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Iﬁfﬁ%\ UNIVERSITE MOHAMMED V DE RABAT
‘ FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 — 1969 : ProfesseurAbdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur AbdelmajidBELMAHI

2003 — 2013 : Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI

ADMINISTRATION :

Doyen . Professeur Mohamed ADNAOUI

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed AHALLAT

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Taoufig DAKKA

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Jamal TAOUFIK

Secrétaire Général : Mr. Mohamed KARRA

1- ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS

ET

PHARMACIENS
PROFESSEURS :
Décembre 1984
Pr. MAAOUNI Abdelaziz Médecine Interne — Clinique Royale
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi Anesthésie -Réanimation
Pr. SETTAF Abdellatif pathologie Chirurgicale
Novembre et Décembre 1985
Pr. BENSAID Younes Pathologie Chirurgicale
Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. CHAHED OUAZZANI Houria Gastro-Entérologie
Pr. LACHKAR Hassan Médecine Interne
Pr. YAHY AOUI Mohamed Neurologie

Décembre 1988
Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib Chirurgie Pédiatrique
Pr. DAFIRI Rachida Radiologie




Décembre 1989

Pr
Pr

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

. ADNAOUI Mohamed
. CHAD Bouziane

Janvier et Novembre 1990

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

Février Avril Juillet et Décembre 1991

. CHKOFF Rachid

. HACHIM Mohammed*
. KHARBACH Aicha

. MANSOURI Fatima

. TAZI Saoud Anas

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AL HAMANY Zaitounia
AZ70UZI Abderrahim
BAYAHIA Rabéa
BELKOUCHI Abdelkader

BENSOUDA Yahia
BERRAHO Amina
BEZZAD Rachid
CHABRAOUI Layachi
CHERRAH Yahia
CHOKAIRI Omar
KHATTAB Mohamed
SOULAYMANI Rachida
TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AHALLAT Mohamed
BENSOUDA Adil
BOUIJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq
DEHAYNI Mohamed*

EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

ars 1994

M
Pr
Pr
Pr
Pr

Pr

. BENJAAFAR Noureddine
. BEN RAIS Nozha

. CAOUI Malika

. CHRAIBI Abdelmjid

. EL AMRANI Sabah

BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif

Médecine Interne —Doyen de la FMPR
Pathologie Chirurgicale
Neurologie

Pathologie Chirurgicale
Médecine-Interne
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique

Anesthésie Réanimation —Doyen de la FMPO
Néphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Générale

Pharmacie galénique

Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique

Biochimie et Chimie

Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologie — Dir. du Centre National PV
Chimie thérapeutique V.D a la pharmacie+Dir du
CEDOC

Chirurgie Générale V.D Aff. Acad. et Estud
Anesthésie Réanimation

Radiologie

Gastro-Entérologie

Gynécologie Obstétrique

Gynécologie Obstétrique

Neurochirurgie
Cardiologie
Médecine Interne
Anatomie
Chirurgie Générale
Microbiologie

Radiothérapie
Biophysique
Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doyen de la

FMPA
Gynécologie Obstétrique




Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad
HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima

Mars 1994

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M’barek
BELAIDI Halima
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI Ilham
CHERKAOUI LallaOuafae
JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir

CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Med Nordine*
EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
OUAZZANI CHAHDI Bahia
SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BOULANOUAR Abdelkrim

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
GAOUZI Ahmed

MAHFOUDI M’barek*

OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Traumato-Orthopédie
Radiologie

Chirurgie Générale- Directeur CHIS
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie
Radiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Médecine Interne

Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation

Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Cardiologie -Directeur HMI Med V
Urologie
Ophtalmologie
Génétique
Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Radiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie




Novembre 1997

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ALAMI Mohamed Hassan
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
ERREIMI Naima
FELLAT Nadia
HAIMEUR Charki*
KADDOURI Noureddine
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOUI CHAFIQ
TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AFIFI RAJAA

. BENOMAR ALI
.BOUGTAB Abdesslam
. ER RIHANI Hassan

. BENKIRANE Majid*

. KHATOURI ALI*

Janvier 2000

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABID Ahmed*

AIT OUMAR Hassan

BENJELLOUN DakhamaBadr.Sououd
BOURKADI Jamal-Eddine

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EI Mahjoub

EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
ISMAILI Hassane*

MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said

CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
ROUIMI Abdelhadi*

Gynécologie-Obstétrique
Urologie

Neurologie

Pédiatrie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Neurologie — Doyen de la FMP Abulcassis
Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Hématologie
Cardiologie

Pneumophtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Traumatologie Orthopédie- Dir. Hop. Av. Marr.
Anesthésie-Réanimation Inspecteur du SSM
Anesthésie-Réanimation

Meédecine Interne

Neurologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie Directeur Hop. ChekikhZaied
Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Neurologie




Décembre 2000

Pr.

ZOHAIR ABDELAH*

Décembre 2001

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BALKHI Hicham*
BENABDELIJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NOUINI Yassine
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

Décembre 2002

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya*
CHOHO Abdelkrim *

ORL

Anesthésie-Réanimation
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Rhumatologie
Anatomie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique

Chirurgie Générale

Pédiatrie Directeur. Hop.d’Enfants
Neuro-Chirurgie

Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Meédecine Interne

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Urologie Directeur Hopital Ibn Sina
Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale



Pr. CHKIRATE Bouchra

Pr. EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
Pr. EL HAOURI Mohamed *

Pr. FILALI ADIB Abdelhai

Pr. HAJJ1 Zakia

Pr. IKEN Ali

Pr. JAAFAR Abdeloihab*

Pr. KRIOUILE Yamina

Pr. LAGHMARI Mina

Pr. MABROUK Hfid*

Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss*
Pr. OUJILAL Abdelilah

Pr. RACHID Khalid *

Pr. RAISS Mohamed

Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
Pr. RHOU Hakima

Pr. SIAH Samir *

Pr. THIMOU Amal

Pr. ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

Pr. ABDELLAH EI Hassan

Pr. AMRANI Mariam

Pr. BENBOUZID Mohammed Anas
Pr. BENKIRANE Ahmed*

Pr. BOUGHALEM Mohamed*
Pr. BOULAADAS Malik

Pr. BOURAZZA Ahmed*

Pr. CHAGAR Belkacem*

Pr. CHERRADI Nadia

Pr. EL FENNI Jamal*

Pr. EL HANCHI ZAKI

Pr. EL KHORASSANI Mohamed
Pr. EL YOUNASSI Badreddine*
Pr. HACHI Hafid

Pr. JABOUIRIK Fatima

Pr. KHARMAZ Mohamed

Pr. MOUGHIL Said

Pr. OUBAAZ Abdelbarre*

Pr. TARIB Abdelilah*

Pr. TUAMI Fouad

Pr. ZARZUR Jamila

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah

Pr. AL KANDRY Sif Eddine*
Pr. ALLALI Fadoua

Pr. AMAZOUZI Abdellah

Pr. AZ1Z Noureddine*

Pr. BAHIRI Rachid

Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologie
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Neurologie
Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Cardiologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale
Rhumatologie
Ophtalmologie
Radiologie
Rhumatologie




Pr. BARKAT Amina

Pr. BENYASS Aatif

Pr. BERNOUSSI Abdelghani
Pr. DOUDOUH Abderrahim*
Pr. EL HAMZAOUI Sakina*
Pr. HAJJI Leila

Pr. HESSISSEN Leila

Pr. JIDAL Mohamed*

Pr. LAAROUSSI Mohamed
Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. NIJAMANE Radouane*
Pr. RAGALA Abdelhak

Pr. SBIHI Souad

Pr. ZERAIDI Najia

Décembre 2005
Pr. CHANI Mohamed

Avril 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen*

Pr. AKJOUJ Said*

Pr. BELMEKKI Abdelkader*
Pr. BENCHEIKH Razika

Pr. BIYI Abdelhamid*

Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
Pr. BOULAHY A Abdellatif*
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
Pr. DOGHMI Nawal

Pr. FELLAT Ibtissam

Pr. FAROUDY Mamoun

Pr. HARMOUCHE Hicham
Pr. HANAFI Sidi Mohamed*
Pr. IDRISS LAHLOU Amine*
Pr. JROUNDI Laila

Pr. KARMOUNI Tariq

Pr. KILI Amina

Pr. KISRA Hassan

Pr. KISRA Mounir

Pr. LAATIRIS Abdelkader*
Pr. LMIMOUNI Badreddine*
Pr. MANSOURI Hamid*

Pr. OUANASS Abderrazzak
Pr. SAFI Soumaya*

Pr. SEKKAT Fatima Zahra
Pr. SOUALHI Mouna

Pr. TELLAL Saida*

Pr. ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007
Pr. ABIDI Khalid
Pr. ACHACHI Leila

Pédiatrie

Cardiologie

Ophtalmologie

Biophysique

Microbiologie

Cardio logie (mise en disponibilité)
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie

Rhumatologie

Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénétique
Gynécologie Obstétrique

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie

Radiologie

Hématologie

O.R.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique
Chirurgie Cardio — Vasculaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie



Pr.
Pr.
Pr.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAJIJI Larbi*

AOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed*
BALOUCH Lhousaine*
BENZIANE Hamid*
BOUTIMZINE Nourdine
CHARKAOUI Naoual*
EHIRCHIOU Abdelkader*
ELABSI Mohamed

EL MOUSSAOUI Rachid
EL OMARI Fatima
GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*
ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LALAOUI SALIM Jaafar*
LOUZI Lhoussain*
MADANI Naoufel

MAHI Mohamed*
MARC Karima
MASRAR Azlarab
MRABET Mustapha*
MRANI Saad*

OUZZIF Ezzohra*
RABHI Monsef*
RADOUANE Bouchaib*
SEFFAR Myriame
SEKHSOKH Yessine*
SIFAT Hassan*
TABERKANET Mustafa*
TACHFOUTI Samira

TAJDINE Mohammed Tarig*

TANANE Mansour*
TLIGUI Houssain
TOUATI Zakia

Décembre 2007

Pr. DOUHAL ABDERRAHMAN

Décembre 2008

Pr

ZOUBIR Mohamed*

Pr TAHIRI My El Hassan*

Chirurgie générale
Chirurgie cardio vasculaire
Traumatologie orthopédie

Parasitologie
Anesthésie réanimation Directeur ERSM
Biochimie-chimie

Pharmacie clinique

Ophtalmologie

Pharmacie galénique

Chirurgie générale

Chirurgie générale

Anesthésie réanimation

Psychiatrie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale

Dermatologie

Radiothérapie

Anesthésie réanimation

Microbiologie

Réanimation médicale

Radiologie

Pneumo phtisiologie

Hématologique

Meédecine préventive santé publique et hygiéne
Virologie
Biochimie-chimie iyl
Médecine interne Gwm%%‘“:;ﬂﬁ" /

Radiologie (T
Microbiologie "}
Microbiologie ol

Radiothérapie =
Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Ophtalmologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale



Mars 2009

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUZAHIR Ali*
AGDR Aomar*

AIT ALI Abdelmounaim*
AIT BENHADDOU El hachmia
AKHADDAR Ali*
ALLALI Nazik

AMINE Bouchra
ARKHA Yassir
BELYAMANI Lahcen*
BIIJOU Younes
BOUHSAIN Sanae*
BOUI Mohammed*
BOUNAIM Ahmed*
BOUSSOUGA Mostapha*
CHAKOUR Mohammed *
CHTATA Hassan Toufik*
DOGHMI Kamal*

EL MALKI Hadj Omar
EL OUENNASS Mostapha*
ENNIBI Khalid*

FATHI Khalid
HASSIKOU Hasna *
KABBAIJ Nawal

KABIRI Meryem
KARBOUBI Lamya
L’KASSIMIHachemi*
LAMSAOURI Jamal*
MARMADE Lahcen
MESKINI Toufik
MESSAOUDI Nezha *
MSSROURI Rahal
NASSAR Ittimade
OUKERRAJ Latifa
RHORFI Ismail Abderrahmani *

PROFESSEURS AGREGES :

Octobre 2010

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ALILOU Mustapha
AMEZIANE Taoufig*
BELAGUID Abdelaziz
BOUAITY Brahim*
CHADLI Mariama*

CHEMSI Mohamed*

DAMI Abdellah*

DARBI Abdellatif*
DENDANE Mohammed Anouar
EL HAFIDI Naima

EL KHARRAS Abdennasser*

Médecine interne

Pédiatre

Chirurgie Générale

Neurologie

Neuro-chirurgie

Radiologie

Rhumatologie

Neuro-chirurgie

Anesthésie Réanimation
Anatomie

Biochimie-chimie

Dermatologie

Chirurgie Générale
Traumatologie orthopédique
Hématologie biologique
Chirurgie vasculaire périphérique
Hématologie clinique

Chirurgie Générale
Microbiologie

Médecine interne

Gynécologie obstétrique
Rhumatologie

Gastro-entérologie

Pédiatrie

Pédiatrie

Microbiologie Directeur Hopital My Ismail
Chimie Thérapeutique
Chirurgie Cardio-vasculaire
Pédiatrie

Hématologie biologique
Chirurgie Générale
Radiologie

Cardiologie Sy

Pneumo-phtisiologie “i
£
Rrry

Anesthésie réanimation
Médecine interne
Physiologie

ORL

Microbiologie
Médecine aéronautique
Biochimie chimie
Radiologie

Chirurgie pédiatrique
Pédiatrie

Radiologie




Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. EL MAZOUZ Samir

. EL SAYEGH Hachem

. ERRABIH Ikram

. LAMALMI Najat

. MOSADIK Ahlam

. MOUJAHID Mountassir*
. NAZIH Mouna*

. ZOUAIDIA Fouad

Mai 2012

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMRANI Abdelouahed
ABOUELALAA Khalil*
BELAIZI Mohamed*
BENCHEBBA Driss*
DRISSI Mohamed*

EL ALAOUI MHAMDI Mouna
EL KHATTABI Abdessadek*
EL OUAZZANI Hanane*
ER-RAJI Mounir

JAHID Ahmed

MEHSSANI Jamal*
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Tous les médicaments, ou presque, peuvent €tre toxiques, en particulier lorsqu'ils sont
absorbés en treés grande quantité, le surdosage peut transformer un effet thérapeutique
bénéfique en effet toxique. L'intoxication médicamenteuse peut étre asymptomatique comme
elle peut atteindre tous les systémes du corps humain. Ceux qui sont le plus souvent attaqués
sont le systéme nerveux central, le systeme digestif et le systeéme cardiovasculaire; une méme
substance peut toucher plusieurs systémes a la fois. Cette symptomatologie devient complexe
lorsqu'il s'agit d'une prise de médicaments multiples (intoxication polymédicamenteuse). La
gravité¢ de I’intoxication dépend du médicament, de sa dose, du mode de pénétration et de
I’¢état de I’intoxiqué, ce qui impose de grandes actions d’information, de sensibilisation et de

prise en charge.

Le diagnostic devient ainsi difficile d'autant plus que les médicaments ne sont pas

précisés et en absence d'un laboratoire a proximité.

La connaissance de 1'épidémiologie locale est essentielle. Avec l'anamnese, 1'examen
clinique et la connaissance des effets toxiques, elle est I'une des clés du diagnostic étiologique

devant une situation mal expliquée.

Le traitement des intoxications médicamenteuses est essentiellement symptomatique, le
maintien des fonctions vitales est une priorité. Certains produits sont utilisés comme antidotes

spécifiques d'un médicament donnés.

Le Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance pourra fournir les renseignements
adéquats, aider au diagnostic, informer des éventuelles conséquences cliniques et guider la

prise en charge.

Les intoxications médicamenteuses posent un véritable probléme de santé dans de
nombreux pays du monde par leur fréquence, le nombre des intoxications médicamenteuses
aigues ne cesse d’augmenter de fagon inquiétante d'année en année, et par leurs exigences
thérapeutiques et hospitalieres aussi bien sur le plan collectif qu'individuel engendrant ainsi de
lourdes conséquences socio-économique, elles représentent une charge de travail importante
pour la médecine pré hospitalicre, les services d’accueil des urgences, les services de
réanimation, ou les centres antipoison dans beaucoup de pays. Les intoxications
médicamenteuses en Belgique entre 2008 et 2014 représentaient 50% de l'ensemble des
intoxications (1). Le rapport du Centre Suisse d'Information Toxicologique en 2015 indique

que 36% des intoxications concernaient des médicaments (2). En Algérie 5312 cas



d'intoxication par médicaments ont €té recensés par le CAP en 2013 (3). Ainsi au Maroc les
médicaments sont le premier facteur d’intoxication, en excluant les piqiires et envenimations
scorpioniques selon les données du Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance du Maroc
avec 3194 intoxications en 2014 (4); et 21,9% de I’ensemble des intoxications pendant la
période de 1980 a 2008, I’exposition ¢était accidentelle dans 47,7% des cas et volontaire dans
52,3 % des cas (5).

L'intoxication médicamenteuse touche toutes les tranches d'age et peut étre volontaire
dans le cadre d'une tentative de suicide, toxicomanie, avortement ou d'une intoxication
criminelle; comme elle peut étre accidentelle, par un accident classique, suite a une erreur

meédicamenteuse ou des effets indésirables.

Les diverses classes médicamenteuses en cause dans les intoxications évoluent du fait

de changements de prescriptions et de nouvelles molécules mises sur le marché.

Des actions de prévention et de lutte antitoxique sont nécessaires, ainsi une
sensibilisation du grand public sur D'importance de faire appel au CAPM en cas

d’intoxication.

Ce travail est une ¢tude épidémiologique rétrospective concernant tous les cas
d'intoxications médicamenteuses volontaires ou accidentelles déclarés au Centre Anti Poison

et de Pharmacovigilance du Maroc, sur une durée de 9 ans, durant la période de 2007 a 2015.
Au cours duquel nous allons :

- Dresser le profil épidémiologique des intoxications médicamenteuses au Maroc
entre 2007 et 2015

- Réaliser un classement des médicaments les plus couramment responsables des

intoxications pendant cette période, et identifier les populations concernées

- Déterminer les facteurs de risque ayant une influence sur I'évolution des

toxications médicamenteuses.

Ce qui pourrait aider a la mise en marche des mesures de prévention et de prise en

charge efficaces des intoxications médicamenteuses au Maroc.
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1. Définition de l'intoxication médicamenteuse

L'intoxication médicamenteuse désigne l'ensemble des troubles dus a une prise

inappropriée ou excessive d'un ou plusieurs médicaments.

On dit qu'une substance est toxique lorsque, aprés pénétration dans l'organisme, par
quelque voie que ce soit, a une dose relativement élevée en une ou plusieurs fois tres
rapprochées ou par petites doses répétées, elle provoque immédiatement ou a terme, de fagcon
passagere ou durable, des troubles d'une ou plusieurs fonctions de l'organisme pouvant aller

jusqu'a leur suppression complete et entrainer le déces.

Un médicament a une action thérapeutique a une certaine dose et peut avoir une action

toxique a dose plus élevée (6).

Habituellement la plupart des médicaments commercialisés possedent une marge de
sécurité importante, un médicament qui a pour but premier de restaurer, modifier ou corriger
les fonctions physiologiques du patient, n'est donc pas un poison a condition qu'il soit
employé dans de bonnes conditions, mais s'il est mal utilisé, si les associations avec d'autres
substances sont mauvaises, ou encore s'il est pris a fortes doses il peut alors étre a 'origine

d'une intoxication (7).
Comme le disait Paracelse :
«Tout est poison, rien n'est poison, c'est la dose qui fait le poison»

«Seule la dose juste permet de distinguer un médicament d’un poison»

I1. Types d'intoxication médicamenteuse

On peut distinguer les intoxications accidentelles et volontaires, cette distinction peut

sembler simpliste, mais reste importante dans la prise en charge globale du patient.
1-Les intoxications médicamenteuses involontaires

On parle d’intoxication médicamenteuse involontaire lorsque le sujet est intoxiqué par

des médicaments sans le vouloir (8).



Ceci peut se voir par accident, suite a une erreur médicamenteuse, ou des effets

indésirables.
1-1-Les intoxications médicamenteuses accidentelles proprement dites

Les expositions accidentelles domestiques a un médicament, méme apres exclusion des

erreurs thérapeutiques, sont fréquentes. Elles touchent spécifiquement 1’enfant (9).

Elles peuvent notamment étre le fait d'imprudence, d'ignorance, d'inattention ou avoir

lieu dans d'autres circonstances.

L’intoxication accidentelle est I'une des principales causes d’hospitalisation par
traumatisme chez les enfants de moins de cinq ans. Cette intoxication est due, dans la majorité
des cas, a I’ingestion de substances diverses se retrouvant a la maison. Ces dernieres sont
souvent contenues en emballages attrayants qui attisent la curiosité¢ de l'enfant. Le gott
agréable de beaucoup d'enrobages et le fait de voir les parents consommer les médicaments, et

parfois aussi I'enthousiasme thérapeutique des parents doivent étre incriminés (8).

La multiplication des produits actifs utilisés explique le grand nombre d’intoxications

accidentelles (10).
1-2-L'erreur médicamenteuse

L’erreur médicamenteuse est définie comme étant « ’omission ou la réalisation non
intentionnelle d’un acte survenu au cours du processus de soins impliquant un médicament,

qui peut étre a I’origine d’un risque ou d’un événement indésirable pour le patient » (11).
Les causes fréquentes des erreurs médicamenteuses sont:
v' Erreurs de prescription
v' Erreurs de dispensation
v' Erreurs de reconstitution ou de préparation: erreurs de dilution ou d'étiquetage

v’ Erreurs d'administration: erreur de seringue, de volume, de débit, de voie

d'administration



v  Erreur de suivi thérapeutique: une autre circonstance est 1’élévation des
concentrations sanguines d’un médicament jusqu’a un seuil toxique en fonction de
circonstances particulieres. Ceci est particulierement remarqué avec les
médicaments dont les concentrations sanguines thérapeutiques sont proches des
concentrations toxiques, a savoir: les digitaliques, les anticoagulants de la famille
des AVK, certains antidiabétiques oraux et les médicaments anti-arythmiques et qui

nécessitent une surveillance particulicre (12).

Le responsable de I'erreur peut étre le médecin, le pharmacien, l'infirmier, le patient ou

son entourage.

Ainsi ces intoxications peuvent se voir lors de la consommation de médicament sans

avis médical (automédication).

L'enfant est parfois traité sans avis médical par une dose nettement trop importante. La
prescription surdosée par le fait d'une erreur matérielle ou par ignorance du médecin peut
entrainer des conséquences chez I'enfant, en effet le pharmacien ne doit pas délivrer des doses
manifestement exagérées, cependant cette garantie n'existe pas si la prescription est destinée a
un enfant et que le pharmacien l'ignore: une dose habituelle pour un adulte, peut étre toxique
pour un petit enfant, les erreurs médicales de prescription sont dues le plus souvent a

l'ignorance de la sensibilité particuliere de l'enfant et surtout du nouveau-né a certains

médicaments (8, 13).
2-Les intoxications médicamenteuses volontaires

On parle d’intoxication volontaire lorsque le sujet a intentionnellement ou

volontairement ingéré des substances dans le but de s’intoxiquer (8).

Cette forme d'intoxication se rencontre le plus souvent chez l'adulte ou I'adolescent et
pose le probleme de la prise en charge psychologique de ces adolescents afin d’éviter les

récidives.



2-1-Empoisonnements suicidaires

Pour I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), une tentative de suicide est « tout acte
délibéré, visant a accomplir un geste de violence sur sa propre personne (phlébotomie,
précipitation, pendaison, arme a feu, intoxication au gaz...) ou a ingérer une substance

toxique ou des médicaments a une dose supérieure a la dose reconnue comme thérapeutique.»

Le sociologue Emile Durkheim, définit le suicide comme « tout cas de mort qui résulte
directement ou indirectement d’un acte positif ou négatif, accompli par la victime elle-méme
et qu’elle savait devoir produire ce résultat » tandis que la tentative de suicide est: un suicide

arrété avant que la mort ne survienne (14).
Selon I’ Agence nationale d’accréditation et d’évaluation en santé (Anaes):

- La tentative de suicide (TS) : est une conduite ayant pour but de se donner la mort

sans y aboutir
- Le Suicidé: individu qui s’est donné la mort volontairement
- Le Suicidant: individu qui a réalis¢ une TS
- Le Suicidaire: individu ayant des idées ou exprimant des menaces de suicide (14).

L’intention suicidaire est beaucoup plus fréquente chez les adultes et les adolescents.

\

Dans 20% a 30% des TS, il existe une pathologie psychiatrique sous-jacente

(dépression, troubles séveres de la personnalité) qui favorise le passage a I’acte. Il faut

systématiquement la rechercher, I’identifier et la traiter.

Dans les autres cas, la TS est sous-tendue par des facteurs de risque et par des situations
de conflit ou de rupture qui n’ont pu trouver d’autre voie de résolution que [Datteinte

corporelle (15).

L’ingestion de médicaments est le geste suicidaire le plus fréquent.



2-2-Toxicomanie

La toxicomanie est un trouble des conduites caractérisé par 1’existence d’un abus ou
, . . . . . .
d’une pharmacodépendance psychique et physique a une substance toxique, entrainant des

phénomeénes d’accoutumance et de tolérance a ce produit (16).

La tolérance se manifeste par une diminution des effets produits par une substance pour

une méme dose de cette substance.

Un toxicomane est défini comme toute personne faisant usage de facon illicite de

substances classées comme stupéfiantes.

L’addiction se définit, quant a elle, par I'impossibilité répétée de contrdler un com-
portement de consommation d’une substance et par la poursuite de ce comportement malgré

la connaissance de ses conséquences néfastes.

L’abus de substances toxiques constitue un probléme de santé publique tout

particulierement chez les adolescents et les jeunes adultes (17).

La consommation volontaire de certains médicaments trouve sa cause dans la recherche
[] I3 b . y o1° 1
d'un effet pergus comme agréable par la personne toxicomane. Les médicaments les plus

utilisés en toxicomanie sont le plus souvent ceux illustré dans le tableau I :

Tableau I: Principaux médicaments toxiques faisant I’objet d’abus

Principaux médicaments toxiques faisant I’objet d’abus

* Hypnotiques/sédatifs : * Opiacés :
— anxiolytiques : benzodiazépines (diazé- — morphine

pam, bromazépam, lorazépam...) — codéine
— barbituriques : phénobarbital — propoxyphéne

e Stimulants : — fentanyl
— caféine * Anesthésiques: halothane
— nicotine

* Stéroides anabolisants (testostérone et

dérivés de synthese).




