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INTRODUCTION

Bien qu'elles ne soient pas realisées systématiquement, les prescriptions
médicamenteuses font partie intégrante de I'exercice de I'art dentaire. A ce titre, le
chirurgien-dentiste se doit d’avoir une parfaite connaissance des molécules qu'’il
emploie : leur posologie, leurs contre-indications, leurs précautions d’emploi, ainsi que
leurs éventuels effets indésirables. Elles permettent, en complément de I'examen
bucco-dentaire et des actes réalisés, de prévenir ou de guérir une éventuelle

symptomatologie.

En odontologie pédiatrique, la prescription médicamenteuse s’avéere délicate, car les
regles de prescription ne peuvent s’appliquer de la méme maniére chez I'adulte que
chez I'enfant. L’enfant, au cours de son développement de la naissance a la fin de
'adolescence, est sujet a de nombreux changements métaboliques, I'amenant
progressivement a 'age adulte. Le chirurgien-dentiste, au travers de ses prescriptions,
doit savoir s’adapter a ces différentes spécificités pharmacologiques propres aux

différentes tranches d’ages de la population pédiatrique.

Au début des années 2000, la problématique des médicaments a usage pédiatrique
est soulevée au niveau européen. Elle pointe du doigt le manque d’essais cliniques
pour ces médicaments, qui, pour la grande majorité jusqu’a cette période, n’étaient
utilisés pour la population pédiatrique que par extrapolation des données issues des

essais menés sur la population adulte.

Ce travail met en avant les principales familles de I'arsenal thérapeutique s’offrant au
chirurgien-dentiste en matiére de prescription médicamenteuse en odontologie
pédiatrique, ainsi que leurs modalités de prescription : les antibiotiques, les anti-
inflammatoires, les antalgiques, mais aussi d’autres prescriptions courantes telles que
la prémédication sédative, les antiviraux, les antifongiques, ainsi que les médicaments

a usage local comme les anesthésiques de contact ou les antiseptiques.
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1. Principes de prescription en odontologie pédiatrique

1.1. Spécificités des parameétres pharmacologiques en pédiatrie

« L’enfant n’est pas un adulte en miniature » - Christian Flavigny, pédopsychiatre et

psychanalyste.

Son développement métabolique évolue en fonction de son age, de la naissance a
I'adolescence, pour tendre progressivement vers le métabolisme d'un adulte. Ainsi,
des médicaments a l'usage de patients adultes peuvent s’avérer dangereux voire
mortels s’ils sont administrés a des enfants. Rappelons certains drames connus,
comme ceux du thalidomide (effet tératogéne sur le développement foetal) ou du
chloramphénicol (« grey baby syndrome ») dans les années 1950, ou encore des

tétracyclines (dyschromies dentaires) dans les années 1970.

La population pédiatrique au sein de I'Union Européenne regroupe les patients de la
naissance (y compris les nouveaux-nés prématurés) a 'age de 17 ans inclus. Cette
population pédiatrique est classée par I'lCH (International Council for Harmonisation
of Technical Requirements for Pharmaceuticals for Human Use) en sous-populations
par tranches d’age (Tableau 1) correspondant a des phases de développement
différentes. (ICH, 2017)

Tableau 1 : sous-populations pédiatriques (d’aprés ICH, E11(R1) Guideline on clinical

investigation of medicinal products in the pediatric population, Step 5, 2017).

Sous-population Age
Nouveaux-nés prématurés < 38 semaines de gestation
Nouveaux-nés a terme 0 a 27 jours
Nourrissons 28 jours a 23 mois
Enfants 2a11ans
Adolescents 12 a 16 ou 18 ans (en fonction du pays)

13



Les paramétres pharmacologiques de ces sous-populations pédiatriques différent
pour tendre, avec la croissance de I'individu, vers les paramétres pharmacologiques

de I'individu adulte.

1.1.1. Pharmacocinétique en pédiatrie

e Définition

La pharmacocinétique est I'étude du devenir du médicament aprés son introduction
dans lI'organisme. Elle se décompose en quatre phases successives : I'absorption, la
distribution, la métabolisation, puis I'excrétion. Elle étudie, en fonction du temps, les
concentrations d’un produit introduit dans I'organisme, ainsi que de ses métabolites,
et permet de déduire la quantité de principe actif pouvant atteindre les cibles

biologiques, produisant I'effet thérapeutique. (Gaignault, 2020)

e Absorption

L’absorption est le passage du médicament de sa voie d’administration a la circulation
sanguine systémique. Elle est mesurée par la biodisponibilité : la proportion de la dose
de médicament administrée atteignant la circulation sanguine ; ainsi que la vitesse a

laquelle elle I'atteint.

La plupart des médicaments administrés aux enfants le sont par voie orale. On parle
alors d’absorption digestive, qui est influencée par différents facteurs. Les
changements du pH intraluminal de I'estomac par réduction de la sécrétion gastrique
influent sur le degré d’ionisation du médicament et donc sur son passage a travers les
membranes cellulaires. Chez le nouveau-né, le pH intraluminal a généralement une
valeur de 4 et diminue progressivement pour atteindre la valeur adulte vers I'age de 2
ans. Une réduction de la sécrétion gastrique augmente la biodisponibilité des
meédicaments acidophiles (exemple : la pénicilline). Le temps de vidange gastrique est
réduit chez le nouveau-né (atteint une valeur adulte vers 6 a 8 mois) et sa maotilité
intestinale est ralentie. Chez le nourrisson, la motilité intestinale est augmentée.
L’'immaturité de la fonction biliaire et de la muqueuse intestinale, une surface

intestinale efficace d’absorption réduite, ainsi que le développement progressif de la

14



flore microbienne sont autant de facteurs rendant I'absorption en général diminuée

chez le nouveau-né et le nourrisson. (Figure 1)

C Changes in Gastrointestinal Function

250

[l Hydrochloric acd production
= [ Bile acid secretion
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P H Intestinal glutathione conjugation
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=
k-
5, 100 —
-
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al | .
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Figure 1 : évolution de la fonction intestinale de la naissance a I'dge de 10 ans (source :

Kearns et al., Developmental Pharmacology - Drug Disposition, Action, and Therapy
in Infants and Children, 2003).

Dans le cas d’'une administration par voie rectale, moins fréquente, I'absorption n’est
que peu modifiée durant les premiéres années de la vie. Quelques facteurs peuvent
cependant la faire varier, rendant la voie rectale comme une voie d’absorption
incertaine.

- Le degré de remplissage de I'ampoule rectale.

- La position du principe actif au sein de 'ampoule rectale :

o la part de principe actif absorbée par les veines hémorroidales
inférieures et moyennes n’est pas soumise a I'effet de premier passage
hépatique ;

0 la part de principe actif absorbée par les veines hémorroidales
supérieures est soumise a l'effet de premier passage hépatique,
contribuant a une réduction de la biodisponibilité.

