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Liste des abréviations

: Benzodiazépines
: charbon activé
: centre antipoison
: centre antipoison et de pharmacovigilance du Maroc
: laboratoire du centre antipoison et de pharmacovigilance du
Maroc
: Chromatographie sur couche mince
: centre hospitalier universitaire
: dose supposée ingérée
: Electrocardiogramme
: Electroencéphalogramme
: Programme international sur la sécurité chimique
: organisation mondiale de la santé
: Organophosphorés
. poisonning severity score
: systéme nerveux
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: Tomodensitométrie
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Les intoxications sont le reflet du fonctionnement d’un pays. Elles traduisent
les insuffisances réglementaires et économiques et le niveau éducatif de la
population.

Le profil des intoxications renseigne sur les réseaux de vente et de
distribution des produits potentiellement toxiques comme les pesticides, sur les
habitudes de vie a I'intérieur des maisons, tel le rangement des produits ménagers
et médicamenteux, sur les populations vulnérables, par exemple les jeunes femmes
suicidaires, sur les croyances sociales également, comme celles concernant les
produits de la pharmacopée traditionnelle ainsi que sur la proximité des animaux et
des plantes toxiques dans nos habitats. En fait, on peut déterminer le niveau de
développement d’'un pays et son histoire culturelle et sociologique a travers
I’épidémiologie de ses intoxications au fil du temps.

L’intoxication est définit par une lésion cellulaire ou tissulaire, un trouble
fonctionnel ou un déces causés par [I'inhalation, l'ingestion, I’injection ou
I’absorption d’une substance toxique ou « poison » [1].

Malgré les efforts effectués, L'intoxication continue d'étre un important
probleme de santé publique dans les pays développés mais aussi dans les pays en
voie de développement. En effet, au cours de I’'année 2004, I’Organisation Mondiale
de la Santé (OMS) a enregistré 345 814 cas de décés dus aux intoxications dans le
monde, soit 5,35 décés pour 100000 habitants [1]. Aux Etats-Unis, les centres
antipoison ont enregistré en 2014, 2165142 cas d’expositions humaines [2]. Au
Canada, de 2008 a 2014, 317089 appels pour intoxication ont été recensés par le
CAP du Québec [3]. En France, Les centres Anti-poisons francais recoivent
globalement environ 200000 appels par ans pour intoxication [4], qui sont
responsables de plus de 110000 hospitalisations par an. Au cours de I’année 2015,

le nombre d’appels pour intoxications a augmenté de 3,6 % par rapport a I’année
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2014 au niveau du CAP Belge. Ces appels ont concernés 44400 victimes humaines
[5].

Le Maroc est I'un des pays concernés par cette problématique. Ainsi, depuis,
la déclaration de tous les cas d’intoxication est devenue obligatoire, conformément
a la circulaire ministérielle N°19 829 DR/BF/MM. Et depuis, le nombre total
d’intoxications aigués, recensé au niveau du CAPM, connait régulierement une
croissance annuelle. Ainsi, ce nombre est passé d’une moyenne annuelle d’environ
6000 cas déclarés avant 2009 a plus de 15 000 cas en 2015 [6]. Entre 1992 et 2009,
1272 cas de décés par empoisonnement ont été rapportés, représentant un taux de
létalité de 14,5 % et un taux brut de mortalité annuelle de 2,4 par million
d’habitants [7].

Le type de toxique en cause varie en fonction des pays. Dans les pays
développés, le médicament est responsable de plus du tiers des intoxications
déclarées aux CAP. Selon le rapport annuel 2014 de [I'association des CAP
Ameéricains, les intoxications par les produits pharmaceutiques constituent 46,1% de
I’ensemble des expositions humaines a tout type de toxique [2]. Les intoxications
recensées par les CAP de France, en 2006, étaient surtout des suicides, pour les
deux tiers avec des meédicaments [4]. Les intoxications médicamenteuses, en 2015,
représentaient 47,65% de I’ensemble des intoxications humaines en Belgique [6], et
50 % des expositions aux toxiques au canada entre 2008 et 2014 [3].

Dans les pays en voie de développement, la nature des toxiques les plus
incriminés dans les intoxications differe selon le climat et le contexte
socioéconomique du pays. En plus, les systemes de collecte de données en rapport
avec les intoxications sont insuffisants voire inexistants dans la plupart de ces pays.

Dans notre contexte, malgré leur faible taux de consommation, les
médicaments restent le toxique le plus incriminé dans les cas d’intoxication déclarées

au CAP. De 1980 a 2015, une augmentation constante des intoxications
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médicamenteuses a été notée. Au cours de I’'année 2015, le CAPM a recensé 4139
cas d’intoxication par les médicaments, ce qui les positionne en premiére place
parmi les causes d’intoxications au Maroc soit 29,8% de I’ensemble des intoxications
en dehors des piqures et envenimations scorpioniques [8]. Malgré cette
prédominance des médicaments, les pesticides restent la premiere cause du déces
par intoxication dans notre pays, en dehors des PES. Elles sont responsables de 20%
des cas de déces par empoisonnement signalés par le CAPM [7].

Face a I'augmentation du nombre des cas d’intoxications, les cliniciens sont
confrontés a des situations de plus en plus complexes, ou le diagnostic clinique de
certitude peut se révéler difficile surtout s’il s’agit d’un enfant ou d’un sujet
comateux. D’ou I'intérét de I’analyse toxicologique.

L’intoxication peut toucher toutes les tranches d’age [9]. L’enfant est
particulierement touché par cet incident souvent accidentel. Souvent le diagnostic
est facilité par la présence d'un témoin mais il peut étre difficile en son absence ou
en cas d'intoxication dissimulée. C’est dans ces situations ou le rble de I’analyse
toxicologique s’avere important.

Les manifestations cliniques des intoxications sont tres variées, dépendent
directement de la nature du toxiqgue et peuvent concerner tous les organes et
peuvent altérer toutes les fonctions : respiratoires, cardiovasculaires et cérébrales.
Cependant, ces manifestations ne sont pas toujours spécifiques, et certaines sont
souvent communes a plusieurs types d’intoxication, ce qui ne facilite pas a priori, le
diagnostic clinique. D’autre part, ces symptomes peuvent étre non concordant ni
avec le toxique ni avec la dose supposée prise. C’est dans ces situations qu’un
screening toxicologique orienté par la clinique peut étre requis pour identifier et
quantifier les substances responsables [10].

Les produits les plus incriminés dans les intoxications sont divers. La

connaissance de la nature du toxique, sa cinétique ainsi que la dose ingérée aide le
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clinicien dans I’évaluation de la gravité de I’'intoxication et dans la prise en charge
thérapeutique et pronostique. Parfois le toxique n’est pas connu, ou l'intoxication
résulte de multiples toxiques, d’ou l'intérét d’un screening orienté par le tableau
clinique (toxidrome) et adapté a la recherche des substances les plus souvent
impliquées.

Au cours des dix derniéres années, la toxicologie clinique a fortement évolué.
Les progres analytiques ont été considérables notamment avec le perfectionnement
des techniques utilisées. A I’heure actuelle, pratiquement tous les toxiques peuvent
étre identifiés voire quantifiés dans les milieux biologiques [11]. En effet, le rble de
I’analyse toxicologique dans la PEC des intoxications devient plus pertinent.

L’analyse apporte une assistance utile au clinicien dans la confirmation du
diagnostic de I'intoxication ainsi que dans I’établissement du diagnostic différentiel.
Dans un nombre limité de situations, les résultats analytiques s’averent
déterminants dans I’évaluation de la gravité ou les décisions thérapeutiques. Le rble
de I’analyse est en revanche essentiel lorsqu’il s’agit d’apprécier la toxicocinétique
d’une substance et d’évaluer I’effet d’un traitement qui tente de la modifier [12].

L'identification du toxique par l'analyse toxicologique est certes, une
composante fondamentale du raisonnement toxicologique, mais une démarche
pragmatique incluant I’'anamnese, I’examen clinique complet, I’électrocardiogramme
et les examens biologiques de routine constitue la clé de vodte du raisonnement.
Certains auteurs plaident pour la réalisation systématique de I’analyse chez tous les
patients suspects d’intoxications, d’autres suggéerent qu’elle n’a qu’un intérét limité
dans la plupart des cas et devrait étre réservée aux patients pour lesquels elle est
susceptible d’apporter une information pertinente pour guider la prise en charge
[12]. C’est dans ce cadre que nous souhaitons a travers ce travail évaluer I'intérét de

I’analyse toxicologique dans la prise en charge des patients intoxiqués.
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OBJECTIFS
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Nous souhaitons a travers ce travail de thése atteindre les objectifs suivants :
Objectif principal :

Evaluer I’apport de l’analyse toxicologique dans la prise en charge des
patients intoxiqués, ainsi que la concordance entre le toxique suspecté et les
résultats de I’analyse toxicologique.

Objectifs secondaires :

U Décrire les caractéristiques des demandes d’analyses toxicologiques et
préciser leur contexte de demande.

U Décrire les caractéristiques des cas d’addictologie ayant fait I’objet d’une
demande d’analyse toxicologique.

U Décrire les caractéristiques épidémiologiques, sociodémographiques,
cliniques et évolutives des cas d’intoxications.

U Gradation des cas d’intoxication en fonction de poisoning severity score (PSS)

et identifier les parametres associés a la gravité des intoxications.
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I. Type et lieu d’étude :

C’est une étude rétrospective menée entre janvier 2013 et décembre 2015.
L’étude a été réalisée au sein du laboratoire de toxicologie de CHU Hassan Il de Fés.

Le laboratoire de toxicologie et de pharmacologie a été mis en place en
septembre 2009, au sein du laboratoire d’analyses médicales qui se trouve au
batiment J du centre hospitalier universitaire Hassan Il de Fés. Il s’agissait d’une
premiére expeérience dans un CHU marocain. Il répond a toutes les demandes
d’analyses toxicologiques de la région Fes-Meknes et les régions avoisinantes. Le
laboratoire a pour objectif de diminuer la morbidité et la mortalité secondaires aux

intoxications en participant a la prise en charge des patients intoxiqués.

Il. Population d’étude :

Notre population est constituée des patients ayant fait I’objet d’une analyse
toxicologique au sein du laboratoire de toxicologie et de pharmacologie du CHU

Hassan Il de Fes.

1. Critéres d’inclusion :

Nous avons inclus les patients ayant fait I’objet d’une analyse toxicologique,
quelque soit I’age, le sexe, la provenance, le toxique suspecté. Les analyses ont été
faites soit dans un contexte de suspicion d’une étiologie toxique ou dans le cadre

du dépistage des drogues et des médicaments.

2. Criteres d’exclusion :

Nous avons exclu les patients ayant bénéficié d’une analyse toxicologique

dans le cadre du suivi thérapeutique et pharmacologique.
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IIl. Recueil des données :

Le recueil des données était fait en collaboration avec les différents services
du CHU Hassan Il de Fes et en utilisant un dossier des cas d’intoxications (annexe 1)
portant sur :

U Informations sur la demande : I'institution, le service, la ville, le contexte.
Informations sur l'identité et les caractéristiques socio- démographiques du
patient : I’Age, le sexe, la ville, le milieu.