2-3-Les intoxications criminelles

Les crimes par empoisonnement sont rares, ils ont pour but de provoquer la mort ou la
soumission chimique par administration d'un médicament. Seul un petit nombre de produits
peut étre utilisé par l'empoisonneur. Il est indispensable que la substance toxique puisse étre
administrée subrepticement a la victime: le poison ne devra avoir ni goit, ni odeur prononcée.
Le candidat choisira un poison difficile a détecter, dont la symptomatologie soit peu
caractéristique et se rapproche de celle d'une maladie grave. On retrouve souvent parmi les
médicaments employés a des fins criminelles: les stupéfiants, les barbituriques et autres

psychotropes (7).

III. Voies de pénétration des toxiques

L’intoxication se produit le plus souvent par ingestion, mais elle peut aussi survenir par

inhalation et par exposition soit cutanée, soit muqueuse, soit parentérale.
1-Voie orale

C'est un mode tres fréquent d’absorption des toxiques, 1'absorption peut se produire sur
toute la longueur du tube digestif, a commencer par la muqueuse buccal. L'estomac, malgré
une surface de contact relativement peu importante, et l'intestin, du fait d'une surface de
contact large, d'une irrigation sanguine importante et de I'existence des transporteurs,

constituent les principaux sites de résorption (18).
2-Voie pulmonaire

C’est un mode d’absorption fréquent en milieu professionnel. L’absorption est tres

rapide en raison des surfaces d’échange pulmonaire (10).
3-Voie cutanée

La peau est une bonne barriére physiologique, assez imperméable, mais elle est soumise
a de nombreuses agressions. La premiere barriere rencontrée par le toxique est 1'épiderme et

surtout la couche cornée, de petites quantités de substances polaires peuvent la traverser, les
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substances non polaires diffusent grace a leur liposolubilité. Le derme, barriere moins

sélective, est plus facilement franchissable (18).
4-Voie parentérale

La voie la plus rapide de pénétration est I’injection intraveineuse ou hypodermique. Le
plus souvent accidentelle due aux erreurs thérapeutiques, mais peut se voir aussi en cas de

toxicomanie par injection (10).
5-Voie oculaire

Elle concerne surtout les projections dans I'ceil ou la survenue d'un phénomene irritatif

da a l'action d'un toxique au niveau de la muqueuse oculaire (18).

IV. Facteurs de risque

1-Facteurs liés au médicament

La toxicité peut varier en fonction de :

+» La voie d'introduction: par exemple la voie intraveineuse est habituellement plus

dangereuse que la voie orale

+ La rapidité de l'administration: ainsi une injection intraveineuse rapide est plus

dangereuse qu'une injection lente
+¢ Les biotransformations subies par le médicament dans l'organisme
+» La dose (6).
2-Facteurs liés a l'individu

+» Différences raciales: les hommes de races jaune et les indiens d'Amérique sont moins
sensibles a l'action de l'isoniazide que les blancs et les noirs, car il le détoxifient plus vite et

plus intensément par acétylation sous I'influence d'une enzyme, l'acétyltransférase.
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+¢ Variations individuelles: elles sont imputables a des variations dans le patrimoine
génétique, et dans I'équipement enzymatique assurant les biotransformations des

xénobiotiques.

s Age: en régle générale les nouveau-nés, les jeunes enfants et les personnes agées sont

plus sensibles que les adultes a I'action des toxiques.

+» Sexe: dans une méme espéce animale les femelles sont plus sensibles que les males a

l'action d'un méme toxique.
+» Etat de digestion ou de jetine.
+» Fatigue, grossesse: elles augmentent le plus souvent la sensibilité aux toxiques.

+» Pathologies associés: le foie est le site principal des biotransformations des
xénobiotiques, toute affection hépatique en modifie donc le métabolisme et par voies de
conséquence la toxicité. Les atteintes du rein peuvent altérer les fonctions excrétrices et

métaboliques de I'organe et modifier aussi la toxicité (6).
3-Facteurs environnementaux

Les changements de température, 'altitude, les saisons, l'ensoleillement, l'exposition a
des toxique, l'alimentation... peuvent modifier les réponses de l'organisme a l'action des

xénobiotiques (6).

V. Conduite a tenir lors d'une intoxication médicamenteuse

1-Interrogatoire et anamnése

Le médecin doit toujours tenter d'identifier le toxique, mais sans que cette recherche

retarde les mesures thérapeutiques vitales.

L'interrogatoire du patient, s'il est conscient, doit €tre réalis€¢ dés que possible. Une
intoxication est une urgence évolutive avec un grand risque de détérioration rapide empéchant
cet interrogatoire. Une surveillance médicale continue est préférable pendant le transport, et la

phase préhospitalicre donne parfois l'opportunité de recueillir plus d'informations. Les
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difficultés d'identification du toxique se posent essentiellement chez les patients comateux, si
la victime est trouvée inconsciente, on rassemblera le maximum d'informations fournies par
l'entourage ou les ambulanciers. Certains renseignements peuvent €tre obtenus par indices
indirects: lettre du suicidant, emballages vides dans les poubelles ou les toilettes, contenu de

la pharmacie familiale...(19).

Malheureusement, l'expérience montre que la collecte des données anamnestiques est
souvent difficile dans l'urgence, il est important d'y revenir dés que la situation est stabilisée,
afin de la compléter et de faire confirmer les ¢léments recueillis mais douteux ou absents. Il
faut toutefois tenter de repérer les situations ou l'interrogatoire peut ne pas €tre fiable :

intention suicidaire persistante, ingestion de drogues illicites (19).

Le praticien doit savoir que les informations obtenues du patient ne sont pas toujours
fiables. En effet, le patient peut ne pas connaitre précisément les toxiques ingérés ou étre sous
l'effet de l'alcool ou d'un toxique psychotrope au moment de l'intoxication ou de
l'interrogatoire, risquant d'altérer son propos. Certains patients peuvent cacher volontairement
certaines informations. Cependant cette attitude est exceptionnelle, sauf peut-étre dans le cas

des patients consommateurs de toxiques illicites (20).
1-1-Information sur le patient

Le sexe et I’age qui constituent au cours de certaines intoxications un ¢lément
pronostique et parfois décisionnel, la profession du patient est une information a ne pas
négliger. Les professions médicales (médecin, pharmacien, vétérinaire, chimiste, technicien
de laboratoire...), sont a risque d’intoxications qui est majoré par ’utilisation de produits de

formes injectables (21).
1-2-Nature des principes actifs administreés

Le raisonnement doit toujours se faire en termes de principes actifs ingérés, 1’appel au
Centre Antipoison permet d’obtenir des informations sur la ou les classes chimiques présentes

dans la/les préparations en cause.
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La nature des principes actifs ingérés est souvent connue chez le patient adulte
conscient (22). Pour I'enfant, cela peut étre aisé si elle a été observée par un tiers ou si elle a

¢té avouce, mais elle peut étre suspectée en présence d’emballages autour d’un enfant en bas

age.
1-3-Dose ingérée

La dose supposée ingérée, quand elle est connue, peut étre un moyen d’évaluation du

risque encouru.

La dose est définie pour chaque principe actif, en termes de dose maximale possible que
le patient aurait pu ingérer. Le probléme est de définir le risque maximal que court le patient

(22).

Rappelons qu'une dose ne s'exprime pas en comprimés ou en gélules mais en poids,
fraction ou multiple de gramme, pour les solides, fraction ou multiple de litre pour les

liquides(19).

Chez les enfants d’age préscolaire, on tente généralement de quantifier la quantité
ingérée compte tenu des circonstances ou I’enfant est retrouvé et le temps ou il a été laissé
seul avec le (ou les) produit(s) toxique(s). En effet, il est exceptionnel de connaitre avec
exactitude cette quantité puisque s’il y avait eu un témoin, I’ingestion n’aurait pas eu lieu. De
nombreux médicaments peuvent tuer ou €tre responsable d'effets cliniques graves méme si
ingérées en petite quantité compte tenu du faible poids du jeune enfant, soit un comprime, une
cuillere a thé ou méme une bouchée, puissent €tre toxique et occasionnent dans certains cas

des manifestations cliniques allant jusqu'au déces (23).

Les médecins doivent étre particulicrement vigilants lorsqu'ils prennent en charge une
intoxication impliquant un médicament dangereux, il est donc important de tenir compte de la

liste ci-dessous dans I’évaluation du risque chez I’enfant d’age préscolaire (Tableau I1) (23).
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Tableau II: Médicaments dangereux chez I’enfant d'age préscolaire méme en ingestion unitaire

Les médicaments dangereux chez I’enfant d'age préscolaire méme en ingestion

unitaire (23)

Antidépresseurs tricycliques (amitriptyline, désipramine et imipramine)
- Inhibiteurs calciques

- Chloroquine

- Clonidine / Imidazolines

- Clozapine / Olanzapine

- Flécainide

- Loxapine

- Opioides

- Phénothiazines (chlorpromazine et thioridazine)
- Quinine

- Sulfonylurées

- Théophylline

En effet, on assume toujours que la quantité manquante a été¢ ingérée, il faut plutot
surestimer que sous-estimer la dose ingérée, Il ne faut pas se fier a I’estimation de la quantité
renversée dans le cas de liquide. En effet, il est bien démontré qu’il est trés difficile d'estimer
la quantité du liquide sur le sol ou sur les vétements. Si plusieurs enfants sont impliqués, on
assume généralement que chacun ait pu potentiellement ingérer 100 % de la quantité

manquante (24).
1-4-Délai entre I’ingestion et I’examen
Le délai entre I’ingestion et I’examen est d’une importance déterminante. Si ce délai est

court, il existe un risque d’aggravation ultérieur. Plus I’intervention tarde, plus les chances de
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survie s’amenuisent. Il faut savoir que pour certaines intoxications fréquemment rencontrées,
il existe un intervalle libre pouvant atteindre plusieurs heures entre la prise du toxique et

I’apparition des premiers symptomes (22).

C'est le cas pour les médicaments qui ont une toxicité Iésionnelle retardée
(antidépresseurs polycycliques, paracétamol, antivitamine K, colchicine..), a I'inverse certains
produits ont une toxicité fonctionnelle d’apparition rapide presque parallele a 1’évolution
cinétique du produit dans I’organisme, les psychotropes par exemple ou bien bon nombre de

médicaments cardiotoxiques (chloroquine, bétabloquants, inhibiteurs calciques, etc.) (25).

Aussi la normalit¢ de ’examen clinique initial ne permet pas de prédire 1’évolution.
Cette méconnaissance de la notion d’intervalle libre en toxicologie d’urgence est a 1’origine
de défauts de surveillance et de retards de traitement qui peuvent étre a I’origine de séquelles
irréversibles, voire de décés. Inversement, I’attitude a adopter est aidée par les ¢tudes évaluant
le délai d’apparition des symptomes et donc la nécessité d’hospitalisation, voire d’admission

en réanimation (22).
1-5-Circonstances d'intoxication

La multiplicité des circonstances d’intoxications oblige a étre exhaustif sur la
chronologie des événements qui ont conduit aux manifestations cliniques rencontrées, c’est le

point le plus important de ’anamnese.

Il faut préciser les circonstances exactes plusieurs fois, afin de faire la différence entre
le simple contact avec les muqueuses buccales, généralement sans conséquence, et I'ingestion
vraie. La prise habituelle de médicaments est un autre renseignement important. Cela donne
parfois certaines indications sur l'histoire médicale du patient et peut préciser le risque

inhérent a une intoxication particuliere (19).

La précision de la circonstance permet aussi de faire la différence entre une intoxication

aigue pure et une intoxication aigue sur fond de prise chronique, souvent plus sévere (19).

C'est la confrontation entre ces €léments anamnestiques et la toxicité connue des
produits impliqués qui permet de maintenir ou non la probabilit¢ d'une intoxication

significative.
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2-Examen clinique

Tout ce qui est chiffrable doit étre chiffré et noté: pouls, pression artérielle, fréquence

respiratoire, saturation en oxygene, temps de recoloration cutanée.

I1 faut vérifier I’existence de détresse vitale qui nécessiterait un traitement immédiat, et
évaluer 'ABC c’est-a-dire: les voies aériennes (Airway), la respiration (Breathing), et la
circulation (Circulation). Il faut connaitre les situations ou existe un risque vital immédiat afin
d’en faire rapidement le diagnostic et de corriger sans tarder cette ou ces défaillances

vitales(19).

Un examen clinique normal en toxicologie d’urgence signifie que le patient est non
seulement conscient mais aussi cohérent dans ses propos, qu’il bouge les quatre membres. La
fréquence et I'auscultation pulmonaire sont normales. Il n’y a pas de cyanose. Le pouls, la
tension sont normaux, il n’y a pas de marbrure. Il n’y a pas de point d’appel abdominal. La
température est normale. L’¢lectrocardiogramme (ECG), réalis¢é immédiatement, est

normal(19).

L'examen clinique détermine s’il existe une adéquation entre les produits toxiques

suspectés et les symptomes présentés par le patient (19).
3-1dentification des Toxidormes

Les conséquences des intoxications peuvent étre plus ou moins graves. Elles peuvent

étre inexistantes dans certains cas et mortelles dans d’autres.

En 1974, Mofenson et Greensher ont introduit le concept de toxidrome : il s'agit d'une
constellation de symptomes et de signes qui, lorsqu'ils sont présents, orientent le clinicien vers

une classe particuliere de toxiques (26).

Cette approche syndromique des intoxications apporte une aide au diagnostic
¢tiologique dans les situations douteuses ou difficiles, pose 1’indication ou la contre-indication

d’un antidote, et constitue un ¢lément d’évaluation de la gravité et de surveillance (27).

Les signes et les symptomes dépendent de la durée de I’ingestion, de la quantité ingérée

et de I’interaction avec ce qui été avalé en méme temps. En raison de cette variabilite,
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I’anamnése et 1’examen physique sont trés importants, il faut toujours penser a une ingestion
¢ventuelle de toxiques au cours du diagnostic différentiel chez tous les patients ayant un

brusque changement inexpliqué dans leur état physiologique (28).

Si I’interrogatoire du patient ou de son entourage sont impossibles, un examen clinique
soigneux et répété, I’analyse critique des examens biologiques de routine apportent des
informations qui, a elles seules, orientent le diagnostic. Il faut alors préciser, par 1’examen
clinique initial, le syndrome toxique, le «Toxidrome» dans lequel se situe cette suspicion

d’intoxication (22).

Tableau III: Les syndromes toxiques "Toxidormes" (28)

Syndrome Manifestations cliniques  Toxines en cause
Excitation SNC, convulsions, Cocaine, caféine,
Sympathicomimétique tachycardie, hypertension, théophylline,
mydriase, diaphorése Amphétamines

Délire, hallucinations, ) o
) Atropine, antidépresseurs
sécheresse des muqueuses,

. . . . . ) tricycliques,
Anticholinergique mydriase, diminution des bruits y d o
, _ antihistaminiques,
intestinaux, peau ) .
. i ) phénothiazines
séche, tachycardie, convulsions
Excitation ou dépression du
SNC, bradycardie ou Organophosphorés
Cholinergique tachycardie, myosis, diarrhée, pilocarpine,
salivation, diaphorése, Acétylcholine

larmoiement, paralysie

Dépression du SNC, myosis, o .
o Héroine, codéine,
., hypoventilation, .
Opiacé : \ . propoxyphéne,
hypotension, réponse a la i
pentazocine, oxycodone

naloxone
¢tat mental altéré, augmentation IMAO + ISRS, IMAO +
, . du tonus musculaire, mépéridine,
Sérotonine . . o
hyperréflexie, hyperthermie, ISRS + tricycliques,
tremblements surdose d’ISRS
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4-Evaluation de la gravité de I'intoxication

Une intoxication se définit comme grave :

devant la nécessit¢ d’une surveillance rapprochée, en raison de la quantité

importante de substance a laquelle le sujet a été exposé,

devant des symptomes présentés (coma, détresse respiratoire, troubles du rythme ou

de conduction...),

— Chez les ages extrémes (age avance, nourrisson),

devant un terrain sous-jacent (co-morbidités, insuffisance rénal, insuffisance

hépatique...).
La gravité potentielle de I’intoxication dépend:

— de la nature du toxique: Toxique fonctionnel (psychotropes, cardiotropes) ou

lésionnel (paracétamol)
— de la dose ou de la durée d’exposition
— de la voie de pénétration
— de la cinétique du toxique (29).

Score de gravité des intoxications (PSS):

Le PSS (poison severity score) est un score spécifique, propre a la toxicologie qui a été
¢tabli a partir de jugements d’experts selon des ¢éléments cliniques et paracliniques, par
organes ou systémes, puis testés et adaptés. Il a été validé par un groupe d’experts de la
Communauté européenne, ’OMS et I’ Association européenne des centres antipoison et des
toxicologues cliniciens. Ce score de gravité est calculé au décours de la prise en charge
immédiate de I’intoxiqué et peut étre réévalué a I’issue de 1’évolution. Il envisage la gravité

nulle (0), faible (1), modérée (2), sévere (3) et le déces (4) (30).
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VI. Prise en charge thérapeutique

Quelques réflexions peuvent aider a prendre la décision:

— certains produits sont synergiques et peuvent expliquer une aggravation rapide et
inattendue de la situation. C’est le cas assez fréquent de ’association psychotropes

et alcool.

— Dl’absence de troubles de conscience ne doit pas rassurer. De trés nombreuses

molécules hautement toxiques n’ont pas de toxicité neurologique directe.

— certaines intoxications sans signes de gravité initialement ont pourtant une gravité
potentielle importante avec des délais d’apparition des signes de gravité assez
courts, c’est le cas par exemple de la plupart des molécules cardiotoxiques, en
dehors des formes a libération prolongée, a I’inverse, certaines intoxications aigués
d’apparence initiale « banal» a I’appel ont en réalit¢ d’emblée une gravité

immédiate majeure trés souvent sous-estimée (25).

Les intoxications aigu€s nécessitent parfois uniquement, un traitement symptomatique.
Les autres volets du traitement des intoxications sont le traitement épurateur et le traitement

antidotique spécifique.
1-Traitement épurateur-évacuateur

Le traitement épurateur vise a diminuer la pénétration du toxique dans I’organisme et a

augmenter son ¢limination.
1-1-Les vomissements provoqués

Des vomissements peuvent étre provoqués par du sirop d’ipéca, racine d’arbuste aux
propriétés naturelles émétisantes. Si cette technique a I’avantage de reposer sur un principe
simple: faire vomir pour ¢liminer le contenu gastrique, les vomissements provoqués sont

dangereux, inefficaces et donc définitivement abandonnés (31).
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Le sirop d'ipéca a été longtemps utilisé comme premier agent pour prévenir la toxicité
des substances ingérées. La plupart des études cliniques ont exclu l'utilisation du sirop d'ipéca

lors des intoxications séveres (32).
1-2-Le lavage gastrique

La réalisation d’un lavage gastrique implique 1’administration par une sonde
nasogastrique d’un calibre adéquat de petits volumes de liquides tiedes qui sont aspirés dans
I’espoir de récupérer une quantité significative de substance toxique présente dans

I’estomac(33).

Le lavage gastrique ne doit pas étre pratiqué de fagon systématique. Son indication est
discutée au cas par cas, selon les substances ingérées et le délai par rapport au moment
d’ingestion. Seules les ingestions aigué€s récentes d'un toxique lésionnel ou de toxiques
fonctionnels a fort potentiel toxique peuvent le justifier, il est recommandé¢ pour des
substances non carboadsorbable sur lesquelles le charbon activé n’aurait pas ou peu d’effet
(fer, lithium), lors d’intoxications exposant a un risque vital et doit s’effectuer précocement,

dans la premiere heure.(34)

Au Maroc devant I’absence de la majorité des antidotes, les médecins du Centre
Antipoison du Maroc ont établi une liste de produits toxiques potentiellement graves pouvant

faire ’objet d’un lavage gastrique (35).

Cependant, le praticien prescrivant le LG doit en évaluer soigneusement et
individuellement le rapport bénéfice/risque en s’aidant des consensus pour guider sa
démarche, le recours au CAPM peut €claircir certaines situations et aider le praticien dans sa

décision de pratiquer ou non un lavage gastrique (35).
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Tableau IV: Liste des produits toxiques pouvant faire I’objet d’un lavage gastrique (CAPM)

- Paraquat, Colchicine, Naphtaléne

- Antiarythmiques**,

- Fer, plomb

- Antidépresseurs tricycliques™*
- Barbituriques, Carbamates, **
- Chloroquine**,

- Paracétamol,

- Digitaline®*,

- Théophylline,

*Liste non exhaustive. Pour toutes les autres substances, Contactez le Centre

Anti-Poison et de pharmacovigilance du Maroc

** Toxiques cardiotropes qui nécessitent une vigilance particuliere, et un lavage

trés précoce avant I’installation de trouble de rythme cardiaque.

Les Contre-indications des vomissements provoqués et du lavage gastrique sont :

Altération de 1’état de conscience, voies aériennes non protégées.

Ingestion de produits corrosifs, pétroliers ou moussants.

Risque de convulsion ou de coma.

Risque d’hémorragie ou de perforation digestive (36).
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1-3-Charbon activé

Le charbon activé est susceptible d’adsorber une grande varié¢té de médicaments et de
substances toxiques, il a une structure interne poreuse, ce qui lui confére une surface de plus

de 1000 m2/g (32).

Il devrait étre administré a tout patient vu dans l'heure qui suit l'ingestion, la dose
préconisée est 1 g/kg en dessous d’un an puis 25 a 50 g entre un et douze ans et 25 a 100 g

chez 1’adolescent et I’adulte.

Dans tous les cas les voies aériennes doivent étre efficacement protégées avant

d'administrer du charbon activé.
Les contre-indications a 'administration de charbon activé:
- Les risques d'inhalation en I'absence d'une protection des voies aériennes
- Trouble de conscience,
- Des l¢ésions anatomiques du tube digestif

- Des risques d'augmenter la survenue et la sévérité d'une broncho-aspiration, comme

dans les cas d'intoxications par des hydrocarbures (32).

L’efficacité du charbon activé décroit avec le temps, elle est maximale dans ’heure qui
suit I’intoxication. L’administration de charbon activé peut étre envisagée si le patient a
ingéré une quantité potentiellement toxique du médicament. Le lavage gastrique et le charbon
activé n’ayant pas fait la preuve de leur efficacit¢ lorsqu’ils sont utilisés a distance de

I’intoxication.

1-4-Laxatifs

\

IIs visent a augmenter la motilit¢ gastro-intestinale et par conséquent a accélérer
I’expulsion du toxique non absorbé. Il y a toutefois peu de données probantes a I’appui de
cette méthode pour réduire I’absorption gastro-intestinale a la suite d’un surdosage ; par
ailleurs les complications liées a la perte liquidienne et au déséquilibre ¢€lectrolytique en

annulent tous les avantages (37, 38).
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L'utilisation des laxatifs est non recommandés par I’American Academy of Clinical
Toxicology ni par I’European Association of Poisons Centers and Clinical Toxicologists dans

la prise en charge des intoxications.

Les laxatifs les plus souvent utilisés sont les sels de magnésium et de sodium et le

sorbitol.

Dans le cas ou il serait décidé de les utiliser, une seule dose est de rigueur pour
minimiser leurs effets secondaires. Il faut éviter de les administrer en dessous de I’age de 1 an

(37, 38).
1-5-Lavage intestinal

L’irrigation intestinale consiste en ’administration sur une courte durée d’une grande
quantit¢ d’une solution osmotique (polyéthyléne glycol) par sonde nasogastrique jusqu’a
obtention de selles claires. Il n’existe pas, en pratique clinique, avec cette technique,

d’amélioration du pronostic chez les patients intoxiqués (37).
1-6-Diurése alcaline

Elle consiste a augmenter la clairance de certains toxiques par alcalinisation veineuse
(sérum bicarbonaté) et obtenir un pH urinaire > 7,5 (jusqu’a 8,5). Elle s’applique aux
intoxications aux salicylés, phénobarbital, chlorpropamide et méthotrexate. Dans cette
derniére intoxication, ’administration de doses répétées de charbon activé est plus efficace

que la diurése alcaline. La complication est essentiellement I’hypokaliémie (39).
1-7-Epuration extrarénale

Il n'y a que peu d'intoxications au cours desquelles ces traitements sont indiqués, la

place accordée a I’épuration extrarénale est assez limitée, quelles que soient ses modalités.

L’hémodialyse est efficace, les progrés de l'analyse toxicologique ont largement
contribué a une meilleure indication de I'hémodialyse en toxicologie. L'épuration ayant lieu
par l'intermédiaire du sang ou du plasma, plus le taux sanguin ou plasmatique du toxique est
¢leve, plus grande sera I'efficacité de 1'épuration. Elle est recommandée dans les intoxications

surtout aigués—chroniques et chroniques cliniquement séveres et associées a une perturbation
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de I’¢limination du lithium, dans les intoxications séveres par salicylés lorsqu’il existe une

acidose métabolique importante non corrigée par le bicarbonate de sodium (34).

L’hémofiltration ou I’hémodiafiltration n’ont a ce jour pas d’indications prouvées en
toxicologie. La plasmaphérése n’a aucune indication pour éliminer des toxiques,
I’exsanguinotransfusion est uniquement indiquée au cours des hémolyses intravasculaires et

des méthémoglobinémies graves ne répondant pas au traitement symptomatique (34)(39).

Le traitement des intoxications aigués de l’adulte comme de I’enfant reposait sur
I’évacuation du contenu gastrique et intestinal. Cependant, de nombreuses études ont montré
I’absence ou le peu d’impact sur I’évolution des malades, les toxicologues ont commencé par
batir une série de recommandations pour limiter le recours a ces techniques, souvent plus

néfastes que bénéfiques pour le patient intoxiqué, lorsque réalisées systématiquement (40-43).

En 1997 puis en 2004, une série de recommandations ou position statements a €té
publiée sous I’égide de la société européenne de toxicologie clinique (I’European Association
of Poisons Centres and Clinical Toxicologists), et de la société américaine de toxicologie
clinique (I’American Academy of Clinical Toxicology) pour limiter le champ du lavage
gastrique, de I’administration d’une dose de charbon activé, du sirop d’ipéca, de I’irrigation
intestinale et des laxatifs. Elles ont conclu que I'intérét clinique pour le patient n’était pas
démontré et que I’utilisation en routine de ces techniques ne se justifiait pas. Ces prises des

positions ont été réévaluées en 2013 et n’ont pas changé (40-44).
2-Traitement symptomatique

Le traitement des intoxications aigués repose en premier lieu sur un traitement

symptomatique, avec un soin particulier pour les fonctions respiratoire et cardiovasculaire.

Le traitement symptomatique est le plus souvent suffisant pour assurer I'évolution

favorable de nombreuses intoxications aigués.

