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Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

gé Modifications pharmacocinétiques chez le jeune enfant

absorption:
pH gastrique plus élevé chez les prematurés
barriere cutanée moins imperméable

distribution

% eau corporelle plus important chez les enfants
liaison aux protéines plus faible

% graisses plus faible

métabolisme
métabolisme plus lent

eélimination
fonction rénale immature




Facteurs physiologiques affectant les

parametres PK/PD

- ? Modifications physiologiques chez la personne agee

! 14‘
e composition corporelle eau - graisse - protéines seriques
 systeme cardiovasculaire: sensibilité / activité des récepteurs
» systeme nerveux central : altération des facultés intellectuelles
 systeme endocrinien: menopause, diabete, thyroide
 systeme gastrointestinal : acidité estomac, motilité intestinale
* systeme genital: hypertrophie prostate, atrophie vagin
e Ssysteme imunitaire : réduction des défenses
* foie : flux sanguin et activité enzymatique réduits
* bouche: dentition, perte du godt
 systeme respiratoire: diminution capacité respiratoire
» systeme renal : diminution fonction rénale, incontinence
 systeme sensoriel : perte acuité visuelle et auditive
» systeme squelettique: perte de la masse musculaire

* peau:. sécheresse, amincissement




Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

Modifications pharmacocinétiques chez la personne agee

absorption:
| transport actif et | biodisponibilité
| premier passage hépatique et 1t biodisponibilité

distribution
| Vd et 1 Cserigue des médicaments hydrosolubles
1 Vd et | Cserigue des médicaments liposolubles
modification de la fraction liee aux protéines

métabolisme
| clairance et 1 demi-vie des médicaments métabolisés

élimination
| clairance et 1 demi-vie des médicaments eliminés par le rein




Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

Modifications pharmacodynamiques chez la personne agée
recepteurs: | affinité

| nombre

modification de sensibilité

modifications de I'lhoméostasie



Facteurs physiologiques affectant les

parametres PK/PD

Problemes “I” chez la personne agée

Immobilité...

|Isolement...

Incontinence...

Infection...

Inanition...

Instabilité...

Insuffisance visuelle et auditive...
Insuffisance Intellectuelle...
Impotence...
Immunodéfiscience...
Insomnies...




Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

Pathologies frequentes chez la personne ageée




Facteurs physiologiques affectant les

parametres PK/PD

Grossesse
transport des médicaments a travers la barriere placentaire
médicaments PM <400
lipophiles
concentration foetus = 50-100 % concentration sang

risques pour le foetus: surtout pendant le premier trimestre

categorie A pas d’effet tératogene chez 'lhomme
chez I'animal
catéegorie B pas d’'effet tératogene chez ’'homme mais

effet tératogene chez I'animal
ou pas d’effet tératogene chez I'animal mais
pas d’études chez 'homme
catégorie C effet tératogene chez I'animal mais
pas d’études chez 'homme
ou pas d'études chez 'homme et I'animal

catégorie D risque tératogene chez ’lhomme mais
meédicament vital pour de la mere
categorie E risque tératogene supérieur au bénéfice du

traitement pour la mere



Facteurs physiologiques affectant les

parametres PK/PD

Grossesse

médicaments tératogenes

benzodiazépines (sédatifs, myorelaxants)
lithium (manie)

hormones sexuelles

derivés de la vitamine A

anticancéreux

antibiotiques : fluoroquinolones - tétracyclines

alcool




Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

Grossesse

Antibiotiques / antifongiques pendant |a grossesse

probablement indications impérieuses contre-indiqueés
sans danger seulement

pénicillines aminoglycosides tetracyclines
céphalosporines vancomycine fluoroquinolones
amoxi-clav sulfamidés clarithromycine
aztréonam céféepime

rifampicine carbapénems

érythromycine clindamycine

métronidazole (1 trim.)
cotrimoxazole (1 et 3 trim.)
azolés

amphotéricine




Facteurs physiologiques affectant les
parametres PK/PD

Lactation

agents passant dans le lait

caféine (> 2-3 tasses ) irritabilité, insomnie

alcool (grande quantité) dépression du SNC,
troubles de croissance

nicotine tachycardie, insomnies
nausees

Antibiotigues pendant la lactation

risques de candidose, diarrhée

admis : beta-lactames, erythromycine
(sulfamides, nitroimidazole en dose unique)
deconseillés: tétracyclines, chloramphénicol, isoniazide



Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

absorption: complexation tétracyclines - Ca
pH fluoroquinolones - acidité
motilité

activité des cytochromes et de la P-gp intestinaux

distribution compétition pour la liaison aux prot.
meétabolisme  induction rifampicine + contraceptif
Inhibition macrolide + theophylline
élimination filtration glomérulaire
excrétion urinaire diurétiques

sécretion tubulaire transports actifs




Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

absorption et pH gastriqgue

1) forme non ionisée des médicaments mieux résorbée
— acides faibles résorbés en milieu acide (estomac)
ex: beta-lactames, fluoroquinolones, azoles
- bases faibles résorbées en milieu neutre - alcalin (intestin)

2) médicaments acido-labiles
ex: beta-lactames, erythromycine

3) co-administration d’anti-acides
anti-acides: 2 pH estomac ~ 4 pendant0.5a2h
anti-H,. 7 pH estomac ~ 5 pendant quelques heures
inhib. pompe H* 7 pH estomac ~ 4 pendant ~ 20 h




Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

absorption: cytochromes et P-glycoprotéine

lumen
intestinal [

P-glycoprotéine
A

Inhibiteurs/substrats:
macrolides
fluoroquinolones
kétoconazole

entéerocyte
D sang
I <
Vi
CYP3A4/5
inhibiteurs: substrats:

jus pamplemousse (intestin)

ritonavir (anti-HIV)

saquinavir (anti-HIV)
(clarithromycine)
(kétoconazole)




Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

absorption: chélation et adsorption

1) tétracyclines + Fer / calcium : N AUC 80 %
2) fluorquinolones + Magnésium: N AUC 50 %
Calcium
Fer
sucralfate

3) beta-lactames, tétracyclines, sulfamides, ... + adsorbants : éviter !




Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

distribution et liaison aux protéines

antibiotigues fortement liés a I'albumine: pénicillines
sulfamides
doxycycline
clindamycine

autres médicaments lies a I'albumine: phéenytoine
aspirine

anticoagulants oraux, ...

medicaments a risque de toxicite élevée
fraction libre active et capable de se distribuer dans les tissus



Interactions médicamenteuses

Metabolisation et cytochromes

* polymorphisme génétique
« coadministration d’'inhibiteurs : risque de toxicité

« coadministration d’inducteurs: risque de perte d’activité

Proportion de medicaments metabolisés par les isoenzymes du
cytochrome P450

CY¥P2A6

3%
CYPIEl | CYPIEG CYPIA4/S

CYP2C1e 4% 3% 6%

2%

CYPIALSML
11%

CYP2C8
16%0 CYP2D6

19%%

www.antiinfectieux.org



Interactions médicamenteuses

Speécificités des cytochromes P450 (voir aussi www.antiinfectieux.org)

Enzyme 1A2 2C9 2D6 3A3,4
substrats théophylline tolbutamide d-méthorphane érythromycine
(anti-asthmatique) (anti-diabétique) codéine quinidine
acénocoumarol phénytoine (antitussifs) midazolam
(anticoagulant) (anti-epileptique) fluoxétine (sédatif)
cimétidine acénocoumarol (antidépresseur) ergotamine
(anti-H2) (anti-coagulant) halopéridol (antimigraineux)
clozapine diazepam rispéridone terfenadine g
(neuroleptique) (sédatif) (neuroleptiques) astémizole @“@
oestradiol oméprazole (anti-histaminiques) S 00
caféine (inhib. pompe H+) cisapride
cyclophosphamide (antiémétique)
(anticancéreux) ;
verapamil
(antagoniste du Ca)
lovastatine
(hypocholésterolémiant)
S ) quinidine
o cimétidine omeprazole (anti-arythmique) azoles
inhibiteurs . isoniazide Ati
quinolones fluoxétine macrolides
macrolides azole cimétidine nb anti HIV
ritonavir
phénytoine
. hénobarbital ' ici
inducteurs P - : - phénytoine rifampicine
carbamazepine rifampicine X . phénytoine
(anti-épileptiques) phenobarblta_tl carbamazépine
cigarette carbamazépine _ 1azep
ritonavir