- Le nombre de contractions de haute amplitude du rectum (importantes chez le
nouveau-né et le nourrisson). (Kearns et al., 2003 ; Gaudouin, 2015 ; Jones,
2018 ; Robert, 2017 ; Jacgz-Aigrain et al., 2006)
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Des études comparant les formes rectales et les formes orales de paracétamol
montrent une biodisponibilité plus basse et imprévisible, mais aussi une absorption
retardée du paracétamol administré par voie rectale par rapport a la voie orale.
(Montgomery et al., 1995 ; Anderson et al., 1999)

e Distribution

La distribution est caractérisée par la diffusion du médicament dans les différents
compartiments corporels. Elle peut étre influencée par les changements de taille de
compartiments, la liaison du médicament aux protéines plasmatiques empéchant sa
diffusion, la perméabilité des membranes cellulaires par I'expression de transporteurs.
Elle est mesurée par le volume de distribution : un faible volume de distribution indique

une faible diffusion du médicament dans les tissus.

Les changements de taille de compartiments en fonction de I'age (Figure 2) influent
sur la capacité des médicaments hydrophiles a diffuser entre les compartiments, les
médicaments lipophiles sont peu concernés par ces changements. La proportion d’eau
corporelle totale, de 80% du poids total chez le nouveau-né a terme (85% chez le
nouveau-né prématuré) se rapproche progressivement des 60% du poids total dés
'age d’1 an et reste relativement constante jusqu’a I'dage adulte. L’eau corporelle et
I'eau extra-cellulaire, relativement majoritaires, couplées aux réserves adipeuses chez
les nouveaux-nés et les nourrissons, leur conférent un ratio eau/graisse plus important,
résultant en un taux plasmatique de médicament inférieur en comparaison avec

adulte.
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B Developmental Changes in Distribution Sites
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Figure 2 : évolution des compartiments corporels en fonction de I'age (source : Kearns
et al., Developmental Pharmacology - Drug Disposition, Action, and Therapy in Infants
and Children, 2003).

Chez le nouveau-né et le nourrisson, les concentrations plasmatiques en protéines de
liaison (albumine et ai.glycoprotéine acide qui limitent la distribution) sont plus faibles,
entrainant une augmentation de la concentration de la fraction libre et donc

potentiellement active du médicament.

Bien que la majorité de la distribution soit due a la diffusion passive par gradient de
concentration, I'expression de transporteurs membranaires, agissant comme de
véritables barriéres biologiques aux substances exogénes, a une influence sur la
distribution. La glycoprotéine P est un transporteur membranaire exprimé par les
cellules de la barriere hémato-encéphalique, les hépatocytes, les cellules tubulaires
rénales et les entérocytes. Son expression chez I'enfant et le nouveau-né, aux mémes
localisations, est inférieure a celle d’un adulte et entraine donc une distribution plus
importante du médicament aux différents tissus. (Kearns et al., 2003 ; Jacqz-Aigrain
et al., 2006)
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e Métabolisation

La métabolisation est la transformation du médicament par réaction enzymatique en
sa forme active ou inactive. Il existe de nhombreux sites de biotransformation : le foie

en grande maijorité, les poumons, les reins, les intestins, la peau, etc.

Ces réactions, décomposées en réactions de phase | (oxydation, réduction, hydrolyse)
et de phase Il (conjugaison), sont réalisées par des complexes enzymatiques
(exemple : cytochrome P450), dont la maturation varie en fonction de I'age. Leur plus
faible expression chez le nouveau-né et le nourrisson (entre 0 et 6 mois) que chez
'adulte (Figure 3) explique une clairance diminuée et une demi-vie hépatique
augmentée dans ces sous-populations pédiatriques, augmentant le risque
d’accumulation et d’intoxication. Chez I'enfant, inversement, la clairance hépatique est

supérieure a celle de I'adulte. (Kearns et al., 2003 ; Jacgz-Aigrain et al., 2006)

Changes in Metabolic Capacity
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Figure 3 : évolution de la maturation des isoenzymes du cytochrome P450 en fonction
de I'age (source : Kearns et al., Developmental Pharmacology - Drug Disposition,
Action, and Therapy in Infants and Children, 2003).

e Excrétion

L’excrétion du médicament se fait par les reins principalement, mais également par le
foie via les sécrétions biliaires, par les poumons (excrétion respiratoire) ou encore via
les sécrétions lacrymale, sudorale, salivaire ou lactée. L'immaturité rénale néonatale
est caractérisée par :

- un débit sanguin rénal faible a la naissance (12 mL/min) atteignant un taux

adulte de 140 mL/min a 'age de 1 an;
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- une filtration glomérulaire augmentant rapidement dans les 2 premiéres
semaines puis augmentant de fagon constante jusqu’a atteindre des valeurs
équivalentes au sujet adulte a 'adge de 8 a 12 mois (Figure 4) ;

- une sécrétion tubulaire ne devenant mature que lors du second mois de vie et
augmentant progressivement vers des valeurs équivalentes au sujet adulte
durant les 2 premiers mois de vie ;

- une réabsorption tubulaire importante dés la naissance mais dont la maturation
ne sera totale qu’a I'adolescence.

Cette immaturité rénale durant la premiére année de vie est responsable d'une
clairance rénale amoindrie par rapport a I'adulte, d’'une augmentation de la demi-vie
du médicament, s’il est a élimination rénale et donc de la potentialisation du risque
d’effets indésirables. L'immaturité est d’autant plus marquée et la maturation d’autant

plus longue chez le nouveau-né prématuré. (Jacqz-Aigrain et al., 2006)
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Figure 4 : évolution de la filtration glomérulaire en fonction de I'dge (source : Kearns
et al., Developmental Pharmacology - Drug Disposition, Action, and Therapy in Infants
and Children, 2003).

Du fait des nombreux facteurs énumeéreés ci-dessus, il est impossible d’extrapoler les
posologies meédicamenteuses a administrer aux différentes sous-populations
pédiatriques par rapport aux posologies usuelles utilisées chez I'adulte, et il en est de
méme d’une sous-population pédiatrique a l'autre. Il convient d’adapter la posologie
en tenant compte de [I'évolution permanente et rapide de ces parameétres

pharmacocinétiques au cours des premiéres années de vie.
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1.1.2. Pharmacodynamique en pédiatrie

La pharmacodynamique est la mesure et la description de I'effet du médicament sur
I'organisme, qu'’il soit :

- recherché - c’est I'effet principal ou réponse thérapeutique ;

- ou non - c’est I'effet secondaire ou latéral qui peut étre bénéfique, neutre ou

nuisible (effet indésirable).