Il repose sur la correction des défaillances vitales: position latérale de sécurité,
libération des voies aériennes supérieures, correction des troubles ventilatoires (Oxygénation,

Intubation, et ventilation) et correction de 1’état hémodynamique et cardiocirculatoire (36).
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La défaillance respiratoire peut grever immédiatement le pronostic vital ou fonctionnel,

la prise en charge initiale aura pour objectif principal d’apporter de I’oxygene nécessaire.

Devant une détresse respiratoire aigué, il faut libérer les voies aériennes supérieures,

assister la respiration au besoin par intubation et ventilation (45).

Devant un arrét cardiaque, il faut exercer simultanément un massage cardiaque externe

et une assistance ventilatoire et mettre en route une réanimation médicalisée.

Devant des convulsions ou un état de mal convulsif, il faut maintenir la perméabilité des
voies respiratoires et entreprendre un traitement médicamenteux, une intubation est parfois

nécessaire (45).

La précocité et I'efficacité du traitement symptomatique initial sont plus importantes

que I’éventuelle réalisation d’un lavage gastrique.
3-Traitement spécifique

L'antidote est un médicament dont le mécanisme d'action a pu étre établi, et dont
I’action spécifique est capable de modifier soit la cinétique du toxique, soit d'en diminuer les
effets au niveau des récepteurs ou des cibles spécifiques et dont l'utilisation améliore le

pronostic vital ou fonctionnel de I'intoxication (46).

Par rapport au nombre de molécules pouvant étre impliquées dans une intoxication, le
nombre d’antidotes existant est relativement réduit. L’utilisation d’un antidote concerne
moins de 5 % des patients hospitalisés pour intoxication, Ils posent d’autre part le probléme

de leur disponibilité, de leur conservation, de leur péremption et de leur cott (46).
Les antidotes constituent le traitement idéal des intoxications (47).

En présence d’une intoxication, I’indication d’un traitement par antidote doit tenir
compte de la cinétique de I’antidote par rapport a celle du toxique, de son mode
d’administration ainsi que de ses possibles effets secondaires. Il est indispensable pour le

traitement d’une intoxication grave par un toxique lésionnel comme le paracétamol (48, 49).

Grace a ces traitements spécifiques, certaines intoxications ont vu leur pronostic

transformé et d’autres leur prise en charge facilitée. Il faut néanmoins insister sur
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I’importance fondamentale d’un traitement symptomatique bien conduit qui précéde et
accompagne les autres phases, si elles sont justifiées, du traitement en toxicologie : épuration

du toxique et traitement antidotique (48, 49).

Tableau V: Toxiques et antidotes correspondants (34, 39)

Substances toxiques Antidotes

Bétabloquants

Glucagon, Isoprénaline, dobutamine,
adrénaline

Benzodiazépines et apparentés

Flumazénil

Chloroquine Diazépam, Adrénaline
Digitaliques Fragments Fab
Neuroleptiques Dantroléne

Opiacés Naloxone
Paracétamol N-acétylcystéine
Théophylline Propranolol
Amphétamines Diazépam
Anticholinestérases Sulfate d’atropine

Antivitamines K

Vitamine K1

Atropine et derives

Esérinne

Fer et ses sels

Desféroxamine

Isoniazide Vitamine B6
Morphiniques Naloxone
Hypoglycémiants oraux Glucose

Anti-arythmiques

Lactate/bicarbonate de sodium molaire

Antidépresseurs tricycliques

Lactate/bicarbonate de sodium molaire
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VII. Analyse toxicologique
1-Intérét

L’analyse toxicologique peut s’avérer extrémement utile lorsque la nature de la
substance est ignorée ou elle n’explique pas le tableau clinique, mais elle n’est pas

indispensable lorsque le diagnostic est évident cliniquement (50).
L’analyse toxicologique a pour objectif:

» Identifier et/ou doser le toxique ingéré afin de confirmer ou non I’hypothése

toxique
» Evaluer la gravité de I’intoxication
» Surveiller I’efficacité du traitement

» L'interprétation des résultats par le clinicien a I’intérét de savoir si I’intensité des
symptomes est en relation avec la concentration mesurée du toxique L’existence

d’une discordance doit alors faire rechercher I’ingestion d’autres toxiques (51).

Le dialogue entre le clinicien, demandeur d’examen, et le biologiste qui réalise cet

examen est donc treés fortement souhaitable.

L’analyse toxicologique a but diagnostique représente non pas le point de départ du
raisonnement clinique mais le terme ultime de la démarche qui confirme ou infirme le

diagnostic proposé par le clinicien.

Les méthodes quantitatives sont a préférer aux méthodes de détection en raison de

I’existence de relations dose-effet (51).

Méme si I’analyse n’est pas demandée en urgence, une recherche ou un dosage de
toxiques pourra toujours €tre demandé rétrospectivement si I’évolution clinique differe de

celle attendue initialement ou dans un cadre scientifique (52).
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2-Prélévement

I est judicieux de prélever des I'admission une quantité suffisante d'échantillons pour la
constitution d'une sérothéque ou urothéque qui pourra éEtre utilis€ a posteriori pour

l'iddentification exacte du produit ou une compréhension plus fine de 1'intoxication (53).
Les prélévements nécessaires :
- Urines et liquides du lavage gastrique (30 ml)
- Sang : 5 ml sur un anticoagulant,
- Autres : vomissements, produits trouvés a proximité du patient (36, 52).

Les prélevements sont remis au laboratoire en vue d'abord, d'un examen rapide

d'orientation et ensuite, si nécessaire d'une recherche plus précise.

Les analyses doivent étre effectuées de préférence dans le sang, milieu biologique dans
lequel la présence et la concentration des médicaments sont les mieux corrélés a la

toxicité(54).

Les urines constituent un milieu intéressant, en complément du sang, L’analyse des
urines peut, pour sa part, apporter des informations sur la consommation de xénobiotiques
dans les 24-48 heures précédant le recueil dans le cas de substance a élimination rapide. Ceci
est particuliecrement vrai lorsque la prise en charge du patient est retardée par rapport a

I’exposition ou lorsque I’hypothese « toxique » n’a pas €té initialement évoquée (54).
3-Méthodes d'analyse toxicologique

Du fait de contraintes économiques, le choix de la prescription de telles analyses

toxicologiques devra €tre pertinent et motivé.

A coté des méthodes séparatives, qui jouent un rdéle de plus en plus important en
toxicologie d'urgence et des techniques immunologiques au domaine d'application limité mais
tres diffusées ces derniéres années, il existe également des méthodes colorimétriques moins
spécifiques et des méthodes enzymatiques permettant une premiere réponse rapide face a une

intoxication aigué (53).
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Les possibilités d’identification et de quantification de chaque toxique vont dépendre
des méthodes disponibles dans le laboratoire de toxicologie, le dialogue entre le biologiste en
charge des examens de toxicologie et le clinicien est absolument nécessaire. Le clinicien doit
connaitre celles qui lui sont accessibles, leurs limites et leurs contraintes de temps afin de ne

pas les prescrire inutilement. Nous avons 2 types d’analyses:
e le dépistage: résultats qualitatifs ou semi-quantitatifs

e le dosage: résultats quantitatifs (52).
3-1-Méthodes colorimétriques, photométriques et enzymatiques

Ce groupe de méthodologies se place dans un contexte d'urgence et ne nécessite pas

d'investissement spécifique en matériel.
+¢ Techniques colorimétrique

Une substance mise en contact avec un réactif produit une réaction colorée pour la mise

en évidence des molécules ou famille de molécules comme par exemple:
- réaction de Forrest pour les phénothiazines
- réaction de Trinder pour les salicylés
- réaction au furfural pour les carbamates
- réaction de Ludwig-Hoffmann pour le méprobamate

Cette approche non spécifique, dépendante des risques d'interférences peut cependant se
justifier comme une premicre étape d'orientation en confirmant ou infirmant la présence de

toxiques présumés lors de la découverte du patient (52, 53).
+¢ Techniques photométriques

Spectrophotométrie UV: D'identification du toxique se fait sur la détermination du
spectre UV de la molécule. Elle peut étre réalisée sur la molécule elle-méme ou apres

couplage de la molécule avec un autre composé chimique (52).

Les techniques photométriques d'émission sont utilisées essentiellement pour la

détermination de la concentration en lithium lors d'intoxications chez des patients traités au
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long cours. Elles permettent le dosage et le suivi thérapeutique pour un recours éventuel a une

épuration extra-rénale (53).
+¢ Technique enzymatique

Les techniques enzymatiques consistent a faire agir une enzyme sur la molécule, puis la
mesure de la quantité de produit résultat de la réaction enzymatique au bout d’un laps de

temps déterminé (52).
3-2-Méthodes immunologiques

Fondées sur la réaction d’un antigéne avec un anticorps spécifique de la molécule

recherchée, I'immunoanalyse permet la mise en évidence de grandes familles de médicaments.

La nature de l'antigéne ainsi que la concentration retenue pour établir un seuil de
positivité ont un rdle clé puisque chaque résultat sera interprété en comparant la réponse de

cette molécule a ce seuil (53).

La diversité des réponses des différentes molécules d'une méme classe vis-a-vis d'un
anticorps doit rendre le biologiste et le clinicien prudents dans leur interprétation des résultats

d'un test immunologique (53).

L’immunoanalyse est adaptée a I'urgence par sa rapidité de réalisation (< 1 h) et sa
faisabilité par tous les laboratoires d’analyses médicales. Cependant, il est important d’en

connaitre les limites (50).
3-3-Méthodes séparatives

Ces méthodes prennent une part de plus en plus importante dans le screening

toxicologique car elles permettent de caractériser un éventail tres large de molécules.

Les méthodes chromatographiques consistent a séparer les molécules en fonction de
leurs affinités différentes a I’égard de 2 phases: une phase liquide mobile et une phase
stationnaire immobile. Cette technique permet de séparer des composants en fonction de leurs

propriétés physicochimiques (52).
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Les substances séparées sont analysées en sortie de colonne par un détecteur approprié a

la molécule recherchée et a la technique utilisée (HPLC, CPG, CCM)

Dans le cadre de la toxicologie d'urgence, l'intérét des méthodes séparatives est de
permettre une recherche aussi large que possible afin d'identifier et de doser le maximum de

molécules (53).

L'utilisation de la CPG en screening toxicologique est trés répandue et standardisée, Elle
représente la méthode de choix pour l'identification d'un toxique non identifié¢ lors d'un

screening préliminaire (53).

La recherche large dans le sang ou les wurines de toxiques par méthode
chromatographique doit €tre réservée aux patients avec troubles neurologiques graves ou

coma inexpliqué, en I’absence d’orientation précise (51).
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I. Objectifs

L'objectif de notre étude est de: dresser le profil épidémiologique des intoxications
médicamenteuses au Maroc entre 2007 et 2015, réaliser un classement des médicaments les
plus couramment responsables des intoxications pendant cette période, identifier les
populations concernées, et déterminer les facteurs de risque ayant une influence sur
I'évolution des intoxications médicamenteuses en vue de l'aide a la mise en marche des
mesures de prévention et de prise en charge efficaces des intoxications médicamenteuses au

Maroc.

I1. Matériels et méthodes

Il s'agit d'une étude ¢épidémiologique rétrospective concernant tous les cas
d'intoxications médicamenteuses volontaires ou accidentelles déclarés au Centre Anti Poison
et de Pharmacovigilance du Maroc (CAPM) par courrier ou par téléphone, sur une durée de 9

ans, durant la période de 2007-2015.
1-Echantillonnage
1-1-Population d'étude

Tous les cas déclarés au CAPM suite a une ingestion de doses toxiques d’un ou de

plusieurs médicaments entre 2007 et 2015
1-2-Les critéres d'inclusion

Toutes les déclarations recueillies par le CAPM suite a une intoxication aigue par un ou
plusieurs médicaments, ou une intoxication qui associe un médicament et autres produits non

pharmaceutiques entre 2007 et 2015
1-3-Les critéres d'exclusion

Les intoxications par tout autre produit non médicamenteux (intoxication alimentaire,

agricole, industriel, piqlres et envenimations scorpioniques, intoxication par les plantes...)
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2-Recueil des données

2-1-Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance

Selon 'OMS, le centre antipoison est un organisme spécialisé tenant a jour des bases de

données des produits chimiques naturels et synthétiques, des médicaments et des drogues.

Le CAPM est un service d’utilité publique, la circulaire ministérielle (N°2 DR10)
reconnait le Centre et définit ses attributions, c’est 1’organisme national de gestion des
problemes toxicologiques, a 1’échelle individuelle et collective et de surveillance des effets

indésirables des médicaments (55). (Annexel)

En 1980, la déclaration des cas d’intoxications est devenue obligatoire par circulaire

ministérielle (N°19 829DR/ BE/MM) (55).

Le Centre Anti Poison a un rdéle primordial dans l'information toxicologique par un
service de notification qui est destiné au public et aux professionnels de santé de fagon

continue 24h/24h et 7j/7 au numéro de téléphone: 05 37 77 71 69

Il a aussi un role dans I’évaluation et ’orientation du traitement des intoxications et des
expositions toxiques, dans la prévention et I'éducation sanitaire, afin d'améliorer la santé de la
population par la diminution de la morbidité, de la mortalité et des dépenses économiques

liées aux intoxications (55). (Annexe 2)

Le CAPM regoit les notifications des intoxications par courrier via une fiche de
déclaration des cas d’intoxications (Annexe 3), ou par téléphone qui est a la charge des

médecins toxicologues qui remplissent une fiche de d'information toxicologique. (Annexe 4)

C'est a partir des informations collectées par ces systemes que 1'équipe du CAPM a
constitué¢ une base de données informatisé nationale. Dans la présente étude on va exploiter

cette base de données pour la réalisation de ce travail.
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2-2 Les variables étudiées

- Fréquence

La fréquence des intoxications médicamenteuses durant la période 2007-2015 déclarée

au CAPM
Courrier
La fréquence des intoxications selon le moyen de déclaration Téléphone

Etude
Presse

Bulletin épidémiologique
- Répartition dans le temps:

Années

Etudier la chronologie des intoxications < Mois
Jours

- Répartition dans I'espace :

v'Milieu
Urbaine

La zone d'habitation <

Rurale

v’ Région
Les 16 régions du Maroc selon l'ancien découpage:
1- Oued Ed-Dahab — Lagouira

2- Ladyoune - Boujdour - Sakia El Hamra



3- Guelmim - Es-Semara

4- Souss - Massa — Draa

5- Gharb - Chrarda - Béni Hssen
6- Chaouia — Ouardigha

7- Marrakech - Tensift - Al Haouz
8- Oriental

9- Grand Casablanca

10- Rabat - Salé - Zemmour — Zaér
11- Doukkala — Abda

12- Tadla - Azilal

13- Meknes - Tafilalet

14- Fés - Boulemane

15- Taza - Al Hoceima - Taounate

16- Tanger — Tétouan

v’ Lieu de P’intoxication

Le lieu ou se produit l'intoxication

\

37

Domicile

Lieu public
Restaurant

Ecole
Milieu professionnel

Autre



v’ Service

Dermatologie

Bloc médical
Réanimation

Pédiatrie

Service ou l'intoxication est prise en charge

Urgence
- Caractéristiques du patient intoxiqué
v Sexe

Les cas seront étudiés en fonction du sexe de la personne victime de I’intoxication, not¢:

Féminin, Masculin ou non précisé.
v Age

Un regroupement par classe d’age a ¢été choisi: la classification utilisée par 1'PCS

(International Program on chemica safety).

Tableau VI: Classification de 1'age

Tranche d'age

Prématuré N¢ avant la 37i¢me semaine de gestation
Nouveau-né N¢ apres le début de la 38ieme semaine de gestation
Nourrisson 4 semaines — 12 mois

Bébé marcheur 1-4 ans

Enfant 5-14 ans

Adolescent 15-19 ans

Adulte 20-74 ans

Personne agée >75 ans
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- Caractéristiques du toxique:
v" le nombre des produits responsables de I'intoxication

En ce qui concerne notre base des données le nombre des produits responsables des

mtoxications varie de 1 a 3.

Les produits peuvent étre un, deux ou trois médicaments ou un médicament et autre

agent non médicamenteux.
v' les médicaments incriminés

Les médicaments ont été classés selon le systeme ATC (Anatomical Therapeutic and

Chemical classification) une classification international recommandée et gérée par 'OMS.

La classification repose sur cinq niveaux adaptés aux organes cibles ainsi qu’aux
propriétés thérapeutiques, chimiques et pharmaceutiques, les médicaments sont d’abord
divisés en 14 principaux groups en premier niveau de classification selon I’organe ou le

systeme sur lequel ils agissent:
A : Appareil digestif et métabolisme
B : Sang et organes hématopoictiques
C : Systeme Cardio-vasculaire
D : Dermatologie
G : Systeme Génito-urinaire et hormones sexuelles

H : Préparations systémiques hormonales a I’exception des hormones sexuelles et de
I’insuline

J : Anti-infectieux a usage systémique

L : Antinéoplasiques et agents immunomodulateurs

M : Systeme musculo-squelettique

N : Systéme nerveux
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P : Produits antiparasitaires, insecticides et révulsifs
R : Systéme respiratoire

S : Organes sensoriels

V : Divers

Chaque molécule a un code spécifique a elle, chaque code est composé de 7 caracteres

et qui est désigné sous la forme générale suivante "LCCLLCC".
L représente une lettre et C un chiffre.

La premicre lettre (L) décrit le groupe anatomique parmi les 14 autres groupes

principaux.

Le premier niveau est subdivisé en sous-groupes désignés par les deux premiers chiffres

(CC) qui donnent le 2¢éme niveau: le sous-groupe thérapeutique.

Le 2éme niveau est subdivisé en sous-groupes désignés par la 2¢me lettre du code (L)

qui donnent le 3éme niveau: le sous-groupe pharmacologique.

Le 3éme niveau est a son tour subdivisé en sous groups désignés par la 3¢me lettre (L)

qui donnent le 4éme niveau: le sous-groupe chimique.

Enfin, le 5éme et le dernier niveau donc les deux derniers chiffres (CC) apres la

subdivision du 4¢me niveau évoque la substance chimique.

Une molécule unique a un code ATC qui lui est spécifique, mais quand une seule et
méme molécule est accessible pour diverses voies d’administration topiques, elle est

représentée par plusieurs codes ATC.

Les molécules ayant plusieurs indications sont aussi représentées par plusieurs codes

selon leurs indications.

Les médicaments ¢taient dans la plupart du temps saisis sous leur nom de spécialité,
pour pouvoir exploiter les données nous avons ¢laboré la DCI pour chaque spécialité puis le
code ATC correspondant a chaque molécule, et la suppression des produits non

meédicamenteux.
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Parfois la spécialité employée dans 1’intoxication n’est pas connue mais la DCI ou la

classe médicamenteuse ’est.

Le code ATC permet d’étudier les différentes classes médicamenteuses

v" Le type des produits associés aux médicaments

Certaines intoxications sont dues a un ou plusieurs médicaments associés a un ou

plusieurs produits non pharmaceutiques

- Caractéristique de I'intoxication

v Type

Isolée
Une intoxication peut étre

/
\

Collective

v’ Voie de pénétration du toxique

Voie rectale

Voie orale

Voie de pénétration % Voie cutanée
Voie inhalé
Voie injectable
Voie oculaire

Voie percutanée
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v Demandeur

La personne qui a effectué¢ la déclaration de l'intoxication médicamenteuse au CAPM,

un professionnel de la santé ou un citoyen:
e Assistant médical
e Pharmacien
e Corps para-médical
e Meédecin
¢ Aide pharmacien
e Personnel de la santé

e Public

v" Circonstance de survenu

Les différentes circonstances de I’intoxication sont:

Accident classique

«» Accidentelle Effet indésirable
Suicide
Toxicomanie
% Volontaire Criminelle
Avortement
- Symptomatologie

v' Etat clinique

Lorsqu’un patient présente des symptomes, il est noté "Symptomatique" et dans ce cas

les symptomes sont indiqués.
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Lorsqu’un patient ne présente pas des symptomes, il est noté "Asymptomatique".

v' Nombre de symptome

En ce qui concerne notre ¢tude le nombre des symptomes varie de 1 a 10

- Traitement envisagé

Vomissements provoquées

Lavage gastrique

+» Traitement évacuateur
Aspiration gastrique

Charbon activé

Décontamination externe

Epuration rénale

+¢ Traitement épurateur

<

Epuration extra-rénale
+¢ Traitement symptomatique

¢ Traitement spécifique — = Antidote

Orientation

Bilan

Abstention thérapeutique

Arrét de traitement objet de l'appel

% Autres

Geste a la maison

Surveillance médicale

Traitement préventif
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- Gradation et évolution

v' Gradation

Un score spécifique est utilisé pour établir la gravité de I'intoxication:

Le PSS (Poison Severity Score) est calculé au décours de la prise en charge immédiate

de 'intoxiqué et peut étre réévalué a I’issue de I’évolution (56).
Ce score classe les intoxications en 5 catégories :
- gravité nulle (0)
- gravité faible (1)
- gravité modérée (2)
- gravité sévere (3)
- déces (4)

v" Evolution
Favorable

L'évolution peut étre: <> Complications
Séquelles

Déces

Croisement des variables

La liaison entre différentes variables a été étudiée au travers des associations entre leurs

modalités:
e Age- sexe
e Croisement de la circonstance de survenu de 1'intoxication avec:
- Age
- Sexe

- Région
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- le premier niveau d'ATC

e Répartition des classes des médicaments selon le premier niveau d'ATC par classes
d'age

e Croisement en rapport avec 1'évolution:

- Sexe-age

- Région

- Milieu

- Circonstance

- Etat clinique

- le premier niveau de I'ATC et le médicament incriminé
3-Exploitation des données

L'étude a ét¢ initiée par un travail réalisé sur la base des données:
- correction des erreurs
- ¢laboration de la composition "DCI" et le code ATC pour chaque produit incriminé
- ¢limination des intoxications non médicamenteuses
- ¢limination des doublons

- l'analyse statistique des résultats en utilisant Microsoft Excel et le logiciel SPSS

Version 20.

Les variables quantitatives ont été exprimées sous forme de moyenne +/- I'écart type et

les variables qualitatives sous forme d’effectif et de pourcentage.
Les résultats retrouvés seront discutés a la lumicre des données de la littérature.
e Le risque relatif (RR)

Le risque relatif est connu sous l'abréviation RR, il est couramment utilis¢é en

épidémiologie.
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Le RR décrit la probabilité que certains évenements surviennent dans un groupe plutdt
que dans un autre en médecine c'est le rapport de l'incidence de la maladie chez les exposés

sur l'incidence chez les non exposés
Un tableau avec 2 lignes et 2 colonnes constitue la base de nombreux calculs en
épidémiologie:

Tableau VII: Tableau de contingence

Exposés A B

Non éxposés C D

e A: le nombre d'individus qui ont été exposés et qui ont développé la maladie
e B: le nombre d'individus qui ont été exposés, mais qui n'ont pas développé la maladie
e C: le nombre d'individus qui n'ont pas été exposés, mais qui ont développé la maladie

e D: le nombre d'individus qui n'ont pas été exposés et qui n'ont pas développé la

maladie
< calculs

La formule générale pour le risque relatif, a partir du tableau est la suivante :

RR=(A/(A+B))/(C/(C+D))

+¢ interprétation

v' Si le facteur étudié ne joue pas un rdle causal, il ne doit pas exister de différence
d'incidence entre les sujets exposés et les non-exposés: dans ce cas, le risque relatif doit étre
¢galal

v Si le RR est supérieur a 1, cela signifie que la présence du facteur entraine une

augmentation de la probabilité d'apparition de la maladie
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v" Sile RR est inférieur a 1 cela signifie une diminution de cette probabilité

Un risque relatif par exemple de 4 doit étre interprété de la facon suivante: les sujets
exposés au facteur de risque ont une possibilité 4 fois plus ¢élevé d'avoir la maladie que les

non exposes.

Dans notre étude on va utiliser le risque relatif (RR), assorti de son intervalle de
confiance (IC) pour déterminer l'influence de certaines variables sur I'évolution des

intoxications médicamenteuses (les facteurs de risque).
e L'intervalle de confiance (IC)

L'intervalle de confiance d'une mesure (dans notre cas, le risque relatif) donne la marge
d'incertitude autour de cette mesure. Traditionnellement on présente un intervalle de
confiance 95%. Cela signifie qu'il y a 95% de chances que la « vraie » valeur se trouve entre

les bornes de cet intervalle.
% Calcul

Il se calcule sur la base de cette formule :

X * Za/2*c/V(n)
IC=[x - Za/2*c/V(n), X + Za/2*c/V(n)]

x représente la moyenne, Za/2 est le coefficient de confiance, avec a = degré de

confiance, ¢ = écart-type et n = taille de I'échantillon.

Le calcul de la valeur critique, soit Za/2 : le degré de confiance est de 95%, soit 0,95 si
on convertit en chiffre décimal. On le divise par 2, ce qui donne 0,475. Ensuite, on prend

une table de Z pour trouver la valeur qui correspond a 0,475.
+¢ interprétation

v" Si l'intervalle de confiance contient la valeur 1, le résultat de 'essai est «négatify, ce

qui veut dire que la valeur de « p » est supérieure a 5%: liaison non significative
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v' Au contraire, lorsque la borne (inférieure ou supérieure, selon les situations) est
¢loignée de la valeur 1, le résultat de I'essai est « positif » et le « p » est inférieur a 5%: liaison

significative.

Le « p » est d'autant plus significatif que la borne est éloignée de la valeur 1.

III. Résultats

1-Fréquence

Durant la période d’étude (2007-2015), 21210 cas d'intoxication médicamenteuse ont

¢été déclarés au Centre Anti Poison et de Pharmacovigilance du Maroc.

La répartition des cas selon le moyen de déclaration montre qu'ils sont parvenus
essentiellement par téléphone (63,01%), tandis que 27,52% ont été notifi€s par courrier.

(Figure 1)

16000 -

14000 N, = 21208 cas ] 63,01%

12000 -
10000 -
8000 -

27,52%
6000 -

Nombre des cas
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2000 -
0,005% . 0,005%  0,038%

Figure 1: Moyens de déclaration des intoxications médicamenteuses au CAPM
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2-Répartition dans le temps

2-1-Distribution selon les années

L’évolution des intoxications médicamenteuses montre une augmentation progressive
du nombre des cas au cours des années en allant de 558 cas (2,6%) enregistrés en 2007 pour
atteindre un maximum de 4158 cas (19,6%) en 2014 puis une légere diminution en 2015 avec

3768 cas (17,8%). (Figure 2)

Nombre des cas [ Naeis = 21210 cas
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Figure 2: Fréquence des intoxications médicamenteuses selon les années
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La répartition des déclarations selon la source montre un taux élevé et une augmentation

réguliere des notifications par téléphone au cours des années a partir de 2008. (Figure 3)

Nombre des cas
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2500
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Figure 3: Evolution des déclarations des cas d'intoxications selon la source et selon les années
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2-2-Distribution selon le mois

Les intoxications médicamenteuses étaient plus importantes entre mars et juin.

