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Etat de mal épileptique: 
le point de vue du pharmacien
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Mal épileptique et médicament 

• Interactions 
• Effets secondaires – surdosages

• Préparation et administration des anti-épi 
• Logistique
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Case reports

Am J Health Syst Pharm 2007;64:54-8 

1) Traitement de cefepime (fièvre c/o patients neutropénique)
2) Crises épileptiques
3) Traitement de valproate introduit
4) Switch cefepime – meropenem
5) Diminution des taux d’acide valproïque
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Interactions

AE cibles 
d’interaction

AE causes 
d’interactions

Interactions 
entre AE

X X

Interactions 
entre AE et 
d’autres classes

X X

AE: anti-épileptiques
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Interactions 

AE cibles d’interaction

Agent causal: 
inducteur des cytochromes P450: 
ex: rifampicine, carbamazépine

inhibiteur des cytochromes P450
ex: erythromycine, fluconazole, amiodarone

Autres mécanismes: PgP, inhibition de l’absorption, 
déplacement de la liaison protéique 

Patsalos PN, Perucca E., Lancet Neurol. 2003 Aug;2(8):473-81.
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Interactions 

AE causes d’interactions

Patsalos PN, Perucca E., Lancet Neurol. 2003 Aug;2(8):473-81.

Inducteurs des cytochromes P450

CYP3A4: phénytoïne, barbituriques, carbamazépine 

Cibles potentielles en SI: midazolam, méthadone, 
immunosuppresseurs, psychotropes,…

Inhibiteurs des cytochromes P450

CYP2C9: valproate

CYP2C19 : topiramate

Autres mécanismes
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Inducteur des Cytochrome P450

Mémento thérapeutique HUG – www.pharmacoclin.ch 
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Effets secondaires

• Effets secondaires
- documentés, « habituels »
- rare pharmacovigilence

• Surdosages
- lors de doses massives (propofol), risque 
de cumul (midazolam)

- attention à la cinétique (thiopental en fonction de la 
dose et de la durée du ttt, phénytoine)
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Phénytoïne: cinétique non-linéaire

Clinical Pharacokinetics 3rd ed, M. Rowland &T.N. Tozer,1995
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Préparation

• Attention aux formes disponibles

• Attention aux dilutions possibles
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Formes de phénytoïne injectable

Phenhydan ampoule 
250 mg/5 ml

Phenhydan concentré 
pour perf 750mg/50ml

mode 
d’administration

NON DILUE 
iv lent (max 50 mg/min)

DILUE 
perfusion

dilution - NaCl 0.9%, G5%, G10% 
1.5-3 mg/ml (250-500 ml)

stabilité utilisation immédiate 24 heures

remarques risque de précipité si 
dilution; filtre en ligne

Bulletin d’information CPM – CHUV, 2003
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Dilution de la phénytoïne

Burri E. et al, Praxis 2007; 96:687-92
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Préparation du lorazepam 

Attention aux dilutions !
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Administration

• Choix de la tubulure et des robinets (p.ex: 
robinet Discofix C BBraun pour Phenhydan)

• Attention aux compatibilités
• Voies d’administration (forme i.v. pas 

toujours disponible pour les nouveaux AE)
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Logistique

• Obtention des médicaments non-enregistrés 
sur le marché suisse

• Impact sur le budget
En cas d’utilisation de fortes doses p.ex.
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Conclusion

Prise en charge complexe

Approche interdisciplinaire nécessaire
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