De maniére générale, le médicament interagit avec des cibles spécifiques (récepteurs
ou enzymes) résultant en une altération de la fonction. (Gaudouin, 2015 ; Jacgz-Aigrin
et al., 2006)

e Réponse thérapeutique

La maturation des différents systémes de la naissance a 'age adulte entre encore une
fois en jeu : le nombre de récepteurs, les altérations du couplage récepteur-effecteur
et le polymorphisme génétique sont des variantes pouvant influer sur la réponse
thérapeutique. Selon le Guideline on the need for non-clinical testing in juvenile
animals of pharmaceuticals for paediatric indications du CHMP (Committee for Human
Medicinal Products, 2008), la maturation compléte des grands systémes se fait a des
ages différents (Tableau 2) et explique donc la grande variabilité de réponse
thérapeutique entre la population pédiatrique et la population adulte, mais aussi entre

les différentes sous-populations pédiatriques. (Gaudouin, 2015 ; CHMP, 2008)
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Tableau 2 : développement des grands systémes en fonction de I'age (d’aprés CHMP,

Guideline on the need for non-clinical testing in juvenile animals of pharmaceuticals

for paediatric indications, 2008).

Systéme Développement jusqu’a
Nerveux Age adulte
Reproducteur Age adulte
Pulmonaire 2 ans
Immunitaire 12 ans
Rénal 1 an
Squelettique Age adulte
Enzymes de biotransformation Adolescence

e Effets indésirables

Les enfants tolérent généralement mieux les médicaments que les adultes car ils sont

moins soumis aux polypathologies et polymédications. Les centres régionaux de

pharmacovigilance rapportent une mortalité liée aux effets indésirables de 1,7% chez

'enfant contre 3% chez l'adulte. Les nouveau-nés sont soumis a un risque

médicamenteux plus élevé a cause de leur plus grande immaturité.

Certains effets indésirables surviennent parfois exclusivement dans la population

pédiatrique. lls peuvent s’expliquer par :

l'insuffisance de I'évaluation sur le terrain ;

la cible elle-méme - purpura thrombopénique idiopathique aprés le vaccin
ROR par exemple -

les phénomenes de croissance et de maturation - prise de corticoides a long
terme et retards de croissance, prise de tétracyclines et dyschromies
dentaires par exemple -

ou sont non encore expliqués : c’est le cas du syndrome de Reye lors d’'une
prescription d’aspirine dans un contexte d’infection virale. (Autret-Leca et al.,
2006)
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1.2. Formes galéniques adaptées a I'’enfant

La pharmacie galénique étudie la forme administrable des médicaments : elle
s’intéresse a la préparation, a la conservation et a la présentation des médicaments et
tient compte de la forme, de la biodisponibilité et du conditionnement du médicament.
(Victorri-Vigneau, 2006)

En odontologie pédiatrique, la voie d’administration la plus utilisée est la voie orale,
dont les formes galéniques sont multiples et représentent 80% des formes
pharmaceutiques. Dans de rares cas, la forme orale ne peut étre administrée : il est

alors préférable d’utiliser la voie rectale. (Eurékasanté par VIDAL, 2019)

1.2.1. Formes orales solides

e Comprimés

Obtenus par compression d’'un volume constant de particules ou poudre, les
comprimés contiennent une unité de prise d’'une ou plusieurs substances actives. lls
peuvent étre classés en 2 catégories selon le type de libération :

- comprimés a libération conventionnelle ou immédiate ;

- comprimés a libération modifiée.

Les comprimés a libération conventionnelle ou immédiate posseédent un profil de
dissolution dépendant essentiellement des propriétés intrinseques du principe actif. lls
peuvent étre classés en deux catégories.

- Les comprimés nus ou non enrobés - a couche unique ou a couches multiples,
ils se désagrégent rapidement et peuvent étre sécables.

- Les comprimés enrobés - recouverts d’'une ou plusieurs couches de substances
diverses (résine, cire, gélatine, gomme, sucre etc.) permettant de masquer un
go(t ou une odeur, de protéger certains principes actifs (lumiére, air, humidité)
ou encore d’identifier plus facilement le comprimé :

0 les comprimés pelliculés sont recouverts d’'un enrobage polymere mince,

leur temps de désagrégation ne dépasse pas 30 minutes ;
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o les comprimés filmés sont recouverts d’'une enrobage polymére plus épais
et souvent coloré, leur temps de désagrégation ne dépasse pas 60 minutes ;

o les comprimés dragéifiées sont enrobés de sucre, leur temps de
désagrégation ne dépasse pas 60 minutes.

Les comprimés a libération modifiée sont élaborés de maniére a modifier le lieu, le
moment ou la vitesse de libération de la substance active. Leur vitesse de libération
peut étre supérieure ou inférieure aux formes a libération conventionnelle. On
distingue trois catégories : les comprimés a libération prolongée, les comprimés a
libération retardée et les comprimés a libération accélérée.
Les comprimés a libération prolongée possédent une vitesse de libération inférieure a
la vitesse de libération conventionnelle grace a des procédés de fabrication spéciaux
(inclusion dans un excipient insoluble dans les liquides de I'organisme, enrobage d’'un
film plus ou moins perméable, multicouches) mais la dose totale de principe actif est
plus élevée. Ces comprimés ont pour but de maintenir une concentration optimale
dans le temps tout en diminuant le nombre d’administrations. On retrouve :
- les comprimés a libération séquentielle - la dose totale est divisée en fractions ;
La libération des doses se fait a des temps différents (exemple : comprimés a
double noyau, multicouches) ;
- les comprimés a libération continue - la dose totale est contenue dans un
systéme contrdlant la vitesse de libération (exemples : comprimé osmotique,

comprimé matriciel).

Les comprimés a libération retardée possédent une vitesse de libération inférieure a
la vitesse de libération conventionnelle. Les comprimés gastro-résistants, par
exemple, sont des comprimés a libération retardée destinés, grace a un enrobage
d’acétophtalate de cellulose, d’alcool éthylique ou encore isopropylique, a résister aux
sucs gastriques. lls sont élaborés afin de protéger le principe actif lui-méme des sucs

gastriques, mais aussi lorsque le principe actif s’avére irritant pour I'estomac.
Les comprimés a libération accélérée possédent une vitesse de libération supérieure

a la vitesse de libération conventionnelle et sont généralement destinés a étre mis en

solution. On en distingue quatre types.
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- Les comprimés effervescents : non enrobés, ils sont destinés a étre dissous
dans l'eau car ils contiennent des substances acides, carbonates ou
bicarbonates permettant la libération rapide par dissolution ou dispersion de la
substance active avant administration, ainsi que la libération de gaz carbonique
formant une boisson gazeuse.

- Les comprimés solubles: non enrobés ou pelliculés, ils permettent une
dissolution dans I'’eau avant administration, cette fois sans effervescence ;

- Les comprimés dispersibles : non enrobés ou pelliculés, ils permettent une
dispersion dans I'eau avant administration, ou dans la bouche (comprimés
orodispersibles).