Les plus grands nombres de déclarations ont été enregistrés durant le mois de mars

(10,3%). (Figure 4)

e [ Naetit = 21210 cas ]
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Figure 4: Distribution des intoxications médicamenteuses selon les mois
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2-3-Distribution selon les jours de la semaine

On observe peu de différences dans la répartition des déclarations selon le jour de la

semaine. (Figure 5)
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Figure 5: Distribution des intoxications médicamenteuse selon les jours de la semaine
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3-Répartition dans I'espace
3-1-Milieu

Les proportions les plus élevées des intoxications ont été enregistrées dans les régions

urbaines avec 91 % des cas contre 9 % dans les régions rurales.

Le milieu urbain est plus touché que le milieu rural au cours de chaque année en gardant

[ n_.; = 18353 cas ]

généralement les mémes pourcentages. (Figure 6)

® Rural

M Urbain

Figure 6: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le Milieu

3-2-Région

La répartition géographique des intoxications pour I’ensemble de la population montre
que les taux sont trés €levés dans la région Rabat-Sale-Zemmour-Zaer avec 4801 cas (23,5%),

suivie par la région Grand Casablanca avec 3076 cas (15%).
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Les régions Guelmim-Essemara et Oued Ed-Dahab-Lagouira affichent les taux les plus

bas avec respectivement 153 cas (0,7%) et 23 cas (0,1%).

L’étude de I’incidence en 2014 (qui correspond au recensement) montre que la région
de Rabat-Sale-Zemmour-Zaer était la région qui présente I’incidence la plus importante suivie

des deux régions de Fés- Bouleman et de 1’Oriental. (Tableau VIII)

Tableau VIII: Répartition des intoxications médicamenteuses selon les régions

Popoulation Incidence pour
Effectifs % 2014 100000 habitants
2014

Rabat-Sale-Zemmour-Zaer 4801 23,5 2676 754 31
Grand Casablanca 3076 15,0 4270 750 15
Tanger-Tetouan 2166 10,6 3157075 15
Oriental 2152 10,5 2 097 629 16
Marrakech-Tensift-Al Haouz 1783 8,7 3 576 643 8
Meknes-Tafilalt 1549 7,6 1 607 506 14
Fes-Boulemane 1135 5,5 1 808 295 30
Gharb-Chrarda-Beni Hssen 898 4,4 1904 112 10
Tadla-Azilal 834 4,1 1 607 506 10
Souss-Massa-Darai 634 3,1 3601917 2
Doukkala-Abda 621 3,0 2183 090 5
Chaouia-Ouardigha 455 2,2 1 893 950 3
Taza-Al Hoceima-Taounate 394 1,9 2316 865 4
Ladyoune-Boujdour-Sakia El

Hamra 245 1,2 301 744 14
Guelmim-Essemara 153 0,7 501 921 5
Oued Ed-Dahab-Lagouira 23 0,1 142 955 4
N 20464 100 33 650 726 12
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3-3-Lieu de l'intoxication

L'administration de médicaments toxiques a eu lieu au domicile dans 17146 cas sur

18050 soit 94,99 % et en dehors du domicile dans le reste des cas. (Tableau 1X)

Tableau IX: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le lieu de 1'intoxication

Lieu Effectif Pourcentage (%)
Domicile 17146 94,99
Hopital 450 2,49
Lieu public ~ Ecole 31 0,28 3,85
Restaurant 2 0,01
Autres 193 1,07
Clinique vétérinaire 18 0,10
Clinique 6 0,03
Stru.ctl.lres Centre de santé 5 0,03 02
sanitaires Site médicale 4 0,02 ’
Infirmerie 2 0,01
Centre d'addictologie 1 0,01
Lieu de travail 69 0,38
Prison 17 0,09
Autres 85 0,47
Dciif 18050 100,00
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3-4-Service

On note une prédominance du service des urgences (92,59%). (Figure 7)
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Figure 7: répartition des intoxications médicamenteuses selon le service
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4-Caractéristiques du patient intoxiqué

4-1-Répartition selon le sexe

Nous avons constaté une prédominance féminine avec 12945 cas, soit 63% des patients

et 7600 cas de sexe masculin, soit 37% des cas. Le sex-ratio (M/F) était de 0,59. (FigureVIII)

[ N, = 20545 cas ]

M Féminin

® Masculin

Figure 8: Repartition des intoxications médicamenteuses selon le sexe
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4-2-Répartition selon 1'age

L’étude des caractéristiques des intoxiqués révele un age moyen de 18,15 +/- 15,19 avec

des extrémes allant de 01 jours a 100 ans.

La répartition des intoxications médicamenteuses par tranches d'adge montre deux pics.
Le premier pic correspond a la tranche d'age adulte avec 8767 cas (42,74%), le deuxiéme pic

correspond au bébé marcheur avec 5387 cas (26,26%). (Figure 9)
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Figure 9: Répartition des intoxications médicamenteuses selon les tranches d'age
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Les adultes suivis par les bébés marcheurs prédominent les groupes d’ages au fil des

années. (Figure 10)

4500

4000

3500

3000

2500

2000

1500

1000

500

Nombre des cas

[ Personne agée
B Adulte

B Adolescent

B Enfant

B Bébé marcheur
B Nourisson

B Nouveau né

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 Année

Figure 10: Evolution de 1'age (IPCS) des intoxiqués au cours des années
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i. Répartition selon 1'age et le sexe

Le sexe masculin est Iégérement prédominant chez les nouveau-nés, les nourrissons et
les bébés marcheurs, tandis qu'une prédominance ¢élevé du sexe féminin est marquée chez les

adolescents et les adultes. (Figure 11)
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Figure 11: Répartition des intoxications médicamenteuses selon 1'age et le sexe
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5-Caractéristiques du toxique

5-1-Le nombre de produits responsables de l'intoxication
92% des cas sont des mono-intoxications (un seul produit responsable).

Dans le reste des cas, on a une intoxication combinée ou poly-intoxication. (Figure 12)

539
2% [ N, = 21210 cas ]

B Un produit
B Deux produits

m Trois produits

Figure 12: Répartition des cas selon le nombre de produits responsables de I'intoxication

médicamenteuse

5-2-Répartition selon la classe ATC

La catégorie des médicaments du systéme nerveux central est la mieux représentée avec

8022 médicaments (47,17%) qui appartiennent a ce groupe.

Les médicaments du systéme respiratoire viennent en deuxiéme position, 10,18% des

médicaments administrés concernent cette classe ATC. (Tableau X)
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Tableau X: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le premier niveau d'ATC

Classe ATC Effectif  Pourcentage (%)
N : Systéme nerveux 8022 47,17
R : Systeme respiratoire 1731 10,18
A: Appareil digestif et métabolisme 1566 9,20
G : Systeme Génito-urinaire et hormones sexuelles 1302 7,66
J : Anti-infectieux a usage systémique 1218 7,16
M : Systéme musculo-squelettique 1153 6,78
C : Systéme Cardio-vasculaire 650 3,82
H : Préparations systémiques hormonales a 364 214
I’exception des hormones sexuelles et de I’insuline

B : Sang et organes hématopoiétiques 329 1,93
P : Produits antiparasitaires, insecticides et révulsifs 282 1,66
D : Dermatologie 218 1,28
S : Organes sensoriels 73 0,43
V : Divers 55 0,32
L : Antinéoplasiques et agents immunomodulateurs 45 0,26
Njctif 17008 100,00

5-3-Profil des médicaments du systéme nerveux

La famille des psychotropes demeure la premiére cause d’intoxication médicamenteuse,
elle représente 70,79 % de la classe des médicaments du systéme nerveux et 33,39% de

I'ensemble des intoxications.

Puis on y retrouve, par ordre décroissant, les analgésiques, les antiépileptiques et les

antiparkinsoniens. (Figure 13)
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Classe [ Ny = 8022 cas ]
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Figure 13: Répartition selon les familles des médicaments du systéme nerveux
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Figure 14: Evolution des cas d'intoxication au systéme nerveux au cours des années

La famille des benzodiazépines est la plus souvent incriminée dans les intoxications par
les psychotropes dont elle constitue pratiquement la moiti¢ des cas, suivi des antidépresseurs

et des neuroleptiques.

Les benzodiazépines représentent 16,71% (2843 cas) des intoxications

médicamenteuses.
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Le bromazépam s’est avéré la substance médicamenteuse la plus utilisée et la plus
souvent responsable d’intoxications. On a rapporté 1370 cas d’intoxications par cette
molécule. Cela représente plus de 8 % des intoxications médicamenteuses dont la substance

incriminée est connue. (Tableau XI)

Tableau XI: Profil des psychotropes utilisés dans les intoxications médicamenteuses

Sous classe Molécule Code Nombre des cas
Chlorpromazine NO5AAO01 262
Haloperidol NO5ADO1 241
Levomepromazine NO5SAA02 224
. Olanzapine NO5AHO03 134
Neuroleptiques Amisulpride NO5ALO5 66
(1119(”322,25) Sulpiride NOSALO1 62
Risperidone NO5AX08 33
Periciazine NO5ACO1 24
Autres 26
Neuroleptique inconnu NO5SA 37
Bromazepam NO5BAOS 1370
Alprazolam NO5BAI12 450
Prazepam NO5BAT11 296
Nordazepam NO5BA16 255
Benzodiazépines Lorazepam NO5BA06 140
2843 cas Diazepam NO5BAO1 111
(50%) Clorazepate NO5BAO05 55
Chlordiazepoxide NO5SBAO2 50
Clobazam NO5SBA09 27
Autres 14
Benzodiazepine inconnu NOSBA 75
Amitriptyline NO6AA09 347
Sertraline NO6AB06 236
Clomipramine NO6AAO4 119
Lo, Escitalopram NO06ABI10 88
Antlldles%resseurs Maprotiline NO6AA21 75
20 4§/a)s Paroxetine NO6ABO5 79
s* /0 .
Fluoxetine NO6ABO03 63
Imipramine NO6AAO02 19
Autres 95
Antidépresseurs inconnu NO6A 37
l‘:‘;‘;ﬁfﬁ:ﬁ;;‘{:‘e’g Zolpidem NO5CF02 181
197 cas (3,46%)
Zopiclone NO5CFO01 20
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Parmi les psychotropes, les bénzodiazepines restaient la famille la plus mentionnée au

cours des années.

La baisse du pourcentage des intoxications aux antidépresseurs et aux benzodiazépines
en 2010 était associée a une hausse de celui des intoxications aux neuroleptiques, ainsi la
proportion des benzodiazépines a diminué en 2013 et paralléelement celle des antidépresseurs

et des neuroleptiques a augmenté.

La part globale des apparentés aux bénzodiazepines dans les intoxications

médicamenteuses restait stable avec le temps. (Figure 15)
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Figure 15: Evolution des cas d'intoxication aux psychotropes au cours des années

Le paracétamol représentait environ 59% des analgésiques avec 807 cas, et 4,74% de

I'ensemble des intoxications médicamenteuses.
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Les antiépileptiques sont essentiellement représentés par le carbamazépine et l'acide

valproique. (Tableau XII)

Tableau XII: Profil des principales analgésiques et antiépileptiques

Classe Molécule Code ATC Nombre des cas )

Paracétamol NO02BAO1 807 58,39
Analgésiques Acide acétylsalicylique NO2BAO1 228 16,49
Paracétamol en association 200 14,47

Tramadol NO02AX02 64 4,63
N 1299 93,98

Carbamazépine NO3AFO1 261 35,51
Acide valproique NO3AGO1 216 29,38
Antiépileptiques “ppo oo rhital NO3AA02 157 21,36
N 634 86,25

5-4-Profil des molécules les plus incriminées des autres classes ATC

Les molécules les plus citées étaient par ordre de fréquence décroissant: les pilules
(5,70% des cas), suivies par le cyproheptadine avec 585 cas (3,43%), le diclofenac,

I'amoxicilline, I'ibuprofene et le Metoclopramide. (Tableau XIIT)
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Tableau XIII: Les molécules les plus fréquemment impliquées selon le premier niveau d'ATC en

excluant les médicaments du systéme nerveux

Classe ATC Molécule Code ATC Nombre des cas
Metoclopramide AO03FA01 196
. S s Phloroglucinol A03AX12 134
A A&%i‘;ﬁ‘;lg‘i?“f ¢ “Omeprazole A02BCO1 118
Multivitamines Al1AA 78
Magnésium A12CCO08 62
Sulfate ferreux B03AA07 117
B : Sang et organes Fumarate ferreux B03AA02 27
hématopoiétiques Acenocoumarol BO1AAO7 26
Hydroxyde de fer B03ABO05 24
Amlodipine CO8CAO01 77
C : Systéme Cardio- Propanolol C07AA05 58
vasculaire Trimetazidine CO1EBI15 40
Etilefrine CO1CAO01 30
Eosine dissodique D08AX02 32
D : Dermatologie Hex‘amidipe DO08AC04 23
’ povidone iodée D08AGO02 18
Pyrithione DI11AX12 16
Oestroprogéstatif G03AA07 672
G : Systeme Génito-urinaire PDlélsl(l)nglfglmu GO3A 245
et hormones sexuelles Ethinylestra’ diol G03AA09 54
Sildenafil GO04BEO03 40
H : Préparations systémiques _Betamethasone HO02ABO01 107
hormonales a I’exception des _Levothyroxine HO3AAO01 88
hormones sexuelles et de Prednisolone H02ABO06 69
Pinsuline Prednisone HO02ABO07 26
Amoxicilline JOICA04 259
Amoxicilline + acide
J : Anti-infectieux a usage  clavulinique JO1CRO2 136
systémique Sulfamethoxazole + J01EE0] 91
trimethoprime
Flucloxacilline JOICFO05 64
Ibuprofen MO1AEO1 257
M : Systéme musculo- Diclofenac MO1ABO5 268
squelettique Acide tiaprofinique MOIAE11 75
Piroxicam MO1ACO1 44
P : Produits antiparasitaires Metronidazol POLABOI 88
insecticides et révulsifs , Benzoate de benzyle PO3AXO] o1
Tilbroquinol PO1AAOS 23
Cyproheptadine RO6AX02 585
Cetirizine RO6AEQ07 132
R : Systéme respiratoire Salbutamol RO3AC02 118
Carbocisteine RO5CBO03 101
Loratadine RO6AX13 96
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i. Répartition selon la tranche d'age et le premier niveau d'ATC

Les médicaments du systéme nerveux, du systéme digestif et métabolisme, du systéme
génito-urinaire et du systéme respiratoire étaient majoritaires chez les nouveaux nés, les

nourrissons et les bébés marcheurs.

Les adolescents et les adultes étaient plus exposés aux intoxications des médicaments

du systéme nerveux, et systéme digestif et métabolisme.

Les médicaments du systéme nerveux et du systéme musculo-squelettique étaient les

plus impliqués chez les sujets agés. (Tableau XIV)

Tableau XIV: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la tranche d'age et le
premier niveau d'ATC

Llinsse Nouveau- Nourrisson mzﬁ‘ill)l‘;ur Enfant Adolescent Adulte Personne
L né (%) (%) ) (%) (%) (%) agée (%)
(1]

A: Systéme digestif et
. . 11,67 16,72 9,95 11,64 8,60 7,87 9,09
métabolisme
B: Sang et organes
. e 9,17 0,93 2,67 1,43 1,45 1,52 2,60
hématopoiétiques
C: Systéme cardio-vasculaire 2,50 3,10 3,53 3,06 4,01 4,07 25,97
D: Dermatologie 7,50 3,41 1,82 0,74 0,66 1,03 2,60
G: Systéme génito-urinaire et
15,83 4,33 17,18 7,10 2,52 2,83 2,60
hormones sexuelles
H: Préparations systémiques
0,83 6,19 2,88 2,22 0,99 1,64 2,60
hormonales
J: Anti-infectieux 8,33 9,29 7,90 8,24 5,67 6,49 2,60
L: Antinéoplasiques et agents
. 1,67 0,93 0,20 0,15 0,17 0,31 0,00
immun modulants
M: Systéme musculo-
. 5,83 10,84 6,69 5,72 7,28 6,81 10,39
squelettique
N: Systéme nerveux 28,33 31,58 26,52 47,16 59,72 59,05 35,06
P: Produits antiparasitaires,
. . . , 1,67 1,24 1,56 1,83 1,90 1,64 2,60
insecticides et répellants
R: Systéme respiratoire 5,83 10,22 17,85 9,87 6,74 6,22 2,60
S: Organes sensoriels 0,83 0,62 0,61 0,35 0,25 0,34 1,30
V: Divers 0,00 0,62 0,63 0,49 0,04 0,16 0,00
Total général 100,00 100,00 100,00 100,00 100,00 100,00 100,00
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5-5-Répartition selon le type des produits associés aux médicaments

Les cas d’intoxication médicamenteuse associant d’autres produits non médicamenteux

¢taient de 82 cas (0,4% de I'ensemble des intoxications).

Les intoxications associant un médicament et un aliment étaient majoritaires avec

26,8% des cas, suivis des drogues, des pesticides, et des plantes. (Tableau XV)

Tableau XV: Type des produits associés aux médicaments dans certaines intoxications

Type Effectifs Pourcentage
Aliments 22 26,8%
Drogues 16 19,5%
Pesticides 13 15,9%
Plantes 12 14,6%
Produits industriels 8 9,8%
Produits ménagers 7 8,6%
Cosmétique 3 3,6%
Métaux lourds 1 1,2%
Total 82 100%
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6-Caractéristiques de l'intoxication
6-1-Type

La trés grande majorité des intoxications médicamenteuses déclarées était de type isolé

(98%), seuls 2% de ces intoxications sont collectifs. (Figure 16)

410 [ Nyetis = 21069 cas ]
2%

M Collective
M Isolée

Figure 16: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le type
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6-2-Demandeur

Sur 10.326 déclarations, 1224 (11,85%) proviennent du public et 9102 (88,15%) des

professionnels de la santé. (Figure 17)

[ n_.i = 10326 cas ]

B Aide pharmacien

M Corps
paramédical

B Médecin

M Personnel de
santé non précisé

®m Pharmacien

Figure 17: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le demandeur

6-3-Voie de pénétration du toxique

Les voies de pénétration rapportées étaient par ordre décroissant : la voie orale
(97,84%), injectable (0,78 %), rectale (0,71 %), cutanée (0,37 %), inhalation (0,18%),
oculaire (0,09%), et percutanée (0,02%).

6-4-Circonstance de survenu de l'intoxication

Les intoxications accidentelles viennent en téte, suivis des intoxications volontaires, les
personnes exposées accidentellement a un toxique sont au nombre de 13212 (65%) tandis que

les personnes exposées volontairement sont au nombre de 7241 (35%). (Figure 18)

Les tentatives de suicide, avec 7075 cas (97,91%), représentent I’essentiel des

expositions volontaires. (Figure 20)
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[ N, = 20453 cas

B Accidentelle

M Volontaire

Figure 18: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la Circonstance d'intoxication

[ N = 13212 cas ]

M Accident classique
H Effet indésirable

1 Erreur Thérapeutique

Figure 19: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la circonstance accidentelle
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Nombre des cas
[ Ny = 7241 cas

8000 1

97,71%
7000 -

6000 -
5000 -
4000 -
3000 -
2000 -

1000 -
0,41% 0,40% 1,48%

Avortement Suicide Criminelle Toxicomanie Circonstance

Figure 20: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la circonstance volontaires
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i. Circonstance des cas d'intoxication par les médicaments en fonction du

sexe

Les intoxications médicamenteuses volontaires féminines représentent pres de 79 % de
I’ensemble des intoxications volontaires, alors que les intoxications volontaires masculines ne

constituent que 21% des cas.

Les intoxications accidentelles concernent plus les femmes avec 53,94% contre 46,06%

chez le sexe masculin.

Nombre des cas

53,94%
7000 ~
6000
SLL ® Féminin
4000 m Masculin

3000

2000

1000

Circonstance

Intoxication accidentelle Intoxication volontaire

Figure 21: Circonstance de survenu des intoxications médicamenteuses en fonction du sexe
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ii. Circonstance des cas d'intoxication par les médicaments en fonction de
I'age
Les nouveaux nés, les nourrissons, les bébés marcheurs et les enfants sont plus

fréquemment victimes d’intoxication accidentelle, chez [’adolescent et I’adulte, les

intoxications résultent surtout d’une intoxication volontaire.

Les adultes constituaient la classe d’age avec la plus forte proportion de cas
d’intoxication volontaire, qui est plus ¢levée que celle des enfants moins de 15 ans. (Figure

XXII)

Nombre des intoxications
6000 -
5000 -
4000 -
3000 -
M Intoxication
2000 - accidentelle
1000 - M Intoxication
100% 100% volontaire
0% 0%
0 - — - -
o(‘b '\"d“ Age
& &
eo Q &ob

Figure 22: Circonstance de survenu des intoxications médicamenteuses en fonction de 1'age
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iii. Circonstance des cas d'intoxication par les médicaments en fonction de

la région

Les accidents, les effets indésirables, la toxicomanie étaient majoritaires dans les

régions Rabat salé zemmour zaer et Grand casablanca.

Les taux de suicide les plus élevés ont été observés dans la région de Rabat salé
zemmou zaer et la région de l'oriental, les erreurs thérapeutiques étaient plus élevés dans la

région de Fes bouleman suivie de Rabat Salé¢ Zemmour Zaer. (Tableau XVI)

Tableau XVI: Circonstance de survenu des intoxications médicamenteuses en fonction de la

région

Accident Effet Erreur . . . .
classique indésirable Thérapeutique Su(l)clde TOX]C(? FHATHE
: (%) (%) (%) ¥ ¥
Circonstance

Rabat-Salé-Zemmour-Zaer 18,96 43,76 2491 25,80 35,24
Grand Casablanca 16,98 19,71 19,00 10,01 12,38
Tanger-Tetouan 12,83 5,99 4,69 9,29 5,71
Oriental 7,82 3,51 2,74 16,69 12,38
Marrakech-Tensift-Al 10,87 5.6 4,87 6.82 4,76
Haouz
Meknes-Tafilalt 7,64 4,13 4,14 8,69 7,62
Fes-Boulemane 3,23 4,64 27,65 3,67 8,57
Gharb-Chrarda-Beni Hssen 3,65 1,96 1,71 4,54 4,76
Tadla-Azilal 5,36 1,24 0,85 2,12 0,00
Souss-Massa-Daraa 3,18 3,30 3,17 2,75 4,76
Doukkala-Abda 3,63 2,06 1,58 2,48 0,95
Chaouia-Ouardigha 1,92 1,75 1,46 2,84 0,95
Taza-Al Hoceima-Taounate 1,64 1,24 1,58 2,44 0,00
Ladyoune-Boujdour-Sakia 1,53 0.41 0.49 0.99 1,90
El Hamra
Guelmim-Es Semara 0,62 0,83 1,04 0,83 0,00
Oued Ed-Dahab-Lagouira 0,15 0,21 0,12 0,04 0,00
Total général 100,00 100,00 100,00 100,00 100,00
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iv. Circonstance des cas d'intoxication par les médicaments en fonction de

la classe des médicaments incriminés

Les médicaments du systéme respiratoire, génito-urinaire, et digestif étaient plus

souvent impliqués dans les expositions accidentelles que dans les autres circonstances.

Les médicaments les plus impliqués dans I'erreur thérapeutique et les effets indésirables

¢taient ceux du systéme digestif et métabolisme et les anti-infectieux.

Les médicaments du systéme nerveux étaient plus impliqués dans la circonstance de

toxicomanie et les intoxications suicidaires. (Tableau XVII)

Tableau XVII: Circonstance de survenu des intoxications médicamenteuses en fonction de la

région

Accident Effet Erreur . .. . .
. . r. . . Suicidaire = Toxicomanie
classique indésirable = Thérapeutique o o
(%) (%) (%) o) o)
Circonstance ° ° °

A: Systeme digestif et métabolisme 9,45 12,01 12,68 7,95 0,00
B: Sang et organes 2,36 1,67 2,37 1,51 0,00
hématopoiétiques
C: Systéme cardio-vasculaire 3,64 5,41 7,03 3,38 0,00
D: Dermatologie 1,78 1,35 2,44 0,54 1,02
G: Systéme génito-urinaire et 14,54 3,74 321 2.11 2,04
hormones sexuelles
H: Préparations systémiques 2.33 2,07 5.96 1,18 0,00
hormonales
J: Anti-infectieux 6,79 15,83 12,61 491 1,02
'L: Antinéoplasiques et agents 0,24 0,95 0,61 0,10 0,00
immun modulants
M: Systéme musculo-squelettique 5,97 7,88 10,08 6,99 0,00
N: Systéme nerveux 35,24 37,15 33,69 62,98 85,71
!’: Pr(?d'ults antl})aras1talres, 151 2.39 2.29 1,53 0,00
insecticides et répellants
R: Systéme respiratoire 15,13 8,67 5,81 6,45 9,18
S: Organes sensoriels 0,46 0,72 0,76 0,30 1,02
V: Divers 0,57 0,16 0,46 0,07 0,00
Total général 100 100 100 100 100
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7-Symptomatologie
7-1-Etat clinique

La proportion des intoxiqués asymptomatiques est de 43% (8940 cas) alors qu’elle est

de 57% (11746 cas) chez les personnes présentant des symptomes. (Figure 23)

[ N, = 20686 cas ]

B Asymptomatique
m Symptomatique

Figure 23: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la clinique

7-2-Nombre de symptome

L'effectif des intoxications médicamenteuses diminuait avec le nombre des symptomes,

il s’agissait dans 29,30% des cas d'un seul symptome. (Tableau XVIII)
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Tableau XVIII: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le nombre des symptomes

~ Nombre des symptomes  Effectifs ~ Pourcentage (%)

0 8940 44,99
1 5822 29,30
2 2712 13,65
3 1328 6,68
4 509 2,56
5 271 1,36
6 159 0,80
7 74 0,37
8 41 0,21
9 15 0,08
10 2 0,01

Total 19873 100,00

8-Traitement envisagé

Sur les 21210 intoxications médicamenteuses, le traitement a été précisé chez 4475 cas,

certains patients ont regu plusieurs traitements.

Les intoxiqués qui ont regu un traitement avant I'appel au CAPM sont au nombre de

3109 cas, tandis que le traitement conseillé par le CAPM a concerné 1511 cas.

Pour les intoxications médicamenteuses, les médecins des structures sanitaires ont

pratiqué un lavage gastrique dans 58,17% des cas et un traitement symptomatique dans
26,62%.