ritonavir



Interactions médicamenteuses

Pharmacocinétique

elimination

o filtration glomérulaire: fraction libre (liaison aux protéines)
« sécreétion tubulaire : transports actifs
probénecid N sécrétion des beta-lactames
P-glycoprotéine: 7 sécréetion fluoroquinolones, macrolides, azoles

e résorption tubulaire: transports actifs et passifs (influence du pH)

e diurétiques : 2 volume urinaire




Interactions médicamenteuses

Pharmacodynamie

antagonisme antibiotiqgue bactéricide + bactériostatique
synergie aminoglycoside + beta-lactame
effets sec. additifs aminoglycoside + vancomycine

Effets pharmaceutiques

incompatibilité chimique beta-lactame + aminoglycoside



Interactions médicamenteuses

Facteurs influancant 'importance clinique des interactions
entre antibiotiques et autres médicaments

- 'antibiotique :
dose
durée du traitement
taux serigue

- le médicament co-administré :
concentration sérique de base
iIndex thérapeutique
nature de I'effet observé




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

11

Interactions meticamenteuses avec les BETA-LACTANES: CEPHAL OSPORINES

Medicament . - .
. Attitude clinique / Remarcues
co-administré Consequence|s) Importance ! e
Alcoal Réction artabuss - Docunentation + - Décrit avec cefamandole, cefoperazone,
(Cdizufiramdike") - Importance + cefmenaxime, cefdetan, latamoxef
- Inprédictible; prévenir les patients
Aminoglyoosides| Potertisli sation des effets Tehtafcefakotin -Doses minimales et suivi rict dela fonction
néptrotosd gues - Docunentation +++ | renale
- SEVEHTE ++ - Evtter 'usage concomtant chez des patients
Tobvalcetaiotine 4 Hisoue
- Documentation + - Préférer une attemative moins toxgue
Articoagulants T et anticoagulant - Documentation +)- -Sedlemen avec cefamandde, cefazoline, &
- Importance +i- cEphalos ayant une chaine methydtiotetrazole;
-Rare et non prédidible; dtention pts & rizgue
Furosémice T risgue de néphroto:d cité - Documentation +i- - Décrit avec cetaloridine et cefaloting;
- Importance +)- prudence si usage simutane
Probenecide TCp céphalosparine - Documentation +++ | - Utilisé pour atteindre des Cp + T dans Tx
+ THsgue néphrotozdcité svec | - Importance ++ gonorrhée (aussi pour des raisons
cefaloridine et cefalatine ECONOMiGgUEs &vec & cefuroxme)

Piscitelli SC, Rodvold KA. Drug interactions in infectious diseases. Humana Press, Totowa, 2001
www.antiinfectieux.org