- Les lyophilisats oraux : obtenus par lyophilisation d’'une forme semi-solide puis
par compression, ils permettent une dissolution ou dispersion immeédiate dans
leau avant administration, ou en quelques secondes dans la bouche.
(Grenouilleau, 2014)

e Capsules

Les capsules sont constituées d’un principe actif enfermé dans une enveloppe. Cette
enveloppe est constituée généralement de gélatine et peut étre adaptée pour en
modifier la consistance : on parle de capsules a enveloppe dure (gélules) ou a
enveloppe molle. On peut trouver, comme pour les comprimés, de nombreuses formes
de capsules (gastro-résistantes, a libération modifiée etc.) en modifiant la consistance
de I'enveloppe mais aussi la forme du principe actif contenu dans celle-ci : il peut étre

solide (poudre, granulés), liquide ou de consistance pateuse. (Grenouilleau, 2014)

e Granulés
Les granulés sont des agrégats solides de particules de poudres. lls peuvent étre
avalés tels quels, croqués ou encore dissous ou dispersés dans l'eau avant

administration. On peut trouver de nombreuses formes de granulés : effervescents,

gastro-résistants, enrobés, a libération modifiée etc. (Grenouilleau, 2014)
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e Poudres

Les poudres sont constituées de particules solides séches libres contenant un ou
plusieurs principes actifs. Par voie orale, elles sont généralement administrées aprés
dilution ou dispersion dans 'eau (formes orales liquides), mais peuvent dans certains

cas étre administrées telles quelles. (Grenouilleau, 2014)

1.2.2. Formes orales liquides

Les formes orales liquides se présentent généralement sous formes multi-doses, a
I'exception des sachets-dose a diluer dans I'eau avant administration et des ampoules

buvables.

On peut retrouver plusieurs formes orales liquides multi-doses.

- Les solutions buvables et gouttes buvables : le principe actif est dilué ou a diluer
ou encore dissout ou a dissoudre dans un solvant aqueux. Elles sont
administrées pures ou diluées dans de I'eau.

- Les sirops : ils contiennent une forte teneur en sucre afin de masquer une
saveur désagréable et ont une consistance visqueuse. lIs sont administrés purs.
lls peuvent étre élaborés avec des édulcorants ou sans sucres.

- Les suspensions buvables : le principe actif est présenté sous forme d’une
poudre non miscible a un solvant aqueux. Elles sont a agiter avant
administration.

- Les émulsions buvables : le principe actif est présenté sous forme d’une
solution non miscible a un solvant aqueux. Elles sont a agiter avant

administration.

Pour les formes multi-doses, leur administration nécessite d’employer des instruments
de mesure adaptés qui sont généralement fournis par le fabricant, on parle de
dispositifs d’administration des solutions buvables: cuillere-mesure, seringue
graduée, compte-gouttes. Ces dispositifs permettent de diminuer le risque d’erreurs
de dosage. (VIDAL, 2019 ; Ovies, 2018)
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1.2.3. Forme rectale

Le suppositoire est utilisé en cas d'impossibilité ou de refus d’avaler les formes orales.
Il se présente sous forme solide, de consistance molle ou dure, et fond aprés
introduction dans I'ampoule rectale. (VIDAL, 2019 ; Ovies, 2018)

Chez I'enfant, I'acceptabilité du traitement par voie rectale est variable. En effet, la
réticence de certains parents quant a 'administration a leur enfant d’'un médicament
par voie rectale peut poser probleme pour des raisons principalement socio-culturelles.
Par exemple, il est connu et décrit par 'TEMA que I'administration de formes rectales a
'enfant est peu appréciée au Royaume-Uni. A linverse, des études menées en
Allemagne, au Canada, en France, en Iran et en Suisse montrent une bonne
acceptabilité des formes rectales chez I'enfant de moins de 6 ans par rapport aux
formes orales. (Janin et al., 2014 ; CHMP, 2006)

1.2.4. Critéres de choix des formes orales

Bien qu’historiquement, les formes orales liquides ont longtemps été considérées
comme les formes les plus adaptées a I'enfant car elles possédent de nombreux
avantages (tableau 3), des études montrent que les formes orales solides innovantes
(mini-comprimés de moins de 5 mm) sont mieux acceptées chez I'enfant que les
formes orales liquides (Thomson et al., 2009). Quand leur taille n’est pas adaptée, les
formes orales solides possédent deux limites.

- Il existe un risque accru de fausse-route avant 'age de 6 ans : la coordination
des mouvements de déglutition est considérée immature jusqu’a cet age. Il est
communément admis que I'enfant de 6 ans ou plus est capable d’avaler un
comprimé. (CHMP, 2013)

- Elles s’avérent peu flexibles en termes de doses par rapport aux formes orales
liquides. (Lajoinie et al., 2015)
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Tableau 3: avantages et inconvénients des formes pharmaceutiques orales en
pédiatrie (d’aprés Lajoinie et al., Choisir la forme pharmaceutique orale la plus adaptée
a I'enfant, 2015)

Formes orales liquides Formes orales solides

- Bonne stabilité chimique et microbiologique

- Mise au point simple

- Faciles a avaler - Transportabilité (peu encombrant)
Avantages - Flexibilité des doses (dose-poids) - Optimisation de la cinétique du principe actif
- Masque le go0t du principe actif - Go0t du principe actif masqué par I'enrobage

- Conditionnement monodose

- Colt
- Volume a administrer
- Faible stabilité chimique et microbiologique
- Conservateurs et excipients a effets notoires - Difficiles a avaler pour les jeunes enfants si
Inconvénients - Cinétique du principe actif non modifiable la taille n’est pas adaptée
- Risques d’erreurs d’administration - Flexibilité des doses limitée

- Difficulté de mise au point (godt, texture)
- Colt

D’aprés I'ICH, il convient d’adapter les formes galéniques en respectant les sous-
populations pédiatriques : les formes orales solides non dispersibles avant
administration ou de taille standard (comprimés et gélules) ne doivent pas étre
administrées aux enfants de moins de 6 ans. Apres cet age, toutes les formes orales
sont administrables. Les formes orales solides de petite taille (moins de 5 mm) sont
administrables chez le nourrisson a partir du moment ou il est alimenté sous forme
semi-solide : le médicament doit alors préalablement étre mélangé aux aliments. (ICH,
2017 ; Thomson, 2009)
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Tableau 4 : administration des formes orales en fonction de l'age (d’aprés ICH,

E11(R1) Guideline on clinical investigation of medicinal products in the pediatric

population, Step 5, 2017)
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L’acceptabilité est également une variante non négligeable dans le choix de la forme

pharmaceutique a administrer. Deux facteurs majoritaires entrent en compte et

peuvent faire varier la compliance et ainsi I'efficacité du traitement.

La palatabilité : le goQt, I'arriere-goQt, la saveur et la texture du médicament

doivent étre agréables pour les enfants qui ont une tolérance faible pour les

golts désagréables.

Le nombre de prises quotidiennes : plus il est faible, plus la compliance a

tendance a augmenter.