Les traitements les plus conseillés par le CAPM étaient le traitement symptomatique
(24,95%), la surveillance médicale (22,96%), les vomissements provoqués (10,66%). Un

antidote adapté a la substance prise a été¢ conseillé par le CAPM dans 1,76% des cas.
(TableauXIX)
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Tableau XIX: Répartition des intoxications médicamenteuses selon le traitement envisagé

Avant le CAPM Conseillé par le CAPM

Type Traitement
n % n %o

Abstention thérapeutique  Abstention thérapeutique 44 1,24 251 7,25

Lavage gastrique 2061 58,17 278 8,03

Vomissements provoqués 238 6,72 369 10,66

Traitement évacuateur  Adsorption 0 0,00 4 0,12

Décontamination externe 7 0,20 10 0,29

Charbon activé 0 0,00 1 0,03

Traitement épurateur Fpuration ’ 0.5 ) 0.09

Aspiration 26 0,73 19 0,55

Traitement spécifique Antidotes et Chélateurs 25 0,71 61 1,76
Traitement symptomatique Traitement symptomatique 943 26,62 864 24,95
Surveillance médicale 89 2,51 795 22,96

Bilan 54 1,52 495 14,29

Orientation 14 0,40 258 7,45

Traitement préventif 0 0,00 5 0,14

Rassurer 0 0,00 30 0,87

Autre Arrét du traitement ou de
la source d'intoxication 20 0,56 14 0,40
objet de I'appel

Oxygene normobare 9 0,25 4 0,12

Gestes a la maison 3 0,08 2 0,06

Oxygene hyperbare 1 0,03 0 0,00
n 3543 100,00 3463 100,00
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9-Gradation et évolution

9-1-Répartition selon la gradation

La gravité était nulle dans 33,9 % des cas, faible dans 19 %, modérée dans 42,1% et

sévere dans 3,7 % des cas. (Tableau XX)

Tableau XX: Répartition des intoxications médicamenteuses selon la gradation

Gradation Effectifs Pourcentage (%)
Grade 0 (gravité nulle) 5599 33,9
Grade 1 (gravité faible) 3263 19,8
Grade 2 (gravité modéré) 6951 42,1
Grade 3 (gravité sévére) 610 3,7
Grade 4 (déces) 69 0,4

N 16492 100,0

Au cours des années une baisse de la proportion de la gravité modérée (Grade 2) a été
notée, passant de 89% en 2007 a 37% en 2014 et 33% en 2015, associée a une augmentation
de celles de la gravité nulle (Grade 0) de 4% en 2007 a 39% en 2014 et 43% en 2015. (Figure
24)
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Figure 24: Evolution de la gradation au cours des années

9-2-Répartition selon 1'évolution

Dans notre étude 72 cas d’intoxication mortelle ont été recensés, avec un taux de 1étalité
globale de 0,45%, alors que pour 15836 cas (98,9%) l'évolution a été favorable, et 43 cas
(0,27%) présentaient des séquelles. (Tableau XXI)

Tableau XXI: Répartition des intoxications médicamenteuses selon 1'évolution

‘ Evolution Effectifs Pourcentage
Favorable 15836 98:9%
Séquelles 43 0,27%
Complications 5 0,03%
Transfert 57 0,36%
Déceés 72 0,45%

N 16013 100,00%
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i. Répartition selon le milieu et I'évolution

La part du milieu urbain dans la mortalité est maximale tandis qu'elle est nulle en ce qui

concerne le milieu rural. (Tableau XXII)

Tableau XXII: L'effet du milieu sur 1'évolution

Rural 1213 8,64% 11 16,67% 00 0%
Urbain 12822 91,36% 55 83,33% 38 100%
N 14035 100% 66 100% 38 100%

ii. Répartition selon la circonstance et 1'évolution

Les circonstances des intoxications mortelles sont accidentelles dans 66,5% des cas et

volontaires dans 33,5 % des cas. Parmi les intoxications volontaires, 31,35 % de l'ensemble

des déces sont des suicides et 1,5 % des toxicomanies ou des conduites addictives. (Tableau

XXIII)

Circonstance

Tableau XXIII: Effet de la circonstance sur 1'évolution

Evolution

Favorable

Effectif

%

Séquelles

Effectif

Déces

% Effectif

%

Accident classique 8154  53,36% 16 38,10% 26 38,81%
Intoxications
Effet indésirable 747 4,89% 8 19,05% 11 16,42%
accidentelles
Erreur
_ 1043 6,83% 3 7,14% 8 11,94%
Thérapeutique
Intoxications Suicide 5262 34,44% 15 35,71% 21 31,35%
volontaires  Toxicomanie 74 0,48% 0,00% 1 1,5%
N 15280 100% 42 100% 67 100%

&3




iii. Répartition selon 1'état clinique et 1'évolution

On notait une mortalité a 82,35 % chez les patients symptomatiques et 17,65% chez les

intoxiqués asymptomatiques (Tableau XXIV)

Tableau XXIV: Effet de I'état clinique sur I'évolution

Favorable Séquelles

Effectif Effectif Pourcentage Effectif Pourcentage Effectif Pourcentage

Asymptomatique 7070 44,95% 7 16,28% 12 17,65%
Symptomatique 8658 55,05% 36 83,72% 56 82,35%
N 15728 100% 43 100% 68 100%

10- Analyse des cas de décés

10-1-Létalité annuelle des intoxications médicamenteuses

Un maximum de déces a été noté en 2014 avec 16 déces (22%). De 2007 a 2015 le taux
de Iétalité était variable entre 0,22% en 2007 a 0,59% en 2011. (Figure 25)

Nombre des cas
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Figure 25: Evolution des décés au cours des années

84



10-2-Répartition des déces selon le sexe et 1'age

Le pronostic de I’intoxication différe selon 1'age et le sexe.

Le nombre maximal de décés est observé chez les femmes adultes avec 23 cas de déces,

alors que 20 déces étaient enregistrés chez les adultes masculins.

Le déces concerne essentiellement les femmes avec 40 déces (59,70%) contre 27 déces

(40,29%) masculins.
La tranche d'age la plus touchée était I'adulte avec 64,18% (43 cas) (Tableau XXV)

Tableau XXV: Répartition des décés selon le sexe et I'dge

Age/sexe Favorable Séquelles Déces
. Effectif Pourcentage Effectif Pourcentage Effectif Pourcentage
Evolution

Nouveau-né 78 0,52% 0 0,00% 1 1,49%
Féminin 20 0,13% 0 0,00% 0 0,00%
Masculin 58 0,39% 0 0,00% 1 1,49%
Nourrisson 263 1,76% 2 4,88% 1 1,49%
Féminin 92 0,62% 0 0,00% 0 0,00%
Masculin 171 1,14% 2 4,88% 1 1,49%
Bébé marcheur 4355 29,16% 4 9,76% 3 4,48%
Féminin 1833 12,27% 2 4,88% 2 2,99%
Masculin 2522 16,88% 2 4,88% 1 1,49%
Enfant 1784 11,94% 10 24,39% 5 7,46%
Féminin 958 6,41% 8 19,51% 5 7,46%
Masculin 826 5,53% 2 4,88% 0 0,00%
Adolescent 2329 15,59 6 14,63% 12 17,91%
Féminin 1925 12,89% 4 9,76% 9 13,43%
Masculin 404 2,70% 2 4,88% 3 4,48%
Adulte 6061 40,58% 18 43,90% 43 64,18%
Féminin 4406 29,50% 16 39,02% 23 34,33%
Masculin 1655 11,08% 2 4,88% 20 29,85%
Personne agé 67 0,45% 1 2,44% 2 2,99%
Féminin 39 0,26% 0 0,00% 1 1,49%
Masculin 28 0,19% 1 2,44% 1 1,49%
Total général 14937 100% 41 100% 67 100%
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10-3-Répartition régionale des taux de létalité

Le tableau XX VI montre la répartition des régions en ordre décroissant selon les taux de
létalité.
La Iétalité spécifique la plus élevé est observée dans la région de Taza-Al Hoceima-

Taounate avec 1,20% suivie de la région Fés-Bouleman avec 0,99%

Tableau XXVI: Létalité spécifique des intoxications médicamenteuses selon la région

Evolution Décés Létalié specifique (%)

Taza-Al Hoceima-Taounate 331 4 1,20
Fes-Boulemane 606 6 0,99
Guelmim-Essemara 128 1 0,78
Meknes-Tafilalt 1171 8 0,68
Tadla-Azilal 455 3 0,65
Souss-Massa-Darai 506 3 0,59
Gharb-Chrarda-Beni Hssen 558 3 0,53
Tanger-Tetouan 1653 8 0,48
Ladyoune-Boujdour-Sakia El 1 . 0.45
Hamra

Rabat-Sale-Zemmour-Zaer 3707 14 0,38
Oriental 1591 6 0,37
Grand Casablanca 2544 9 0,35
Chaouia-Ouardigha 325 1 0,30
Marrakech-Tensift-Al Haouz 1319 3 0,23
Doukkala-Abda 508 1 0,19
Oued Ed-Dahab-Lagouira 18 0 0,00
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10-4-Répartition des déces par les médicaments selon le milieu

Le taux de Iétalité le plus élevé est enregistré¢ dans le milieu urbain (0,29%) (Tableau

XXVII)

Tableau XXVII: Létalité spécifique des intoxications médicamenteuse selon le milieu

Evolution Déces Létalité spécifique (%)
Rural 1224 0 0
Urbain 12915 38 0,29
N 14139 38

10-5-Répartition des décés par les médicaments selon la circonstance

de survenu

Le plus grand taux de létalité était enregistré dans la circonstance accidentelle (0,45%)

(Tableau XXVIII)

Tableau XXVIII: Létalité spécifique des intoxications médicamenteuses selon la circonstance de

survenu
Circonstance Evolution Déces Létalité spécifique (%)
Accidentelle 10017 45 0,45
Volontaire 5425 22 0,40
Total 15442 67 0,43
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10-6-Répartition des déces par les médicaments selon 1'état clinique

L'état symptomatique a l'admission représentait la Iétalité spécifique la plus élevée
(0,64%), I'état asymptomatique présentait une 1étalité spécifique de 0,16% (12 cas). (Tableau
XXIX)

Tableau XXIX: Létalité spécifique des intoxications médicamenteuses selon 1'état clinique

Clinique Evolution Déces Létalité spécifique (%)
Asymptomatique 7089 12 0,16
Symptomatique 8750 56 0,64

Total 15839 68

10-7-Répartition des déces selon les médicaments incriminés

Le tableau représente la I1étalité spécifique selon le premier niveau d'ATC et les produits
incrimings.
L'association  Pipéracilline/Tazobactam  prédomine dans les intoxications

médicamenteuses mortelles avec une 1étalité spécifique de 100% suivi du flécainide (66,6%),

et le midazolam (50%). (Tableau XXX)
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Tableau XXX: Létalité spécifique des intoxications médicamenteuses selon le premier niveau de

I'ATC et le médicament incriminé

Classe/
Médicamen . Nombre Déces  Létalité spécifique (%)
T T d'intoxication
A 1321 2 0,15
Glimepiride 36 1 2,78
Metformine 51 1 1,96
B 307 1 0,32
Acenocoumarol 23 1 4,35
C 547 5 0,91
Amlodipine 68 1 1,47
Flecainide 3 2 66,66
Furosemide 11 1 9,09
Simvastiatine 18 1 5,56
G 1265 1 0,08
Sildenafil 39 1 2,56
J 1043 2 0,20
Pipéracilline, Tazobactam 1 1 100
Slflfametho.xazole, 73 1 1,37
trimethoprime
L 41 2 4,88
Methotrexate 19 2 10,53
M 943 4 0,42
Allopurinol 21 1 4,76
Colchicine 32 2 6,25
Diclofenac 217 1 0,46
N 6913 27 0,40
Acide acétylsalicylique 196 1 0,51
Acide valproique 192 1 0,52
Alprazolam 380 1 0,26
Amitriptyline 310 2 0,65
Benzodiazepine inconnu 74 1 1,35
Bromazepam 1276 4 0,31
Carbamazépine 227 1 0,44
Chlorpromazine 219 1 0,46
Clomipramine 91 1 1,10

&9



Classe/

Nombre

Médicament Evolution d'intoxication Déceés  Létalité spécifique (%)
Clonazepam 43 2 4,65
Escitalopram 60 1 1,67
Haloperidol 202 1 0,50
Levomepromazine 177 2 1,13
Midazolam 2 1 50
Neuroleptique inconnu 32 2 6,25
Paracetamol 711 2 0,28
Phenobarbital 144 1 0,69
Tramadol 55 1 1,82
Trihexyphenidyle 71 1 1,41
P 245 2 0,82
Butoxyde de Piperonyle,

Benzododécinium, Bromure, 45 1 2,22
Bioalléthrine

Métronidazol 67 1 1,49
R 1573 2 0,13
Cyproheptadine 546 1 0,18
Diphenhydramine 44 1 2,27

11- Facteurs prédictifs de gravité

11-1-Analyse de l'influence de 1'age, sexe et région sur 1'évolution des

intoxications médicamenteuses

Selon le risque relatif et I'intervalle de confiance le patient d'age supérieur ou égal a 15
ans (I'adolescent, l'adulte, le sujet agée) a un risque de 4 fois de décéder par intoxication
médicamenteuse que le patient agés de moins de 15 ans (le nourrisson, le nouveau-né, le bébé
marcheur, l'enfant), la différence est significative puisque la valeur 1 n’appartient pas a

I’intervalle de confiance.

La différence entre 1’évolution selon le sexe masculin et le sexe féminin de I’intoxiqué

n’est pas significative.
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L'habitant de la région de Taza-Al Hoceima-Taounate représente 3,1 fois plus de risque
d'évoluer vers le décés que les habitants des autres régions, l'intervalle de confiance montre
que la différence est significative puisque le 1 n'est pas intégré dans l'intervalle. (Tableau

XXXI)

Tableau XXXI: Influence de 1'dge, sexe et région sur I'évolution des intoxications

médicamenteuses

Variable Evolution Déceés RR I1Coso,
>15 ans 12172 59

Age 4 [2,05-7,84]
<15 ans 8271 10
Masculin 7572 28

Sexe 1,1 [0,74-1,83]
Féminin 12903 42
Taza-Al Hoceima- 4 390

Région  Taounate 3.1 [1,14-8,63]
Autre région 20219 67

11-2-Analyse de l'influence de 1'état clinique et le nombre de produits

sur I'évolution des intoxications médicamenteuses

L'état clinique et le nombre de produit présentent une association significative avec les

déces: l'intervalle de confiance de 95% n'inclut pas le 1.

L’évolution vers le déces par intoxication médicamenteuse est plus importante avec un
risque de 3,5 chez les intoxiqués qui €taient symptomatiques a I'admission que chez ceux qui

ne présentent pas de symptomes.

L'administration de plusieurs médicaments représente 2,7 fois plus de risque d'évoluer

vers le déces que I'administration d'un seul médicament. (Tableau XXXII)
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Tableau XXXII: Influence de 1'état clinique et le nombre de produits sur I'évolution des

intoxications médicamenteuses

Etat Symptomatique 11690 56

clinique Asymptomatique 8928 12 3,5 [1,90-6,65]
Plusieurs produits (pol

Nombre de -intoxicatir())n) e 1765 13

. - 2,7 [1,42-5,07]

produit Un seul produit (mono-
. o 13119 36
intoxication)

IV. Discussion

1-Fréquence

A T’échelle internationale, 1'agent le plus fréquemment impliqué dans les intoxications

est le médicament:

- De 2008 a 2014 la répartition des appels recus au CAP du Québec selon la

catégorie de produits indique que 50 % concernaient les médicaments (1).

- Au Mali dans une étude rétrospective entre 2000-2010 les intoxications étaient dues

principalement aux médicaments avec 45,2 % des cas (57).

- En 2013, 5312 cas d'intoxications médicamenteuses ont €té colligés par le centre

anti-poisons d’Alger, soit 67,2% de ’ensemble des intoxications (3).

- Un observatoire multi sources des intoxications aigues en ile de France en 2010 et

2011 a indiqué un pourcentage de 31,3% des intoxications médicamenteuses (58).

- Les rapports du Centre Anti poisons belge en 2014 et 2015 montrent que Les
médicaments viennent en téte des intoxications avec respectivement 50% et 37%

(59, 60).

- En Suisse selon les rapports du Centre Suisse d’Information toxicologique en 2009,
2013, 2014 et 2015 les médicaments représentaient entre 35 et 36% des
intoxications (2, 61-63).
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L'intoxication médicamenteuse constitue une préoccupation inquiétante et c'est la cause

la plus fréquente de consultation au service des urgences (Tableau XXXIII)

Tableau XXXIII: Pourcentage des intoxications médicamenteuses dans certains services

Lieu de I'étude

d’urgence

Période de

I'étude

% des intoxications

médicamenteuses

Référence

Service de réanimation polyvalente du centre Mai 2008 -
32% (64)
hospitalier régional Al Farabi d’Oujda Aoflit 2013
Service de réanimation médicale du CHU Ibn
2006 —2010 27,1 % (65)
Rochd de Casablanca
Service des urgences médicales pédiatriques
2014 19% (66)
de I’hopital d’enfant de Rabat
CHP MOHAMMED V de SAFI 2009 — 2013 56,5% (67)
Janvier 2008 -
CHU de Sétif (Algérie) ] 39,34% (68)
Avril 2012
Janvier 2010 -
CHU de Sétif (Algérie) 42,64% (69)
Mars 2016
Octobre 2015 -
CHU Tlemcen Algérie 42,1% (70)
Mars 2016
Dossiers médicaux et les registres de
consultation des 15 hopitaux au Mali (étude 2000 —2010 : 74,5 % (71)
sur les intoxications volontaires)
Les deux CHU et les six Centres de Santé de
2000- 2010 39% (72)
Référence du district de Bamako au Mali
Service de réanimation médicale et
toxicologique (RMT) du groupe hospitalier
s srotp P 2011 81 % (73)
Lariboisiére-Fernand-Widal-Saint-Louis
(Paris)
Notre étude 2007 - 2015 23,42%
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Dans notre ¢tude, le CAPM a recensé 21210 cas d'intoxication par les médicaments sur
une période de 9 ans (2007-2015), I’incidence cumulée sur cette période était de 63,1 pour
100 000 habitants.

Il est certain que l’ensemble des cas notifiés sous-estime I’incidence réelle des
intoxications médicamenteuses, 63,1% des cas qui ont été¢ déclarés au CAPM, l'ont été pour

avoir I’avis d’un toxicologue.

La grande majorité des cas provient des déclarations des structures sanitaires publiques

qui prennent en charge les cas les plus sérieux (74).

La sous notification pourrait s’expliquer aussi par le fait qu'un grand nombre des
expositions asymptomatiques ne donnent pas lieu a une déclaration au CAPM ou a une

consultation a 1'hopital.

L'é¢tude montre que durant cette période les médicaments ont représenté 23,42% de

I’ensemble des intoxications en excluant les piqlires et envenimations scorpioniques.

Le nombre des intoxications médicamenteuses a augmenté régulierement d’année en
année, cette hausse n’est pas étrangere a I’augmentation de la consommation de médicaments

et l'augmentation des prescriptions, ainsi l'apparition de nouveaux médicaments.

Le CAPM a réalis¢ plusieurs activités qui ont participé a 1’accroissement des

déclarations:
- La production de la revue Toxicologie Maroc, mai 2009,

- L’organisation de journées thématiques spécifiques a chaque vigilance, entre 2010
et 2012,

- L’initiation, depuis 2011, par le département de Toxicovigilance d’études

d’exhaustivité pour collecter les cas,

- L’introduction d’autres sources de déclarations telles que les cas de la presse et les

cas des publications scientifiques,
- L’organisation d’une journée nationale de Toxicovigilance en Novembre 2012,

- La diffusion en 2013 d’un spot audio qui promeut le numéro économique du
CAPM (75).
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La répartition des cas selon le moyen de déclaration montre qu'ils sont parvenus

essentiellement par téléphone (63,01%).

L’analyse de la qualit¢ des cas a permis d’observer que les déclarations regues
directement par les médecins du CAPM par téléphone sont de meilleure qualité par rapport a
celle regues par courrier. En effet, le médecin du CAPM cherche toutes les informations
nécessaires aupres du déclarant et suit le cas par des relances pour compléter le dossier et

connaitre I’évolution des intoxiqués (76).
2-Répartition dans l'espace

En ce qui concerne la zone d'habitation des patients, les proportions les plus élevées ont

¢té enregistrées dans les régions urbaines.

Les zones urbaines sont plus peuplées et le risque d’intoxication par les différents
produits est plus ¢€levé, en zone rurale on remarque I’attachement de la population a la
médecine traditionnelle, les établissements de soins sont plus rares ou de moindre qualité,

ainsi que la faible fréquence peut étre liée au pouvoir d’achat de la population.

Les déclarations des cas d’intoxications n’étaient pas distribuées de maniere homogene

entre les régions du Maroc.

La région de Rabat-Salé-Zemmour-Zaer est la plus déclarante avec un pourcentage de
23,5% et une incidence en 2014 de 31/100000 habitants. Ceci est trés cohérent car c’est la

capitale du pays, et vu que les hdpitaux sont plus proches au CAPM au niveau de cette région.
3-Caractéristiques du patient intoxiqué

En ce qui concerne le sexe nos résultats ont permis de souligner une prédominance

féminine (63%) comme ’ont retrouvé d’autres auteurs:

Les appels liés aux médicaments au niveau du centre anti poison du Québec durant la
période 2008-2014 étaient plus fréquents chez les femmes (56 %), alors que cette proportion
est de 44 % chez les hommes (1).

En Algérie une prédominance féminine a été notée avec 56.7% par le centre anti

poisons d’Alger durant ’année 2013 (3).
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Une étude rétrospective réalisée au CHU Hassan II de Fés sur une période de 4 ans
(2009-2012) a montré une prédominance féminine, avec 88,6% des cas d’intoxications

médicamenteuses (77).
La prédominance du sexe féminin est plus marquée chez les adolescents et les adultes.

Cela peut étre expliqué par le fait que les femmes lors de tentative de suicide optent

pour des méthodes plus douces (78).

Les filles ont plutot recours aux méthodes dites passives (intoxication), méme chez les

plus jeunes, tandis que les garcons emploient des moyens « actifs », plus violents (79).

Ce résultat est retrouvé dans les statistiques du CAP du Québec a partir des appels recus
a leurs services associ€s a une intoxication par médicament chez des personnes agées de 10
ans et plus entre 2008-2012, dans pres des deux tiers des cas (64,7 %), les appels pour

intoxications volontaires par médicaments prédominaient chez les femmes (80).

Le croisement entre 1'age et le sexe a révelé que les taux de déclarations chez les

gargons sont plus élevés chez les nouveau-nées, les nourrissons et les bébés marcheurs.

Avant I’age de 10 ans, les intoxiqués sont majoritairement des garcons car ils sont
probablement plus explorateurs et ont un comportement plus agressif que les filles de la

méme tranche d’age (81). Ceci est en concordance avec beaucoup de données publiées:

Chez les 0 a 4 ans, les taux d’appels au CAP Québec, de 2008 a 2014, sont plus ¢€levés
chez les garcons, ce qui est a 'inverse de ce qui est observé pour tous les autres groupes

d’age. Cette situation est analogue a celle observée dans les statistiques des centres antipoison

aux Etats-Unis en 2013 (1, 82).

Cette répartition entre hommes et femmes confirme les résultats rapportés en Algérie
durant I'année 2013: la proportion des enfants du sexe masculin (58,4%) était plus élevée que
celle du sexe féminin (41,6%). Chez ’adulte, les cas d’intoxication de sexe féminin sont plus

nombreux que ceux de sexe masculin (72% versus 28%) (3).

A la lumiere de nos résultats, toutes les tranches d’age sont concernées par ce

phénomene d’intoxication.
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La tranche d’age des adultes était majoritaire (42%), une part importante (26 %) des
déclarations concernaient une intoxication médicamenteuse survenue chez les bébés

marcheurs de 1 a 4 ans suivis des adolescents (16%).

Plusieurs travaux ont indiqué des résultats similaires: au Mali, une étude rétrospective
durant la période allant de 2000 a 2010 a noté que les adultes suivis par les adolescents et les
bébés marcheurs en égalité prédominaient les groupes d’ages touchés par les intoxications

médicamenteuses (72).

Dans le rapport du centre antipoisons belge en 2015 les adultes représentaient 54%, les

bébés marcheurs 26.22%, et les enfants de 5-14 ans 9.23% (60).

L’intoxication chez I’enfant reste une problématique non négligeable, dans notre étude

les enfants de moins de 15 représentaient 40%.

Chez l'enfant avant 1'dge de 12 ans, les intoxications constituent la deuxiéme cause
d'accident a domicile apres les traumatismes, Elles sont caractérisées par leur grande

fréquence et leur habituelle bénignité (13).

Les données des centres antipoison et de toxicovigilance frangais en 2012 ont montré
que les appels pour exposition d’enfants a des xénobiotiques représentent plus de 50% de

I’activité des CAP francgais, Les médicaments sont en cause dans 40 % des cas (83).

Aux Etats-Unis, 1’¢tude indique que le nombre d’enfants se présentant aux urgences
aprés une exposition médicamenteuse est en hausse (10145 en 2001 contre 14091 en 2008)
(8).

De nombreuses études confirment que les taux d’empoisonnement augmentent de fagon

spectaculaire vers 2 ans (84). C'est la période d’acquisition de la marche.

Les données du centre antipoison de Paris montrent que plus de la moitié des appels
téléphoniques concernent des enfants de moins de 10 ans, avec un pic d’appel pour les enfants

de 1 a4 ans (81).
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Les statistiques des 57 centres antipoison américains montrent que la proportion des
appels qui concernent une intoxication chez les enfants de 0 a 4 ans était plus importante aux

Etats-Unis en 2013 (46 %) (82).

Chez les petits enfants, le mode de pensée et les connaissances ne sont pas encore
développés, mais ils peuvent se déplacer partout, accéder plus facilement a des substances

toxiques, ouvrir des bouteilles et des boites ainsi que découvrir le monde a 1’aide de leur

bouche (85).

La taille et le développement physiologique aggravent le risque d’empoisonnement,
parmi tous les facteurs qui conditionnent le risque d’ingestion accidentelle d’'un médicament,
le plus évident est sa présence dans I’espace domestique, a la portée des enfants. Si un
médicament n’est pas correctement rang¢, ce n’est pas un emballage, méme sécurisé, qui peut

y changer quelque chose (38).
4- Caractéristiques du toxique

Les résultats montrent que 92% des cas sont des mono-intoxications, le nombre de poly-
intoxications est peut €tre sous-estimé puisque dans certains cas ou plusieurs médicaments ont
¢té consommés, seule la substance détectée par les analyses toxicologiques ou jugée

responsable de l'intoxication est retenue.