Interactions medicamenteuses et antibiotiques

Interactions medicamenteuses avec les BETA-LACTANES: PENICILLINES

Medicament . . - -
; Attitude clinique / RBemanpes
coadministre Consequence|{s) Inportance i Lt
Allopurinal T tizoue de razh cutané - Documentation + - &vec 'amaxdlline et 'ampicilline
-Importance +/- -P &= de raizon o &viter I'usage concomitant
Aminoglyoosides | Inadivation (des 2 28] lors - Documentation ++ Me pas mélanger dans la méme solution
du mélange dans une - Importance ++ - &G impligués: genta-, tobra-, netilmeycine
zolution intraveineuss - P énicillines, carberi-, ticar-, piperaciline
Inadivation chez les - Docunentation + Quand usage concomitant nécessaire; suster
inzuffizants rénacy séveres et | - Importance + Iz doze de pénicilline et mesure |es Cpdes 2
lez patients sous hémodialyse AH
Anticosgulants T de I'efiet anti coagulant - Documentation +1- - Trés rare; cas izolés
-Importance +/- -ME: (l effet anticoagulant possikle =
warfarine + dicloxacilline ou nafclling)
B-boguant= 1 Cpatenalal - Documentation +1- - Déctit avec ampicilline 1g (- de dagques =
- Importance + doses fractionnées)
- P eu d'impottance chez patients hypertendus
-0 + T peut &tre nécessaire chez pts angorewus:
il ethotresate | dearance MTx - Documentation +i- - Towdcité aicué trés rare
(M T - Impoarttance +1- - Zurveillance requise s usage concomitant
Prokenecide TCp penicilline - Docunentation + - Utilizé auparsvant pouwr atteindre des Cp
-Importance + d'antibictique + T dans certaines pathologies
Tétracydines | bactéricidie peniciline (cf - Documentation ++ - Eviter 'uzage concomitant dans Tx de la
(T T bactérinstatioue) - Importance ++ meéningite & pneumocogue et de la scadatine
- Si usage concomitant: donner pénicilline
guelgques heures avant Tc




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

Interactions médicamenteuses ave: les FLUOROOQUINOLONES {FQ §

Médicament . . .
. Attitude clinique / Remarques
co-administré Consequence|s) Inportance in e
- Antacices |l cpFa par formation de - Docunentation ++ - Rizgue d'échec thérapeutique
chélates insolubles avec les -lmportance +/- -Interaction plus importante savecles sels d'A
s=ls d'A et de Mg et de g gu'avecles selz de Ca
- Séparer la prise d'au moins 2h
Solutions de Tefe ke siharg fefe rnsiliarg -Déciit avec dprofloxacine + solutions

nutrition entérale

Préparations &

L CpFa(par formation de

-Documertation +

comime Ensure, Jesity, Pulmocare et Sustacal
- Considérer la nécessité ' T les doses

- P rendre .I.é. FQ au m.;.||-|32h a-.,.-art .|.;5;. et

basze de fer chélates) - Importance + préparation de fer (mais pas linversd )
Procuits lsitisrz | | absorgion FQ ldernsiiprg - Décit avec dprofloxacine et nor oxacine
AN Rizsgue de consuilsions - Docunentation +1- - Trés rare
-Importance + -P &= de raizon valable pour &viter 'usange
concornitart (sauf chez les épileptigues)
Anticosgulants P otentiali zation de |'efiet - Docum entation +i- -Mormalement pas dirteradion, mais dans de
arau anticoagulant - SEvEnte ++ reres cas augmentation imprédictible de |'effg
anticoagulant (avec rizgue de saignement)
- Surveillance requise = usage concomitant
Ariti- hiains bon cortrdle de - Docunerntation + - Interaction maladie-méadicament plubdt gque
epilepticues I'épilepsie (diminution du sl | - Sévernté + tnédicarment-im éd camert
epil etogene) -Exdter 'uzage de FQ = patient épilepticgue
Cidosporine (11 Patentialisation de la - Docum entation +i- (1) Décrit avec la cprofoxacine et la
toxicté rénale - Importance +i- norl oxacing (mais rare)
(& Diminution des effetz (2 Décrit avec la dprofoxacine
IMIMUNoOSUpresssurs - P &= dinteraction décrite avec l'ofloxacne, |a
pefoxacineg et la 1&vofl oxacine
- Théophlire T Cpthéophdline (par Ciprod oxaci ne; - Trés hien documerts mas ne se développe

inhikition de=s CYP 142 et
3ady et rizgue de toxcité

-Documentation ++

- Impartance +++

pas chez tous les patient=

- Signes de toxicité endéans 2-3 jours

- | dozes d'environ 50% pelt étre nécessaire
-Maoins de rigue avec FQ aures gue dprofl.