L’age du patient ainsi que la durée de traitement peuvent également influer sur la

compliance, mais de fagcon moins significative. (ICH, 2017 ; Lajoinie et al., 2015 ;
Wollner et al., 2011)
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1.3. Réglementation européenne concernant les médicaments a usage

pédiatrique

1.3.1. Historique

La population pédiatrique en Europe est estimée a 100 millions d’enfants, soit 21% de
la population totale, d’aprés 'EMA (European Medicines Agency) en 2013. Cependant,
seul un faible nombre de médicaments ont été mis au point spécialement pour les
enfants, par exemple pour les maladies graves et fréquentes telles que I'épilepsie,
I'asthme ou encore les maladies infectieuses. D’aprés Schlatter (2015), 50 a 75% des
médicaments administrés aux enfants n'ont pas fait I'objet d’études dans les sous-
populations pédiatriques. Généralement, les posologies des médicaments prescrits
dans les sous-populations pédiatriques sont obtenues par simple extrapolation des
données des études réalisées chez I'adulte : cette pratique est naturellement plus
risquée chez les nouveaux-nés que chez les adolescents avec des risques de sous-

dosage, de surdosage ou d’effets indésirables.

En 2002, le rapport « Better Medicines for Children » de la Commission Européenne
pointe du doigt le manque d’études sur les médicaments a usage pédiatrique, qui
peuvent s’expliquer par le faible intérét commercial des industries pharmaceutiques
envers les populations pédiatriques, mais aussi par les problémes éthiques soulevés
par les études cliniques pédiatriques, en particulier concernant le consentement

éclairé étendu aux parents.

C’est en 2006 que 'EMA établit un cadre réglementaire concernant les médicaments
a usage pediatrique : le RPE (Réglement Pédiatrique Européen) 1901/2006. Il a pour
objectifs de promouvoir des études pour la conception de médicaments pédiatriques
et d’assurer la disponibilité d’'informations sur de tels médicaments, afin qu’in fine, la
majorité des meédicaments utilisés dans les sous-populations pédiatriques soient
autorisés pour cette utilisation selon une formulation adaptée, selon le principe de

I'Evidence Based Medicine ou médecine fondée sur les preuves.

L’année 2007 voit naitre le PDCO (Paediatric Committee ou Comité Pédiatrique
Européen), par application de I'article 8 du RPE 1901/2006 de 'EMA. Il est constitué
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de groupes de travail dont l'objectif est d'évaluer le contenu des PIP (Plans
d’Investigation Pédiatriques) qui déterminent les études que les entreprises d’industrie
pharmaceutique doivent réaliser chez I'enfant lors du développement d'un
médicament. Ces PIP sont établis par I'industrie pharmaceutique et contiennent les
éléments d’évaluation selon des critéres qualitatifs, d’efficacité et de sécurité des
meédicaments dans chacune des sous-populations pédiatriques, ainsi que les
éventuelles modifications de formulations. Ces PIP doivent étre soumis au PDCO
avant toute demande d’AMM (Autorisation de Mise sur le Marché), de renouvellement
dAMM ou de PUMA (Paediatric Use Marketing Authorization, qui sont des
autorisations de mise sur le marché de médicaments a usage pédiatrique exclusif).
(EMA, 2006 ; Schlatter, 2015 ; Potier, 2017)

1.3.2. Bilan du réglement pédiatrique européen

On note une augmentation du nombre d’essais cliniques pédiatriques qui sont passés
de 8,2% de I'ensemble des essais cliniques en 2007 a 11,5% en 2015. Les études
concernent de plus en plus les nouveaux-nés. Durant la période 2007-2014, 1589 PIP
ont été validés :

- 78 % concernaient de nouveaux produits

- 20% concernaient des variations d’AMM ;

- 28,2% concernaient des PUMA. (ANSM, 2016 ; ANSM 2017)

_ ~ 1589 PIPs/Waivers validés
e en <5 ans (07.2007 - 05.2014)

B Nouveaux produits
(Art. 7) n=1238, 78%

B Variations AMM
(Art. 8) n=323, 20%

OPUMA (Art. 30)
n=28, 2%

Figure 5 : diagramme représentant la nature de demande des PIP sur la période 2007-
2014 (source : ANSM, Réunion du sous-groupe de travail sur les médicaments utilisés
en Pédiatrie avec les Associations de Patients et d’'Usagers du Systéme de Santé,
2016).
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1.3.3. Prescriptions hors autorisation de mise sur le marché et odontologie

En odontologie pédiatrique, les prescriptions hors AMM sont courantes. Prenons

I'exemple de I’hydroxyzine, antihistaminique H1 prescrit a visée sédative au cours des

soins dentaires chez I'enfant. Les seules indications thérapeutiques mentionnées dans

le dossier d AMM concernent :

les manifestations mineures de I'anxiété chez I'adulte ;

la prémédication a I'anesthésie générale ;

le traitement symptomatique de l'urticaire ;

les insomnies d'endormissement liées a un état d'hyper-éveil en deuxiéme
intention, aprés échec des mesures comportementales seules, chez I'enfant de
plus de 3 ans. (Noirrit-Esclassan et al., 2017 ; ANSM, 2015)

Les prescriptions hors AMM relévent de la responsabilité du prescripteur qui, d’aprés
I'article L. 5121-12-1 du Code de la Santé Publique, se doit :

1.4.

d’informer le patient sur I'absence d’autorisation de mise sur le marché,
I'absence d’alternative médicamenteuse appropriée, les risques encourus et les
bénéfices apportés par le médicament, les conditions de prise en charge par
I’Assurance Maladie ;

de porter sur 'ordonnance la mention « Prescription hors autorisation de mise
sur le marché » ;

de motiver sa prescription dans le dossier médical du patient. (Code de la Santé
Publique, 2019)

Rédaction d’une ordonnance en odontologie pédiatrique

1.4.1. Code de la Santé Publique

D’aprés [larticle R5132-3 du Code de la Santé Publique, la prescription

médicamenteuse est réalisée aprés examen du patient, sur une ordonnance, et doit

comporter de facon lisible :

le nom, le prénom, la qualité du prescripteur, son identifiant, ses coordonnées
professionnelles (adresse, numéro de téléphone, adresse électronique) ;

la date du jour de la rédaction ;
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- les nom et prénoms du patient, son sexe, sa date de naissance, sa taille et son
poids ;

- une énumération des médicaments prescrits : le nom du médicament par sa
dénomination commune internationale ou son nom de spécialité, sa forme
galénique, sa posologie (dose et nombre de prises quotidiennes), son mode
d’emploi et la durée du traitement ;

- la signature du prescripteur immédiatement sous la derniere ligne.

1.4.2. Compréhension du traitement par les parents

Dans le but de faciliter I'administration, de nombreux parents écrasent, broient ou
coupent les comprimés destinés a leurs enfants : cette pratique révéle que plus de
70% des médicaments écrasés, broyés ou coupés entrainent des erreurs de dosage.
Il convient de prévenir les parents, mais aussi de prescrire la forme galénique solide
la plus adaptée a leur enfant (comprimés sécables, effervescents, orodispersibles etc.)

et de privilégier les médicaments possédant des formes pédiatriques (HAS, 2013).