Pour classer les tranches d’age, nous avons utilisé une classification
développée par I'OMS a travers son programme international sur la sécurité
chimique (IPCS) [13].

§ Nouveau-né : 0 — 4 semaines

§ Nourrisson : 1 -12 mois

§ Bébé marcheur: 1 -4 ans

§ Enfant:5- 14 ans

§ Adolescent: 15-19 ans

§ Adulte : 19-74 ans

§ Personne agée Plus ou égale a 75 ans

Les caractéristiques de l'intoxication : le type, I’heure, le lieu, le délai de
prise en charge, la voie, les circonstances d’intoxication.

Les caractéristiques du toxique : le nom du produit, le nombre de toxiques,
la composition, la dose ingérée, le type.

Les signes cliniques présentés par les patients

Les examens complémentaires : biologiques et radiologiques

L’analyse toxicologique

La prise en charge thérapeutique et modalités du traitement

L’intérét de I’analyse toxicologique
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U confirmation de I’hypothése toxique

U Exclusion de I’hypothese toxique

U Evaluation de la gravité

U Détermination du pronostic

U Indication thérapeutique
La concordance des résultats toxicologiques avec le toxique suspecté
Gradation finale : une classification de I’état clinique du patient a été faite en

fonction du poisoning severity score (PSS) (TABLEAU I).

Tableau | : score de gravité des intoxications (Poisoning Severity Score (PSS)) [14].

Grade de sévérité Signes cliniques

Grade 0 (Néant) Absence de signe fonctionnel ou physique, symptémes
non spécifiques, estimés non imputables a une
intoxication

Grade 1 (Mineur) Symptébmes  mineurs, transitoires et  régressant
spontanément

Grade 2 (Modéré) Symptémes marqués ou persistants

Grade 3 (sévére) Symptdmes séveres ou engageant le pronostic vital

Grade 4 (Fatal) Intoxication mortelle

L’évolution et la durée d’hospitalisation
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IV. L’analyse toxicologigue :

L’analyse toxicologique se déroule en 3 phases :

La phase pré analytique :

Avant d’effectuer toute analyse, I’analyste doit s’assurer de la conformité du
prélevement (N° d’entrée, Nom du patient, le tube), compléter les renseignements en
rapport avec le patient et vérifier le bon fonctionnement du matériel et de la
technique et faire les calibrations nécessaires.

La phase analytigue :

L’analyse toxicologique se fait sur différents milieux biologiques : I'urine, le
sang, le liquide gastrique ou sur le produit suspect. L’échantillon peut étre analysé
directement ou nécessite une éventuelle préparation. Cette derniere consiste soit a
une simple dilution, une précipitation des protéines ou une extraction soit liquide-
liquide ou liquide-solide.

Aprés la préparation de I’échantillon, la démarche consiste a faire dans un
premier temps un simple dépistage qui permet une recherche rapide des toxiques
dans les milieux biologiques par des méthodes analytiques simples et rapides. Cette
étape fait appel aux méthodes spéctrophotométriques, colorimétriques et
enzymatiques. Le choix de la méthode dépend du type du toxique.

Les méthodes colorimétriques consistent a induire un changement de couleur
de [I’échantillon, en général I'urine par I'addition d’un réactif. Elles sont soit
qualitatives (recherche des phénothiaziniques par méthode de Forrest) ou
spectrocolorimétriques quantitatives (dosage des salicylés par méthode de Trinder).
Les méthodes spéctrophotométriques sont basées sur le méme principe des
méthodes colorimétriques mais nécessitent un spectrophotomeétre en UV. Elles sont
soit qualitatives (recherche des benzodiazépines) ou quantitatives (dosage des

barbituriques par la méthode de Bourdon). Le dosage des activités enzymatiques se
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fait par des méthodes enzymatiques qui font appel a des spectrophotométres a
chambre thermostatée. C’est I'exemple du dosage de [I'acétylcholinestérase
plasmatique dans lintoxication par les organophosphorés. Les méthodes
immunochimiques quant a elles sont basées sur la reconnaissance de la molécule
recherchée par un anticorps plus au moins spécifique.

Les résultats de dépistage, seront secondairement confirmés par des
méthodes séparatives qui sont plus sophistiquées et plus spécifiques. Ces méthodes
essentiellement chromatographiques, nécessitent le plus souvent un traitement de
I’échantillon (extraction) avant [I'analyse et permettent la séparation ou la
purification d’'un ou de plusieurs composés d’un mélange en vue de leur
identification et de leur quantification. Elles font appel en général a la
chromatographie sur couche mince, a la chromatographie liquide haute
performance, et a la chromatographie en phase gazeuse couplée a un spectromeétre
de masse.

La phase post analytique :

Dans cette étape, I'analyste doit s’assurer de la validité de la technique
d’analyse utilisée, vérifier les résultats de I’analyse en décelant les pieges
analytiques pour assurer un résultat fiable. Enfin, le toxicologue procédera a une
validation biologique en confrontant les résultats trouvés aux données cliniques du

patient et a la cinétique du toxique, puis il transmet les résultats au clinicien.

Mme. Soumaya Benmaamar 22



Apport de I’'analyse toxicologique dans la prise en charge des intoxicationsThese N° :022/17

V. L’analyse statistique :

La saisie et I'analyse des données a été faite sur le logiciel Excel. L’analyse
statistique a été réalisée par le logiciel EPI info.

Une analyse descriptive de toutes les variables a été faite, les variables
quantitatives ont été exprimées en moyenne, en écart-type, en médiane et en
étendu et les variables qualitatives en nombre et en pourcentage.

Afin de détecter une éventuelle association entre les différents paramétres
étudiés et la gravité des intoxications, des tests statistiques ont été utilisés pour la
comparaison des résultats notamment le test de Student pour comparer les
moyennes et le test de Khi2 pour comparer les pourcentages. Le test est considéré
comme significatif si p < 0,05.

Pour évaluer la concordance, le toxique doit étre précis et le résultat de
I’analyse toxicologique doit étre positif. Cette concordance a été estimée par le

coefficient Kappa. On a utilisé le « bareme » suivant pour interpréter la valeur «

obtenue :

Tableau Il : Interprétation des valeurs du test Kappa [15].
<0 Grand désaccord
0.00-0.20 Accord tres faible
0.21-0.40 Accord faible
0.41 -0.60 Accord moyen
0.61 -0.80 Accord satisfaisant
0.81 -1.00 Accord excellent
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RESULTATS
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I. Caractéristiques des demandes d’analyses toxicologiques :

1. Fréguence globale :

Durant la période écoulée du 1er janvier 2013 au décembre 2015, 1114
demandes d’analyses toxicologiques ont été recensés au laboratoire de toxicologie
et de pharmacologie du centre hospitalier Hassan Il de Fes, avec une moyenne de

370 demandes par an.

2. La provenance :

Dans notre étude, 959 demandes d’analyse soit 86,1% étaient issues du CHU
Hassan Il de Fes et 26 cas, soit 2,3% des hépitaux régionaux ou des cliniques

privées, essentiellement I’hépital Mohamed V (19 demandes soit 1,7%).

3. les services demandeurs :

Dans notre étude, 40 % (446 cas) des demandes sont provenues du service de
psychiatrie suivie par les services des urgences dans 26,3% (293 cas) et les services
de réanimation dans 14,8% (164 cas) (Tableau IlI).

Tableau Il : Répartition des demandes d’analyses selon les services demandeurs.

Effectifs Pourcentages %

psychiatrie 446 40
urgence pédiatrique 163 14,6
urgence adulte 130 11,7
réanimation adulte 100 9
addictologie* 42 3,8
RME 34 3,1
néonatologie 30 2,7
autres 37 3,3
externe 55 4,9
inconnu 77 6,9
Total 1114 100

* service fonctionnel depuis I’lannée 2015
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4. le contexte de demande :

Le contexte de demande était dans 56,2 % (626/1114) des cas la suspicion
d’une étiologie toxique, et dans 43,8 % (488/1114) des cas le dépistage des drogues
et des médicaments (Tableau 1V). Les demandes de dépistage sont provenues des
services de psychiatrie et d’addictologie.

Tableau IV: Contexte de demande des analyses toxicologiques

Contexte de demande Effectifs Pource ntages %
dépistage des drogues et médicaments 488 43,8
contexte d’intoxication 626 56,2
Total 1114 100

Il. Caractéristiques des cas d’addictologie :

1.Distribution selon I’age :

L’age moyen était de 32,6+12,7 avec des extrémes allants de 17 a 73 ans. La

tranche d’age la plus touchée était les adultes entre 20 et 74 ans dans 95,2%.

2.Distribution selon le sexe :

Le sexe ratio H/F (450/37) était de 12,1, en faveur d’une forte prédominance

masculine (Figurel).

Figure 1: Répartition des cas d’addictologie selon le sexe.
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3 .L’analyse toxicologique :

a. Les milieux biologiques :

L’analyse toxicologique a été réalisée sur les urines dans 431 cas soit 88,3%,
sur le sang dans 43 cas soit 8,8 %. Les deux milieux ont été utilisés chez 14 cas soit
2,9 %.

b.les résultats toxicologiques :

Pour les cas d’addictologie, on a réalisé 4000 analyses pour 488 demandes.
Le tableau suivant résume les résultats positifs des tests toxicologiques réalisés

(Tableau V).

Tableau V : Les résultats positifs des tests toxicologiques chez les cas

d’addictologie.

Molécules positives Effectifs pourcentages
phénothiazines 316 32,8
benzodiazépines 308 31,9
cannabis 167 17,3
antidépresseurs 159 16,5
cocaine 9 0,9
amphétamines 3 0,3
éthanol 2 0,2
barbituriques 1 0,1
Total 965 100

NB : une seule analyse peut étre positive a une ou plusieurs molécules avec un total

de 965 résultats positifs.
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lll. caractéristiques des cas d’intoxication :

1. Caractéristiques de I’'intoxiqué :

a. Distribution selon I’age :

L’age moyen était de 20,91+18 ,91 avec des extrémes allants de 1ljour
jusqu'a 95 ans. La tranche d’age la plus touchée était les adultes entre 20 et 74 ans
dans 218 cas soit 43,3 %, suivis des enfants entre 5 et 14 ans dans 97 cas soit 19, 2

%, et des adolescents entre 15 et 19 ans dans 66 cas soit 13,1%. (Tableau VI).

Tableau VI: classification des cas d’intoxication selon les tranches d’age (définies

par I’OMS).
Classe d’ages Effectifs Pourcentages
adulte jeune 218 43,3
enfant 97 19,2
adolescent 66 13,1
bébé marcheur 64 12,7
nourrisson 27 5,3
nouveau né 26 5,2
sujet agé 6 1,2
Total 504 100
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b. Distribution selon le sexe :

Dans notre étude, le sexe ratio H/F (303/293) était de 1,03 avec une légere

prédominance masculine (Figure 2).

