
Pharmacologie

Anesthésiques – Narcotiques

Curares

I/Anesthésiques – Narcotiques
a .Définition et mode d’action

· Permettent de réduire ou supprimer la sensibilité, et en particulier la perception de la douleur, naît de l'excitation de terminaisons nerveuses situées dans la peau ou dans les organes .

· Ils vont permettrent le blocage de l’influx nerveux qui permet « la prise de conscience » de la douleur.

· Les analgésiques diminuent ou suppriment la douleur.

· Les narcotiques vont entraîner le sommeil

b. Mise en œuvre


· Dans le cadre d’une urgence réanimation il n’y a pas de consultation pré anesthésique.

· Dans tous les cas, le patient est assisté par un système de ventilation artificielle pendant l‘intervention et en période postopératoire. Comme la majorité des médicaments déprime les centres nerveux de la ventilation et de la déglutition, le patient est très souvent intubé (sonde trachéale reliée à un respirateur automatique qui va fournir l’oxygène nécessaire et éliminer le dioxyde de carbone)

c . Contre-indications

· L’altération d’une des différentes fonctions vitales peut être une contre-indication c’est à l’anesthésiste de juger suivant les caractéristiques du patient si l’anesthésie est contre-indiquée ou non.

d . Effets secondaires:

     
1- Très fréquents



- Nausées et vomissements 



- Maux de gorge ( due à l’intubation)

- Sensation de faiblesse, vision floue peuvent être liée à une hypotension artérielle



- Frissons lié au stress, froid ou encore aux produits injecté



-  Maux de tête lié à l’anesthésie ou à une déshydratation


-Démangeaisons:effets secondaires des anesthésiques ou 
narcotiques voir réaction allergique



- Ecchymoses et douleurs au(x) point(s) de perfusion lié aux produits 


anesthésiants

- Troubles passagers de la mémoire, ou baisse des facultés de concentration : fréquent chez les personnes âgées peuvent durer de quelques heures à quelques semaines


2 - Fréquents



-  Infection pulmonaire : chez les patients fumeurs


- Problèmes urinaires: rétention urinaire qui nécessitent la mise en place de sonde urinaire



- Dépression respiratoire liées aux produits anesthésiques



- Blessures des dents, des lèvres ou de la langue liée à l’intubation



- Aggravation d'une pathologie préexistante comme le diabète ou 
HTA


3 - Rares



- Lésions oculaires (cornéennes)



- Allergie grave à un médicament injecté



- Les inhalations

A- Diprivan ® (propofol)
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( Classe pharmaceutique:Hypnotique intraveineux 







( Voies d'administration : IV


( Délai d’action:30 à 40 secondes par voie I.V 


( Durée d’action : 5 à 10 mn 


 ( Présentation : Ampoules de 200 mg - 20 ml soit 10mg/ml




Flacons de 500 mg - 50 ml soit 10 mg/ml




Flacons de 1000 mg - 100 ml soit 10 mg

	Indications
	Pharmacodynamie 
	CI 
	Effets indésirables 

	( Anesthésie générale
( Sédation intra veineuse 
	S.N.C.

(Effet hypnotique : perte de conscience rapide et brève fonction de la vitesse d’injection ; réveil rapide (4 mn après inj itératives et 20 mn après adm. Continue).

( Effet anti-convulsivant.

( Diminution modérée de la pression intra-crânienne, de la consommation d'oxygène du cerveau et du débit sanguin cérébral.

( Amnésie moindre que pour les benzodiazépines.

Cardio-vasculaire :

(Hypotension artérielle (de 25 à 40% pour dose d’induction) et baisse de la fréquence cardiaque.

(Dépression myocardique modérée et baisse du débit cardiaque.

(Diminution du débit sanguin coronaire et de la consommation d’O2 du myocarde.

Poumons :

(Apnée transitoire fonction de la posologie, de la vitesse d’administration.

(Dépression respiratoire nette avec diminution du volume courant et augmentation de la fréquence ventilatoire.

(L’adjonction de morphiniques potentialisent dépression et apnée.

