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Corrig6 type

1- La biodisponibitit6 se ddfinit comme 6tant la fraction de la dose de mddicament administr6 qui atteint la

circulation g6n6rale et la vitesse d laquelle elle l'atteint.

Le facteur quantitatif de la biodisponibilit6 ne peut 6tre appr6ci6 que par rapport d une forme de r6f6rence.

On distingue ainsi la biodisponibilit6 absolue pour laquelle une forme extravasculaire du m6dicament est

compar6e d la forme de r6fdrence qui est le mddicament administr6 par voie intraveineuse puisque par

d6finition toute la dose atteint la circulation gdndrale.

2- le mediiament se trouve dans le sang sous forme libre dissoute dan le plasma, ou bien li6 au protdines

plasmatiques, ou bien li6 aux h6maties

3- Le m6tabolisme d'un mddicament correspond ir la transformation enzymatique d'un mddicament en un ou

plusierns compos6s, dits m6tabolites qui peuvent 6tre aussi actifs que la moldcule originale, inactifs

jusqu'ir ce qu'ils soient m6tabolis6s en mddicament actif dans 1'organisme, ou parfois toxiques.

Le m6tabolisme est une des phases d'6limination d'un m6dicament : les diffdrentes 6tapes du m6tabolisme

conduisent d la formation de substances hydrosolubles plus facilement 6limin6es par les milieux aqueux tels

que I'urine, la bile, la salive, ...

- Le m6tabolisme des mddicaments se fait essentiellement dans le foie, mais 6galement dans les reins,

poumbns, intestins, etc.

4- Il y a plusieurs voies d'6liminations des m6dicaments la voie urinaire la voie pulmonaire et la voie biliaire

5- La synergie d6signe la situation qui se produit lorsque I'exposition simultan6e ir au moins deux produits

chimiques provoque des effets sur la sant6 qui sont sup6rieurs d la somme des effets individuels de ces

produits. Lorsque des produits chimiques ont des effets synergiques, il faut r66valuer les risques potentiels

qu'iis pr6sentent en tenant compte de leurs caractdristiques synergiques.

6- Aspirine d forte dose : augmentation de l'effet anticoagulant et du risque h6monagique en raison de

I'inhibition de I'agr6gation plaquettaire et de la modification de la liaison de l'anticoagulant aux protdines

plasmatiques.

7- Les anti-inflammatoires non st6roidiens (AINS) classiques (aspirine) exposent ir un risque h6morragique

lorsqu'ils sont associ6s aux anticoagulants par voie orale (antivitamines K). Deux m6canismes expliquent ce

risque. Les AINS ont une action anticoagulante par leur effet antiag rdgantsur les plaquettes sanguines. En

cas d'administration conjointe d'AINS et d'anticoagulant, le temps de coagulation peut 6tre excessivement
;.8_

allongd et entrainer un risque h6monagique. En outre, les AINS entrainent un risque d'6rosion et d'ulcdres

digestifs susceptibles de saigner, plus longtemps sous anticoagulant.

8- En cas de surdosage aigu, les premiers sympt6mes associent naus6es, vomissements et hyperventilation.

' Plus tard, la symptomatologie comprend hyperactivitd, fidvre, confusion et convulsions. Une

rhabdomyolyse, une insuffisance rdnale aigud et une insuffisance respiratoire peuvent finalement se

d6velopper; I'hyperventilation (avec alcalose respiratoire) progresse vers une hypoventilation (avec acidose

mdtabolique et respiratoire) et une insuff,rsance respiratoire.



9- Traitement dointoxication

- Charbon activ6

Diurdse alcaline avec suppldmentation en chlorure de potassium

- Administration du charbon activd le plus rapidement possible.

- Remplissage vasculaire et correction des troubles hydro-dlectrolytiques, on peut induire une diurdse

alcaline pour augmenter le pH urinaire, id6alement > 8. La diurdse alcaline est indiqude cheztous les

patients qui prdsentent des sympt6mes d'intoxication et ne doit pas Otre retardde par I'attente du rdsultat

du dosage des salicylates.

- L'hypokali6mie pouvant perturber la diurdse alcaline, on administre aux patients une solution d'l L de

glucosd iL5%. ,'
- La fidvre peut 6tre trait6e par des mesures physiques comme un refroidissement externe.

- Les convulsions sont trait6es par benzodiazdpines

- la diurdse alcaline permet aussi de prdvenir I'insuffisance r6nale.

- Une h6modialyse peut s'av6rer n6cessaire pour augmenter l'dlimination des salicylates en cas de troubles

neurologiques s6vdres, d'insuffisance r6nale ou respiratoire, d'acidose malgr6 la prise en charge

th6rapeutique .

' La mdthode immuno-en4rmatique ELISA (de I'anglais enzyme-linked immunosorbent assay, litt6ralement < technique

d'immunoabsorption par enzyme li6e >, c'est-d-dire technique immuno-enzymatique sw support solide) est un examen de

laboratoire. Cette m6thode est principalement utilisde pour d6tecter la pr6sence d'un anticorps ou d'un antigdne dans un

dchantillon.

l0- Cette technique d'analyse biochimique entre dans le cadre plus g6ndral des techniques de d6tection immuno-enzymatique (ou EIA
pour enzyme immunoassays), dans lesquelles la reconnaissance d'un antigdne 6tudi6 par un anticorps spdcifique (ou inversement

d'ul anticorps dtudid par un antigdne) est suivie grdce d une rdaction catalysde par une enzyme qui libdre un composant colord

dont la quantit6 est dos6e par spectroscopie.

Pour ce faire, I'antigdne est reconnu par un anticorps coupld de manidre covalente 2r une enzyme (ou inversement I'anticorps est

reconnu par un antigdne marqud). La fixation de la mol6cule marqude entrainera aprds utilisation d'un substrat chromogdne ou

fluorogdne de I'enzyme li6e d I'anticorps I'dmission d'un signal colord ou fluorescent.

I 1- Les 6tapes de dosage par cette technique

L'ELISA en sandwich est une variante moins commune (en clinique) de cette technique, utilis6e afin de d6tecter un dchantillon de

substance dans le s6rum.

Le proc6dd se ddroule, dans ses grandes lignes, comme suit :

- Une surface est pr6parde et une quantitd connue d'anticorps dit de capture y est lide.

liltl l'6shantillon contenant ia substance est appliqu6 d la plaque.

La plaque est rinc6e, de fagon d dliminer I'antigdne non lid.

- Les anticorps conjuguds d I'enzyme sont ajout6s.

- La plaque est rincde une deuxidme fois.

- Le substrat convertible par I'enzyme en signal fluorescent est ajoutd.

Le rdsultat est analys6 dans un spectrophotomdtre spdcialement congu pour accepter directement les plaques de 96 puits.