Les formes orales liquides sont administrées a l'aide de dispositifs d’administration
(cuillere-mesure, seringue graduée, compte-gouttes) et peuvent étre source d’erreurs
de dosage par les parents au moment de I'administration (Wojewoda et Chou, 2017).
Ces erreurs sont fréquentes : il est estimé que 50% ou plus des parents réalisent des
erreurs de dosage concernant les formes orales liquides. Les seringues
d’administration orale sont les dispositifs d’administration de choix, car elles sont les
plus précises (Yin et al., 2010). Il convient d’expliquer aux parents que le dispositif
d’administration orale fourni avec le médicament n’est spécifique qu’a celui-ci et ne

doit pas servir a un autre médicament (HAS, 2013).

La formation des parents a l'administration du traitement a leurs enfants est
primordiale, tant par le prescripteur au moment de la rédaction de I'ordonnance (art.
R.4127-34 du Code de la Santé Publique), que par le pharmacien au moment de la
délivrance du médicament (art. R4235-48 du Code de la Santé Publique). Il est
recommandé de faire répéter les explications par les parents, afin de s’assurer d’'une

bonne compréhension du traitement (médicament, posologie, horaire, durée du
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traitement mode d'emploi du dispositif d’administration orale, conditions de
conservation efc.) (HAS, 2013).

« Le médecin doit formuler ses prescriptions avec toute la clarté indispensable, veiller
a leur compréhension par le patient et son entourage et s'efforcer d'en obtenir la bonne
exécution. » (Article R4127-34 du Code de la Santé Publique)

« Le pharmacien doit assurer dans son intégralité¢ l'acte de dispensation du
médicament, associant a sa délivrance :

1° L’analyse pharmaceutique de I'ordonnance médicale si elle existe ;

2° La préparation éventuelle des doses a administrer ;

3° La mise a disposition des informations et les conseils nécessaires au bon usage du
médicament.

Il a un devoir particulier de conseil lorsqu’il est amené a délivrer un medicament qui ne
requiert pas une prescription médicale. Il doit, par des conseils appropriés et dans le
domaine de ses compétences, participer au soutien apporté au patient. » (Article
R4235-48 du Code de la Santé Publique)
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2. Les antibiotiques

21. Familles d’antibiotiques utilisées en odontostomatologie

Les antibiotiques sont des substances chimiques, naturelles ou synthétiques, ayant

une action bactéricide ou bactériostatique (EurékaSanté par VIDAL, 2009).

Un antibiotique bactéricide tue les bactéries: Il'activité bactéricide d'un
antibiotique est nécessaire dans les formes sévéres des infections ou chez le
patient immunodéprimé.

Un antibiotique bactériostatique inhibe la croissance bactérienne : I'activité
bactériostatique est suffisante pour les infections peu sévéres et chez le patient

immunocompeétent.

Les antibiotiques sont classés par familles en fonction de leur structure chimique et de

leur mécanisme d’action. Quatre d’entre elles sont indiquées en odonto-stomatologie.

Les antibiotiques par inhibition de synthése de la paroi bactérienne : les béta-
lactamines (amoxicilline).

Les antibiotiques par inhibition de la synthése protéique : les macrolides vrais
(clarithromycine, azithromycine et spiramycine) et apparentés (pristinamycine
et clindamycine) et les tétracyclines (doxycycline).

Les antibiotiques par inhibition de la synthése des acides nucléiques : les 5

nitro-imidazolés (métronidazole). (Freydier, 2017)

2.1.1. Béta-lactamines

Les béta-lactamines regroupent plusieurs familles, dont les pénicillines, et sont des

antibiotiques a activité bactéricide. La famille des pénicillines du groupe A ou

aminopénicillines comporte I'amoxicilline, qui représente aujourd’hui le traitement de

choix des infections odontogénes en phase aigué : c’est I'antibiothérapie de premiére

intention. Elle est aussi prescrite pour une antibioprohylaxie. Cependant, au vu d’'une

augmentation des bactéries anaérobies résistantes produisant une béta-lactamase

(Bacteroides, Prevotella), I'association de I'acide clavulanique, inhibiteur de béta-

lactamase, a 'amoxicilline est parfois nécessaire. Cette association amoxicilline/acide

clavulanique (rapport 8/1) est utilisée pour contrer la résistance aux bactéries

anaérobies de I'amoxicilline seule et est prescrite soit en seconde intention, soit en cas
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d’infection sévere. (Freydier, 2017 ; Jourdan, 2019 ; ADF Commission des Dispositifs
Médicaux, 2006)

o Contre-indications

Contre-indications absolues :
- antécédent d’hypersensibilité a la molécule ;

- mononucléose infectieuse : survenue d’'un exantheme morbilliforme.

Les contre-indications relatives reléevent essentiellement  d’interactions
médicamenteuses :
- association avec l'allopurinol - risque accru d’apparition d’'un rash cutané ;
- association avec le méthotrexate - réduction de I'excrétion du méthotrexate
pouvant augmenter sa toxicité ;
- association avec I'acénocoumarol (Sintrom®) ou la warfarine (Coumadine®) -
des cas d’augmentation de I'INR ont été rapportés ;
- association avec un contraceptif oral cestroprogestatif - des cas de diminution
de l'efficacité du traitement contraceptif ont été rapportés. (eVIDAL, 2020 ;
Gbémez Moreno et al., 2009)

En pratique pédiatrique :
- Tlallopurinol, hypo-uricémiant, est prescrit lors d’'une maladie goutteuse
induite par certains traitements anticancéreux ;

- le méthotrexate, antimétabolite, est prescrit dans certains cancers, certaines

maladies auto-immunes (affections dermatologiques) ou en rhumatologie
pédiatrique ;

- lacénocoumarol et la warfarine, antivitamines K, peuvent étre prescrits

chez I'enfant porteur de prothése valvulaire mécanique par exemple ;

- selon la HAS, les contraceptifs oraux ocestroprogestatifs représentent,

avec le préservatif, la méthode de premier choix de contraception chez
'adolescente. (eVIDAL, 2020 ; HAS, 2013)
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o Effets indésirables

Infections et infestations : candidose cutanéo-muqueuse.

Affections hématologiques et du systéme lymphatique : leucopénie réversible,
anémie hémolytique et thrombocytopénie réversibles, prolongation du temps de
saignement et du temps de Quick.

Affection du systéme immunitaire : réactions allergiques sévéres (cedéme de
Quincke, anaphylaxie, maladie sérique, vascularité¢ dhypersensibilité,
pustulose exanthématique aigué généralisée), réaction de Jarisch-Herxheimer
apres traitement pour la maladie de Lyme.

Affections du systéme nerveux : hyperkinésie, vertiges, convulsions.
Affections gastro-intestinales : diarrhées et nausées, vomissements, colite
pseudo-membraneuse et hémorragique, langue noire chevelue.

Affections hépatobiliaires : hépatite et ictére cholestatique, augmentation
modérée des ASAT et/ou ALAT.

Affections de la peau et du tissu sous-cutané : éruption cutanée, urticaire et
prurit, réactions cutanées (érythéme polymorphe, syndrome de Stevens-
Johnson, nécrolyse épidermique toxique, dermatite bulleuse et exfoliative,
pustulose exanthématique aigué généralisée et syndrome d'hypersensibilité
médicamenteuse).