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

Interactions medicamenteuses ave: les MACROLIDES

Medicament . 2 A r
. Attitude clinique / Remarpies
co-administré Consequence{s} Inportance ir [LY
Arti-H1: T Cp, rizgque de prolonoation dg - Documentation +++ | - Usace concomitant contre-indioué
Terénadine et l'espace QT [+ torsades de -Importance +++ - Altemative: anti-H1 non s2datitz telz que |a
Astémizole poirte) - SEvENtE +++ cétirizne et la loratadine (pas dinteradion)

Benzodiazépine

T Cp et prolongation de

- Documentation ++

- Midazolam férythro et triazolamiérthro: trés

=(BZIl l'effet de la B D -Importance ++ kien documenté - | doses de BZD de 50-759%
- Mémes précautions avec midazoamidarithro
- P &= dinteraction entre azithro/midazolam

Cidogporine T Cp ciclosporine - Drocumentation ++ - Emythro-, clarithro-, miocamycing ajuster les

-Impartance ++

dozes et mesurer Cp ddosparine
- Roxithromycine: interacion minime
- Agithro- et dirithromycine: pas dinteradion

Carbamarepine
[CBI

TCpCBT ef risgue
d'intox cation

- Documentation ++
-Importance ++

- Clatithromycine: | dozez e S0-50%
mesurer Cp CBE endéans 3-5 jours
- P a= dinteradion avec la roxithromycine

118 1114l

Cisapride T Cp cigapride, prolongstion -Diocumentation +++ | - Usage concomitant du cisspride et de
de l'egpace QT et risgue -Importance +++ I'érythrodd arithromycine contre-indigque
d'arrbrthmies ventriculsires - Probablement pas d'interadion aves amthro-
Crigqasd ne T Cpdigoxine - Drocumentation + - Clatithro, érythiro et roxithromeyecine: réelle
-Importance ++ interaction chez peu de patients (non
prédidible] recherche zignes de toxicté
Disopyramice T Cpodisoparamide, risgue -Documentation + - Déctit avec darthro et érdhromycine
d'arrtnthmies -Impartance ++ - U=age concomitant sous surveillance
Ergot (et Toxicite (ergotisme] - Drocumentation ++ - Esiter I'usage concomitant [ou suivre de
CEH v - Impottance ++ prés)
Statines T Cpde |a statine, rsgue de - Drocumentation ++ - Esiter I'usage concomitant (ou prudence
myopathie (+rhabdomyolys2) | - Importance ++ requiEe]
Tacralimus T Cptacrolimus, et risgue de | - Documentation + - Décrit avec érvthino- et clarithromycine
néphrotosd cité - Importance ++ - Sinéceszaire | dossstacrolimus
Théophedline T cpthéophyline, risque de - Docunentation + - P &= prézent chez tous les patients
touicité - Importance ++ - Surveillance nécessaire; éventuellement |
1 cp érghromycine dozes théophyline
Rermarques:

- Les interactions d'intérét clinique avec les anti-HIW ne sont pas reprises dans ce tableau

- De nombreuses autres interactions ont été décrites avec les macrolides (ou certains d'entre eux], mais dont
'importance clinique reste controversée ou peu documentée, Parmi celles-ci on retrouve des interactions avec les
anti-coagulants orauwx, la phénytoine, 'amiodarone, la clozapine, la cimétidine,



Interactions medicamenteuses et antibiotiques

!

!

Interactionsmedicamentewses ave: les amnoglycosdes (AG)

cr:z:;:m:e Consépence{s) Importance Attitude clinigque / Remarques
R elaxants P otertialization de la - Documentation +++ | - Usage concomitant talérg, mais étre
muscuaires et néphrotoxdcte et de - Importance +++ conascient du Asgue de potentialization et de
anesthésiques | I'ctobowicité - SEVELHLE +++ prolongation de 'effet de blocage

neuromusculaire

-Pdients & risgue; dysfondion rénale,

hypocalcémie, faiklesse musculaire
Céphalosporines| Potertialisstion des effets Gertaioefaloting: -Doses minimales &t suivi strict dela fonction
(céfalotine) néphrotox gues -Documentation +++ | rénale

