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Pharmacocinétique/Pharmacodynamie
 (PK/PD)

 
des antibiotiques

 
:

 cours
 

de
 

perfectionnement

•
 

Pourquoi
 

le PK/PD
 

est-il
 important ?

•
 

Qui
 

sommes-nous
 

?

•
 

Programme
 

de la session

Cliquez sur chacun des titres pour vous rendre 
à

 

la section correspondante, ou pressez la barre 
d’espacement pour visionner la dia suivante
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PK / PD des anti-infectieux
 

: les origines

La base:

•
 

l’usage des anti-infectieux a souvent été
 

irrationnel
 ou non fondé

 
sur des principes de pharmacodynamie

• recherche de doses faibles par crainte de toxicité
• “erreurs”

 

dans la dose sélectionnée lors de l’enregistrement
•

 

mauvaise compréhension des

 

“schémas optimaux”

•
 

la pharmacocinétique était utilisée pour établir
 la “présence

 
de médicament”

 
dans l’organisme 

plutôt que pour corréler la dose et l’efficacité

La pharmacodynamie
 

des anti-infectieux
 est restée

 
“terra incognita”

 
jusqu’il y a 

une dizaine d’années
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PK/PD des ant-infectieux
 

: où
 

en sommes-nous
 

?
Au cours des 10 dernières années, 3 concepts 
principaux ont émergé

 
et ont montré

 
leur utilité

 
:

•
 

Les relations dose-effets
 

ne sont pas les mêmes pour 
tous les anti-infectieux

par ex.: beta-lactames ou

 

glycopeptides 
vs

 

fluoroquinolones ou

 

aminoglycosides

•
 

L’intégration d’études PK/PD dans le développement 
préclinique et clinique précoce permet actuellement de 
prédire le succès ou l’échec de nouvelles molécules 

•
 

Le PK/PD
 

peut aider à
 

prévenir l’émergence de 
résistance
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PK/PD: applications
 

depuis
 

1989 ...

•
 

Amélioration de l’usage d’antibiotiques existants
•

 
aminoglycosides 1 X/jour

•
 

ASC (=
 

AUC*) des fluoroquinolones
•

 
infusion continue des

 
-lactames

•
 

Amélioration de l’usage de nouveaux antibiotiques
•

 
enregistrement

 
de nouvelles molécules

•
 

définition des doses optimales dans les 
schémas de remboursement

•
 

Lutte contre la résistance ...

*
 

Aire Sous la Courbe; Area Under the Curve
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PK /PD en action auprès des autorités 
d’enregistrement

"
 

le dosage inapproprié
 

des antibiotiques est 
probablement une cause importante

 
de mauvais 

usage et de la sélection de résistance qui y est 
liée

 
.  

La recommendation de dosages appropriés dans 
différents types d’infections constituerait à

 
cet 

égard une partie importante d’une stratégie 
intelligente.  

La possibilité
 

d’approuver un dosage sur base 
de considérations pharmacocinétiques

 
et 

pharmacodynamiques sera étudiée par un 
groupe de travail du CPMP*

 
…”

* Committee for Proprietary  Medicinal Products

EMEA
Juillet
1999
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PK / PD en
 

action en clinique

Résistance
et
situations

 cliniques
 simples ...
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Et donc …à
 

quoi sert ce cours ?

Education …

Education …

Education ...

Nous allons essayer
de

 
répondre

 
à

 
vos

 
questions...
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Mais,
 

avant
 

de
 

commencer, qui
 

sommes-nous
 

?

Françoise Van
 

Bambeke,
 

Pharm,
 

PhD

Els Ampe,
 

Pharm.

Paul M. Tulkens, MD,
 

PhD

Professeurs

 

de Pharmacologie,

 

Pharmacothérapie, et

 développement

 

du

 

médicament

Département des

 

sciences
Pharmaceutiques 

Université

 

catholique

 

de

 

Louvain,
Bruxelles,

 

Belgique
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Programme, s.v.pl
 

...
1. Introduction

 

générales aux paramètres microbiologiques
2.

 

Pharmacocinétique

 

(PK) :

 

les

 

bases
3. Pharmacodynamie

 

(PD)

A.

 

les

 

concepts
B.

 

les méthodes
C.

 

données actuelles sur les principales

 

classes

 

d’antibiotiques
4.

 

Résistance
A.

 

mécanismes

 

et

 

épidemiologie
B. PK/PD pour

 

combattre

 

la

 

résistance
5.

 

Recommandations cliniques,

 

ou

 

comment

 

mettre

 

le PK/PD en

 pratique…
A. Principes 
B. Infections respiratoires
C. Infections

 

urinaires
References

Ce que vous avez toujours voulu

 savoir,

 

mais n’avez jamais osé

 demander,

 

parce que cela semble 
si

 

simple …

 

et

 

que vous ne saviez

 pas comment l’aborder

 

...
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