EH mF

Figure 2 : Répartition des cas d’intoxication selon le sexe.

c. Distribution selon le milieu :

Dans notre étude, le milieu était précis chez 108 cas, dont 60 % provenaient

du milieu urbain et 40% étaient issus du milieu rural (Figure 3).

mrural murbain

Figure 3 : Répartition des cas d’intoxication selon le milieu.
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2. caractéristiques de I’'intoxication :

a. Type de |’'intoxication :

Les intoxications étaient isolées chez cas soit (94,9%). Dans 3% des cas
I’intoxication a été collective. La description des cas d’intoxication collective figure
dans le tableau ci-dessous.

Tableau VII : Description des cas d’intoxication collective.

Lerésultat de

) A Le Le Ledédai Lemilieu , )2 .
L age . , o : X I’analyse L’ évolution
sexe toxiqgue d’admission biologique , .
toxicologique
Csl 15 ¢ Chaé Idlf” g LG positi déces
Cs2 1 Chag ‘I’S” a ~ LG positi déces
Ces3 g Chag ‘I’S” a ~ LG positif favorable
Csd 11 F Chag ‘I’S” & 36 LG positif favorable
Csd 41 Chag ‘I’S” & 36 LG positif favorable
Csb 1, Chag oNa aeh LG positif favorable
Csl g v Chaé ona - g LG positif favorable
Ces8 8 M Chagﬂcj)n a 36H LG positif favorable
Cas9 17w Chag?ﬁ” a 24H LG positif favorable
Casl 30 F (6(0) _ sang négatif favorable
Cas?2 2 F (6(0) _ sang négatif favorable
Cas3 5 M (6(0) _ sang négatif favorable
Casl M Aliment _ Sang+urine négatif imprécise
Cas?2 . , Positive: traces  Imprécise
M Aliment - Sangturine d’ aphachloralose  imprécise
Cas3 F  Aliment _ Sang+urine négatif
Casl 4 M insecticide _ sang négatif imprécise
Cas?2 6 F insecticide _ sang négatif imprécise
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b. Circonstances de I’'intoxication

La circonstance de l’intoxication a été précise chez 351 cas. Elle était

volontaire chez 144 cas soit 35,5 %, et accidentelle chez 207 cas soit % (Tableau

VIII).

Tableau VIII : Distribution des cas en fonction des circonstances d’intoxication.

Circonstances

Effectifs Pourcentages

Volontaires

Suicide

toxicomanie

avortement

autres

Accidentelles

accident classique

accident thérapeutique

autres

Total

144 41
94 26,8
14 4
2 0,5
34 9,7
207 59
115 32,7
19 54
73 20,9
351 100

c. La voie d’intoxication

La voie d’intoxication a été précisée chez 258 cas. Elle était la voie orale chez

204 cas soit 79,06% (Tableau IX).

Tableau IX : Distribution des cas d’intoxication en fonction de différentes voies

d’intoxication.

Voie d’intoxication Effectifs Pourcentages %
orale 204 79,06
inhalation 21 8,13

Cutanée 15 5,81

injectable 9 3,5

autres 9 3,5

Total 258 100
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d. Lieu d’intoxication :

Le lieu d’intoxication a été précisé chez 235 cas. Dans 202 cas soit 86 % des

cas, I'intoxication a eu lieu a domicile (Figure 4).

m domicile
m hopital

W autres

Figure 4 : Répartition des cas selon le lieu d’intoxication

e. Délai d’admission :

Dans notre étude on a pu préciser le délai de prise en charge d’intoxication
dans seulement 42 cas. La médiane était de 8,5 heures avec des extrémes allant

d’une heure a 72 heures.
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3. Caractéristiques du toxique :

a. Le nombre des toxiques impliqués

Un seul produit a été incriminé chez 259 cas soit 72,8%, alors que plus de 1
produit a été impliqué chez 33 cas soitl6, 5 %. Le nombre n’a pas été précisé chez
64 cas soit 18 % (Tableau X).

Tableau X : Répartition des cas d’intoxication en fonction du nombre des produits

toxiques impliqués.

Nombre de produit

e Effectifs %

impliqué
1 259 72,8
2 17 4,8
3 13 3,7
plus de 3 3 8
non précisé 64 18
Total 356 100

b. La classe du toxigue

Les pesticides occupaient la téte de la liste par rapport aux autres classes de
toxiques, ils étaient trouvés chez 114 cas soit 18,3%, suivie par les médicaments

chez 91 cas soit 14,5 % et les plantes chez 54 cas soit 8,7 % (Tableau XI).

Tableau Xl : Classification des cas d’intoxication selon le type de produit suspecté.

Type de toxique Effectifs pourcentages
pesticides 114 18,3
médicaments 91 14,5
plantes 54 8,7
drogues 27 4,3

Gaz 13 2
autres 9 1,4
imprécis 318 50,8
Total 626 100
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U Les pesticides et produits agricoles :

Dans notre série, on note une prédominance des organophosphorés qui
étaient impliqués chez 39 patients, soit 34% des cas suivi du phosphure
d’aluminium chez 23 patients soit 20% et de I’alphachloralose chez 12 patients, soit
10 % des cas.

U Les médicaments :

La principale classe médicamenteuse retrouvée dans notre étude était
représentée par les médicaments du systeme nerveux chez 49 patients soit 53,8 %

(Tableau XlI).

Tableau XII: Répartition des cas d’intoxication selon les principales classes des

médicaments.

Effectifs pourcentage
systéme nerveux 49 53,8
Benzodiazépines 26 28,5
Antidépresseurs 9 9,9
Neuroleptiques 7 7,7
Phénobarbital 4 4,4
Acide valporeique 3 3,3
analgésiques 25 27,5
Paracétamol 22 24,2
AINS 3 3,3
systeme- 3 3.3
musculaire
Colchicine 3 3,3
Autres 14 15,4
Total 91 100
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U Les plantes
L’atractylis gummifera (chardon a glu) était la plante la plus incriminée. Elle
était responsable d’intoxication chez 12 cas soit 22,2%, suivi par les mixtures chez

9 cas (16,7%) et par Mkhinza chez 7 cas soit 13 % (Tableau XIlI).

Tableau XIlI : Répartition des cas d’intoxication aux plantes selon le type de plante.

Type de plante Effectifs Pourcentages

chardon a glu

, _ 12 22,2
(Atractylis gummifera)
mixture 9 16,7
mkhinza (Ansérine) 7 13
huile de cade

. 4 7 .4
(Juniperus oxycedrus)
pavot 2 3,7
karwya 2 3,7
autres 10 18,5
Plante inconnue 6 11,1
Total 54 100

U Les drogues :

Les drogues ont été représenté essentiellement par le cannabis dans 18 cas
soit 67 %. D’autres drogues (Maajoun, tabac, opiacés) ont représentésl4 % (4 cas) et
La nature de la drogue a été imprécise dans 5 cas.

U Les produits gazeux

Le monoxyde de carbone était le seul gaz responsable d’intoxication dans

notre étude avec 13 cas soit (2 %).
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4. Données cliniques

a. Symptomatologie clinique :

Les symptdmes cliniques étaient précisés chez 373 cas, dont 353 cas soit 94%
étaient symptomatiques et 20 cas soit 5% étaient asymptomatiques.

Les signes d’appel neurologiques constituaient les symptémes les plus
rencontrées. Elles constituent 41,93 % des cas. Elles étaient essentiellement des
troubles de la conscience représentant 27,08 % des signes cliniques (Tableau X). Les
signes digestifs occupent la 2éme place parmi les signes cliniques, par un
pourcentage de 22,87 %, ils sont a type de nausées et vomissements (10,26%) et de

douleurs abdominales (6,36%) (Tableau XIV).
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Tableau XIV: Répartition des cas d’intoxications en fonction des différents signes cliniques

Signescliniques effectif %

Signes neurologiques

troubles de conscience 277 27,08
crises convulsives 51 4,99
état de mal épileptique 16 1,56
troubles de tonus 42 41
anomalies de reflexe 16 1,56
céphalées 9 0,88
vertiges 9 0,88
déficit moteur 9 0,88
Total 429 41,93
Signes hépato digestifs
nausées+vomissements 105 10,26
douleur abdominale 65 6,36
diarrhée 29 2,84
ictére 23 2,25
ascite 6 0,58
HMG 6 0,58
Total 234 22,87
Signes généraux
fievre 65 6,35
AEG 22 2,15
déshydratation 13 1,27
hypersécrétion 12 1,17
autres 10 0,98
Total 122 11,92
Signes cardiovasculaires
troublesdelaFC
troublesdelaTA gg g%
arrét cardiague 3 0.3
aitres 9 0,88
Totd ’
91 8,9
Signes respiratoires
DR 52 5,08
toux+ encombrement 5 0,49
Total 57 5,57
Signes neurosensoriels
myosis 32 3,12
mydriase 9 0,88
Total 41 4
Signes endocriniens
hyperglycémie 12 1,17
hypoglycémie 10 0,98
Total 22 2,15
Signes psychiques 4 0,41
Autres 23 2,25
Total 1023 100

NB : Pour chaque patient, nous avons recensés un ou plusieurs signes cliniques avec

un ensemble de 1023 symptomes.
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b. Score de gravité

Les intoxiqués ont été classés en grade, selon poisoning score severity (PSS).
153 cas soit 41% étaient en grade O, cependant, 119 cas soit 31,9 % étaient en
grade 2 et 7,2% des cas étaient classés grade 4 (Tableau XV).

Tableau XV : Distribution des cas d’intoxication selon le score de gravité (PSS).

Grade de sévérité Signes cliniques effectifs pourcentages
Absence de signe fonctionnel ou
Grade O hysique, symptdémes non
z P y q U p- , 153 41
(Néant) spécifiques, estimés non

imputables a une intoxication

. Symptémes mineurs, transitoires
Grade 1 (Mineur) i i 46 12,3
et régressant spontanément

Grade 2 (Modéré) Sym[f)tomes MRS o 119 31,9
persistants

Grade 3 Symptémes séveres ou o8 2

(sévere) engageant le pronostic vital ’

Grade 4 (Fatal) Intoxication mortelle 27 7.2

Total 373 100

5. Données paracliniques

a. Biologie :

Dans notre série, 343 cas ont bénéficié d'un bilan biologique comportant une
numération formule sanguine (NFS), un ionogramme sanguin, une fonction rénale,
un bilan hépatique, un bilan d'hémostase et le dosage des enzymes cardiaques.

b. Radiologie :

La radiographie thoracique a été réalisée chez 49 patients et 31 patients ont
bénéficié d’un ECG. L’indication de la réalisation d’un EEG a été indiquée chez 9 cas.
La tomodensitométrie (TDM) cérébrale a été réalisée chez 104 patients devant la
symptomatologie neurologique non expliquée et afin d’éliminer une étiologie non

toxique.
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6. Données thérapeutiques :

a. Traitement symptomatique

Dans notre étude, 284 cas ont bénéficié d’un traitement symptomatique. Tous
ces patients ont bénéficié d’une hospitalisation. La durée médiane d’hospitalisation
était de 4 jours avec des extrémes allant de 1 jour a 4 mois.