- SEVEHtE ++ - Eviter 'uzage concomitant chez des patierts

Tobraloefalotine
- Documentation +

& Hsnue
- P r&férer une attemative moins tox que

Driurédiques de
l'anze

P otentiali sation ! proongation
de 'effet de blocage

neuramusculaire - Risque de
dépression respiratoire fatale

- Docum entation +i-
- Importance -
- SEvanté +i-

-Suwrveillance des Cp d'AG, des signes de
tondcité rénae § oculaire (par prudence)

- Trés bien documente chez 'animal, mais trés
peu chez 'hamme

Cidasporine P ctentiali sation de la toxcité - Documentation +++ | -Esiter I'usage concomitant, ou suivre la
rénale - Importance +++ fonction rénde detrés prés
Pénicillines Inadivation (des 2 28 lors - Docunentation ++ Me pas melanger dans la méme ol ution

du mélange dans une
soluion intraveineuss

Inadivation chezles
insuffizants rénack s&véres et
le= patierts sous hémodialyss

- Importance ++

- Docunentation +
- Importance +

- AG impligqués; genta-, tobra-, nefilmycine
- P énicillines: carberi-, ticar-, piperadilline

Ggand usage concomitant nécessaire: suster
la doze de pénicilling et mesure les Cpdes 2
AR

WanCOm ysine

P oterntiali zstion des effets
néphrotoxdoues

- Documentstion +
- Importance +

-5y dela fonction rénale, sudout chez les
patierts & risgue

Piscitelli SC, Rodvold KA. Drug interactions in infectious diseases. Humana Press, Totowa, 2001




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

—

Interactions méticament elses aved la RIFAMPICINE

Irteradtions iées & une induction enzwnatigue: 1a rifsmpicine est un inducteur enzymatique puissant du cytochrome P450,

La conséguence est donc une accélérstion du métabolisme et une | des Cp du médicament co-administré.

Classe Medicament{s) Attitucle clinique / Rermarfues

Analgésigues Paracétama |, alfentansy, morphine

Antiarrythmigues Dizopyramicde, Mesleting, Propatenone, Quinidine Suivi thérapeuticue; TD =i nécessaire

Antibictiques Chloramphénicol, datitheom yoine Clarithinom yoine: manoue e données sur le

Doxyoydine (chez métabolizateurs lerts) ristue o'échec thérspeutioue

Articosgulants Acénocoumarol, warfaring, phenprocoumone TD d'anticoagulant (usgu'a 23 =on le
temps de prothrombine

Antidishétigques Tolbutamide, dibendamide, repaglinide TD =i nécessaire; mesurer la glycémie
Peu d'infarmation pour les adres agents

Artigpil eptiques Phénytaing, lamotrigine Phénytaine: mesurer Cp, TD s nécessaire

Artifongicues Fluconazole, itraconazole, kétooonazol &, terbinafine TD =i nécessaire

Artagoristes Diltiazem, nifedipine, nimodpine, verapamil Impaottance clinigue démorntrée; suivi

calcgues (+iztadipine, nicardipine, nisddipine] thérspetioues et TD s nécessaire

B-bloguants Bizoprold |, carvedild , metoorolal, propranold Impotance clinique faikle

Benzodiazépines Diazeparm , midazolam, nittazepam , triazolam TD peut Ere nécessaire; pas dinteradion

avectemazepam (+ lorazepam, oxazepam)

Coticostéroides

Cotisone, dexam&hasone, ludrocortisone,
Feydrocorti sone, methwlprednisolone, prednisones,
prednisolone

Thoe24a3x
Paz dirteraction avec I'aldostérone

Contraceptits Cortraceptifs oraux (et probablement implants) Utilizer un moyen de contraception aternatif
(iuzqu'a 4-8 semaines aprés amét de rfamm)

Digitaliques Digitoxine (+ digoxine) To digitoxing, moins de données pour
digo:dne (zuvi thérapeutigue recommandg)

Hypolipémiants Fibrates (doflbrate), gatines Peu de données, mesurer paramétres
lipidiques et TD si nécessaire

Immuno- Cidosporine, tacralimus Rizque de rejet de greffe; To ciclosporine de

SUPPresseUrs 35 %, ou utilizer une aternative 4 la rifamp.

