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■ Femme, 65 ans, hospitalisée en chirurgie vasculaire pour ischémie aiguë, 70 kg, 175 cm

■ ATCD : dyslipidémie, AOMI

■ Evènement intercurrent : infection urinaire à E. coli BLSE

■ Bio : K+4,53 mmol/L CKD>90 ml/min TCA 1,84 héparinémie 0,3 UI/mL plaquettes 247 G/L

■ Ordonnance pendant l’hospitalisation 

– Carbamazepine 200 mg : 2 cp à 8h 2 cp à 20h 

– Heparine sodique IVSE : 20 000 UI/jour 

– Kardegic 75 mg : 1 sachet midi 

– Atorvastatine 80 mg : 1 cp le soir

– Actiskenan 10 mg : 6/jour max si douleur 

– Ezetimibe 10 mg : 1/jour le soir

– Pantoprazole 40 mg : 1 cp le soir

– Paracetamol 500 mg : 1g x4 

– Valproate de sodium LP 500 mg cp pellic séc LP : 500 mg matin et soir 

+ Meropeneme :  2 g dans 48 mL de Nacl 0,9% sur 8h x 3/j 
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Logigramme OMEDIT Pays de la Loire « analyse pharmaceutique d’une prescription » 

3https://www.omedit-paysdelaloire.fr/lien-ville-hopital/pharmacie-clinique/analyse-pharmaceutique/



1. Indication / stratégie thérapeutique

Autres Antibiotique Fluidifier le sang Douleur cholestérol épilepsie

Pantoprazole meropeneme Heparine

Kardegic

Actiskenan

Paracetamol

Ezetimibe

Atorvastatine

Carbamazepine

Valproate de 

sodium 

1.1 Regrouper les classes thérapeutiques

4



1.2. Identifier médicament à risque

■ Antiépileptique 

■ HNF 

■ Statut particulier : morphiniques

1. Indication / stratégie thérapeutique
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1.3 Conformité aux recommandations

1. Stratégie thérapeutique
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Autres

Pantoprazole

Conformité aux 

recommandations
 IPP recommandée en 

association avec AINS pour les 

patients de + de 65 ans dont le 

traitement comporte un 

anticoagulant et 1 antiplaquettaire 

Source HAS. Bon usage du médicament. Les 

inhibiteurs de la pompe à protons

https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2022-09/fiche_bum_-

_bon_usage_des_inhibiteurs_de_la_pompe_a_protons_ipp.pdf



1.3 Conformité aux recommandations

1. Stratégie thérapeutique

Antibiotique

Meropeneme : carbapénèmes

Conformité aux recommandations


Source 
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dans tous les cas : adaptation sera à faire en fonction 

antibiogramme : désescalade à envisager (idée : épargner 

les pénèmes au maximum) 



1.3 Conformité aux recommandations

1. Stratégie thérapeutique

cholestérol

Ezetimibe

Atorvastatine

Conformité aux recommandations ? stratégie thérapeutique varie selon le risque CV 

et de la concentration en LDL-CT
Bio : HDL cholestérol à 0,25 g/l, LDL cholestérol à 83 mg/dl

Source ESC 2019  (European Society of Cardiology)

HAS 2017
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 Réserver la prescription d’Ezétimibe (et associations) aux échecs et/ou d’intolérances aux statines 

 Recommandations et stratégie de prise en charge des dyslipidémies (ESC 2019 et HAS 2017) 

Statines = 1ère ligne de l’hypercholéstérolémie isolée,

les plus efficientes (coût-efficacité) : Atorvastatine / simvastatine
(débuter en pratique à faible dose à cause relation dose/effet 
seconfaire)

Si objectif non atteint : augmenter la posologie jusqu’à la dose 
maximale tolérée par le patient ou switch pour statine plus puissante

Recours à bithérapie « Statine + Ezétimibe » si objectif cible non 
atteint avec dose maximale tolérée de statine de forte intensité

Délai : 3 mois de monothérapie par statine (ou 4 à 6 semaines post 
infarctus) avant le passage à la bithérapie « Statine + Ezétimibe »

1.3. Conformité aux recommandations
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AOMI : risque très élevé : 
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2. Posologies