Tous nos patients ont bénéficié d’'une mise en condition faite d’une prise
d’une VV périphérique et un monitorage standard. Le recours a I'intubation et la
ventilation artificielle était nécessaire chez 47 patients soit 16,5%, et le recours aux
drogues inotropes et /ou vasoactives était nécessaire chez 14 patients soit 4,9%. Le
traitement anticonvulsivant a été prescrit chez 51 patients, soit 18 % des cas.

b. Traitement décontaminateur :

Le lavage gastrique a été réalisé chez 48 patients et 5 patients ont recu le
charbon active.

c. Traitement épurateur ;

Aucun patient n’a nécessité le recours a une épuration extra rénale.

d.Traitement spécifigue :

Dans notre étude, Trente huit patients ont recu un traitement antidote
(Tableau XVI).

Tableau XVI : Répartition des cas d’intoxication selon le type d’antidote regu.

Traitement antidote Nombre de cas Type d’intoxication

, .. 6 cas d’intoxications au paracétamol
N acétyl cystéine 15 . .. X
9 cas d’intoxications au chardon a glu
Contrathion seul 4 Intoxication au OP
Atropine seul 5 Intoxication au OP
Atropine+contrathion 3 Intoxication au OP
Flumazénil (annexate) 2 Intoxication au BZD
oxygénothérapie 9

total 38

Intoxication au CO
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7. Evolution

L’évolution a été déterminée chez 373 patients.

a. Favorable :

L’évolution était favorable chez 346 cas soit (92,8 %) (Figure 5).

m favorable

m déces

favorable
92,8%

Figure 5 : Distribution des cas d’intoxication selon I’évolution.
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b. Déceés
Dans notre série, nous avons déploré vingt sept décés, soit 7,2 % de
I’ensemble des intoxications, dont 16 étaient secondaires a l’intoxication aux
pesticides, soit 59,2% de I’ensemble des déces (Tableau).
L’age moyen des patients décédés était de 25, 38+19,19 avec des extrémes
allants de 1an a 70 ans.
La prédominance féminine chez les décédés était remarquable avec un taux de

59,2% de sexe féminin, et un sexe ratio F/H del, 45.

Tableau XVII : Caractéristiques des cas de déces colligés dans notre étude

Effectifs %
Classe d’age
nourrisson 1 3,7
Bébé marcheur 3 11,2
enfant 5 18,5
adolescent 5 18,5
adulte jeune 13 48,1
Total 27 100
Sexe
F 16 59,2
11 40,8
Total 27 100
Type du toxique
Pesticides
Médicaments 16 29,2
R 6 22,2
Plantes (chardon a
4 14,9
glu) co 1 3,7
Total 27 100
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IV. Effet des parametres étudiés sur la gravité des intoxications

Dans notre étude, on a cherché une éventuelle association entre les différents
parameétres étudiés et la gravité des intoxications.

Apres I'analyse des parametres sociodémographiques, on a pu conclure que
I’dge n’est pas lié a la gravité. Cependant, le sexe influence significativement la
gravité (p=0,029) (Tableau XVIII).

La gravité de I'intoxication est influencée par le délai d’admission (p=0,046),
la circonstance d’intoxication quelle soit accidentelle ou volontaire (p= 0,001), la

voie d’intoxication (p=0,001) ainsi que le type du toxique (p=0,001) (Tableau XVIII).
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Tableau XVIII : Effet des différents paramétres sur la gravité des intoxications.
Parameétres Grade0 Gradel Grade 2 Grade 3 Grade 4 P
Moyenne + écart type

Age 13,5[0,95] 19,2+14,75 17,19+16,24  26,96+19,8 24,41+20,07 0,088
Délai d’admission 36+16,97 15,2+14,41 4,5[1,72] 1+0 41124 0,046
Sexe 0,029

féminin 68 30 64 7 16

masculin 85 16 54 21 11
circonstances

volontaires 13 28 50 11 8 0,001

accidentelles 61 18 54 10 12 0,001
Voie d’intoxication 0,001

orale 18 33 77 14 13

inhalation 1 2 9 2 2

injectable 1 0 3 0 2

cutanée 5 1 4 0 0

autres 1 4 2 1 0
Type du toxique 0,001

médicament 12 5 30 5 6

pesticide 7 28 43 10 5

plante 5 2 22 4 5

drogue 3 5 0 0 0

aliment 0 2 0 0 0

gaz 0 1 2 2 1

imprécis 124 3 6 6 8
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V. I’analyse toxicologigue :

L’analyse toxicologique a été réalisée chez 618 cas soit 98,7 %. Elle n’a pas
été réalisée chez 8 cassoit 1,3 % pour la non-conformité, soit par défaut de

moyens.

1.Les milieux biologiques :

L’urine seule était utilisée dans 22,5% des cas, le sang seul dans 16,1% des cas
et le LG dans 2,1 % des cas. L’analyse toxicologique était réalisée sur le produit
suspect chez seulement 7 cas (1,1%). Dans 57, 3 % des cas (359 cas) I'analyse était

faite sur plusieurs milieux biologiques.

2.Nombre d’analyses réalisées :

Les échantillons recus au laboratoire ont fait I'objet de 6269 analyses
toxicologiques avec une moyenne de 10+5,84 tests par demande et des extrémes

allant d’une seule analyse a 23 analyses.

3.Intérét de I’analyse toxicologique :

Dans notre étude, I'intérét de I’analyse toxicologique a été évalué chez 494
cas soit 78,9%.

L’analyse toxicologique a permis de confirmer I’hypothése toxique dans 278
cas soit 56,3 %, et d’exclure cette hypothese dans 211 cas soit 42,8 %.

L’analyse toxicologique a pu évaluer la gravité des intoxications dans 12,3 %
des cas (61 cas), dont 53 cas sont des intoxications aux OP, 7 cas d’intoxications au

paracétamol et 1 cas d’intoxication au CO.
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L’analyse a influencé la prise en charge thérapeutique dans 5,1 % des cas (25
cas), dont 20 cas sont des intoxications aux OP, et 5 cas d’intoxication au
paracétamol. Elle était performante en matiere de détermination du pronostic dans

5 cas d’intoxication au paracétamol soitl % (Tableau XIX).

Tableau XIX : Différents intéréts de I’analyse toxicologique dans la prise en charge

des intoxications.

Intérét de I’analyse Effectifs Pourcentages %
confirmation de I'intoxication 278 56,3
exclusion de l'intoxication 211 42,8
évaluation de la gravité 61 12,3
indication thérapeutique 25 5,1
indication pronostique 5 1
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VI. Evaluation de la concordance :

Pour pouvoir évaluer la concordance, le toxique suspecté doit étre précis et
le résultat toxicologique doit étre positif. En effet, La concordance était évaluée chez

179 cas.

1. Concordance entre la classe du toxigue suspecté et le résultat

toxicologique :

La concordance entre la classe du toxique et le résultat de [I'analyse
toxicologique était satisfaisante (K= 0,69) (tableau XX).
Tableau XX : la concordance entre la classe du toxique suspecté et le résultat de

I’analyse toxicologique.

Classe du toxique . . .
Résultat toxicologique

suspecté
médicament pesticide plante drogue

Médicament (N=65) 61 2 0 2
Pesticide (N=66) 14 46 0 6
Plante (N=30) 12 2 16 0
Drogue (N=18) 0 0 0 18
Total (N=179) 87 50 16 26
Kappa=0,69
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2.Concordance entre la sous classe du toxique suspecté et le résultat

toxicologique :

Une bonne concordance était trouvée entre le résultat de [I'analyse
toxicologique et la sous classe des pesticides (K=0,66), ainsi qu’entre ce résultat et
la sous classe des drogues (K=0,76).

La concordance était moyenne entre la sous classe des plantes et le résultat de
I’analyse toxicologique (K=0,43), ainsi qu’entre la sous classe des médicaments et

les résultats de I'analyse (K=0,45).

Tableau XXI: concordance entre les sous classe des toxiques et le résultat de

I’analyse toxicologique.

Concordance entre le

résultat toxicologique Le test Kappa Interprétation
et La sous classe de
pesticide 0,66 satisfaisant
plante 0,43 moyen
médicament 0,45 moyen
drogue 0,76 satisfaisant
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DISCUSSION
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l. Fréguence des demandes d’analyses toxicologiques :

La comparaison de la fréequence des demandes dans notre étude a éteé
effectuée avec les données des laboratoires qui font la toxicologie en dehors des
centres hospitaliers universitaires (CHU), vu le manque des publications des rapports
d’activité de ces derniers.

Dans notre étude, le laboratoire de toxicologie du CHU Hasan Il de Fés a recu
1114 demandes d’analyses toxicologiques, durant les 3 années d’étude avec une
moyenne de 370 demandes par an, a I’exception de I’année 2015 ou le nombre des
demandes était moindre a cause des problemes techniques au niveau du laboratoire.
Par ailleurs, le laboratoire du CAPM a recu 1172 demandes d’analyses durant 2ans,
avec une moyenne de 580 demandes par an [16]. Contrairement aux données
nationales, les laboratoires internationaux recoivent un plus grand nombre de
demandes d’analyses. Aux états unis, le département de toxicologie de la faculté
d’Indiana a regu 10 445 demandes d’analyse en 2013 et 9744 demandes en 2012
avec une moyenne de 10000 demandes par an [17,18]. Le laboratoire national de
santé de Luxembourg a recu 5750 demandes durant l'année 2013 et 6246
demandes durant I’année 2012, avec une moyenne de 6000 demandes par an [19].
Au niveau international, le réle du laboratoire de toxicologie est bien établi et les
professionnels de la santé sont sensibilisés a I'intérét des analyses toxicologiques
dans la prise en charge des intoxications, ce qui explique le grand nombre des

demandes regues au niveau des laboratoires internationaux de toxicologie.
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Tableau XXII: Fréquence des demandes d’analyses toxicologiques regcus au niveau

des différents laboratoires de toxicologie

Laboratoire ] .
Laboratoire de Laboratoire

de
) . Laboratoire  toxicologie de national de
toxicologie ) ;
du CAPM la Faculté santé du
du CHU ]
d’Indiana luxembourg
Hassan Il
2012 363 = 9744 6246
2013 475 _ 10455 5750
2014 402 556 - -
2015 237 616 - -

Il. Caractéristigues des cas d’addictologie :

Dans notre étude, les demandes de dépistages des drogues et médicaments
ont représenté 43,8% de I'’ensemble des demandes. Cela peut étre expliqué par la
sensibilisation de I'’équipe du service de psychiatrie a I'intérét des analyses
toxicologiques dans la prise en charge des toxicomanes.