Théophdline Difficilement prédictible; auiv thérspeutique

FECOm i ande




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

Interactions médicamenteuses avet les TETRACYCLINES (Tc)

Medicament
co-administre

Consequence{s)

Inportance

Attitude clinique / Remarques

Proouits laitiers

1 abzorgtion To

- Documentation ++
- Importance ++

Alcool le doxvoydine et rizgue - Documentation +1- -Uniguement documerté avec la doxyoycline
d'échec thérspeutioue - Importance ++ chez les patierts alcooliques
- Atemative: dowyovdline 2x au lieu de 1x,
ou autre To
Artacides L CpTepar formation de - Documentstion +++ | - Risgue d'échec thérapeuti oue
chélates insolubles avecles - Importance ++ - Séparer la prize d'au moins 2-3h
zelz d'd, de Caetde Mg
Préparations & ) abzorption Te etsslsde fer | - Documertstion ++ - Importance dinigque dépend de la To utilizée,
hase de fer - Importance ++ de lintervalle de temps entre les prises, et de

la préparation & base de fer utiliste
- Eviter I'utilisation de la dosyoycline et sSparer
les prizes autant que possible

-Me pas prencre avec des produits laitiers
- Maoinsimportant avec la doxyoycline et |1a
minocydine

Arti-épileptiques | | Cp doxyeydine et risque - Documentation + -Risgue d'échec thérapeutioue
d'échec thérspeutinue - Importanoe +1- - T do== ou donner 2xjour; ou préférer une
autre Tc
Peénicillines } bactéricidie pénicilline (cf - Documentstion ++ - Eiter I'usage concomitart dans Tx de la
T bactériogtatioue) - Importance ++ meéningite & pneumocogue et de la scatatine
- Si uzage concomitant: donner pénicilline
guelgues heures svant To
R étinoides Rizgue de "peeudotum o - Documentation + - E witer I'usage concomitant
cerebi" (hypertension - Importance +
intracranienne bénigne)
Rifampicine l Cpdoxvoydine et rizgue - Documentstion + -Uniguement chez les métabalizews lents

d'échec thérspeutioue

- Importance +

- T dose doxyoydine s nécessaire




Interactions medicamenteuses et antibiotiques

Interactions medicamenteuses avec les SULFAMIDES

Le tableau résume essertiellement ez interactions avec le cotrimoxazole (combinaizon sulfam ethoxazole-td méthogprim e

-Importance +

Medicament . - -

. Attitude clinique / Remarnues
coadministre Consequence|{s) Inportance 1 | fe |
Articoagulants T effet anti coagulant - Documentation + - Trés hien décrit avec le cotrimoxazole

-Importance ++ -Rizgue de saignement =i D pas ajustée

Azathicprine Toxicité hématologigue chez | - Documentation + - Risgue fatal
(AFT) transplantés rénau - Importance ++ - Décrit avec e triméthoprime & cotrimoazole
Cidosporine (1) le ciclosporine - Docunentation +5- - (17 céctit surtout avec la sulfdiazine

(21 T Hague néphrotosdcité - Importance + -[2] Risgue faible avec le cotrimoxazale
il Ethiotr et e Rizgue de dépression - Documentation + - Décrit avec le corimoxazole et timéthogprime
(MTx0 meédullsire (effet anti-folae) - Importance ++ - Eriter I'usage concomitant
P hénytoine T i p phenytoine - Documentation + - Cheztous les patients, mais rague

dintoxicaion fikle
- Siusage concomitant: mesurer Cp (l dozes
phénytoine si néoessaire

Pwiméthamine
(antimalargue)

Anémie mégaloklastique &
pancytopénie (efiet antifolste)

- Documentation +i-
- Importance +

- Uzage concomitant toléré
- Surveillance hématologioue si dose Elevée

Sulfonamides
(antidiabétigues)

Rizgue d'hypoghycémie

- Documentation +i-
- Importance +/-

- Hypoglyoémies asigues rares
- Information incom pl e