· Divers :

 Mouvement anormaux a type de myoclonies et d’hypertonie fréquents en particulier chez l’enfant et au cours d’injections lentes.

(Diminution de la pression intra-oculaire.


	.

(Enfant < 3 ans; femme enceinte.

( Estomac plein.

Épileptique.

( Dyslipidémie.
	( Nausées, vomissements.

( Douleurs au point d'injection (possibilité de mélanger 20 à 40 mg de lidocaïne à 200 mg de propofol).

( Dépression respiratoire et apnée possible.

( Myoclonies, agitation, mouvements anormaux
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B– Hypnovel ® (midazolam)

( Classe pharmaceutique : hypnotique et un sédatif à action rapide

( Voies d'administration : IV ou IM 

( Délai d’action : 2 minutes

( Durée d’action : 10 à 20 minutes de narcose et 1h à 2h de sédation

( Présentation : 5mg/ml sous ampoule de 1ml ou 10ml

	Indications
	Pharmacodynamie 
	Contre indications 
	Effets indésirables 

	Chez l’adulte
( Sédation vigile : avant et pendant un examen à visée diagnostic ou thérapeutique, avec ou sans anesthésie

( Anesthésie : 

Prémédication avant l’induction de l’anesthésie,

Induction de l’anesthésie,

Agent sédatif en association avec d’autres agents anesthésiques ou analgésiques.

( Sédation en unité de soins intensifs.
Chez l’enfant
( Sédation vigile. 

( Anesthésie : prémédication avant l’induction de l’anesthésie.

( Sédation en unité de soins intensifs.
	Sur le SNC
( Effet hypnotique sédation dose dépendante. 

( Amnésie antérograde. 

( Anxiolytique. 

( Anticonvulsivant. 

( Protection cérébrale contre l'hypoxie( Diminution de la consommation d'oxygène, du débit cérébrale et de la Pression Intra- Crânienne.
sur la respiration
( Diminution de la VC et augmentation de la FR

( Diminution de la compliance. 

( Dépression respiratoire centrale. 

( Apnée possible en fonction de la dose et de la vitesse
sur le cœur 
(Diminution modéré de la Tension Artérielle. 

( FC identique ou légèrement augmenter. 

( Diminution du débit cardiaque. 
sur les muscles : myorelaxant. 
sur les yeux : diminution de la  Pression Intracrânienne
	( Hypersensibilité aux benzodiazépines,

( Insuffisance respiratoire sévère, 

( Détresse respiratoire aigue, 

( Myasthénie, 

( Insuffisance hépatique,

( Premier trimestre de la grossesse, 

( Hypo volémie. 
	(Troubles de la peau et des phanères.

( Troubles du système nerveux central et périphériques et troubles psychiatriques : somnolence et sédation prolongée, diminution de la vigilance, confusion, euphorie, hallucinations, fatigue, céphalées, vertiges.

(Trouble du système gastro-intestinal : Nausées et vomissement, hoquet, sécheresse buccale…

(Trouble cardio-respiratoire sévères : détresse respiratoire, apnée, arrêt respiratoire et/ ou cardiaque, hypotension, dyspnée…

(Troubles généraux : réactions d’hypersensibilité généralisée pouvant aller jusqu’au choc anaphylactique.

( RISQUE D’ACCOUTUMANCE ET DE DEPENDANCE : SYNDRÔME DE SEVRAGE.

( Risque de surdosage : Antidote ANEXATE 
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C - Hypnomidate ® ( etomidate)
· Classe pharmaceutique: hypnotique pur à brève durée d'action  

· Voies d'administration :IV 

· Délai d’action: 30 secondes

· Durée d’action : 4 - 6 mn pour une injection de 0.3mg/kg




   6 – 8 mn pour une injection de 0.45 mg/kg

	Indications
	Pharmacodynamie
	Contre Indications
	Effets indésirables

	· Inducteur d'anesthésie générale en particulier chez le patient en état de choc 

· Hypnotique pour interventions peu douloureuses, de courte durée, nécessitant un réveil rapide 
	Sur SNC

· Effet hypnotique fonction de la dose et de la vitesse d’injection. 