Les demandes d’analyses de dépistage des drogues ont concerné surtout les
hommes dans 92% des cas et essentiellement les adultes jeunes entre 20 et 74 ans
dans 95% des cas. Les données retrouvées dans la littérature concernant I’'usage des
drogues en fonction de I’dge et du sexe, sont assez proches de notre étude. En
France en 2010, I'usage des substances psychoactives parmi les francais de 18 a 64
ans est beaucoup plus important chez ’'lhomme que chez la femme [20]. En 2011,
parmi les nouveaux patients pris en charge en centre ambulatoire CSAPA (Centres de

Soins d’Accompagnement et de Prévention en Addictologie), prés de quatre sur cinq

(80%) étaient des adultes jeunes de sexe masculin [20].
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lll. Caractéristiques des cas d’intoxications :

1. Caractéristiques des intoxigués :

L’age moyen de nos patients était de 20,91+18 ,91. La tranche d’age ou on
a enregistré le plus d’intoxication, était celle des adultes entre 20 et 47 ans (n=
218 cas soit 43,3 %). Nos résultats rejoignent ceux des autres études nationales [21,
22, 23], et internationales [2, 24, 25]. Cette forte prévalence des adultes jeunes peut
étre expliquée par l'incapacité des sujets jeunes a confronter les difficultés
socioéconomiques.

Les enfants quelque soit leur 4ge, sont aussi touchés par les intoxications.
Les bébés marcheurs ont représenté 12, 7 % des intoxiqués, a cet age lI’enfant
acquiert une autonomie motrice qui lui permet de satisfaire son degré de curiosité
en explorant le monde autour de lui et en portant a sa bouche tout produit.
Cependant la fréquence des intoxications chez le nourrisson (5,3 %) est le résultat le
plus souvent d’une erreur thérapeutique ou d’une administration de certains
produits de la pharmacopée traditionnelle marocaine. L’intoxication du nouveau né
quant a elle, a représenté 5,2 % des cas. C’est souvent la conséquence du passage
sanguin des médicaments ou des drogues pris par la mére au cours de la
grossesse.

Concernant le sexe, on note une légere prédominance des hommes avec un
sexe ratio H/F de 1,03. Par ailleurs, la majorité des études faites sur les
intoxications ont montré la prédominance du sexe féminin [4,23, 24, 27]. Cette
prédominance peut étre expliquée par la fragilité psychologique des femmes d’une
part, et d’autre part, par le fait que les femmes lors de tentative d’autolyse optent
pour des méthodes «plus douces», alors que les hommes choisissent des méthodes
plus radicales pour s’autodétruire particulierement la pendaison et I'usage d’objets

tranchant.
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2 .Caractéristigues de I’'intoxication

Dans notre étude, la voie d’intoxication était principalement la voie orale
(79%). Ce qui concorde avec les données des différentes études nationales [21, 28].
Au niveau international, on constate que la majorité des appels recus au CAP du
Québec ont concerné des intoxications par voie orale (74 %) [29]. Cette voie était la
plus rencontrée chez 83,7% des cas aux états unis [2], et 98% des cas maliens [24].

La majorité des intoxications sont survenues a domicile (86%). Ces données
sont concordantes avec celles des autres études nationales [21,22, 28] et
internationales. En effet, I'intoxication a eu lieu & domicile dans 88,9 % des cas
britanniques [30], chez 85,5 % des belges [25] et chez 93,5% des cas américains
[26].

En analysant les circonstances d’intoxication, on a obtenu que les
intoxications accidentelles étaient les plus fréquentes avec 59 %. L’intoxication a
était volontaire dans 41% des cas avec une nette prédominance de la circonstance
suicidaire dans 26 % des cas. Ce qui concorde avec les résultats des différentes

études réalisées sur le sujet [4, 21, 22,23, 29].

3. Caractéristiques du toxique

a. Les pesticides

Dans notre étude, les pesticides étaient responsables de 18,3 % des cas
d’intoxications. Ce qui concorde avec les données nationales [21, 28]. Au niveau
international, on constate que la part des pesticides dans les intoxications aigués
Aux états unis [26], ainsi qu’en France [31] est moindre avec respectivement 3,27%
et 1,9%. Par ailleurs, en Turquie, un pays a vocation agricole, les intoxications par

pesticides étaient incriminées dans 18,9% [32].
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La classe chimique des pesticides impliquée dans les intoxications varie d’un
pays a I'autre, celle des organophosphorés prédomine dans la majorité des études
publiées [33, 34, 35, 36, 37]. Dans notre série, comme dans la littérature, les
organophosphorés constituent le chef de file des produits en cause dans les
intoxications aigués aux pesticides (34%). Ceci peut étre expliqué par la disponibilité
et I’acces facile des produits agricoles, surtout dans les zones rurales.

b. Les médicaments

Les intoxications médicamenteuses constituent un probléme de santé a
travers le monde. Au Maroc, selon les données du CAPM [38], l'intoxication
médicamenteuse représente 21,9 % de I’ensemble des intoxications. Dans notre
étude cette intoxication représentait 14, 5%. Nos données sont inférieures a celles
retrouvées dans les études réalisées dans les pays développés [4, 25, 29], ou
Ilintoxication médicamenteuse occupe la premiere place parmi toutes les
intoxications aigués.

Les familles médicamenteuses les plus incriminées, dans notre étude, sont
celles du systeme nerveux représentant 53,8 %. Ce qui a été observé dans différents
études [4, 25, 38, 39]. Cette préedominance des médicaments du systéme nerveux
peut étre expliquée par le fait que les tentatives d’autolyse sont plus fréquentes
chez les patients suivis pour une pathologie psychiatrique et sous traitement et qui
utilisent leur traitement pour se suicider, d’ou la nécessité d’un meilleur suivi des

malades de psychiatrie.
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c. Les drogues

Dans notre série, cette intoxication représentait 2,7% des cas. Sur le plan
international, cette intoxication occupait 2,25% aux états unis [26], 5,8% en suisse
[40], 0,1% en France [4] et 2% au Mali [24]. Au Maroc, selon le CAPM les
intoxications aux drogues représentent 4,3 % de tous les cas d’intoxications [41].

Le cannabis était le produit le plus incriminé dans notre série avec un
pourcentage de 67%. En France, La substance psychoactive la plus incriminée dans
les intoxications aux drogues est le cannabis (52% des cas) [38]. Par ailleurs, Selon
les données du CAPM [41], La mixture appelée Maajoune était la plus incriminée
(62,6%) et le cannabis vient en 2éme position (23,5 %). Le « Maajoune » est une
préparation traditionnelle trés utilisée au Maroc a but toxicomanogene et
aphrodisiaque. Les composants utilisés en général pour sa préparation sont: le
cannabis datura, belladone, jusquiame, mandragore, cantharide, noix de muscade,
cardamone, maniguette, et inconstamment des graines de pavot et des
médicaments psychotropes [42].

d. Les produits gazeux : CO

L’intoxication au CO est la premiere cause de décés par intoxication
accidentelle dans le monde [43]. Elle constitue un probléeme de santé publique dans
plusieurs pays du monde.

Dans notre étude, elle représente seulement 2 % de I’ensemble des
intoxications. Ce chiffre differe des données des différentes études nationales. Cette
intoxication représente 20,35% de I’ensemble des intoxications déclarées au CAPM
durant I’'année 2015 [44], 29,6% dans I’étude de L.Toilabiya [22], et 27% dans une
étude faite a I’hopital Avicenne de Marrakech [27]. Cette différence de fréquence,

peut étre expliqué par :
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I” existence de cas qui décédent a domicile ou en cours de route avant méme
que la victime ait pu étre hospitalisée, la présence de cas asymptomatiques n’ayant
pas recours a la consultation ou bien des manifestations mineures ou absence des
signes avertisseurs ayant pour conséquence une sous estimation de I’exposition,
une non hospitalisation et par conséquence non déclaration [44].

e. Les plantes :

Les intoxications aux plantes constituent un accident fréquent dans la plupart
des régions du monde. Dans notre étude, elles constituent 8,7% des cas de
I’ensemble des intoxications. Dans le monde, leur fréquence était estimée a 5 % en
Belgique, 6,5 % en Italie, 7,2 % en Suisse et 6% en Turquie, selon des études
rétrospectives de ces vingt dernieres années [45]. Au Maroc, elle représente 1,6%
parmi toutes les intoxications déclarées au CAPM [46].

Le chardon a glu était la plante la plus incriminée dans notre étude (22,2%).
Cette plante est aussi la plus rencontrée dans les intoxications aux plantes en
Tunisie [47], et en Algérie [48], avec respectivement 25,9% et12%.

Le chardon a glu ou I’Atractylis gummifera L connu chez nous sous le nom «
Addad » est une des plantes toxiques de la flore marocaine. Elle est responsable
d’intoxications généralement accidentelles, se produisant souvent en milieu rurale. Il
s’agit dans la majorité des cas d’enfants qui prennent la substance blanchéatre
sécrétée par la plante pour un chewing-gum ou lorsqu'il existe une confusion entre
le chardon a glu et l'artichaut sauvage. Sur le plan clinique, I’'intoxication se
manifeste par des signes  digestifs, neurologiques, hématologiques,
cardiovasculaires et respiratoires, et surtout une hépatite fulminante et une
rhabdomyolyse prononcée. L’évolution est mortelle en absence d’une prise en

charge précoce.
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4. Manifestations cliniques des intoxications

A la suite de I'admission au service des urgences, 94 % des patients se sont
avérés symptomatiques des suites de leur intoxication. Le tableau clinique est tres
polymorphe selon le toxique en cause, la quantité ingérée et le délai écoulé avant la
prise en charge. Les signes cliniques majoritairement observés étaient
neurologiques (41%) représentés essentiellement par les troubles de la conscience
(27%). Cette fréquence est due a la prédominance des médicaments du systeme
nerveux dans les intoxications dans notre étude. Les signes digestifs sont aussi
fréquents (22%), mais souvent bénins, ils sont a type de nausées et vomissements
(10%), et douleurs abdominales (6%), du fait de la plus grande fréquence des
empoisonnements par voie orale. La symptomatologie digestive peut traduire la
réaction de rejet du tube digestif a I’égard d’un toxique ingéré comme elle peut

témoigner de I’effet systémique d’un toxique sur le systeme nerveux végeétatif.

5. La gravité des intoxications

L’évaluation de la gravité de I’'intoxication a été effectuée selon le « poisoning
severity score ». La gravité dans notre étude était essentiellement modérée dans
31,9% des cas. Ces données rejoignent celle des différents études au niveau de
notre pays [21, 22, 23, 28], avec des taux allant de 36% a 80%.