■ Carbamazépine LP : 10 à 15 mg/kg/jour en moyenne, en 2 ou 3 prises : 

■ Prend habituellement carbamazepine LP : ici prescription de forme LI

– Source d’erreur fréquente  

■ Acide valproïque : 20 à 30 mg/kg par jour en 1 ou 2 prises, voire prise unique 

possible 

Reprise de l’historique du traitement habituel du patient 

Ici fonction rénale OK
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Carbamazepine 200 mg : 2 cp à 8h 2 cp à 20h 

Valproate de sodium LP 500 mg cp pellic séc LP : 500 mg matin et soir 



2. Posologies

Dosages plasmatiques des anti-épileptiques

■ Pas fait pendant l’hospitalisation mais carbamazépine et acide valproïque se dosent

■ Dosage à recommander ?  

– Acide valproïque :  concentrations plasmatiques : 40 - 100 µg/mL

– Carbamazépine : Concentrations plasmatiques 4-12 µg/mL
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• En routine 

- Après initiation d’un antiépileptique, au steady-state, pour avoir une valeur de base 

- 1-2x/an pour vérifier l’adhésion thérapeutique 

- Après un changement de traitement (changement de dose ou d’antiépileptique, 

traitement interagissant) 

• Dans un but précis : Signes de toxicité, en cas de non contrôle des crises (dosage trop 

bas vs adhésion) , modifications pharmacocinétiques (insuffisance hépatique ou rénale, 

grossesse) , en cas de polythérapie d’antiépileptiques (interactions) 



2. Posologies
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Meropénème : 2 g dans 48 mL de Nacl sur 8h en PSE x 3/j



■ Depuis 01/2022, antibiogrammes rendus avec nouvelles catégorisations cliniques (recommandations CA-SFM 2021) : 

– 2 catégorisations « Sensible » : « Sensible à dose standard », « Sensible à forte posologie ».

– 1 seule catégorisation « Résistant ». 

■ L’efficacité intrinsèque d’un antibiotique catégorisé « Sensible à forte posologie » est a minima aussi bonne que celle d’une 

molécule catégorisée « Sensible à posologie standard », à condition d’utiliser les posologies adéquates. 
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Focus 

https://www.antibioest.org/toolbox/

https://www.antibioest.org/toolbox/


2. Posologies

■ Actiskenan = morphine LI : ici « petites doses » : 

– si prise en systématique, pensez à proposer forme LP matin et soir

– Traitement symptomatique de la constipation à proposer 

■ Paracetamol : 

– Rappel : facteurs influençant la toxicité hépatique du paracétamol et nécessitant 

une adaptation de posologie : âge > 75 ans, poids < 50 kg, IMC < 20, 

hépatopathie, alcoolisme chronique, malnutrition, altération de la fonction rénale 

avec DFG < 50 mL/min 

■ Atorvastatine 

– 80 mg/jour : ok dose max 

■ Ezetimibe : 
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Actiskenan 10 mg : 6/jour max si douleur 

Paracetamol 500 mg : 1g x4

Atorvastatine 80 mg : 1 cp le soir

Ezetimibe 10 mg : 1/jour le soir
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2. Posologies

1. marqueurs de surveillance de l’activité anticoagulante des HNF

– TCA = 1,84  

– héparinémie = 0,3 UI/mL
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Heparine sodique IVSE : 20 000 UI/jour soit 285 UI/kg/jour



2. Posologies

HNF : quelques rappels

– Activité anti Xa et anti II a équivalentes 

– Héparine Sodique = IV / Héparine calcique = SC 

– Poso en UI/Kg usuelle = plutôt 300 à 400UI/kg/jour

– Surveillance de l’activité anticoagulante des HNF : 

■ TCA : environ 2 à 3,5

– attention cible ≠ selon les réactifs utilisés :  au CHRU : 2.5-3.5 

■ Et/ou Activité anti-Xa HNF (= héparinémie ) : objectif entre 0,3 à 0,7 unités anti-facteur Xa HNF/mL

– Nb pour HBPM : dosage activité anti Xa inutile en prophylaxie, facultatif en curatif pour 
populations particulières. Uniquement un indicateur de surdosage

– Dosage : importance du moment d’injection ++ 

■ HNF administrée par voie SC : entre 2 injections

■ HNF administrée par voie IV : Au moins 4 heures après le début du traitement par voie IV et 4 à 6 
heures après chaque changement posologique. Sinon à n’importe quel moment
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2. Posologies

• TCA = 1,84  

• héparinémie = 0,3 UI/mL

 Ok ? 