Affection du rein et des voies urinaires : néphrite interstitielle, cristallurie.
(eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi
L’amoxicilline étant une molécule a excrétion rénale, il est recommandé de
diminuer les doses chez le patient insuffisant rénal (eVIDAL, 2020).

La prise alimentaire simultanée est conseillée pour limiter les désagréments

gastro-intestinaux (Casamaijor et al., 2009).
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o Formes galéniques orales disponibles

Pour I'amoxicilline seule :
- Gélules a 500 mg.
- Comprimés dispersibles (pelliculés ou non) a 1 g.
- Poudre pour suspension buvable sous forme de flacons a 125 mg/5 mL, a 250
mg/5 mL et a 500 mg/5 mL, dont 'administration se fait a I'aide d’'une cuillére-

mesure fournie.

Pour 'association amoxicilline/acide clavulanique (8/1) :
- Comprimés pelliculés a 500 mg/62,5 g.
- Poudres pour suspensions buvables sous forme de sachet-dose a 1 g/125
mg/sachet et a 100 mg/12,5 mg/sachet. (eVIDAL, 2020)

2.1.2. Macrolides vrais

Les macrolides sont classés en deux catégories: les macrolides vrais et les

macrolides apparentés.

Les macrolides vrais se différencient par le nombre d’atomes de carbone qu'ils
contiennent. Les macrolides utilisés en odonto-stomatologie sont les suivants.
(Descroix, 2010)

- A 14 atomes de carbone : la clarithromycine.

- A 15 atomes de carbone : I'azithromycine.

- A 16 atomes de carbone : la spiramycine.

Les macrolides présentent un intérét thérapeutique dans les infections odontogénes
grace a leur importante distribution tissulaire. lls ont une activité bactériostatique, mais
une activité bactéricide est observée a forte concentration, notamment au niveau
gingival et osseux. lls peuvent étre également utilisés en cas d’hypersensbilité aux

béta-lactamines. (Descroix, 2010)

Le cytochrome P450-3A4 ou (CYP3A4) utilise les macrolides comme substrats,

entrainant I'inhibition de ses enzymes : on dénombre de trés nombreuses interactions
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médicamenteuses liées a la prise de macrolides par diminution de la métabolisation

hépatique d’autres médicaments pris conjointement, se traduisant par une

augmentation de concentration du médicament et conduisant a un risque accru de

surdosage ou d’effets indésirables. L’affinitt du CYP3A4 est considérée comme

moyenne pour la clarithromycine et faible pour I'azithromycine et la spiramycine. La

spiramycine est le seul macrolide vrai a n’avoir aucune interaction médicamenteuse.
(Rammaert et al., 2006)

o Effets indésirables

Les effets indésirables les plus fréquents liés au traitement par macrolides vrais
sont souvent d’intensité Iégére et prennent la forme de douleurs abdominales,
diarrhées, nausées, vomissements et dysgueusie. (eVIDAL, 2020)

Des modifications de la fonction hépatique modérées et transitoires peuvent
étre observées.

Des acouphénes ou une surdité réversibles peuvent étre observés en cas
d’insuffisance rénale ou hépatique associées.

Ont été observés exceptionnellement: rash, choc anaphylactique, prurit,
urticaire, céphalées, insomnies, somnolence, thrombopénie, leucopénie,
éosinophilie, stomatite, colite pseudomembraneuse, syndrome de Stevens-
Johnson, syndrome de Lyell, ictére. (Rammaert et al., 2006 ; eVIDAL, 2020)

e Clarithromycine

o Contre-indications

Contre-indications absolues :

antécédent d’hypersensibilité a la molécule ;

hypokaliémie ;

allongement congénital ou acquis de l'intervalle QT ;

antécédent d’allongement de I'intervalle QT ou troubles du rythme ventriculaire
(notamment torsade de pointes) ;

insuffisance hépatique sévére et insuffisance rénale concomitantes ;
association avec les alcaloides de I'ergot de seigle vasoconstricteurs - risque

de vasoconstriction coronaire ou des extrémités (ergotisme) ou d’hypertension ;
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association avec la simvastatine - risque de myopathie et en particulier de
rhabdomyolyse ;

association avec le pimozide ou le sertindole (antipsychotiques), la mizolastine
(antihistaminique) ou le cisapride (stimulant de la motricité intestinale) : risque
I'allongement de I'intervalle QT et de troubles du rythme cardiaque ;
association avec la colchicine : augmentation des effets indésirables aux
conséquences potentiellement fatales ;

association avec d’autres molécules métabolisées par le CYP3A4 (alfuzosine,
astémizole, avanafil, dapoxétine, dompéridone, dronédarone, éplérénone,
ivabradine, lomitapide, quétiapine, ranolazine, terfénadine, ticagrelor).
(eVIDAL, 2020)

Contre-indications relatives :

association déconseillée avec d’autres molécules métabolisées par le
CYP3A4 (alcaloides de l'ergot de seigle dopaminergiques, bosutinib,
bédaquiline, disopyramide, ebastine, eribuline, fésotérodine, fidaxomicine,
halofantrine, immunosuppresseurs (ciclosporine, évérolimus, sérolimus,
tacrolimus), irinotécan, midazolam per os, oxycodone, quinidine, régorafénib,
riociguat, rivaroxaban, siméprévir, tamsulosine, toltérodine) ;

association déconseillée avec les molécules inductrices du CYP3A4 - on obtient
des concentrations en clarithromycine inférieures au niveau thérapeutique,
ainsi que des concentrations augmentées en molécules inductrices du
CYP3A4 ;

association déconseillée avec les médicaments inducteurs puissants du
CYP3A4 - on observe une accélération du métabolisme hépatique de la

clarithromycine et donc un effet thérapeutique altéré. (eVIDAL, 2020)

En pratique pédiatrique :

le syndrome du QT long congénital, dont la prévalence est estimée a

1/7000 naissances, est un trouble du rythme ventriculaire responsable, si non
traité, de syncopes voire de mort subite durant les premiéres années de vie
(Lupoglazoff et al., 2001) ;
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les alcaloides de I’ergot de seigle (ergotamine et dihydroergotamine),

analgésiques, sont prescrits contre les migraines chez I'enfant (Gaudelus et
al., 1996) ;

5% des enfants présentent une hypercholestérolémie, ils peuvent étre traités
par la simvastatine, hypolipémiant (Girardet et Bruckert, 2011) ;

le pimozide, antipsychotique, est prescrit chez I'enfant de plus de 6 ans
présentant, notamment dans le cadre de troubles autistiques, des troubles
graves du comportement (agitation, automutilation, stéréotypies) (eVIDAL,
2020) ;

la mizolastine, antihistaminique H1, peut étre prescrite chez I'enfant de plus
de 12 ans en cas de rhinoconjonctivite allergique saisonniére ou rhume des
foins (eVIDAL, 2020) ;

le cisapride, gastroprokinétique utilisé dans le traitement du reflux gastro-
cesophagien pathologie du nouveau-né, du nourrisson et de I'enfant de moins
de 36 mois, n’est plus commercialisé depuis février 2011 (eVIDAL, 2020)

la colchicine est généralement prescrite chez I'enfant en cas de fiévre
meéditerranéenne familiale et plus exceptionnellement en cas de maladie de
Behget, d’aphtose récurrente ou de péricardite idiopathique récurrente
(Hentgen, 2012).

o0 Précautions d’emploi

La prescription de clarithromycine n’est pas recommandée en cas
d’'insuffisance hépatique séveére.