L’indice de gravité «PSS» ne tient compte que des signes cliniques
fonctionnels ou physiques et exclut I’estimation du risque fondé sur la quantité
ingérée ou les concentrations mesurée [49]. L’analyse statistique réalisée dans notre
étude a mis en évidence, que le délai d’admission, le type de toxique, la voie
d’intoxication ainsi que la symptomatologie clinique influencent la gravité des

intoxications.
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6. Prise en charge thérapeutique des intoxications

L’intoxication aigué nécessite la mise en place de plusieurs types de
traitements : le traitement symptomatique qui a pour but de corriger une défaillance
vitale, le traitement spécifigue qui fait appel aux antidotes et un traitement
évacuateur qui diminue I’'absorption du toxique et augmente son élimination.

a. Traitement symptomatique :

Le traitement symptomatique est toujours prioritaire, selon la citation de
Goldfrank « Traiter le patient avant de traiter le toxique » [50]. Il a été effectué chez
284 cas soit 25 % dans notre étude. Il comporte : I’hospitalisation, la mise en
condition, le traitement de défaillances vitales, respiratoires et circulatoires en
particulier d’une convulsion, d’une hyperthermie sévere etc...

b. Traitement décontaminateur :

La décontamination a pour objectif de diminuer ou d’empécher I’absorption
du toxique et sa pénétration dans le sang ou les tissus. L’élimination a pour but
d’augmenter ou d’accélérer I’élimination du toxique soit par les voies d’élimination
naturelle ou par des techniques artificielles.

décontamination oculaire et cutanée

Une décontamination cutanée doit étre réalisée en urgence, si possible sur le
lieu de l'exposition ou dés l'admission a I'hopital, en cas d'exposition cutanée
(aspersion, projection, badigeonnage) a des produits susceptibles d'induire des
Iésions cutanées ou d'étre absorbés et ainsi entrainer des intoxications systémiques.
La décontamination oculaire répond aux mémes indications. Elle est aussi indiquée

en cas d'administration erronée chez I'enfant d'un collyre contenant un médicament

susceptible de provoquer une intoxication systémique (atropine, bétabloquant).
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Décontamination digestive

L’intérét de la décontamination digestive, en particulier (les vomissements
provoqués, le lavage gastrique et le charbon activé en dose unique ou multiple) a
fortement été remis en cause par la Xeme Conférence de consensus en réanimation
et médecine d’urgence organisée par la société de réanimation de langue francaise
en 1992, et par les « Position Statements de I’American Academy of Clinical
Toxicology » et de « European association of Poison Centres and Clinical
Toxicologists » parus en 1997 et 1999 et révisés en 2004 [51,52].

Le Lavage gastrigue

Les indications du lavage gastrique se sont limitées aux intoxications
potentiellement graves susceptibles d’engager le pronostic vital, se produisant dans
un délai de moins d’une heure [49]. Au cours de ces dernieres années, I’'indication
du lavage gastrique est de plus en plus rétrécie. Aux états unis, en 2014, 0,09 % des
cas intoxiqgués ont bénéficié d’un lavage gastrique. Au Maroc, Cette indication est
passée de 12,5 % en 1997 a 4,8 % en 2003 selon les données du CAPM [53,54]. En
concordance avec ces données, 48 patients soit 4% seulement ont bénéficié d’un
lavage gastrique dans notre étude.

Le Charbon activé

En toxicologie clinique, le charbon activé (CA) peut remplacer le lavage
gastrique dans de nombreuses situations d’intoxications par produits adsorbables.
Selon les consensus [51,52], I’administration du CA est intéressante dans I’heure
qui suit I'ingestion du produit toxique. Aux états unis il a été utilisé chez 2 % des
cas durant I’'année 2014 [2]. Au Maroc, en 2008 et 2009, le CAPM a doté certains
hépitaux en charbon activé mais aucune évaluation rationnelle de son utilisation n’a

été réalisée. Dans notre étude seule 5 patients ont recu le CA [55].
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c. Traitement épurateur :

Depuis la premiere observation d’une intoxication traitée par hémodialyse
rapportée par Schreiner et al. en 1955 [56], de nombreuses techniques visant a
augmenter I’élimination des toxiques ont été utilisées soit en modifiant I’élimination
par les voies normales (diurése forcée, diurese alcaline, charbon de bois a doses
répétées), ou en utilisant des techniques d’épuration artificielles (hémodialyse,
hémodiafiltration, hémoperfusion, échanges plasmatiques, exsanguinotransfusion et
plus récemment le MARS (Molecular Adsorbent RecirculatingSystem) [53].

Aucun patient dans notre série n’a bénéficié d’un traitement épurateur.

d. Traitement spécifique : antidotes

F. Baud [57] définit I'antidote comme étant “un médicament dont I’action
spécifique est capable soit de modifier la cinétique du toxique, soit d’en diminuer
les effets au niveau des récepteurs ou des cibles spécifiques, et dont I'utilisation
améliore le pronostic vital ou fonctionnel de I'intoxication ou en facilite la prise en
charge”. Selon les derniéres recommandations de la SRLF et EAPCCT, dans le cas des
toxiques lésionnels I'antidote doit étre employée avant I’atteinte organique
autrement il ne pourra entrainer aucun effet bénéfique. Pour les toxiques
fonctionnels, I’effet de I’antidote doit étre constaté sur une amélioration des signes
cliniques ou biologiques.

Dans notre étude, Le traitement antidotique n’a été conseillé que dans 3,4%
des cas, soit 38 cas, représenté essentiellement par I’oxygéne en cas de monoxyde
de carbone, et d’atropine en cas de syndrome cholinergique et la N-acétylcystéine
en cas d’intoxications au paracétamol ou au chardon a glu.

Actuellement avec la création de la centrale antidote par le CAPM, nous
espérons une disponibilité et une utilisation plus rationnelle des antidotes
participant ainsi a une amélioration de la prise en charge des patients intoxiqués et

par conséquent du leur pronostic.
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7. Evolution

Dans notre étude, I’évolution était favorable dans la majorité des cas 92,8 %,
et le déces a été enregistré dans 7,2 %. Ce chiffre reste inférieur par rapport a des
études réalisées au niveau des centres hospitaliers marocains [58, 59]. Cependant,
nos résultats sont supérieurs a ceux des études internationales. En Angleterre, la
mortalité hospitaliere est inférieure a 0,5% [60]. En France et en Turquie, le taux de
mortalité est de 1,2% [61,62]. En 2015, le Centre Antipoison Belge a eu connaissance
de 5 cas d’intoxication avec issue fatale, trois chez I’adulte et deux chez I’enfant
Parmi 44.400 cas [5].

La majorité des cas qui sont pris en charge au sein de notre formation sont

des cas graves ce qui explique le grand taux de mortalité observé dans notre étude.
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IV. I’analyse toxicologique :

1. Les indications de prescription d’une analyse toxicologique :

Face a une intoxication, le clinicien est confronté a des situations ou la
prescription d’une analyse toxicologique s’impose. Pratiquement, ce sont guatre
situations majeures (schéma) :

Dans la premiére situation, I'intoxication est certaine, le toxique est connu
d’aprés les données anamnestiques et la symptomatologie est concordante avec le
toxique incriminé et la dose : dans ce cas I’analyse toxicologique peut accroitre la
précision diagnostique mais a plutdét des implications thérapeutiques ou
pronostiques.

Dans la deuxiéme situation, I'intoxication est certaine, le toxique est connu
mais la symptomatologie ne concorde pas avec le toxique ou la dose : dans ce cas,
I’analyse toxicologique permet soit de déceler d’autres toxiques associés, soit de
pousser le clinicien a rechercher, a c6té du produit incriminé, une cause non toxique
a I’origine de cette symptomatologie.

Dans la troisieme situation, l’'intoxication est certaine d’apres le contexte,
mais le toxique n’est pas connu : dans ce cas, un screening général s’impose, il
comprend une recherche globale des substances les plus souvent impliquées dans
I’épidémiologie locale.

Dans la derniére situation, la symptomatologie (coma, syndromes toxiques)
évoque une possible étiologie toxique malgré I'absence de contexte évocateur :
dans ce cas, seule I'analyse toxicologique est susceptible de confirmer ou d’infirmer

I’éventuelle intoxication.
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Figure 6 : Schéma décisionnel aux urgences devant une suspicion d’intoxication

Les derniéres recommandations de 2012 intitulées recommandations pour la
prescription et la réalisation des examens de biologie médicale dans le cadre des
intoxications graves sont intéressés a I'apport récent des techniques de criblage
toxicologique. Selon ces recommandations [63], le criblage toxicologique doit étre
réalisé lorsque I’évolution clinique et les examens complémentaires ne sont pas
compatibles avec I’'anamnese et le toxidrome initial. Il est également recommandé
en cas de défaillance hémodynamique, du coma inexpliqué surtout lorsqu’il existe
des convulsions. Ainsi, notre laboratoire dispose d’une technique de screening
toxicologique par chromatographie liquide a haute performance HPLC DAD qui
permet I'identification de plus de 800 molécules toxiques dans le méme échantillon.
Cette technique est utilisée dans les situations ou le toxique n’est pas précisé par le

clinicien ou quand le résultat analytique n’explique pas I’état clinique du patient.
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2.Les milieux biologiques :

a. le sang :

Le sang est le milieu biologique dans lequel la présence et la concentration
d’un toxique sont les mieux corrélés a la toxicité (facteur de gravité, facteur
pronostic) [64]. Le sang constitue de ce fait le milieu de choix a analyser dans le
cadre de la prise en charge d’une intoxication. L’exploitation du sang est tres
avantageuse dans les premieres heures de I’'intoxication ou les concentrations sont
suffisamment élevée et lorsque les urines ne peuvent étre collectées (rétention
urinaire, difficulté de sondage). Néanmoins, ce milieu requiert un prélevement
invasif qui peut étre difficile a réaliser et les quantités obtenues sont parfois
insuffisantes. Dans notre étude, il était utilisé seul dans 16 % des cas.

b. 'urine :

Les urines constituent un milieu intéressant, en complément du sang [64].ce
milieux est fréquemment utilisé par les laboratoires car souvent disponible
(prélevement direct et non invasif). De plus, étant le principal milieu d’élimination de
plusieurs toxiques et leurs métabolites, la concentration de ceux-ci y est
relativement plus élevée que dans le sang et leur détection reste possible plusieurs
jours aprés l'intoxication ce qui est trés avantageux surtout dans le cas d’une
hospitalisation tardive et en cas d’absence de symptomatologie initiale. Néanmoins,
son exploitation n’a aucun intérét en cas de prélevement immédiat aprés
I'intoxication voir méme 1a 2 heures plus tard si le toxique a une demi vie
d’élimination longue. Il était utilisé seul chez 22% des cas dans notre étude.

c. Le liquide gastrique :

C’est le milieu le moins utilisé dans notre série (2% des cas). Il est utile en cas
d’ingestion récente du toxique, dans cette situation, il peut renfermer une grande

quantité de toxique non encore métabolisée.
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3.Fréguence des analyses réalisées :

Durant la période d’étude, le laboratoire de toxicologie du CHU Hassan Il de
Fés a réalisé 6269 analyses dans un contexte d’intoxication avec une moyenne de
2100 analyses par an. Ce chiffre est similaire a la moyenne d’analyses réalisées au
niveau du laboratoire du CAPM (2 300 analyses par an) [16,65], en tenant compte
que c’est un laboratoire national, alors que notre laboratoire traite les demandes
d’analyses provenant du CHU Hassan Il et les hépitaux régionaux. Ces données
montrent la grande activité de notre laboratoire par rapport au laboratoire du CAPM,

et cela grace au développement continu des techniques d’analyses.

4.Intérét de I’analyse toxicologique dans la PEC des intoxiqués.