Une ¢étude menée dans la région de Montréal au cours des années 2009 et 2010 aux
urgences de deux hdpitaux généraux a montré qu'une consommation de plusieurs
médicaments lors de I’intoxication a €té notée chez 43 % des patients lors des intoxications
volontaires. Ainsi que ’intoxication volontaire par médicament s’accompagne parfois d’une
consommation concomitante d’alcool, de drogues ou d’autres substances. Au total, une
consommation concomitante d’alcool et de médicaments a été relevée aux dossiers chez
30,7% des patients, alors qu’une consommation de drogues était présente chez 20,8 % de

ceux-ci (80).

La principale classe utilisée dans les intoxications est représentée par les médicaments

du systeme nerveux suivie par les médicaments du systeme respiratoire.
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Les médicaments du systéme nerveux les plus souvent retrouvés sont les psychotropes

et les analgésiques.

Parmi les psychotropes, les benzodiazépines représentaient la premiére classe, au

deuxiéme rang on retrouvait les antidépresseurs, suivis des neuroleptiques.
Le bromazépam était la molécule la plus utilisée parmi les benzodiazépines.
Nos résultats vont dans le sens des données de la littérature (Tableau XXXIV)

Tableau XXXIV: Les classes/Médicaments les plus incriminés dans les cas d'intoxications dans

certains pays

Période de

Lieu de I'étude I'étude Classes ou médicaments les plus incriminés Référence

Algérie 2013 les Psychotropes (35%) 3)

Anxiolytiques, hypnotiques et
Systéme sédatifs (47%)

service de réanimation médicale et

toxicologique (RMT) du groupe 2011 nerveux _Benzodiazépine (34%) (73)
hospitalier Lariboisiére-Fernand- N - o

Widal-Saint-Louis (Paris) (70%) Analgésique (20%)
Paracétamol (15%)

Observation multi sources des 2010 — Bromazépam (58)

intoxications aigues en Ile-de-France 2011 Paracétamol

médicaments du systéme

Belgique 2015 nerveux (27.1%) (60)

Analgésique (19.8%)
les psychotropes (39,39%)

CHU Tlemcen Algérie 2015 -2016 les analgésiques (24.24%) (70)
Benzodiazépine 59%
Service des urgences adultes de 2013 Paracétamol 19% (86)
I’hépital de Douai France Les antidépresseurs et les neuroleptiques
16%
¢tude sur les empoisonnements mortels chez les
5 pays nordiques: toxicomanes soumise a une autopsie médico-
Denmark, Finland, Norvége, 2012 1égale: (87)
Suéde, Islande Le pourcentage de cas dans lesquels les
benzodiazépines ont été retrouvées variait de 71%
a 88% dans tous les pays
- o .
Etats-Unis 2009 Les analges1que§ (12 %) sont les' prgdults les plus ®)
souvent retrouvés dans les intoxications
Psychotrope
France 2012 Analgésique (83)
Antiépileptiques
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Période de

Lieu de I'étude I'étud Classes ou médicaments les plus incriminés Référence
étude

les benzodiazépines (31,11%),
2009 — les antidépresseurs (20%)

CHU Hassan II de Fes 2012 le paracétamol (11,11%) 7
les neuroleptiques (8,88%)
Service de pédiatrie du CHU 2013 - L1 \ 0
de Casablanca 2014 Médicaments du systéme nerveux (80%) (88)
Psychotropes 38,2%
Turkey 2000 Analgésiques 18,2% (89)
Service d’urgence de . .
2009 - les b diaz¢ 739
I’Hopital Beaujon, France 2012 esle er;Zchéijzi);??i 3( o )A)) (90)
pour IMV P °
Svstéme Psychotropes Benzodiazepines
y
33,4% 16,71%
Notre étude 2007-2015 nerveux ( - _0) ( - )
(47.17%) Analgésique Paracétamol
’ (8,12%) (4.74%)

L'effectif ¢levé des psychotropes pourrait étre attribuée a la forte consommation de cette

classe thérapeutique.

Une étude descriptive sur le marché pharmaceutique marocain, et 1’évaluation de la
consommation des anxiolytiques/hypnotiques au cours de la période 2004-2015, en utilisant la
base de données de la filiale marocaine de ’IMS Health (International Medical Statistics) a
montré que la consommation privée annuelle des anxiolytiques (achats en pharmacie) a
globalement augmenté, Elle est passée de 36,8 Millions de Doses définies journalieres (DDJ)
en 2004 a 61,0 Millions de DDJ en 2015, rapportée a la population, elle représente 4,92 DDJ
par jour pour 1000 habitants, ceci veut dire que sur ’année 2015, chaque jour, une moyenne

de 5 habitants sur 1000, ont pris une dose d’anxiolytiques (91).

Les benzodiazépines ont dominé, aussi bien en 2004 qu’en 2015 avec 81% du volume

de consommation des anxiolytiques.
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Des différences significatives quant au choix des molécules prescrites ont ¢été notées. 11
est ainsi remarqué que pour les anxiolytiques, le Bromazépam et le Lorazépam étaient choisis

en priorité contrairement aux autres qui sont beaucoup moins utilisés (91).

Le Bromazépam représente I’essentiel de la consommation de la famille des

benzodiazépines avec 20% en 2004 et 21% en 2015 (91).

Ceci est superposable aux résultats de notre étude dans laquelle le bromazépam est la

molécule la plus incriminées dans les intoxications médicamenteuses.

La proportion importante des psychotropes peut s'expliquer aussi par le fait que ces
médicaments sont souvent prescrits chez les patients souffrant des pathologies psychiatriques

et dans plusieurs cas peuvent étre utilisés dans une tentative de suicide.

Des consommations de psychotropes chez les adolescents se feraient a partir de la
pharmacie familiale, 11 est important d'informer lors de la dispensation le détenteur de la
prescription des risques encourus par la famille ou par une autre personne pour qui la
prescription n'a pas ¢été rédigée, une prescription médicale est rédigée pour une personne
donnée, aprés observation de symptomes propres a une maladie. La pharmacie familiale
représente ¢également un risque de mésusage pour les jeunes enfants et les intoxications

accidentelles (92).

La délivrance des psychotropes constitue un réel probléme pour les pharmaciens et plus

particulierement durant les gardes.

Certains pharmaciens prennent le choix de n'avoir aucun médicament psychotrope dans
leur officine pour ne pas avoir de problemes avec les toxicomanes, a l'inverse, certains

d'autres les délivrent sans ordonnance (93).

Au niveau de notre étude on ne peut pas connaitre la provenance des médicaments

utilisés lors de I’intoxication et si le médicament était délivré sur ordonnance ou non.

Ces médicaments contenant des substances a propriétés anxiolytiques, inscrits sur la
liste des substances vénéneuses, ne peuvent €tre prescrits pour une durée supérieure a 12

semaines (92).
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L’intoxication aigué par les barbituriques était, jusque vers les années 1970, la plus
fréquente des intoxications médicamenteuses volontaires. Sa fréquence a diminué du fait de
I’apparition sur le marché pharmaceutique de nouvelles substances, telles que les
benzodiazépines, qui représentent dans notre étude la premiére cause d’intoxication par les

psychotropes (94, 95).

Ils ont supplanté de nombreux médicaments dans leurs indications de médicaments
hypnotiques, anxiolytiques, myorelaxants et anticonvulsivants. Ils sont devenus les
médicaments les plus fréquemment mis en cause dans les intoxications médicamenteuses,

parfois seules, souvent associées (22).

L’intoxication accidentelle est assez fréquente en raison de la grande disponibilité des

benzodiazépines dans les foyers. Celle-ci est trés souvent monomédicamenteuse (22).

Le flumazénil est 1’antagoniste spécifique, il est efficace et bien toléré dans les
intoxications pures. Il ne raccourcit pas la durée de [’intoxication mais en modifie
I’expression clinique. Le traitement symptomatique est suffisant dans la majorité des cas, le
lavage gastrique n’est pas indiqué. L’évolution, en dehors d’une prise associée a d’autres

toxiques est en générale favorable (22, 96).

Une issue fatale en cas de surdosage n’est a craindre qu’en cas d’absorption simultanée
d’autres substances a effet dépresseur de D’automatisme respiratoire (alcool, poly-

intoxication...), ou en présence d une pathologie sous-jacente (97).

Les intoxications aigué€s par benzodiazépines seules sont a ’origine d’un coma calme
hypotonique, rarement trés profond mais qui peut s’accompagner de complications

respiratoires (22).

Des réactions paradoxales s’observent chez moins de 1 % des consommateurs de
benzodiazépines mais peuvent étre spectaculaires : stimulation psychique, agitation, angoisse,

insomnie aggravée, crise de fou-rire... et méme agressivité (97).

Les benzodiazépines ont une influence sur le comportement et induisent une

pharmacodépendance psychique, parfois une tolérance et parfois une dépendance physique,
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apres quelques semaines d’utilisation; cette dépendance physique éventuelle aux

benzodiazépines est toutefois plus légere que celle des barbituriques.

Ces médicaments représentent le quart des intoxications accidentelles de 1’enfant. Ils
sont rapidement absorbés par la muqueuse digestive. Dans les formes séveres peuvent

survenir une dépression respiratoire ou des apnées (98).

En P’absence de dépression respiratoire, I’enfant symptomatique est surveillé en milieu
hospitalier pendant la durée de la demi-vie d’élimination de la molécule si elle est connue et
jusqu’a disparition des symptomes dans les autres cas, en cas de dépression respiratoire, le

flumazénil est utilisé par voie intraveineuse (99, 100).

Les intoxications aux benzodiazépines sont fréquentes avec un pronostic souvent
favorable, sauf chez le sujet 4gé ou insuffisant respiratoire, ils sont rarement mortelles, le

pronostic est plus réservé lorsqu'il s'agit de poly-intoxications (45, 101).

En analysant le croisement entre les classes des médicaments selon le premier niveau
d'ATC et les tranches d’age, on constate I'augmentation de la consommation des psychotropes

avec I’age.

En France les principaux médicaments responsables d’intoxications graves chez les

enfants sont ceux ayant une action sur le systeéme nerveux central (102).

Les données en 2012 des centres antipoison et de toxicovigilance francais ont montré
que les principales classes ATC des médicaments ingérés par les enfants de moins de 10 ans

sont: Systeme nerveux (20%) et Systéme respiratoire (14%).
Des psychotropes et notamment des benzodiazépines sont souvent ingéreés.

Pour les sujets agés de 10 a 19 ans: la classe prépondérante est celle des médicaments

du systéme nerveux (47%) (81, 83).

Dans notre étude le médicament le plus fréquemment en cause d'intoxication par les
analgésiques est le paracétamol, cette molécule s’est avéré la deuxieme substance

médicamenteuse la plus souvent responsable d’intoxications apres le bromazépam.
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Les benzodiazépines ont largement supplanté les autres psychotropes ainsi que les

intoxications par aspirine ont pratiquement diminué au profit du paracétamol (103).

Le paracétamol est I’antalgique-antipyrétique le plus prescrit et vendu dans le monde

(104).

Bien que considéré comme un médicament sir avec peu d’effets indésirables, le

paracétamol en surdosage expose a un risque important de toxicité hépatique (105).

C'est un médicament qui n'est pas inscrit sur les listes des substances et préparations
dangereuses, il est donc disponible sur ordonnance et accessible en vente libre dans les

pharmacies d'officines pour le paracétamol seul y compris sur internet.

Plusieurs médicaments contiennent le paracétamol en association, une combinaison de
médicaments contenant du paracétamol peut mener a un surdosage ainsi que le non respect de

la posologie ou de l'intervalle suffisant entre les prises.

De ce fait, il reste responsable de 1’exposition médicamenteuse toxique la plus fréquente
dans certains pays, comme en atteste le rapport annuel des centres antipoison américains (104,

106).

Ceci est en accord avec les résultats de Villa et al. en 2008, pour qui le paracétamol était
le plus fréquemment impliqué, avec 9,8 % des personnes exposées, tous ages confondus

(107).

Les antalgiques contenants du paracétamol sont populaires et trés répandus. I n’est
donc pas étonnant que les surdosages, aussi bien intentionnels qu’accidentels, soient

fréquents.

Jusqu’en 2005, Tox Info Suisse avait traité environ 600 cas de ce type par année, par la

suite, ce chiffre a augmenté a quelques 1 200 cas jusqu’en 2016.

Dés 2005, un nombre croissant d’intoxications au paracétamol graves et, parfois, méme

mortelles a été observe (108).

Au Royaume-Uni, les antalgiques occupent la premiere place parmi les molécules

isolées chez les suicidants intoxiqués (109).
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Pour la période 2008-2012, le CAP Québec a recu 61 236 appels pour des intoxications
par médicament, I’acétaminopheéne (paracétamol) constitue le médicament le plus souvent

impliqué, soit pres de la moiti¢ des appels pour intoxication volontaire (80).

Une étude rétrospective aux urgences du CHU de Nancy sur la prise en charge des
intoxications au paracétamol (2007-2011) a montré que les intoxications médicamenteuses
volontaires au paracétamol représentent 88 % des intoxiqués, les intoxications involontaires

représentent 12 % des intoxications au paracétamol (110).

Aux Etats-Unis et en Angleterre il est la premiere cause d’insuffisance hépatique aigué
devant les causes virales et les autres causes iatrogenes, et il est devenu, en France, le
médicament le plus souvent impliqué dans les intoxications médicamenteuses volontaires

(105).

Chez les adolescents agés de 10 a 18 ans s’étant présentés au service d’accueil des
urgences pédiatriques (SAUP) du centre hospitalier universitaire de Caen en France en 2012
et 2013 pour une intoxication médicamenteuse volontaire; le paracétamol s’est avéré la
substance la plus ingérée, comparativement aux autres substances (45 %), Benzodiazépines

(24,1%), Anti-inflammatoires (24,1%) (111).

Chez l'enfant, une attention toute particuliere doit étre portée sur le paracétamol. La
présence de ce principe actif dans de trés nombreuses spécialités pharmaceutiques a visée
antalgique et antipyrétique non soumises a prescription fait que ce produit inonde bien
souvent les foyers, de maniere parfois trés accessible. Il constitue donc une cause fréquente

d'intoxication involontaire (13).

Le déconditionnement des boites de paracétamol expose au risque de confusion, surtout
a domicile, entre les formes adultes et pédiatriques. Le CAPM a eu plusieurs cas d'erreur
thérapeutique de causes nombreuses, mais l'erreur la plus fréquente était celle commise par
des mamans qui administraient a leurs enfants des suppositoires du paracétamol de 1g
destinés a l'adulte au lieu de la forme pédiatrique adaptée a leurs ages et leurs poids. De plus,
certains parents, croyant qu'il s'agit d'une substance dénuée de toute toxicité, n'hésitaient pas a
donner des doses répétées et importantes sans respecter l'intervalle entre les prises, ou a

associer plusieurs médicaments contenant tous du paracétamol par méconnaissance.
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Le paracétamol est hépatotoxique en fonction de la dose, si le paracétamol est pris en
exces, les systémes de sulfoconjuguaison et glucuronoconjuguaison sont saturés. Ainsi, la
métabolisation du paracétamol excédentaire se fait par la voix du cytochrome P450, ce qui

aboutit inévitablement a la formation de NAPQI (N-acetyl-p benzoquinone-imine) (110).

(Figure 26)
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Figure 26: Métabolisme du paracétamol en cas de surdosage

Ce composé toxique, produits dans des quantités trop importantes, va bientdt utiliser
tous les stocks de glutathion de I'organisme. Le procédé de détoxification une fois dépassée, le
NAQPI va s'accumuler dans l'organisme, et sa toxicité hépatique se fera sous la forme d'une

cytolyse hépatique, par atteinte mitochondriale principalement.

La toxicité du paracétamol survient lorsque le systéme glutathion est dépassé par la

quantité¢ de NAPQI a détoxifier (110). (Figure 27)
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Figure 27: Réserve de glutathion en fonction de la dose de paracétamol ingéré

A la suite de I’ingestion volontaire d’une surdose de paracétamol, le patient se présente

généralement sans symptomes. Le paracétamol est un tueur silencieux.

La caractéristique principale de 1’intoxication aigué par le paracétamol est la relative
pauvreté des symptomes observés a la phase précoce. Ces symptomes sont constitués
essentiellement de manifestations digestives peu intenses, a type de nausées et de
vomissements. C’est a ce stade, asymptomatique, que I’administration de 1’antidote, doit

intervenir si I’on veut prévenir efficacement les 1ésions hépatiques (22).

L hépatite toxique cytolytique débute vers le troisiéme jour, pouvant se compliquer
d’insuffisance hépatique, nécessiter une grefte du foie ou entrainer la mort. Il peut exister une

atteinte rénale (98).

L’¢évaluation du risque toxique a la suite d’une exposition a une surdose de paracétamol
doit étre conduite le plus précocement possible, elle tient compte, pour les patients vus
précocement, de la dose ingérée et de la paracétamolémie et intégre en plus, pour les patients
vus plus tardivement, la mesure des transaminases et de tout autre parametre biologique

pouvant suggérer une toxicité hépatique (104).

Le traitement comporte deux volets : la décontamination digestive et le traitement
antidotique. La prise en charge de l'intoxication par le paracétamol est fonction du délai de la

prise médicamenteuse et du tableau clinique (112).
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L’antidote est la N-acétyl cystéine (NAC), précurseur du glutathion, qui peut étre

donnée per os mais qui n’a plus d’efficacité apres 16h.

La corrélation entre la dose rapportée et les taux sanguins est insuffisante pour
permettre de guider ’administration de 1’antidote, le nomogramme de Rumack et Matthew
constitue le principal outil d’évaluation du risque en cas d’intoxication aigu€, le nomogramme
prédit le risque d’hépatotoxicité en fonction des concentrations sériques de paracétamol et de

I’intervalle de temps depuis I’ingestion (98, 113). (Figure 28)
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Figure 28: Nomogramme décisionnel pour le traitement par la N-acétylcystéine a la suite d’une

ingestion de paracétamol a dose toxique
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Le traitement par NAC est indiqué a la suite de 1’ingestion d’une dose toxique de
paracétamol (=125 mg/kg) confirmée par le dosage de la paracétamolémie et son
interprétation sur un nomogramme, en prenant comme seuil de traitement la ligne qui part de
150 mg/1 (990 umol/l) a 4h. Ainsi, la NAC ne doit pas étre prescrite ou doit étre interrompue
si déja mise en route lorsque la paracétamolémie est en dessous du seuil d'hépatotoxicité
possible sur le nomogramme et pour les patients traités au-dela de huit heures apres
I’ingestion, a la condition supplémentaire que les ALAT soient normales. Au contraire, la
NAC doit donc étre prescrite si la paracétamolémie est au-dessus du seuil ou si les ALAT sont

supérieures a 50 Ul/l chez un patient traité au-dela de 8h (104).

Trois conditions sont requises pour utiliser le nomogramme et apprécier le risque

d’hépatotoxicité :
- prendre en charge un patient surdos¢ apres ingestion unique
- connaitre exactement 1’heure d’ingestion ;
- disposer d’une paracétamolémie mesurée au-dela de 4h.

Si I’'une de ces conditions n’était pas vérifiée, ’administration de la NAC doit alors se
faire sans tenir compte du nomogramme, en ayant en mémoire que le risque d’hépatotoxicité
au paracétamol si la NAC n’était pas administrée, alors qu’elle est requise, est bien plus

important que le risque d’effets secondaires dii a un traitement excessif par la NAC (104).

La décontamination digestive par charbon activé (50 g en une prise) est théoriquement
indiquée dans I’heure, voire les deux heures suivant l’ingestion d’une dose toxique de
paracétamol (> 10 g ou > 200 mg/kg), en I’absence de contre-indications. Dans ces
conditions, le charbon réduit la biodisponibilité du paracétamol et le risque de devoir prescrire
la NAC. Le lavage gastrique est inefficace car I’absorption digestive est tres rapide et les

vomissements provoqués n’ont aucune indication (99, 104).

Le délai de mise en route du traitement conditionne le risque de survenue d'une cytolyse

hépatique, et le traitement est d'autant plus efficace s'il est débuté précocement (110).

Malgré [D’accumulation de données scientifiques et I’existence d’un antidote

parfaitement efficace pour prévenir ou reverser la toxicité hépatique, le paracétamol demeure
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encore aujourd’hui la premiere cause d’insuffisance hépatique aigué¢ dans les pays
occidentaux (environ 300 000 hospitalisations par an aux Etats-Unis, soit 40 % des cas admis

a ’hopital) (104).

L'intoxication par la classe des médicaments du systéme génito-urinaire et hormones
sexuelles est la plus souvent incriminée chez les nourrissons et les bébés marcheurs ainsi que
les pilules contraceptives sont parmi les médicaments les plus responsables d'intoxication

dans cette classe de médicaments.

L'ingestion accidentelle des contraceptifs par les enfants fait partie des accidents
domestiques classiques. La prise unique de pilules contraceptives, méme en grande quantité
n’est pas dangereuse. La prise par un enfant de 1 ou 2 comprimés n’entrainera le plus souvent
pas de symptomes. La prise d’un plus grand nombre de comprimés pourra éventuellement
donner lieu a des symptomes digestifs comme nausées ou vomissements. Ces symptdomes sont
transitoires et peuvent étre traités de maniére symptomatique. Bien que peu fréquent, un petit
saignement appelé hémorragie de privation peut également survenir par la suite chez la petite
fille, surtout apres la prise d’une quantité importante. Cela ne demande aucun traitement
particulier et ne doit pas susciter d’inquiétude, dans tous les cas, cette prise unique

accidentelle n’aura aucun effet sur le développement sexuel ultérieur de I'enfant (114).

Parmi les molécules les plus citées on retrouve la cyproheptadine qui est tres utilisée en
automédication sans respect des posologies définies ou en mauvaises associations entre

plusieurs spécialités ayant la méme composition en principe actif.

Des femmes en bonne santé l'utilisent pour augmenter le poids corporel. Ceci est un
médicament antihistaminique qui a un effet secondaire tres particulier: l'augmentation de
l'appétit, ce qui fait donc grossir, l'usage de ce médicament a été¢ détourné vers une utilisation

comme stimulant d'appétit.
5-Caractéristiques de l'intoxication
5-1 Voie de pénétration

La voie orale est la plus fréquente dans les intoxications, elle est rapportée dans plus de

97% des cas.
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5-2 Demandeur

En ce qui concerne le type de déclarant ce sont majoritairement les professionnels de

santé qui contactent le centre anti poison.

Les professionnels de santé recourent au CAP pour évaluer le risque toxique et la
gravité des intoxications, et obtenir des conseils sur la prise en charge des patients ainsi que
des informations sur la toxicit¢ des substances. Le grand public recourt au CAP

principalement en cas d'intoxication accidentelle domestique (115).
5-3 Circonstance

La grande majorité des intoxications sont accidentelles, elles sont plus fréquentes chez
les enfants de sexe masculin, en effet, la majorité des appels chez les 0 a 4 ans sont reliés a

une exposition involontaire.

Les suicides représentent la grande majorité des intoxications volontaires et concernent

les adultes de sexe féminin.
Plusieurs auteurs décrivent les mémes caractéristiques pour les circonstances:

En Belgique les expositions aux médicaments chez ’enfant surviennent surtout par

accident (ingestion accidentelle ou erreur thérapeutique) (60).

La plupart des expositions volontaires enregistrées au Centre Anti poisons Belge font

suite a un comportement suicidaire (60).

Au Québec Pour la période 2008-2012, les appels pour intoxication volontaire

concernaient d'avantage les adultes (80).

En Algérie durant l'année 2013 la proportion des circonstances accidentelles chez
I’enfant est significativement plus ¢levée que celle des adultes, la proportion des
circonstances volontaire chez I’adulte est trés significativement plus élevée que celle des

enfants (3).
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Dans une étude a 1'hopital de Sétif entre 2008 et 2012, le deuxieme pic des intoxications
se situait entre 0 et quatre ans et correspondait aux intoxications accidentelles impliquent

concernent beaucoup plus les garcons (68).

En France on note une prédominance féminine dans les intoxications volontaires et une

prédominance masculine dans 1'ingestion accidentelle (102).

Cette prédominance chez les femmes dans les intoxications médicamenteuses
volontaires est ¢galement observée dans plusieurs ¢tudes: en Mali au service des urgences du
CHU Gabriel Touré¢ de Bamako, au CHU de Fes, au chu de Nantes, et en Europe ou les taux
déclarés chez les femmes (186/100,000 population) étaient plus élevés que ceux des hommes

(136/100,000 population). (77, 116-118)

Ces résultats peuvent s’expliquer par les troubles névrotiques et anxieux qui concernent

deux fois plus les femmes que les hommes (119).

Les pressions psychologiques de certains facteurs socio-culturels contraignants dans la
population pourraient avoir augmenté¢ les tentatives d'empoisonnement chez les femmes ainsi

que la préférence donnée aux médicaments lors des tentatives de suicides par celles-ci.

e Intoxication accidentelle

Les intoxications accidentelles frappent surtout I'enfant en bas age.

Les données du CAP de Paris montrent que plus de la moiti¢ des appels téléphoniques
concernent des enfants de moins de 10 ans, notamment chez ceux de moins de 3 ans qui

portent a la bouche tout ce qui se trouve a leur portée (51).

Le jeune enfant est particulierement exposé au risque d’ingérer accidentellement un

produit toxique, notamment s’il est sous forme liquide (38).

De nombreuses études confirment que les taux d’empoisonnement augmentent de facon
spectaculaire vers 2 ans, lorsque le jeune enfant acquiert de la mobilité et peut accéder plus

facilement a des substances toxiques (38).
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Une fois la marche acquise, d’un naturel curieux, les enfants veulent explorer leur
maison et les alentours, I’enfant acquiert une autonomie qui met a sa portée de nombreux

produits potentiellement dangereux.
Il existe d'autres facteurs de risque d’intoxication accidentelle telle que:

L'absence d’information pour 1’acquisition de connaissances utiles dans la prévention
des accidents domestiques, les enfants sont laissées seuls a domicile ou a la garde d’autres
enfants, I’automédication des parents, 1I’entreposage inappropri¢ des médicaments et la faible

sécurisation des boites a la pharmacie familiale.
Quatre situations peuvent étre individualisées:

- L’enfant a acces a une unit¢ de médicament au moment ou 1’administration devait
avoir lieu, comprimé pos€ a coté de I’assiette au moment du repas par exemple. La quantité

ingérée est précise et limitée a un comprimé la plupart du temps (9).

- L’enfant a acceés a un conditionnement de médicament qui lui était destiné et qui est
resté accessible, rangé dans sa chambre par exemple. La quantité ingérée peut €tre importante,
notamment s’il s’agit de sirop ou de gouttes, mais il s’agit de molécule et de formulation

adaptée a I’age et au poids (9).