· Pas d’effet analgésique. 

· Effet anticonvulsivant

· . Conservation des réflexes laryngo-pharyngé et de déglutition 

· Diminution modérée de la pression intra-crânienne, de la consommation d'oxygène du cerveau et du débit sanguin cérébral 

Sur app. Cardio vasculaire

( Modifications minimes = intérêt de l'étomidate en particulier chez le patient en situation hémodynamique précaire.

( Baisse modérée de la pression artérielle.

 ( Fréquence cardiaque et débit cardiaque non modifié.

(   Pratiquement pas de modification de la consommation d’O2 du myocarde : peut être utilisé chez le patient coronarien

Divers:

( Myoclonies, hypertonie et tremblements en particulier à l'induction et au réveil diminués par l'administration préalable de benzodiazépines (hypnovel*) ou de morphinomimétiques.

( Diminution de la pression intra-oculaire
	( Enfant < 2 ans ; femmes enceintes.

( Épileptique.
	( Nausées, vomissements.

(Douleurs au point d'injection si veine de petit calibre.

-(Myoclonies, agitation, mouvements anormaux à l'induction et au réveil (prévenues par les benzodiazépines ou les morphiniques


· Présentation : 2mg/ml sol inj  5Amp/10ml 
D – Valium ® (diazepam)
· Classe pharmaceutique:Anxiolytique Benzodiazépine

· Voies d'administration : per os ,rectale, IV, IM

· Délai d’action: Voie I.V. Distribution et fixation aux tissus rapide d'où une disparition plasmatique précoce. 

( Durée d’action :narcose 10 à 30 mn

                               sédation 1 à 3 heures.


 ( Présentation : 
Ampoules de 2ml /10 mg (5 mg/ml). 




Comprimés à 2 ; 5 ; 10 mg 

Sirop (2 mg = 5 ml) ; 

	Indications
	Pharmacodynamie
	CI
	Effets indésirables

	· Sédation 

·  Convulsions

·  Intoxication par nivaquine

·  Adaptation au respirateur

·  Tétanos
	S.N.C.

( Effet hypnotique : sédation fonction de la dose et de la vitesse d’injection.

(Anxiolytique avec diminution du tonus émotionnel.

(  Pas d'effet antalgique.

(  Action anticonvulsivante.

( Amnésie antérograde.

· Diminution du débit sanguin cérébral, de la pression de perfusion cérébrale, de la consommation d'oxygène du cerveau et de la pression intra-crânienne (sans supprimer l'augmentation de pression lors de l'intubation endo-trachéale).

Cardio-vasculaire 

( Diminution modérée de la pression artérielle.

( Fréquence cardiaque peu modifiée.

( Diminution du débit cardiaque.

( Diminution de la consommation d'oxygène du myocarde

Poumons 

(Dépression respiratoire d'origine centrale avec diminution du volume courant et augmentation de la fréquence respiratoire 

· Apnée possible 

· Diminution de la compliance pulmonaire 

· Divers : 

( Action myorelaxante.

( Diminution de la pression intra-oculaire.

( Absence d'histamino-libération notable.

( Ralentissement du transit intestinal.
	(Myasthénie, insuffisance hépatique sévère, insuffisance respiratoire sévère : risque de dépression respiratoire prolongée 
	Effets irritant veineux ; risque de thrombophlébite 

Obstruction si injection intra-artérielle accidentelle. 

Fatigue, somnolence, faiblesse musculaire, diminution des facultés intellectuelles 

(Toxicomanies : dépendance et accoutumance possible 


Gouttes à 1% 

II/ Les curares

a .Définition et mode d’action

( Il existe deux sortes de curares : les dépolarisants et les non dépolarisants. 

· Les curares dépolarisants comme la celocurine® se  fixe aux récepteurs de l‘acétylcholine entraînant ainsi une dépolarisation prolongée du muscle. Les fasciculations (spasmes musculaires) que l’ACH sont la cause de douleurs musculaires au réveil du patient (courbature). 