Les principales préoccupations du clinicien, pour une meilleure prise en
charge de I'urgence toxicologique, sont bien de : Poser le diagnostic, apprécier le
pronostic, instaurer une thérapeutique particuliere a c6té du traitement
symptomatique. Ces préoccupations constituent les intéréts de [I’analyse
toxicologique.

a. Confirmation du diagnostic de l’intoxication :

Le laboratoire de toxicologie aide a déterminer la nature exacte des
substances impliquées dans les intoxications. Le diagnostic présomptif est basé sur
I’histoire clinique, les symptdmes présentés par le patient et les investigations
complémentaires. Cependant, la certitude ne peut étre atteinte que par la
démonstration du toxique ou de ses métabolites dans les liquides biologiques ou les
tissus du patient [12].

Dans notre étude, I’analyse toxicologique a pu confirmer I'intoxication dans

56% des cas. Ce résultat concorde avec les données de la littérature. Ainsi, Dans
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une étude prospective sur 208 patients en coma présumée toxique, une intoxication
a eté démontrée dans 52% des cas [66].

Par contre, autres études, ont montré un taux de confirmation plus élevé que
celui de notre série. Dans une étude prospective scandinave, réalisée sur une série
de 265 intoxications volontaires, a montré que les dosages toxicologiques
permettaient d’identifier les drogues impliquées dans 86% des cas [67]. Dix ans plus
tard, le méme groupe a réalisé un travail similaire sur 400 patients. Le taux de
reconnaissance clinique du toxique principal atteignait 96%. Le screening
toxicologique accroit la certitude diagnostique. En effet, en France, une étude faite
au niveau du CHU de Grenoble, a montré que 74% des demandes de screening
toxicologiques ont pu confirmer le diagnostic d’intoxication [68]. Avec le
développement continu des techniques d’analyses dans notre laboratoire, on peut
atteindre des taux de confirmation plus importants et comparables a ceux trouvées
dans ces dernieres études.

b. Exclusion de I’hypothése toxique :

Les recherches toxicologiques sont un instrument diagnostique utile dans
I’évaluation des patients présentant une altération inexpliquée de la conscience ou
d’autres tableaux cliniques dont I’étiologie est peu claire (arythmie ou AVC du sujet
jeune, convulsions de I’enfant...). Dans ces circonstances, c’est souvent le résultat
négatif qui a le plus d’impact [12].

Dans notre étude, I’analyse a permis d’exclure une étiologie toxique chez 42%
des cas. Ce chiffre est concordant avec les données de la littérature.

Dans la série de Kallerman et Coll, le screening permettait d’exclure le
diagnostic d’intoxication dans 41% des cas [69]. Dans une autre étude prospective
sur 208 cas, I’'absence du toxique a conduit a rechercher une autre étiologie dans

43,2% [66]. Une autre étude réalisé, pour montrer I'utilité du screening dans les
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services de réanimation, a objectivé que 4 % des demandes ont pu exclure
I'intoxication alors qu’elle a été suspectée et 72 % des demandes réalisées dans un
contexte d’absence d’orientation diagnostique ont exclu le diagnostic d’intoxication
[68].

c. Evaluation de la gravité :

Comme I’évaluation de la gravité d’une intoxication doit étre précoce, elle se
base avant tout sur des critéres cliniques, aisés a obtenir. Si la substance en cause
est connue et si les signes toxiques sont évidents, le dosage sanguin apporte
généralement peu d’informations complémentaires. Si le toxique est fonctionnel, il
existe une assez bonne corrélation entre les concentrations plasmatiques et la
séverité des symptdémes. Le dosage du toxique ou de ses métabolites est par contre
utile s’il n’existe pas de bons marqueurs cliniques ou paracliniques de gravité [12].
Dans notre série I’analyse toxicologique a participé a I’évaluation de la gravité de
Ilintoxication dans 12% des cas (61 cas). Elles sont essentiellement des 53 cas
d’intoxication aux OP, 7 intoxications au paracétamol, et un seul cas d’intoxication
au CO.

U l’intoxication aux OP

Dans les intoxications aux OP, la détermination de I’activité cholinéstérasique
en plus de son réle diagnostique, permet d’établir un diagnostic de sévérité. Une
activité cholinéstérasique de 25a 50 % témoigne d’une intoxication grave, et entre O
a 25 % est un signe d’intoxication sévére engageant le pronostic vital.

U I'intoxication au paracétamol

En cas d’intoxication aigue, le dosage du paracétamol peut prédire le risque

de toxicité hépatique.
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Un risque d’hépatite mortelle si la paracétamolémie est supérieure ou égale a
300 mg/l (2 000 umol/l) a la 4eme heure et 45 mg/l (300 pmol/l) a la 15eme
heure.
Un risque d’hépatite grave si la paracétamolémie est supérieure ou égale a
200 mg/I (1 333 umol/l) a la 4eme heure et 30 mg/l (200 pmol/l) a la 15eme
heure.
Une absence de risque si la paracétamolémie a la 4eme heure est inférieure a
150 mg/l (1 000 pmol/l) et inférieure a 25 mg/l (167 umol/l) a la 15eme
heure.

U L’intoxication au CO

Dans l'intoxication au Co, le dosage du taux de carboxyhémoglobine est

corrélé a la séveérité des symptdémes présentés par le patient.

10-20 % Céphalées, asthénie

20-25% Augmentation du taux sanguin des lactates
25-30 % Nausées, vomissements, céphalées, vertiges, syncope
30-40 % Confusion mentale, tachycardie, hyperpnée

40-50 % Coma, convulsions, respiration de Cheynes-Stokes

> 60 % Déces

d. L’indication thérapeutique :

L’indication thérapeutique de I’'analyse toxicologique comprend :
La mise en ceuvre des moyens thérapeutiques spécifiques (épuration extra
rénale, antidote spécifiques), dont I’objectif est I’épuration du toxique mis en
évidence grace a lI’analyse toxicologique, ou au contraire, évite la mise en
ceuvre d’un traitement lourd, hasardeux ou couteux, alors qu’il n’est pas

nécessaire.
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La suspension d’un traitement déja instauré : arrét de la Nacétyl cystéine
apres normalisation de la paracétamolémie.

Le suivi de lefficacité du traitement: efficacité de I’atropine et du
contrathion en paralléle avec I’'augmentation de I’activité cholinéstérasique.

Les données de la littérature mettent en doute I'utilité de ces analyses dans la
prise en charge initiale des patients intoxiqués. Dans notre étude les résultats
obtenus quant a la modification de I’attitude thérapeutique dans 25 cas soit 5%. Ce
résultat rejoigne les données de la littérature.

Dans la série de Kellerman et Coll, les analyses ont influencaient le traitement
dans 5% des cas [69]. Dans une étude prospective sur 208 cas, le traitement ne fut
altéré par les résultats de I’analyse que chez 8 patients soit 3,9 % des cas [66].

Par ailleurs, d’autres études ont montré un taux inférieur a celui trouvé dans
notre série. Dans une étude faite sur 209 cas d’intoxications médicamenteuses
volontaires, BRETT a montré que les résultats de I’analyse toxicologique n’ont
modifié le traitement que dans 3 cas soit 1, 5% [70]. Dans une autre série de 176
patients, deux patients seulement virent leur traitement modifié soit 1% des cas [71].

Le tableau suivant montre des exemples des dosages toxicologiques ayant un

intérét thérapeutique.
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Tableau XXIIl: Dosages analytiques ayant une incidence thérapeutique [12].

produit utilité

paracétamol Nomogramme de Rumack et Prescott, calcul de la %2
vie : indication de traitement par N acétylcystéine

digitaliques Calcul de la quantité de fragments Fab a administrer

salicylés Nomogramme de Done : indication de la diuréese

théophylline
lithium

Acide valporoique

Métaux : plomb
Fer
Méthanol-éthyléne
glycol
phénobarbital

alcaline ou épuration extra rénale

Indication épuration extra rénale

Indication épuration extra rénale

Risque de coma et d’acidose majeur : indication de la
L carntine

Chélateurs DMSA ou DMSA-EDTA

Chélateurs (deferoxamine)

Indication antidotes 4 -méthyl- pyrazol

Indication de I’lhémodialyse

Doses répétés de charbon activé
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Dans notre étude, I’'analyse toxicologique a permet de poser I'indication de la
N acétylcystéine et de suivre la toxicocinétique du paracétamol dans 5 cas
d’intoxication au paracétamol.

La mise en ceuvre du pralidoxime (contrathion) ou d’atropine ainsi que la
surveillance de I'efficacité du traitement était basée sur les résultats de I’analyse

toxicologique dans 20 cas d’intoxication au OP.

5. Détermination du pronostic :

Dans des rares situations, le taux du toxique aide a établir un pronostic. Seule
1% des analyses toxicologiques reéalisées durant la période d’étude ont pu
déterminer le pronostic des cas intoxiqués. Ces analyses ont concerné des
intoxications au paracétamol.

Dans la littérature, dans les intoxications a la chloroquine, il existe une
corrélation entre le taux de chloroquinémie et le taux de mortalité.

Dans les intoxications au paraquat, le dosage sanguin a une valeur
pronostique sur les chances de survie du patient.

Ces intoxications ne présentent pas un probléme dans notre contexte.
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V. Evaluation de la concordance

Le taux de concordance entre les suspicions cliniques et les découvertes
analytiques a été évalué dans plusieurs travaux, et il est extrémement variable. Dans
des articles publiés sur le sujet, il ressort que les drogues suspectées cliniquement
ne sont confirmés que dans 22a 53% des cas [12]. Dans notre étude, la concordance
entre les toxiques suspectés par le clinicien et le résultat de I’analyse toxicologique
était bonne K=0,69.

Les pesticides

Dans les intoxications aux pesticides, la concordance entre la sous classe
suspectée et le résultat toxicologique était satisfaisante k=0,66. Les discordances
trouvées sont expliquées par que le clinicien suspecte souvent un organophosphoré
vu la fréquence de cette intoxication dans notre contexte ainsi que c’est la seule
intoxication enseignée dans nos programmes d’études médicales. Par ailleurs, les
pesticides se répartissent en prés de 150 familles chimiques [72].

Les plantes

Concernant les plantes, la concordance entre le type de plante et le résultat de
I’analyse était moyenne k=0,43. Cela est expliqué par la difficulté de reconnaissance
de la plante en cause vu la diversité et la richesse de la flore marocaine. Le clinicien
se base souvent sur les informations fournies par I'intoxiqué ou sa famille surtout
en absence du matériel végétal. Le résultat positif confirme le diagnostic de
Ilintoxication, mais le résultat négatif n’exclut pas Iintoxication vu la non
disponibilité du matériel et des techniques performantes en matiere de plante dans
notre laboratoire. Cependant ce résultat peut exclure la possibilité d’association

avec d’autres toxiques.
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Les médicaments

La concordance entre le type du médicament et le résultat toxicologique était
moyenne k=0,45. On peut expliquer les discordances observées par la difficulté de
préciser le type du médicament responsable par le clinicien, vu la prédominance des
médicaments du systéme nerveux qui sont responsables tous d’une
symptomatologie neurologique représentée essentiellement par les troubles de
conscience. Dans notre étude le toxique suspecté était généralement des
benzodiazépines, alors que I'analyse a mis en évidence soit un autre type du
médicament (antidépresseur, phénobarbital, un neuroleptique) soit une association

entre les deux.