- L’enfant a acces a un conditionnement de médicament destiné a un adulte. La quantité
ingérée peut étre importante, la molécule et la formulation sont non adaptées a ’enfant. Cette
situation est par définition plus a risque, mais si certaines molécules ont des marges
thérapeutiques étroites, d’autres sont trés importantes. Seule 1’évaluation du risque

individualisée va permettre une prise en charge adaptée (9).

- L’enfant a accés a la pharmacie familiale, les médicaments sont multiples, les
quantités difficiles a préciser, cette situation est par définition tres a risque et une surveillance

médicale a I’hopital est le plus souvent nécessaire (9).

Beaucoup d’accidents sont heureusement bénins, la dose ingérée est souvent faible,
mais il faut plutdt surestimer que sous-estimer la dose ingérée. Il faut préciser si ’enfant a
renversé du produit sur lui, et rechercher les comprimés ou les gélules sur le sol. S’il y a eu un

témoin ou si I’enfant sait raconter, I’identification du toxique est facile (98).
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La toxicité de la plupart des substances s’accroit a mesure que la dose augmente par

rapport a la masse corporelle (38).

La connaissance des toxiques en cause et des circonstances de survenue des
intoxications permet de mieux envisager la prévention qui demeure la meilleure arme

thérapeutique (120).
L'erreur thérapeutique dans notre étude présente 13% des intoxications accidentelles.

Le cheminement du médicament, depuis son choix par le prescripteur jusqu’a son
administration au malade, est généralement décrit en quatre a six étapes, qui peuvent toutes
étre sources d’erreurs. Il peut s’agir d’erreurs d’indication, de prescription, d’erreurs de
transcription, de dispensation ou d’administration et des erreurs ou des insuffisances

concernant la surveillance du traitement médicamenteux (121).

Dans un rapport du centre anti poison de I’Ontario en 2009, pres de 4 500 expositions

(11 %) étaient li€es a des erreurs thérapeutiques.
Les 10 premicres causes d’erreurs thérapeutiques illustrées par le CAP de 1'Ontario:
1. le patient a pris son médicament deux fois par mégarde

2. le patient a pris le médicament d’autrui ou s’est fait administrer le médicament

d’autrui par mégarde
3. le patient a pris ou s’est fait administrer une dose inexacte
4. le patient a pris ou s’est fait administrer le mauvais médicament
5. Prise trop fréquente des doses de médicament
6. Mauvaise compréhension des unités de mesure
7. Mode de dosage incorrect
8. Mauvaise formulation ou concentration administrée
9. Prise ou administration de plusieurs produits contenant le méme ingrédient

10. Erreur iatrogénique de la part du professionnel en soins de santé (122).
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Nos résultats montrent que les médicaments les plus impliqués dans l'erreur
thérapeutique étaient ceux du systéme digestif et métabolisme, du systéme nerveux,

respiratoire et les anti-infectieux.

En Belgique durant l'année 2015 le CAP a regu 7.164 appels pour erreurs

thérapeutiques. Ces appels concernent les adultes dans 60% et les enfants dans 40% (60).

Les catégories de médicaments le plus souvent en cause dans les erreurs thérapeutiques
chez I’enfant sont par ordre décroissant les analgésiques antipyrétiques-anti inflammatoires,
les médicaments du systéme respiratoire (antitussifs, médicament pour le traitement de

I’asthme (60).

Chez I’adulte, les médicaments du SNC (benzodiazépines, antidépresseurs et
neuroleptiques) sont le plus souvent impliqués. Les analgésiques viennent en deuxieme

position (paracétamol, anti inflammatoires, analgésiques narcotiques) (60).

Beaucoup d’appels concernent des surdosages accidentels sans gravité chez des

personnes agées qui prennent leurs médicaments deux fois (60).

e intoxication volontaire

La plupart des intoxications médicamenteuses volontaires examinées au sein d’un

service d’urgence sont le résultat d’un geste suicidaire (123).

On estime a 804 000 le nombre de suicides survenus dans le monde en 2012, ce qui
représente un taux de suicide global standardisé selon I’age de 11,4 pour 100 000 habitants,
soit une personne toutes les 40 secondes, chaque année, on compte un bien plus grand nombre

de tentatives de suicide que de suicides (124).

Ainsi, on estime que 9 % de la population mondiale avait eu au moins une fois dans leur

vie des idées suicidaires et qu’au moins 3 % ont réalisé une tentative de suicide (125).

De tout temps les suicides ont été fréquents, I'empoisonnement par médicaments prend

une place de plus en plus importante par rapport aux autres modes utilisés.

Au Maroc une étude rétrospective descriptive faite par le CAPM des cas déclarés entre

1980 et 2005 a réveélé que 3840 tentatives de suicide dans une cohorte de 5947 cas
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d’intoxication volontaire ont ¢été déclarés, et que I’absorption de médicaments, reste le mode

de tentative de suicide le plus fréquent au Maroc, surtout chez les femmes (84 %) (126).

En France, en 2011 : 58 % des suicides des hommes se faisaient par pendaison, 17 %
par armes a feu, puis par médicaments ; 37 % des suicides des femmes ont eu lieu par

pendaison, 28 % par médicaments (127).

Dans une étude multicentrique menée aupres de 57 services d’urgences la méthode
autolytique de choix est I’intoxication médicamenteuse volontaire dans 90 % des cas
(benzodiazépines, antidépresseurs et plus particuliecrement inhibiteurs de la recapture de la

sérotonine, antalgiques et plus fréquemment paracétamol) (128, 129).

En Tunisie une étude transversale aupres des consultants au service des urgences
médicales de 1’hopital universitaire de Mahdia entre 2013 et 2014 montre que ’intoxication
médicamenteuse était le procédé suicidaire le plus fréquemment retrouvée (69 %) et que les

TS sont plus fréquentes chez les femmes (125).

En Algérie entre 2008 et 2012 les médicaments seuls ou en association, constituent la
cause la plus habituelle d’intoxications volontaires. Ils prédominaient avec 39,34 % dans les

intoxications aigues (68).

L’intoxication volontaire aux médicaments psychotropes reste I’étiologie la plus
fréquente en Europe, au Mali elle représente un probléme socio-sanitaire avec un taux de 28%

(71, 95).

Au Québec, les statistiques disponibles révelent qu’a chaque année, un minimum de 174

Québécois et Québécoises s’enlevent la vie par la consommation de médicaments (80).

Les taux américains d’hospitalisation pour intoxication volontaire sont de (48/100 000

personnes) (80).

A T'adolescence, les tentatives de suicide représentent la majorité des intoxications et les
médicaments représentent 65 a 86 % des substances en cause. En France, il s'agit de

psychotropes et dans les pays anglosaxons du paracétamol (13).
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Aux Etats-Unis, [I’utilisation des médicaments demeure le principal moyen

d’intoxication volontaire pour plus de 80 % des cas (80).

La majeure partie des médicaments utilisés dans les suicides sont les médicaments du

systeme nerveux (63%).

La majorité des intoxications médicamenteuses volontaires ont eu lieu avec des
médicaments disponibles uniquement sur prescription médicale, on retrouve dans certains cas
des molécules disponibles en vente libre ou des médicaments a prescription médicale
facultative telles que le paracétamol. Lors de la délivrance de ces produits le seul gardien de la

santé des patients est le pharmacien qui doit assurer un conseil complet et adapté (116).

Les suicides de jeunes enfants sont rares, mais ne doivent pas €tre ignorés, dans notre

étude le suicide a concerné 17,90% des enfants de moins de 15 ans.
Cette situation est retrouvée dans certaines études :

Au service de pédiatrie du CHU de Casablanca du mois en 2013 et 2014, 7.79% des
observations €taient des cas d’ingestion volontaire a visée suicidaire a 1'age de préadolescence

(88).

Une étude descriptive d’une cohorte de 517 adolescents de moins de 15 ans dans 3 sites
d’urgences pédiatriques de Marseille pour une tentative de suicide de 2002 a 2010 montre que

la modalité la plus fréquente de TS était I’intoxication médicamenteuse (83,9 %) (130).

Les TS de I’enfant de moins de 13 ans restent un phénomene rare mais non exceptionnel
puisque 10 a 15 % des TS de I’enfant et de ’adolescent concerneraient des enfants de moins

de 12 ans (79).

Si la plupart des auteurs estiment que la notion de suicide est discutable avant neuf ans,
en rapport avec I’immaturit¢ du concept de mort, quelques cliniciens décrivent des

comportements suicidaires chez les enfants d’age préscolaire (79, 131).

Les enfants développent une compréhension du suicide par trois sources : les
discussions avec les enfants plus agés, la télévision et I’acte suicidaire d’un membre de

I’entourage.
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Dans une étude rétrospective sur les TS de I’enfant moins de 13 ans ayant eu un contact
avec 1’hopital public a échelle nationale en France: 97 TS pendant les années 2004 et 2005 ont

¢été recensé, le médicament était le moyen le plus utilisé (59 %) (79).

L’intoxication médicamenteuse volontaire est surtout utilisée par les filles quel que soit
I’age. Le plus jeune cas d'intoxications médicamenteuses volontaires dans cette étude est une

fille de sept ans.

Le nombre des TS par médicaments augmente avec 1’age. La proportion d’intoxications
médicamenteuses volontaires par rapport aux autres modalités devient plus importante a partir
de 11 ans et croit avec I’age. L utilisation des psychotropes pour une TS apparait entre neuf et
dix ans, et son utilisation a tendance a augmenter avec 1’age, par rapport aux médicaments

non psychotropes (79).
Les facteurs de risque des tentatives de suicide chez I’enfant:

Des antécédents psychologiques et/ou psychiatriques, des conflits familiaux, les

antécédents de conduites suicidaires dans la famille, conflit en lien avec la scolarité (79).
La toxicomanie représente 1,48% des intoxications volontaires.

A I’'inverse des conduites suicidaires, les cas d’intoxications médicamenteuses dans un

but de toxicomanie sont plus fréquents chez les hommes que chez les femmes (92).
Les médicaments du systéme nerveux ¢€taient les plus souvent impliqués (85%).

Parmi les médicaments, les benzodiazépines et les barbituriques se situent au premier
plan. Leur consommation abusive se rencontre avant ou apres celle des drogues illicites de
découverte parfois occasionnelle lors d'une cure de sevrage a d'autres substances ou apres la
sortie de clinique. Certains médicaments suppléent en certaines circonstances au produit

toxicomanogene habituel, temporairement indisponible (97).

Dans une ¢étude des spécialités employées dans les intoxications médicamenteuses a
Nancy, la majorité des spécialités employées dans les intoxications a des fins de toxicomanie

sont des substances psychoactives, principalement psycholeptiques.
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La classe thérapeutique des benzodiazépines toutes spécialités confondues représente

28,87% des agents utilisés dans les cas de toxicomanie (92).

Les détournements d’usage des psychotropes sont I’objet d’une grande vigilance par les
autorités sanitaires avec, des mesures de classement et des modalités de prescriptions

restreignant 1’acces aux composé€s les plus toxicomanogenes (132).

La toxicomanie infantile pose un véritable probléme de santé publique, Ia
consommation de ces substances par les enfants et les adolescents est mal connue, il ne faut
pas exclure d’emblée la possibilité d’une intoxication de ce type chez I’enfant méme jeune,

s’il présente des signes évocateurs (133).
6-Traitement envisagé

Le traitement, de la grande majorité des intoxications, conseillé par le CAPM ¢était
symptomatique, tandis que le traitement recu avant l'appel au CAPM était essentiellement un

lavage gastrique.

Les vomissements provoqués ont été effectués dans 6% avant l'appel au CAPM et 10%

apres le conseil par le CAPM.

Les antidotes ont été conseillés par le CAPM dans 1,76% des cas et avant le CAPM
dans 0,76%.

Les résultats retrouvaient dans d’autres études sont résumés dans le Tableau XXXV.
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Tableau XXXYV: La prise en charge dans certains pays

traitements symptomatiques (41,1 %)

Mali 2000-2010 traitements évacuateurs (42,1 %) (71)
traitements antidotiques (2,2 %)
Urgences pédiatriques du simple surveillance 65%
- 1 0,
CHU de Caen France 2012 - 2013  charbon actif 14% (111)

traitements antidotiques 21%
lavage gastrique 84%

CHU Hassan II Fes 2009 2012 un traitement antidotique 2% (77)
- Lavage gastrique 32,3%
CHU Tlemcen Algérie 2015 -2016 Traitement antidotique 2,6% (70)
Traitement avant  Lavage gastrique 58%
l'appel au CAPM  Traitement
symptomatique 26%
3 0
Notre étude 2007 - 2015 : Ant'1 dote 0,71%
Traitement Traitement
conseillé par le symptomatique 24%
CAPM Surveillance 22%

Antidote 1,76%

Le recours au lavage gastrique ou aux vomissements provoqués est devenu
exceptionnel. Lorsqu’un patient est admis rapidement aprés une ingestion mettant en jeu le
pronostic vital, un lavage gastrique peut étre proposé dans les intoxications par toxiques

lésionnels.

Les indications des antidotes en toxicologie sont trés limitées. La plupart des

intoxications se traitent symptomatiquement (60).

Le charbon était préconisé si le toxique était carbo-absorbable et dans I’heure suivant

I’ingestion, mais sans preuve réelle sur I’amélioration du pronostic du patient.

Pour le lavage gastrique, il était souligné le caractére extrémement aléatoire de son
efficacité, avec des risques potenticllement graves au décours, sans preuve ¢galement d’une
amélioration du pronostic d’un patient sur les études cliniques: il devait donc étre utilisé si
I’intoxication était d’un degré de gravité important, si le toxique n’était pas carbo-absorbable

et dans I’heure suivant une intoxication. L’efficacité du lavage gastrique reste assez faible
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selon les données de la littérature et ne trouve son intérét que dans des situations restreintes

(40, 86, 102).

L’intérét des techniques de décontamination digestive a ¢été réévalué. Les
recommandations émises par différentes sociétés (American Academy of Clinical Toxicology,
European Association of Poisons Centres and Clinical Toxicologists, Société de réanimation

de langue francaise) ont fortement limité leurs indications (103).

Le recours au sirop d’ipéca pour provoquer les vomissements n'est pas recommandé et
pouvait quand-a lui, étre abandonné. En effet cette technique ne permet pas de retirer une
quantité significative de toxique de l'estomac, provoque des vomissements qui peuvent
modifier la présentation clinique, entrainer des complications, et interdit 1'emploi du charbon

activé (20, 86).

Les techniques visant a augmenter 1’élimination des toxiques (diurese forcée et/ou
alcaline, hémodialyse, hémodiafiltration, hémoperfusion...) étaient préconis€ées dans de
nombreuses intoxications. Une approche plus rationnelle basée sur des parametres cinétiques
et dynamiques a montré qu’elles étaient dans la plupart des cas inutiles, leurs indications
potentielles se limitant a quelques toxiques particuliers: aspirine et phénobarbital pour la

diureése alcaline, méthanol, éthyleéne glycol, lithium pour I’hémodialyse (103).

La prise en charge d’une intoxication est surtout basée sur le traitement symptomatique

qui est toujours prioritaire, il a permis de diminuer fortement la mortalité des intoxications.

En présence de signes de gravité, elle ne doit pas étre retardée par la réalisation ni

d’examens complémentaires ni d’un traitement évacuateur et/ou épurateur (134).

Les traitements antidotiques ont pris une place de plus en plus importante, les antidotes
ont encore fait des progrés et certains d’entre eux doivent étre considérés comme des
médicaments de premiere ligne, le nombre d’antidotes existant est relativement réduit par
rapport au nombre de molécules pouvant étre impliquées dans une intoxication, seulement

une trentaine de médicaments peuvent étre considérés comme des antidotes (64, 135).

En 2006 une enquéte utilisant un questionnaire adressé¢ aux principaux hdpitaux du

Royaume montre que tous les hdpitaux déclarent que ’aspect financier et les contraintes
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budgétaires constituent un handicap majeur et influencent négativement la disponibilité des
antidotes. En raison des délais trés courts relatifs a I’administration de certains antidotes, il est

difficile de pouvoir les gérer avec efficience (136).

Le temps qui s’écoule entre I’exposition au poison et I’apparition des symptomes

cliniques est d’une importance déterminante pour ce qui est des possibilités d’intervention.

Plus I’intervention tarde, plus les chances de survie s’amenuisent (38).
7-Gradation et évolution

La gravité des intoxications dépend de la molécule incriminée, de la dose ingérée, de la

voie d’intoxication, de la durée d’exposition, et du traitement (99).

Malgré le nombre important d’intoxications médicamenteuses rapportées chaque année,
la plupart d’entre elles étaient asymptomatiques, la gravité est nulle ou faible dans 53% des

cas.

La gravité des intoxications était modérée dans 42,1% et sévere dans 3,7 % des cas, les

intoxications graves intéressent surtout les sujets jeunes.

La gravité des intoxications augmente avec 1’age. Avant six ans, la bénignité est
habituelle, et s’explique par le caractére accidentel et par la présence d’un témoin. Les
intoxications de 1’enfant ont un pronostic globalement moins sévere que les intoxications de

Padulte (137).

En France une analyse multi variée a mis en évidence que l'implication d'au moins un
médicament avec un conditionnement considéré comme facilitant était associ¢ a la gravité
observé lors des intoxications médicamenteuses avec un risque relatif de 2,36 1C95% [1,03-

5,40]

On entend par conditionnement facilitant les conditionnements dans lesquelles les
comprimés et les gélules ne sont pas séparés mais en vrac (flacons de comprimés et de
gélules) et les flacons qui contiennent des solutions buvables avec compte-gouttes ainsi que
les flacons qui contiennent des solutions buvables administrables par pipettes, le

conditionnement du médicament est donc un €lément important a prendre en compte (116).
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En ce qui concerne I’évolution, elle a été favorable dans la majorité des cas, avec 98 %

de guérison et un taux de 1étalité¢ de 0,45%.

Le décés par une intoxication médicamenteuse constitue 8,18% de I'ensemble des déces

par les intoxications.
L’intoxication médicamenteuse est généralement de bon pronostic.

Dans une étude rétrospective des cas de déce€s par intoxication survenus au Mali la

1¢talité spécifique des médicaments était de 6,2% (57).

A T'échelle nationale une étude au CHU Hassan II de Fés entre 2009 et 2012 a confirmé
que les intoxications médicamenteuses sont de pronostic meilleur. Ainsi, dans I'étude aucun
cas de déces par les intoxications médicamenteuses n'a été enregistré sur les 22 déces de

l'ensemble des intoxications (77).
8- Analyse des cas de déces et facteurs prédictifs de gravité

Les résultats ont montré que les facteurs de risque significativement associés au déces
¢taient: I'dge plus de 15 ans, les habitants de la région de Taza-Al Hoceima-Taounate, la

poly—intoxication, et la présence de symptomes.

Les adultes (>15 ans) étaient quatre fois plus exposés au déces que les enfants de moins

de 15 ans.

Chez les enfants de moins de 15 ans la bénignité est heureusement habituelle, ceci
s'explique par le caractere accidentel, la faible quantité ingérée, la présence des parents ou
d’un témoin et une consultation médicale rapide. Cependant, il convient de se méfier

particuliérement de produits potentiellement 1étaux a faible dose (13, 39, 138).
En France, chez les enfants, la mortalité est faible (< 2 %), et augmente avec 1’age (39).

La région de Taza-Al Hoceima-Taounate a enregistré la létalité spécifique la plus
¢levée. Les habitants de cette région représentent trois fois plus de risque d'évoluer vers le

déces que les habitants des autres régions.

Selon le haut-commissariat au plan, la région est encore marquée par le caractére rural:

avec 1284581 en milieu rurale et 522 455 en milieu urbain en 2014.
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Le réseau de soins de santé au niveau de la région est composé de 6 hopitaux généraux
et un hopital spécialis¢, 118 centres de santé ruraux, 80 dispensaires ruraux et 28 Centres de

santé urbains.

L'eftectif des médecins dans la région est de 341 médecins en public et 121 en privé

(139).

Les équipements sanitaires de la région sont insuffisants pour répondre aux besoins de
sa population en matiére de soins de santé. L’enclavement et I’inaccessibilit¢ des zones

expliquent en partie la faiblesse de la couverture sanitaire (139).

L'administration de plusieurs médicaments représente 2,7 fois plus de risque d'évoluer

vers le déces que I'administration d'un seul médicament.

Le nombre de molécules utilisées lors de I’intoxication est un paramétre important pour
le pronostic lors de la prise en charge. En effet I’association de plusieurs molécules peut
entrainer une potentialisation des effets de chaque médicament ingéré séparément et

augmenter leur toxicité.

Pour exemple I’utilisation concomitante de plusieurs benzodiazépines entraine une

majoration du risque de détresse respiratoire (92).

Les patients ayant un état symptomatique avaient représenté 3,5 fois plus de risque

d’évoluer vers le déces.

\

Chez les patients asymptomatiques a l'admission on a noté 12 déces, certaines
substances ont une toxicité lésionnelle ou exercent une toxicité retardée. Il n'existe pas de
corrélation fiable entre la concentration plasmatique et la gravité des manifestations ce qui
rassure le patient intoxiqué qui peut rester sans prise en charge jusqu'a l'aggravation de la

situation.
Les taux de Iétalités spécifiques les plus élevés ont été représentées par:
- Le Flécainide: il s'agit de 3 intoxications parmi lesquelles 2 sont décédé.

Le premier cas dans une circonstance suicidaire, le deuxiéme en association avec le

valsartan dan une circonstance accidentelle.
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La gravité dans les deux cas était sévere a I'admission.

Les antiarythmiques stabilisateurs de membrane revétent une gravité particuliére,
" . , . I 4 do 1 o le flécainide ainsi
I"ingestion d’autres cardiotropes augmente la gravité de l'intoxication par le flécainide ainsi

que la marge entre la dose thérapeutique et la dose toxique du flécainide est tres étroite (103).

- Le Midazolam: il s'agit de deux cas d'intoxications parmi lesquels un est décédé dans

une circonstance d'effet indésirable par voie injectable.

Le pronostic d’une intoxication dépend de plusieurs données qui manquent au niveau de
notre étude: délai de découverte et de prise en charge, terrain sur lequel I’intoxication

survient..

9-Prévention

Normalement toutes les intoxications sont €vitables. Certains moyens permettant de

réduire le nombre et la gravité des intoxications.
9-1-Prévention des intoxications Accidentelles

La prévention passe par des messages réguliers de sensibilisation et I’éducation de la
population sur les risques d’accidents domestiques chez I’enfant et sur les conditions de
stockage des médicaments lors des consultations, mais également a travers les médias. Des
campagnes d’information, de prévention et de sensibilisation qui doivent €tre lancées tout au

long de I’année en utilisant des outils pédagogiques sous forme de livres, brochures, vidéos..

Les parents sous-estiment souvent les capacités motrices et la curiosité de leurs enfants,

et surestiment leur capacité a se souvenir des instructions de sécurité et a les appliquer (98).

Ces messages doivent insister sur I’information des parents et des personnes qui gardent

les enfants sur les risques encourus et les moyens de les éviter.

Il faut accroitre la surveillance des enfants a I’age de la marche, renforcer ’ordre dans
I’environnement familial, ne pas prendre de médicaments devant les enfants car ils aiment

bien imiter les adultes, il ne faut jamais présenter les médicaments comme des bonbons (120).

Apres la prise de médicaments, il ne faut pas mettre la prochaine dose ou le pilulier sur

le comptoir ou dans un endroit ou les enfants peuvent mettre la main dessus.
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Respecter les spécialités pédiatriques, les formes galéniques bien adaptées a l'usage
pédiatrique, les posologies en fonction du poids, rapporter les médicaments inutiles ou
périmés au pharmacien En cas d’intoxication appeler le centre anti poison et consulter

précocement (120).

Pour conserver sans risque des médicaments a la maison, il faut les placer dans un
endroit sir, ils doivent étre rangés dans une armoire a pharmacie fermée a clé ou dans une
boite seulement accessible par les personnes qui prennent ou administrent ces produits, soit en

hauteur de maniere que I’enfant ne puisse y accéder.

Placer des produits toxiques hors de portée des enfants a essentiellement pour but d’en
rendre le temps d’accés plus long, tout comme le fait un emballage de sécurité: un systéme de
fermeture a I'épreuve des enfants de moins de 4 ans, comme celui qui oblige a exercer une
pression et a tourner en méme temps pour dévisser le bouchon qui résiste aux tentatives des

jeunes enfants (38).

Le probleme des erreurs médicamenteuses et de leurs préventions est devenu un théme
d’actualité. A cela, deux raisons principales : un impératif clinique, améliorer la sécurité des

malades, et un impératif budgétaire, diminuer des surcofts évitables (121).
Pour éviter l'erreur il est recommandé de:

- Séparer les conditionnements adultes et enfants dans I’armoire a pharmacie
familiale, I’étiquetage doit indiquer clairement si le produit peut étre utilisé par les

enfants,

- Conserver le médicament dans le flacon ou le contenant d’origine et assurez qu'ils

sont bien identifiés,

- Eviter l'automédication, demander toujours conseil au pharmacien lors de l'achet
d'un médicament sans ordonnance et lui indiquant les médicaments que vous prenez
déja,

- Respecter la prescription médicamenteuse, la posologie recommandée, et la durée

du traitement.
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- Penser a dire a votre médecin si vous avez des allergies de certains médicaments ou

si vous souffrez d'une maladie qui peut interférer avec certaines thérapeutiques

- Ne donner jamais un médicament a une personne a qui il n'est pas destiné, a moins

d'avoir consulté un pharmacien ou un médecin.

- Afin d’éviter les erreurs de dosage, particulierement chez les personnes agées, opter
pour un pilulier journalier ou sont rassemblées les doses a prendre le matin, a midi

et le soir (38).

Les professionnels de santé doivent prendre le temps de rédiger lisiblement une
ordonnance et de la relire ou avoir recours a la prescription médicale informatisée. Les
pharmaciens doivent s’assurer de la pertinence de 1’ordonnance eu égard au patient (age,

sexe..) et a la pathologie (140).

L'utilisation des logiciels intégrant des sécurités est nécessaire (alarmes si posologie
excessive, vérification partielle de la compatibilit¢ des médicaments prescrits avec
d’éventuelles allergies du malade ou avec ses résultats biologiques, vérification des
principales interactions médicamenteuses graves), ainsi des éléments d’aide a la prescription
(suggestions concernant les posologies en fonction des indications, la voie et la fréquence
d’administration, visualisation de résultats biochimiques lorsque cela est pertinent,
propositions d’adaptation des doses ou d’intervalles entre les doses en fonction de I’age, du

poids et de la fonction rénale) (121).
9-2-Prévention des intoxications volontaires

Des stratégies de prévention « universelles »: sont élaborées pour atteindre la population

dans son ensemble et visent souvent a:

Faciliter I’acces aux soins de sante, les services de soins de santé doivent incorporer

la prévention du suicide en tant que composante essentielle,
- Promouvoir la santé mentale,
- Réduire la consommation nocive d’alcool,

- Limiter ’acces aux moyens de suicide,
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- Soutenir les personnes jugées vulnérables, sensibiliser et former les professionnels
de santé, ainsi que I’identification et la prise en charge adéquates des troubles

mentaux li€s a la consommation de substances psychoactives (124).