· A l'inverse, les curares non dépolarisants comme le Norcuron® C'est le cas de la quasi-totalité des bloqueurs neuromusculaires. Leur fixation aux récepteurs de l‘ACH n'entraîne pas de dépolarisation du muscle.

En raison de nombreux inconvénients liées à la curarisation prolongée des patients en réanimation, celle-ci doit être mûrement réfléchie et sa durée doit être la plus courte possible.
b. Indications de l’utilisation de curare en réanimation

( Immobilité du patient indiquée pour des raisons médicales. Ex. : hypertension intra- crânienne, réparations chirurgicales délicates (chirurgie plastique - réparations d'éventrations complexes ... )

(  En période post-chirurgicale immédiate la curarisation peut-être justifiée en cas d'intubation "précieuse" et pour éviter une extubation accidentelle.

(  La réduction de la consommation globale d'oxygène soit en raison d'une hypoxémie sévère, soit en raison d'une hyperthermie importante.

(  Le traitement d'un patient agité ou oppositionnel lorsque la sédation ou l'analgésique est inadaptée ou si elle nécessite des doses trop importantes.

(  L'aide au traitement des patients qui ont une rigidité musculaire (tétanos, syndrome malin des neuroleptiques).

(  La facilitation de certains gestes techniques : réfection de pansements délicats, cathétérismes, endoscopies)
· La ventilation artificielle en cas d'hypoxémie sévère avec compliance thoraco-pulmonaire réduite.
c. Inconvénients des curares:


( Difficulté de l'évaluation neurologique

( Risque de débranchement du respirateur pouvant aboutir à une hypoxémie sévère et à un arrêt cardiaque 

· Apparition plus rapide des lésions de décubitus

·  Lésions oculaires par non occlusion palpébrale 

· Augmentation du risque thromboembolique. 

· Faiblesse musculaire prolongée à l'arrêt des curares. 

· Interférence de certains médicaments comme les aminoglycosides, les halogénés, les corticostéroïdes. 

·  Amyotrophie liée à l'immobilisation et au catabolisme musculaire 

· La bio-transformation hépatique et l'élimination des curares par voie rénale, impose des posologie adaptées chez l'insuffisant rénal (sauf l'Atracrium) et l'insuffisant hépatique. 

d. Surveillance infirmière du patient curarisé

L'utilisation des curares nécessite une ventilation artificielle :

Mentionner sur le respirateur par une affiche "Malade curarisé".


1/ Surveillance du patient ventilé
( 
Clinique: coloration, absence de sueurs.

( 
Paramètres de la machine : fréquence, volume, pression d'insufflation.

( 
Biologique: SAT 02, GDS.

(  
Radiographie du thorax.

(
Aspiration trachéale.

2/ Surveillance des points d'appuis - points de compressions
· Prévention escarre.

3/ Soins nursing
( 
Soins des yeux (occlusion des paupières) : collyre vitamine A.

( 
Soins de bouche.

A - Tracrium ® (Atracurium)
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Classe pharmaceutique: Curarisant non dépolarisant  à durée intermédiaire

· Voies d'administration : IV

· Délai d’action: 2 minutes

· Durée d’action : 30 – 40 minutes

( Présentation : 250 mg/25 ml ou  10 mg/ml à conserver au frigo entre 2et 8°

	Indications
	Pharmacodynamie
	Contre Indications
	Effets indésirables

	· renforce l'effet de l'anesthésie, permet l'induction et/ou l'entretien d'une myorelaxation.