VIIl. Importance du dialogue clinico biologigue :

Afin d’éviter les discordances, le dialogue entre le clinicien et l'analyste est
indispensable. Ce dialogue se situe a différents niveaux :

Les renseighements : toute demande d’analyse formulée par le clinicien doit
contenir le maximum de renseignements pouvant aider a I'identification du toxique.
D’ou l'intérét de fournir, avec I’échantillon biologique, une fiche de suivi donnant
des informations sur le patient (sexe, age, antécédents, symptémes), I’heure de
prise et celle du prélevement, les éventuelles interférences en particulier
médicamenteuses.

Les prélevements : le clinicien doit étre informé par I’analyste des modalités
des prélevements nécessaires pour mener a bien I'investigation toxicologique.

La discussion et I'interprétation des résultats : afin d’arréter les investigations,
d’élargir la gamme de I’exploration ou de passer a un dosage permettant d’évaluer

Ilimprégnation toxique ou d’établir un suivi thérapeutique.
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CONCLUSION
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Les intoxications constituent un réel probléeme de santé publique. Le nombre
total d’intoxications, recensés au niveau des centres antipoison, et au niveau des
services des urgences et de réanimation connait régulierement une croissance
annuelle. Le diagnostic n’est pas toujours évident, d’ou I'intérét de la réalisation de
I’analyse toxicologique.

Devant cette situation inquiétante, I’analyste toxicologue se trouve confronté
aux besoins des cliniciens qui doivent gérer avec efficacité le grand nombre
d’intoxications. L’analyse toxicologique est un outil précieux, qui aide le clinicien
dans la prise en charge des intoxications, par la confirmation ou I’exclusion de
I’hypothése toxique et ainsi en participant a la prise en charge thérapeutique et
pronostique. Cependant une analyse toxicologique utile et performante nécessite
une bonne coopération entre les cliniciens et les toxicologues analystes afin d’éviter
les discordances possibles entre les résultats analytiques et les suspicions cliniques.

Finalement, il est également impératif de souligner le réle primordial de la
prévention qui a prouvé son efficacité a grande échelle ainsi que I'importance de la

sensibilisation et I’éducation de la population.
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RESUMES
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RESUME

Introduction : Les intoxications aigués constituent un motif fréquent

d’admission aux urgences et aux services de réanimation. Le diagnostic n’est pas
toujours évident, surtout s’il s’agit d’'un enfant, un sujet comateux ou lors de
I’association de plusieurs toxiques. D’ou l'intérét d’une prise en charge
multidisciplinaire et rigoureuse. L’analyse toxicologique permet d’identifier les
produits responsables d’intoxication et dans certains cas de les doser. Elle permet
ainsi d’aider le clinicien dans sa démarche diagnostique, pronostique et
thérapeutique.

Objectif : Evaluer I'apport de I’analyse toxicologique dans la prise en charge
des patients intoxiqués ainsi que la concordance entre le toxique suspecté et les
résultats de I’analyse toxicologique.

Patients et méthodes : Il s’agit d’une étude de type rétrospective menée entre

janvier 2013 et décembre 2015. Nous avons inclus tous les patients ayant
bénéficié d’une analyse toxicologique au sein du laboratoire de toxicologie et de
pharmacologie du CHU Hassan Il de Fés, quelque soit I’age, le sexe, la provenance,
le toxique suspecté et le contexte de demande.

Résultats : Durant les 3 années d’étude, le laboratoire de toxicologie du CHU
Hassan Il de Fés a recu 1114 demandes d’analyses toxicologiques, 86 % des
demandes sont émanés du CHU Hassan Il de Fés des différents services avec
prédominance du service de psychiatrie dans 40% des cas, suivi par les services des
urgences dans 26% des cas et les services de réanimation dans 14 % des cas. Le
contexte de demande a été la suspicion d’une étiologie toxique dans 56,2% des cas
et le dépistage des drogues et médicaments dans 43,8 % des cas. L’age moyen des

patients intoxiqués était de 20.91+18,91 ans avec des extrémes allant de 1 jour a
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95 ans. Le sexe ratio (H /F) était de 1,03. Les pesticides étaient responsables de 18
% des cas d’intoxications, représentés essentiellement par les organophosphorés
dans 34 % des cas. Les circonstances étaient accidentelles dans 59 % des cas. La
symptomatologie neurologique était retrouvée chez 41 % des cas et les signes
digestifs chez 22 % des cas. La prise en charge des sujets était assurée par un
traitement symptomatique, évacuateur et antidotique. L’évolution était favorable
dans 85% des cas et le décés a été enregistré chez 7,2 % des cas. L’intérét de
I’lanalyse toxicologique était dans 56 % des cas la confirmation de I’hypothése
toxique et dans 42 % des cas I’exclusion de cette hypothese. Le dosage de la
concentration du toxique a pu évaluer la gravité de I'intoxication dans 12 % des cas.
L’analyse toxicologique a pu influencer la prise en charge thérapeutique dans 5 %
des cas et l'indication pronostic de I'analyse a été trouvée chez 1 % des cas. La
concordance entre la classe du toxique et le résultat de I’analyse toxicologique était
satisfaisante (K= 0,69).

Conclusion : La recherche des principaux toxiques dans les liquides
biologiques est nécessaire pour la prise en charge des patients intoxiqués, car elle
permet de redresser le diagnostic, d’évaluer la gravité de I'intoxication, ainsi qu’elle

joue un réle important dans I’optimisation du traitement.
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ABSTRACT

Introduction: Acute poisoning is a common reason to admit several patients to
emergency and resuscitation departments. The clinical diagnosis is not always clear
especially when the patient is a small kid, a person in a comatose state or someone
who has combined several toxic products. For these reasons, it’s of paramount
importance to ensure a multidisciplinary and rigorous patient’s care. The
toxicological analysis helps to identify the intoxicating substances products, and in
some cases, to dose them. Hence, it makes it easier for the treating clinician to
conduct his diagnostic, prognostic and therapeutic process.

Goal: To assess the contribution of toxicological analysis in the management
of patients subject to acute poisoning, as well as the correlation between the
potential toxicant and the output of the toxicological analysis.

Patients and methods: This is a retrospective study conducted between

January 2013 and December 2015, in which we have included all patients who had
undergone toxicological analysis in the laboratory of toxicology and pharmacology
at the University Hospital Center Hassan Il, Fez, regardless of their age, sex, place of
origin, potential toxicant and the context of the request.

Results: During the 3 years of study, the Toxicology Laboratory of the CHU
Hassan Il of Fez received 1114 requests for toxicological analysis; 86% of the
requests came from the different departments of UHC Hassan Il of Fez with
predominance of the psychiatry department with 40 % of the total cases, followed by
emergency departments with 26% and 14% from resuscitation department. The
context of the request was the suspicion of a toxic etiology in 56.2% of the cases

and a drug screen in 43.8% of the cases. The average age of the patients with acute
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poisoning was 20.91 + 18.91 years ranging from 1 day to 95 years. The sex ratio (M
/ F) was 1,03. Pesticides lie behind 18% of acute poisoning cases, mainly due to
organophosphates in 34% of those cases. The circumstances of 59% of it were
mainly by accident. The neurological symptomatology was found in 41% of these
cases and the digestive signs in 22%. The patients handling was conducted following
symptomatic, evacuating and antidotal treatment. A favorable progress was
observed in 85% of the cases and only 7.2% of the cases died. The aim behind the
toxicological analysis was the confirmation of the toxic hypothesis in 56% of the
cases, and the exclusion of it in 42% of the cases. The toxicity concentration was
able to assess the severity of the poisoning in 12% of the cases. The toxicological
analysis was able to influence therapeutic management in 5% of cases and the
prognostic indication of the analysis was found in 1% of the cases. The agreement
between the class of toxicant and the result of toxicological analysis was satisfactory
(K= 0,69).

Conclusion: The search for the main toxicants in biological fluids is necessary
for the management of patients with acute poisoning, as it enables us to adjust the
diagnosis, to assess the severity of intoxication, as well as to play a key role to

enhance patients’ treatment.
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ANNEXES
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ANNEXE 1 : DOSSIER DES INTOXICATIONS

C
ROYAUME DU MAROC H

MINISTERE DE LA SANTE
CENTRE HOSPITALIER HASSAN I

FES

DOSSIER DES INTOXICATIONS

P, N° de dossier: ...........

Demande: Contexte : Ocontexte d’intoxication [dépistage des drogues et médicaments

INStitution : ... Ville @i Service: ...
Patient :

NOM:..oo yAGE . Sexe: oOF oM
Ville: .o

Milieu : oRural oUrbain
Typed’intoxication: Ol soléeoCoallective:
Si collective: NOMbBredecCas. .. ....vvvvn e

Heure d’intoxication :...........cccciinn Délai d'intoxication (TPI).:.................
Nom des produits Composition Doses supposées Doses Toxiques | Références
Ingérées
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Nombre des toxiques impliqués ;...

Classification du toxique par usage:

oM édicament OAliment OPesticides et Pr. agricole oDrogue
OPr. Ménager OAnNimaux venimeux OAutre
oCosmétique LiPlantes OPr. Industriel olnconnu
OGaz
Voie d'intoxication Lieu d’intoxication
O Orale O Cutanée O Domicile O Gargotier
O Inhalation O Oculaire _ _ _
O Lieu public O M. professionnel
O Injectable O IM O Rectale
O Restaurant O Autre
O 1ivO inconnue
O Ecole O Inconnu
Circonstance d’intoxication
Accidentelle Volontaire
O Accidentelle O Circonstance suicidaire ; ATCD psychique : Ooui O non
O Effet indésirable O Criminelle
O Erreur thérapeutique O Toxicomanie
O Alimentaire O Avortement
O Professionnelle O Autre
O Pollution environnementale O Inconnue
O Autre
O Inconnue
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Signes cliniques :

OAbsence

OS. généraux

S. hépatodigestifs
OS. neurologiques/ nmusculaires
OS. respiratoires

Os. cutanés

Os. cardio-vasculaires
OS. génitourinaires
OS.neurosensoriels
S. psychiques

OS. endocriniens

OAutres

Traitement, détails et/ou commentaires :

Arrét de traitement ou de la source d’intoxication
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Antidotes et chélateurs (préciser)
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Intérét de I’analyse toxicologique

Confirmation du diagnostic d’'une intoxication OExclusion de I’hypothése toxiqued

Evaluation de la gravité O Détermination du pronostic OIndication thérapeutiqued

Concordance des résultats toxicologigues avec :

OToxique suspecté par le clinicien : O Oui O Non
OExplication si pas de CONCOIdANCE : .........coooives i e

O Evaluation impossible de la concordance

Gradation finale :

OGrade 0: Aucun signe ou signes non en rapport avec l'intoxication
O Gradel: Signes spontanément régressifs

O Grade2 : Signes prononcés

O Grade3 : Intoxication sévére avec risque vital

O Grade4 : Déces

Evolution:

O Favorable

0 Déces

Oinconnue

Durée du séjour a I’hopital (Si hospitalisation):
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