La seule prévention primaire de la toxicomanie chez I’enfant et ’adolescent passe par
I’information, objective et correcte, adaptée en fonction de I’age, et par les dialogues:
dialogue entre jeunes et dialogue entre jeunes et adultes, ainsi par 1’éducation psychosociale

97).
9-3-Role du pharmacien

Le pharmacien communautaire est un professionnel de la santé de premiere ligne qui
peut sans aucun doute contribuer a la prévention et a la prise en charge des intoxications, la
connaissance des intoxications les plus fréquentes et les modalités de prise en charge
possibles permet au pharmacien d'optimiser son réle de garant de la santé publique. Il peut

notamment :

- Conseiller sa clientele sur I’entreposage sécuritaire des médicaments a la maison et
encourager une vérification périodique de ces stocks par le patient. Un rappel
systématique a ce propos aupres de parents de jeunes enfants devrait étre envisage

lors de la vente de médicaments et de produits.
- Contribuer aux campagnes de prévention
- Valider I'ordonnance médicamenteuse, avant de délivrer le traitement

- Conseiller adéquatement la clientele lors de la vente de médicaments pour une
utilisation optimale et sécuritaire, dispenser une explication orale par des mises en

garde portant sur les dangers éventuels des médicaments dispensés

- Pour les enfants: préférer la délivrance d’un conditionnement spécifiquement

pédiatrique avec bouchon-sécurité et dosage spécifiques pédiatriques.

- En ce qui concerne la prise en charge, le pharmacien peut notamment téléphoner
lorsqu’il suspecte un cas d’intoxication au Centre antipoison et, si nécessaire,

adresser le patient au service d’urgence le plus proche (8, 141).
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S'il existe un doute sur la prescription médicale ou des médicaments incompatibles en
fonction de l'age de l'enfant, il est préférable de téléphoner au médecin prescripteur pour se

mettre d'accord sur la prescription avant la délivrance du médicament.
9-4-Role des autorités

- Eliminer les substances et les produits fortement toxiques: les substances toxiques
peuvent étre substituées par d’autres produits moins toxiques. Cependant, ce principe se
heurte a des limites, car I’efficacité des substances s’accompagne souvent du risque toxique

(89).
Ainsi qu'il faut:

- Etablir une quantité maximale par vente pour certains médicaments: réduire le

nombre de comprimés par contenant et par achat

- Controler la vente des médicaments par les non pharmaciens, ainsi la dispensation

des psychotropes sans ordonnance
- Accessibilité des psychotropes sur ordonnance seulement.

- Mieux sensibiliser et informer la population le danger de l'automédication et sur le
danger de certaines molécules en étant tres prudent dans les messages véhiculés de maniere a

ne pas susciter le recours a ces médicaments pour se suicider
- Créer des laboratoires régionaux d’analyse toxicologique
- Lutter contre la vente illicite des médicaments

- Assurer la disponibilité des antidotes
9-5-Role du CAPM

Le centre antipoison participe a la prévention des intoxications par:

L’information toxicologique téléphonique au public, et aux professionnels de santé:
recevoir des demandes de prévention pour une identification de produit inconnus et une

vérification sur des contres indications médicamenteuses.
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- L'éducation sanitaire de la population et la participation aux activités de vigilance et

de veille sanitaire
- La participation a de multiples formations aux professionnels de santé

- déclenchement des alertes et fournir des explications a la population sur les produits

toxiques les plus répondus
- L’¢évaluation du risque lors d’une exposition unique a un ou plusieurs produits
- Conseil et alerte aupres des autorités
- La création des centres régionaux

Il faut promouvoir le recours au centre anti poison auprés de la population et des
professionnels de la santé en cas d'intoxication par des compagnes, des brochures et des

vidéos informatifs.
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Une sous-notification des cas d'intoxications est réelle, les données du centre antipoison
ne recouvriraient qu’une partie des intoxications, les statistiques sous-estiment généralement

le nombre réel des intoxications non déclarées.
Les intoxications déclarées ne représentent donc que la partie visible d’un iceberg.

Cependant les résultats retrouvés dans notre étude ont permis d’effectuer une
comparaison préliminaire avec ceux de la littérature et d'étudier les aspects épidémiologiques

des intoxications.

Le médicament est l'agent le plus fréquemment responsable des intoxications, les

personnes les plus touchés sont les femmes adultes.

Les médicaments du systéme nerveux représentent la premicre classe de médicaments
utilisés, l'intoxication par les benzodiazépines étaient majoritaires, les intoxications sont le

plus souvent mono-médicamenteuses

Le suicide concerne essentiellement I’adulte tandis que les intoxications accidentelles
concernent plus I'enfant et surtout de 0 a 4 ans, les tentatives de suicide chez I’enfant restent

un phénomene rare mais non exceptionnel.

Avant six ans, la bénignité est habituelle, la gravité des intoxications médicamenteuses

augmente avec l'age.

Les facteurs de risque liés significativement au déces sont l'age plus de 15 ans, les
habitants de la région de Taza-Al Hoceima-Taounate, la poly—intoxication, et la présence de

symptomes.

I1 faut poursuivre et développer des stratégies de prévention afin de diminuer l'ampleur
de ce phénomene et inciter la population et les professionnels de la santé a déclarer au CAPM

ou a demander les informations nécessaires lors de suspicion d'intoxication.
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Résumé

Titre: Intoxications médicamenteuses, Etude rétrospective sur 9 ans
Auteur: EL OTMANI Khalida

Mots clés: Intoxication-Médicament-Epidémiologie-Centre Anti Poison

Introduction: Les intoxications médicamenteuses représentent 1’'une des premicres causes de
consultation aux urgences et d’admission en réanimation et de déclaration aux Centres Antipoison
dans le monde. L'objectif de notre travail était de dresser le profil épidémiologique des intoxications
médicamenteuses recensées par le Centre Anti Poison du Maroc (CAPM) entre 1’année 2007 et 2015,
identifier les médicaments les plus couramment responsables des intoxications, et déterminer les

facteurs prédictifs de gravité.

Matériels et méthodes: Il s'agit d'une ¢étude épidémiologique rétrospective concernant tous les
cas d'intoxications médicamenteuses volontaires ou accidentelles déclarés au CAPM par courrier ou

par téléphone, sur une durée de 9 ans, durant la période de 2007-2015.

Résultats: Durant la période d’étude, 21210 cas d'intoxications médicamenteuses ont été
recensés par le CAPM. Les intoxiqués étaient d’origine urbaine dans 91%. La région la plus
représentée était celle de Rabat Salé Zemour Zaer (23,5%). L’age moyen des intoxiqués était de
18,15+/-15,19 ans avec une prédominance dans 42,7% des adultes, suivis dans 26,2% des bébés
marcheurs tandis que le sexe féminin représentait 64,1 %. Les médicaments incriminés dans le plus
grand nombre d’intoxication étaient ceux du systéme nerveux (47,17%) suivie par les médicaments du
systéme respiratoire (10,18%). La circonstance accidentelle représentait 65% et la circonstance
volontaire 35% des cas. La voie orale demeure la voie d’absorption la plus utilisée (97,8%). Le taux de
1étalité était de 0,45% (72 décés). Les facteurs prédictifs de gravité étaient 1'age >15ans, I'hébergement
dans la région de Taza-Alhoceima-Taounate, l'intoxication poly-médicamenteuse et la présence des

symptomes.

Conclusion: le nombre réel des intoxications médicamenteuses est généralement sous-estimée,
cependant les résultats ont permis d'étudier les aspects épidémiologiques des intoxications. Des

stratégies de prévention doivent étre développées afin de diminuer I'ampleur de ce phénomeéne.



Abstract

Title: drug poisoning, retrospective study over 9 years
Author: EL OTMANI Khalida

Keywords: Poisoning-Drug-Poison Control Center-Epidemiology

Introduction: Drug poisoning is one of the leading causes of emergency and ICU admission
and reporting to Poison Control Centers around the world. The objective of our work was to draw up
the epidemiological profile of drug poisoning identified by the Poison Control Center of Morocco
(CAPM) between 2007 and 2015, identify the drugs most commonly responsible for poisoning, and

identify risk factors that influence the evolution of these intoxications.

Materials and Methods: This is a retrospective epidemiological study of all cases of voluntary
or accidental drug poisoning reported to CAPM by mail or telephone, over a period of 9 years, during
the period 2007-2015.

Results: During the study period, 21210 cases of drug poisoning were identified by the CAPM.
The addicts were of urban origin in 91% of the cases. The most represented region was Rabat Salé
Zemour Zaer (23.5%). The average age of the intoxicated was 18.15+/-15.19 years old, with a
prevalence of 42.7% of the adults, followed by 26.2% of walking babies while females accounted for
64.1%. The drugs incriminated in the greatest number of intoxication were those of the nervous
system (47.17%), followed by respiratory drugs (10,18%). The accidental circumstance represented
65% and the voluntary circumstance 35% of the cases. The oral route remains the most used route of
absorption (97.8%). The case fatality rate was 0.45% (72 deaths). Predictors of severity were ages >
15 years, accommodation in the Taza-Al hoceima-Taounate area, poly-drug intoxication and the

presence of symptoms.

Conclusion: the actual number of drug poisonings is generally underestimated, however, the
results found made it possible to study the epidemiological aspects of intoxications. Prevention

strategies must be developed to reduce the scale of this phenomenon.
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Annexe 1: Circulaire ministérielle N° 2 DR/10

ROYAUME DU MARDOC
MINISTERE DE LA BANTE Pustique
DIRECTION DR LA REGLEMENTATION BT DU CONTROLE
DIVISION DES AFPPAIRES JURLIDIQUES

:.‘}:;-:,-

Circulaire No -2; DR/10 v £

OBJET : CREATION nu(csn-mn ANTI-POISONyDU MAROC -
CAPM)

Dans le cadre de ses activités, 1'tnstitut
National d'Hygidne est. chargé de la 1lutte anti-
poisons. ' o

La lutte apti-poisons consiste en une
activité de-collectd at:d!a&tude ‘Bystématigue de tous
les cas d'intoxication survenant dahs une population
afin d'aboutir a des stratéygles de 1lutte et de
prévention contre les toxiques,
Ella permet, 1linformation du publie, du

corps sanitaire et des' aukorités 8ur tout produit
potentiallgqgntvtoxiqggfé?gif :

" La lutte Antispsisons comptend aussi 1a
pharmacovigilanca,catte dernidre tend A obtenly des

indications systématiques sur les llahs de causalite

probable entre médicaments et réactions adverses dans
une population. . . T el

vy

Elle vise_'& proposar des mesures
préventives pour 1imiter 1a fréquence des effets
indésirables, . Fao o

A cet affet, i1 est crée, au sein de
1'Institut" Hatibh&l”‘d'nygiéne un -Cehtre dé&hommé
"Centre Antil-poislmg du Haruq"_,(chPH) . -

Ce Centre est considéré comme centre
d'information concernant les effets toxigues ‘de tout
produit toxique, - N

Par "prodult toxique",on entend :
= un médicament
- Une plante

= un champignon



5

analyses toxiculugiquea

= un produit d'usage domestique,
industriel ou agricole etc...

o Y onimal J'wuu.dc e =
Le Centre Anti—Poieongdu Maroc est chargé de:

- répondre aux demahdes d'information sur les

effets thérapeutiques et/ou secondaires des
médicaments,

- centraliser tous les cas d'intoxication survenus
au Maroc et communiqués par ¢

* les autorités sanitaires

* les professionnels de la danté (médecin,
pharmacien,chirurgien*dantiste, gage-femma, . .)

*  les ’ . professionnels de 1'agriculture
(agriculteur,vétérinaire‘gy.,);

* les fabricants des produits chimiques et/ou
pharmaceutiques,

* les services mé&dicaux durtravail

* toute autre personnayphﬁuique ou. morale.

~ Centraliser tous les cas lndésirables des
médicamentas >

- Etahllr des stratégias de prévgntion des
intoxications,

- Constituer une banque de données sur 1a
compueition atuur;lesﬁpruduitsr toxiques.
S o 4 e e

“da-sepvies ay niveau
?pr&fa&tﬁeas pour le
nt&xiaatiuns et les

‘D
des differentas .urwtmgwu
traitement spédianaw*faau

1.

' Mener utie'’ antiun d'infurmatlon, de
sensibilisation at d\ﬁdua&tiﬂh Ty “public et des
médias - auéﬁpu jat - da’ laﬁﬂghnrmauovigllance et 1a
tnxioologie “4en s collaboration’ avea''.les services
minist&ri&ls eunﬁernas. o

o ¥"
- Repréaahter“le Ministare de lu ganté publique
dang les commissions*intarministérielles ayant puur
objet une des eumpateneaa du cAPH.

X

- salglr les autoritéa tompétantes de tout

probldme  cohdernafit = 1a. . commercialisation, 1a

réglementationh ou la fe'trait du conmerda de produits
jugés potantlellemenh tuxiqussxr_‘

Ve #



Le Centre Antiﬂpolsonsdu Maroc participe, en
outre, & 1'enseignement et A”1a formation continue

des professionnels de la eanté dans le domaine de sa
compétence.,

Pour assurer une couverture totale et
continue de 1l'ensemble de la population et dans un
souci d'accessibilité aussi blen aux professionnels
de la sahté gu'au grand public, le CAPM dispose ¢

1« D'un service de réponses téléphonique
permanent (24heures/24 et 7jours/? ) vouvert par des
médecins spéeialisés afin de répondre & tout problame
11é A une "exposition A& un produit toxique quelque
soit 1le typa, 1les oirdonstances et 1a vole
d'exposition, - TR S

- 2= b'un servive dl'analyses toxicologiques
ouvert également*}Aheuras/ﬁq et 7ioura/7 au sein du
laboratoire ‘du CAPM ou dans les points de service qui
lui sont gattachés, -

Afin d'évaluer et d'améiiorer 1a qualité du
service rendu; :la CAPM : assure le sulvi de ces
opérations ‘soit par une” relance téléphonique et/ou
postale le jour méme ou le lendemain de 1'appei.

Cor g‘;

Je vous prie de bien vouloir assurer 1a plus
large diffusion A" las prasante - eireulaire parmi le
personnelﬁplaua%nous?vatfa%quturité,' S :

T “Minisira da [a Banit

i Rl ARG igné 'y Teteb BENCHEBIEH
-Mr le secrétaire général.du ministare

~Mr’ 1'inspedteaurigendra) s v v

-Mrs lesidirsstauraidailiadministration centrale
-Mrs les‘directeurs“das’centres hespitallers

Ibn Rochdveb¥Ibf“8inm: "o in , o0

-Mr le directeur:de’la ¢nss o,

-Mrs lesi‘directeurs ' des . instituts et laboratoires
nationaus L Tude S pr

-Mme la directriee du cehtre natichal de transfusion
sanguine ' ¢ R e N R e
-Mrs les chefs de divisions et de services ventraux




Annexe 2: Circuit de I’'information du systeme national de toxicovigilance

SYSTEME MAROCAIN DE TOXICOVIGILANCE

Responsables régionaux de la TV Département de I'Tnformation Laboratoire du CAPM Medias Publications Scientifiques
- Téléphonique ™ Demandesdanalysesde ™ ppicles de
Fiche de déclaration par courrier Fiche d'intoxication via les appels toxicologie presse Théses, mémoires, congres...

\/

Collecte des cas d'intoxications*

\/
DEPARTEMENT DE TOXICOVIGILANCE

\

BANQUE DE DONNEES
Enregistrement
Exploitation des informations

Suivi du profil épidémiologique et diffusion des résultats

1

AUTORITES PROFESSIONNELS DE SANTE PUBLIC ET MEDIA
Alertes » Programmes de prévention et de lutte anfi-toxique Information
Législation™ Standardisation/amélioration/validation et évaluation de la prise en charge Education

Communication

i

J MORTALITE-MORBIDITE-DEPENSES

* - collecte des cas d intoxications  travers|a déclaration obligatoire des structures sanitaires, les appels recus par le CAPM 24 /24 viale département de I'information
toxicologique, les intoxications qui parviennent aulaboratoire du CAPM pour demande d"analyse toxicologique, les cas publiés par les médias et les cas publiés dans le cadre
de larecherche scientifique.

% les alertes générées par le CAPM auprés des autorités ont pour but de modifier ou de créer une 1égislation en vue de prévenir les cas d'intoxications
» O [




Annexe 3: Fiche de déclaration des cas d’intoxications

MINISTERE DE LA SANTE

CENTEE ANTI POISON ET DE

PHARMACOVIGILANCE DUMAROC

EUE LAMFEDAL CHEREAOUL MADINAT AL IRFANE.

TEL : 05 37 68 64 64 /N"ECO : 0801 000 180 /FAX : 05 377771 7%

FICHE DE DECLARATION DES CAS D'INTOXTCATIONS
[INFORMATIONS CONSERNANT LE PATIENT |INFORMATIONS CONSERNANT LA FROVINCE |

Nom et prEnem © ... Provines @ .. Code

Age Semer ... Poids Formation samitaire @ .. ... Code :

Profession © ... Service d'accusil - ..

Origine :  wbain [ ol [ Nedu dossier & .

Adresse S

Date d mtoxication ../ .../ .. ... [L [iw [Mer [7 [ [5 [D | Hews d'intoxication :© ............

Délz de consultstion - ...

INTOXICATION: Isclse /.

Collective /- Nombre de cas ...
NOM DU TOXIQUE : Prézentation : Dose supposés ingérée : Composition :
[ — solida poudra
liquide Adrosol
autras
4+ TYPE DE TOXIQUE
Alimeant Produit Industrisl Monoxwvds da carbone (C0) Inconnu
Animal Produit Managar (Gaz Butans Autras
hadicament Pasticidas Dirogus
Plant= Takaout (FFD)

VOIE 'ENTREE| H

[ TOxale | [Inhalation | [Percutands | [Inconnue [ TAutes

EXPOSITION

[ [Unique | [ Multiple | [Chroniqus | [Inconnue

CIRCONSTANCE

Accidantalla Avortarnant Criminalla Profassionnalla
Suicidairs Toxicomanis Inconnus Autra
LIEU
[ [Domicils [ JLisu public | [Mili=su professionnal [ [Inconnu

ANTECEDANTS DE L INTOXTQUE © e

CLINIQUE : Asymptomatique [ Symptomatigue [

5. Digestifs 5. Respiratoires %. Cardio-vasculaires 5. Neurologigues
Constipation [ | Apné= [ | Ascét cardio- respiratoirs [ | Agitation
Contracturs abdominale | | Détresseraspiratoirs | | Bradveardis Asthénis
Diéfense sbdominals : Doulsurs thoraciguas | | Collapsus : Ciphalsas
Diarrhsas Dhspnés Hvpartension Convulsions
Doulsurs digsstives | | EncombrementTE | | Hypotsnsion || Déficit moteur
Hématsmase | | Expectoration || Précordialgies || Déficit sensitif
Lasions buccales | | Hémoptysis | | Tachweardiz | | Hyvpertonis
hipaléng | | Polvpnés || Troubls durvthme | | Hypotonis
Mausdas - o || Raideur nugue
Odeur d= 1"halsins || Vertize
Sécherasse buccals T
Sialorrhse
5. Hapatiques
Vomissements




| 5. Neurovegétatifs 5. Rénaux S.Cutanéo- muguenx

5. Genéranx

Acouphéns Anria Cvamoss Hyparthamis
Hypersudation Hematuria Dhoulewr Hypotharmia
hlvdriass Oliguris Erythroea Asthenis
Mwosis Polyuria Lazion (Edéma
Urin=: fomoass (Edéma local Dashvdratation
Prugit Ictées
Purpura
[ Etat de conscience: | [Conscient | [Obnubils | [Comatzux
Coma:_ Echelle de GLASGOW (GCS)=
Calms /__ *Spontanzz

Agita /|

CUFERTURE DES YETR *Etimnlation verbak (3l appal)

*Stimmlation donlourenss

REPONSE | *Zurordse

3
1
3
______________________________________________________ MOTRICE - *3 ladonlens = | -orismtes 5
______________________________________________________ -rEtrzit 4
EXAMENS PARACLINIQUES : Aelonmommale |3
N -axtansion {decerehamation) 2
Laboratoire : Zhsents 1
[ Jliquide gastrique | [samg [ [urime REPONSE FERBALE ﬂﬂ;ﬁpﬂe& 3
" . -confuss 4
Rﬂdm’—ﬂb T -incohsrente 3
------------------------------------------------------- -incomprehenszible 2
Autres EXamens f.oooe e Zhaemiz 1
SOINS INSTAURES
Domicile: | | Vomissements provoguss | |Ingast“ll:-ndalait | | Autras
Hépital : Abstention tharapsutique
Traiterment sy ptomatigua oo e e n e
Traitsmant Svaouatsur | | Vomizzsments provoques
| |Lavags gastriqua
Treitement Spurater : | | Epuration enala
Epuration axta rémala
— Bt ] ;
Traiternent antidetique s ...
HOSPITALISATION : Nen ] Oui[] c——> Durée: __________
EVOLUTION : Favorazble
Complications (Lesguelles) :
Séguelles (Lesquelles) :
Déces cheure s . Ler
Inconnus
TRANSFERT : [ | Le: ol Lisu de référence - ...

POUE. CE CAS,AVEZ TDL'% -IELEPHDZ\'E AUCAPM : Cui
MNon

Fiche Remplie par: ....cocoviverainnmrmmnnannnnas. Cachet de la formation :




Annexe 4 : Fiche de I’information toxicologique

CENTEE ANTI POISON ET DE PHARMACOVIGILANCE DU MAROC

Fiche de I'Information Toxicologique : "Tvpe 1™ e e i

Date: .. Heure : ... b mn N7 de dossier: _.__..__..

Demandeur: Nom @ . ... Fometion: ...

Imstitution @ ... Ville: .l Tel o

Patient : Humain /[ Animal/ [

NOM e e Aget i, LPoids:............ Kg, Profession : ....ccccceveennan.

Sexe: F/ 7 M/ L Ville: wovciviiiiiiiciniiieiinen Rural / _/ Urbain / /Grossesse:oui/ [ mom/ |/,

Tvpe d’intoxication : Isolée / [ Collective /[ : nombre de cas...........

Heure d’intosdcation = ... . Délai d'intoxication (TPT):. ... ...
Nom des produits Composition Doses supposées Doses Reéferences

Ingérées Toxigues

Classification du toxigue par usage:

Medicament Aliment Pesticides et Pr. agricole Drogue
Pr. ménager Plantes Animaux venimeux Autre
Cosmétigue Gaz Pr. Industriel Inconnu

81 errenr médicamentense veuillez preciser :

|
Etape del’erreur : Responsabilité de I’erreur : Type delerreur :

E. de prescription [ | Médecin E. de voie
E. de transcription || Pharmacien E. de dose
E. de préparation | | Infirmier E. de produit
E. d’administration | | Antre professionnel de santé Non respect de CI
E. de dispensation | | Patient lui-méme Mauvaise indication
Automeédication || Autre (mére, pére ...} E. de patent
Observance de traitement | | Péremption




Voie d'intoxication

Orale |:| Injectable

Inhalation

Oculaire

Cutanée

Fectale

Injectable

Autre

incomnue

Circonstance d'intoxication :

Accidengelle :

Accidentelle

Effet indésirable

Erreur thérapeutigue

Alimentaire

Professionnelle

Pollution environnementale

Autre

Inconnue

Symptomatologie :

Absence

5. gEméranx

5. hepatodigestifs

5. nenrologigues’ nmmsculaires

5. respiratoires

5. cutames

5. cardio-vasculaires

5. genitourinaires

S.nemrosensoriels

5. psychigues

5. en docrinien s

Antres

Evaluation du risque a I"appel:

IM
v
sC

Lieu d’intoxication

Domicile

Lieu public
Restaurant
Ecole

Gargotier

M. professionnel
Autre

Inconnue

volontaires :

Circonstance suicidaire
Criminelle
Toxicomanie
Avortement

Autre

Inconnue

Rizgue nul

Risgue minime

Rizguoe modére

Eisgue eleve

Relation entre toxigue et svmptomatologie

Cui Non

observee :

Inconnue

Intoxication certaine




Traitement : A :avantl'appel, C : conseillé par Je CAPM,

4 A CE

Lavage gastrigue

Vomissements provogques

Décontamination externe

Adsorption

Epuration

Traitement symptomatigue

Antidotes et chélateurs

Arrét de traitement objet de Pappel

éléements de surveillance)

Surveillance médicale (citer les

Abstention thérapeutique

Orientation / premiers gestes i la maison

Fassurer

Inconnue

Bilan

E : réellement effectué

Relances :

Faite

D1 3 -

Impossihle | | oo e

ERelance 1de: . . ...

Gradation finale :

Gradel

Gradel

Gradel

Gradel

Graded

Evolution:

Favarable  |.......
Séquelles | ...

Aucun signe ou signes non en rapport avec I'intoxication

Signes spontanément régressifs
Signes prononcés

Intoxication sévére avec risque vital
Déces

Complication

Décés

Inconnue




Contribution du C.APAL :

Identification du toxigue Conduite a tenir
Evaluation de la toxicité Autres

Eeéférences hibli higues:

Medical toxicology Gosselin CD Intox Bismuth
Martindal Intoxications aigues Belakhdar Poisindex
Botanicus/phytotox Marotox Internet Autre
Béponsedonneée par D . Le ... fooeaend L
HISTOIRE DE LA MALADIE
TOXICITE DU PRODUIT
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Serment de Galien

Je jure en présence des maitres de cette faculté :

> D’honoter ceux qui m'ont instruit dans les préceptes de mon art et
de leur témoigner ma reconnaisse en restant fidele a leur

renseignement.

> D’exercer ma profession avec conscience, dans [intérét de la santé
publique, sans jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs

envers le malade et sa dignité humaine.

> D'étre fidele dans [exercice de la pharmacie a la [égislation en
vigueur, aux tégles de [honneur, de la probité et du

désintéressement.

> De ne dévoiler a personne les secrets qui m’auraient été confiés ou
dont j'aurais eu connaissance dans [exercice de ma profession, de ne
Jamais consentir a utiliser mes connaissances et mon état pour

corrompre les meeurs et favoriser les actes criminels.

> Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses, que je sois méprisée de mes confréres si je manquais d mes

engagements.
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