·  adjuvant de la sédation en unité de soins intensifs pour relâcher les muscles striés, faciliter l'intubation trachéale et la ventilation assistée 


	( Curare non dépolarisant  responsable d'un arrêt de la transmission neuromusculaire du muscle strié squelettique 


	· antécédent d'hypersensibilité à l'un des composants 

·  Grossesse 

·  Allaitement 

( myasthénie

( asthme

( intub difficile
	· Réactions anaphylactiques 

· histaminolibération 

· prurit et des réactions érythémateuses 

·  un rash cutané, à une hypotension 

·  Des cas de faiblesse musculaire et/ou de myopathies après perfusion
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B - Célocurine ® (Suxaméthonium )
· Classe pharmaceutique: Curarisant polarisant courte durée

· Voies d'administration : IV

· Délai d’action: 1 minutes

· Durée d’action : 12 minutes

( Présentation : 2 ml / 100 mg

	Indications
	Pharmacodynamie
	Contre Indications
	Effets indésirables

	Chez l'adulte :
( pour les patients dont l'intubation endotrachéale est potentiellement difficile en ayant vérifié au préalable la possibilité de ventiler avant l'injection de suxaméthonium,
. 


	Effet myorelaxant 

Appareil respiratoire : 

 ( Apnée brève.

 (  Abolition des réflexes laryngés et béance de la glotte.

(  Effet histamino-libérateur : risque de bronchospasme chez allergique

Cardio-vasculaire :

( Augmentation du débit cardiaque lors des fasciculations.

( Bradycardie sinusale en l’absence d’atropine, hypotension et dépression myocardique.

· Troubles du rythme liés à l’hyperkaliémie possible

Œil :
· Augmentation de la tension intra-oculaire par dépolarisation et contraction des muscles extrinsèques.

Divers :

- Hyperkaliémie.

- Elévation des CPK.


	·  hypersensibilité connue au suxaméthonium ou aux curares,
( antécédent personnel ou familial d'hyperthermie maligne,
 ( maladies neuromusculaires : myopathies, 

( hyperkaliémie ou maladies exposant à une fuite potassique majeure (, tétanos, immobilisation prolongée, poly neuropathie de réanimation),
 ( déficit congénital ou acquis 
	·  Douleurs musculaires, sensation de courbatures (surtout chez les personnes musclées). Jusqu'à 60% des patients ont rapporté cet effet indésirable post-opératoire.
 ( Libération d'histamine (réaction anaphylactoïde) : prurit et des réactions érythémateuses au site de l'injection et/ou réactions systémiques (troubles cardiovasculaires, bronchospasme, choc).
( Augmentation de la kaliémie.
 Bradycardie, troubles du rythme, chute de tension artérielle.
 ( Augmentation transitoire de la pression intraoculaire, de la pression intracrânienne et intra gastrique. L'augmentation initiale de ces pressions se normalise en quelques minutes 
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C- Norcuron ® (Bromure de vécuronium ) 

· Classe pharmaceutique: Curarisant non dépolarisant  à durée intermédiaire

· Voies d'administration : IV

· Délai d’action: 3 minutes

· Durée d’action : 50 – 60 minutes

· Présentation : lyophilisat 10 mg /10ml à conserver à moins de  25 °

	Indications
	Pharmacodynamie
	Contre Indications
	Effets indésirables

	( Indiqué comme adjuvant de l'anesthésie générale, pour faciliter l'intubation trachéale et assurer la relaxation musculaire au cours de l'acte chirurgical. 
	Effet myorelaxant :

( Paralysie musculaire flasque affectant tous les muscles striés d'action volontaire.

( Dé curarisation en sens inverse.

SNV

( Faible effet ganglioplégique à très forte dose.

Appareil respiratoire

( Dépression respiratoire indissociable de l'activité curarisante : diminution très rapide de la ventilation jusqu'à l'apnée. Importance de la dépression respiratoire et durée de cette dépression proportionnelle à la dose injectée.

Divers :

( Immobilité et diminution de la pression intra-oculaire.


	( antécédents de réaction anaphylactique au bromure de vécuronium (principe actif du médicament), ou d’hypersensibilité à l’un des excipients.
	(  réactions allergiques comme prurit, érythème, urticaire, etc

(  réactions anaphylactiques

 ( curarisation résiduelle allant d’une faiblesse musculaire à un bloc neuromusculaire prolongé aboutissant à une insuffisance respiratoire ou une apnée par obstruction des voies aériennes supérieures

( affection respiratoire avec bronchospasme

( hypotension voire très rarement collapsus cardio-vasculaire

( tachycardie

( affection du système nerveux par une paralysie flasque