 Un peu « bas » ? : 

 à discuter avec le médecin : proposer augmentation 2000UI et contrôler 4h plus 

tard  ?
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Document institutionnel CHRU Nancy : tableau des concentrations habituellement observées lors des dosages en cas de traitement par HNF et HBPM 

Ici posologie = 285 UI/kg  un peu « basse » en regard du tableau 

2. Que pensez-vous de la posologie au regard des résultats :
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3. Interactions médicamenteuses

■ Quelques outils pour détecter les interactions médicamenteuses

■ Hoptimal/Theriaque

■ DDI predictor

■ HUG

■ Prescrire 

■ Medscape

■ Thésaurus ANSM
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3. Interactions médicamenteuses
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3. Interactions médicamenteuses

■ Repérer les inducteurs/inhibiteur enzymatique et 
substrats

– Carbamazepine :

■ Inducteur enzymatique puissant 3A4 2C9 du CYP 450 et PGP

■ Substrat du CYP3A4++

■ Induit son propre métabolisme (auto-induction)

■ Métabolisé de manière mineure par 2C9 et 1A2

– Acide valproïque :

■ Pas de profil inducteur/inhibiteur mentionné dans RCP ni dans 
revue prescrire

■ HUG : Inhibiteur puissant 2C9 et substrat 2C9 

– Atorvastatine : substrat CYP 3A4 
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3.1 carbamazépine et acide valproïque

3. Interactions médicamenteuses

CAT : en pratique : si association habituelle : 
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3.2 carbamazépine et atorvastatine 

3. Interactions médicamenteuses

■ Ne sort pas dans Hoptimal

■ Carbamazépine  baisse concentrations plasmatiques de 70% de l’atorvastatine 



- Rappel du métabolisme des statines

- Ator et simvastatine = 3A4 du CYP 450

- Fluvastatine 2C9 du CYP450

- Prava : pas métabolisé par CYP 450 

- Rosuvastatine : partiellement métabolisé par 2C9

3. Interactions médicamenteuses
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Proposer autre statine ? 

A voir en fonction objectif LDL CT 

-

3.2 carbamazépine et statines 

Classification des statines en fonction posologie et intensité » 

(« principales dyslipidémies : stratégies de prise en charge » HAS 2017



f
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3.3 meropenème et acide valproïque

3. Interactions médicamenteuses

■ Les carbapénèmes diminuent rapidement les concentrations plasmatiques de l’acide 

valproïque : risque d’inefficacité.

■ Mécanime inconnu 

■ Monographie du meropeneme



■ Concertation infectiologue => au vu de l’antibiogramme  : E Coli BLSE temocilline

sensible à posologie standard => désescalade et switch par témocilline 2g x 2 dans 

50 mL sur 30 min
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3.3 meropenème et acide valproïque
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4. Modalités d’administration

■ Le médecin vous sollicite pour connaitre les modalités d’administration à domicile 

de la témocilline (rétrocédable). Le prestataire souhaiterait ne faire qu’un passage 

par jour

– RCP 

– Stabilis

https://www.stabilis.org/
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https://www.stabilis.org/


4. Modalités d’administration
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Document institutionnel Stabilité des 

antibiotiques en diffuseur portable pour le 

retour à domicile 
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En conclusion : interventions 
pharmaceutiques effectuées 

 Révision du ttt anti-épileptique avec reprise forme de carbamazépine LP

 Antalgie : 

 Ajouter forme LP skenan si prise de toutes les interdoses

 Ajouter ttt symptomatique de la constipation

 Proposer rosuvastatine pour limiter l’IM avec carbamazépine

 Changement antibiotique concertée avec infectiologie : temocilline au lieu méropénème

 En raison IM

 En raison épargne des pénèmes
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