi Fiche de transpa-
rence «Antimigraineux», avec mises a
jour].

— Une des spécialités a base de
lamotrigine est indiquée dans la pré-
vention des épisodes dépressifs dans
les troubles bipolaires.

Effets indésirables

— Voir aussi 6.6.

— Felbamate: surtout anémie aplas-
tique, toxicité hépatique et troubles
gastro-intestinaux.

— Gabapentine et prégabaline: sur-
t