Il convient de réduire la posologie chez les patients en insuffisance rénale
modérée a sévere (clairance de la créatinine inférieure a 30 mL/min).

L’INR et le taux de prothrombine doivent étre surveillés lors d’'une administration

concomitante de clarithromycine et de warfarine (antivitamine K).

0 Formes galéniques orales disponibles

Comprimés pelliculés (a libération modifiée ou non) a 250 mg et a 500 mg.

Granulés pour suspension buvable a 25 mg/mL et a 50 mg/mL. (eVIDAL, 2020)
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e Azithromycine

o Contre-indications

Contre-indications absolues :

antécédent d’hypersensibilité a la molécule ;

insuffisance hépatique séveére ;

association avec les alcaloides de l'ergot de seigle vasoconstricteurs
(dihydroergotamine, ergotamine) : risque d’ergotisme et de nécrose des
extrémités ;

association avec le cisapride: risque majoré de troubles du rythme
ventriculaire, notamment de torsades de pointe ;

association avec la colchicine : augmentation des effets indésirables de la

colchicine aux conséquences potentiellement fatales.

Contre-indications relatives :

association avec I'atorvastatine ou la simvastatine : risque de myopathie a type
de rhabdomyolyse ;

association a la ciclosporine : risque d’augmentation des concentrations
sanguines de ciclosporine et de la créatininémie ;

association a la digoxine : les concentrations sanguines en digoxine peuvent
augmenter ;

association aux antivitamines K: augmentation de leur effet et du risque
hémorragique ;

risque de torsades de pointes si :

0 association avec des médicaments antiarythmiques de classe IA
(quinidine), de classe Il (amiodarone, sotalol), antipsychotiques
(phénothiazines, pimozide), antidépresseurs tricycliques (citalopram),
certains fluoroquinolones (moxifloxacine, Iévofloxacine) ;

0 hypokaliémie par traitement hypokaliémiant ;

o bradycardie par traitement bradycardisant ;

o allongement préexistant de [lintervalle QT, congénital ou acquis.
(eVIDAL, 2020)
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En pratique pédiatrique :

la ciclosporine est un immunosuppresseur pouvant étre prescrit en pédiatrie
notamment comme traitement anti-rejet des greffes d’organes solides ou de
moelle osseuse (eVIDAL, 2020) ;

la digoxine, digitalique, est prescrite en pédiatrie pour traiter les insuffisances
cardiaques aigués et chroniques, ainsi que les troubles du rythme supra-
ventriculaire (Bigrat, 2015).

0 Précautions d’emploi

Une surveillance clinique est nécessaire lors d’association avec ces molécules :
ciclosporine (dosage des concentrations sanguines en ciclosporine et contréle
de la fonction rénale), digoxine (dosage des concentrations sanguines en
digoxine et suivi clinique) et antivitamines K (controle de 'INR). Une adaptation
de la posologie de ces médicaments peut étre réalisée pendant le traitement
par azithromycine.

La prescription d’azithromycine n’est pas recommandée chez les patients
atteints d’insuffisance hépatique sévére ou de cholestase sévere.

L’adaptation de la posologie n’est pas nécessaire chez les patients atteints
d’insuffisance rénale légére (clairance de la créatinine supérieure a 40 mL/min).
La prescription d’azithromycine doit étre réalisée avec prudence chez le patient
présentant une clairance de la créatinine inférieure a 40 mL/min.

Des cas de sténose hypertrophique du pylore ont été observés chez le
nourrisson jusqu’a 42 jours de vie : les parents doivent en étre informés et
doivent signaler tout vomissement ou hyperréactivité a la nourriture. (eVIDAL,
2020)

o Formes galéniques orales disponibles

Comprimés dispersibles sécables a 500 mg.

Comprimeés pelliculés a 250 mg et a 600 mg

Poudre pour suspension buvable a 40 mg/mL, dont 'administration se fait a
l'aide d’'une seringue d’administration orale graduée en fonction du poids.
(eVIDAL, 2020)
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e Spiramycine

o Contre-indications

Contre-indication absolue : antécédent d’hypersensibilité a la molécule.
Contre-indication relative : femme allaitante (troubles digestifs chez le nouveau-né).
(eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi

- Il n’est pas nécessaire de modifier la posologie du traitement par spiramycine
chez le patient insuffisant rénal car le médicament n'est pas a élimination
rénale.

- Chez les patients atteints de déficit en Glucose-6-Phosphate-Déshydrogénase,
la prescription de spiramycine n’est pas recommandée : de trés rares cas

d’anémie hémolytique ont été observés. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques orales disponibles

- Comprimés pelliculés a 3 MUl et a 1,5 MUI.

- Sirops 375 000 UI/5 mL, dont 'administration se fait a I'aide d’une cuillére-
mesure fournie.

- Association avec le métronidazole : comprimés pelliculés a 1,5 MUI/250 mg
et a 750 000 U1/125 mg. (eVIDAL, 2020)

2.1.3. Macrolides apparentés
Les macrolides apparentés utilisés en odonto-stomatologie font partie de deux
catégories.

- Les streptogramines ou synergistines : la pristinamycine ;
- Les lincosamides : la clindamycine. (Descroix, 2010)
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e Pristinamycine

La pristinamycine est la seule des streptogramines a présenter un intérét en odonto-
stomatologie. Son utilisation n’est recommandée qu’en traitement de seconde
intention ou en cas d’hypersensibilité aux béta-lactamines dans les cas de sinusite
maxillaire aigué d’origine dentaire. Son efficacité n’a pas été démontrée concernant

les sinusites chroniques (Descroix, 2010 ; Lesclous et al., 2011)

o Contre-indications

- Antécédents d’hypersensibilité a la molécule ou a la virginiamycine (Descroix,
2010).

- Allergie au blé (autre que la maladie cceliaque).

- Association avec la colchicine : risque d’effets indésirables aux conséquences
potentiellement fatales.

- Femme allaitante.

- Enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

- Gastro-intestinaux : nausées, vomissements, diarrhées, pesanteur gastrique,
colite pseudo-membraneuse, colite aigué hémorragique.

- Cutanés : rash, urticaire, la survenue d’'un érythéme généralisé fébrile associé
a des pustules doit faire suspecter une pustulose exanthématique aigué

généralisée et donc une hypersensibilité a la molécule. (eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi

- Une hypersensibilité a la virginiamycine fait suspecter une hypersensibilité a la
pristinamycine (Descroix, 2010).

- Une surveillance clinique est nécessaire lors d’association avec ces molécules :
colchicine (dosage des concentrations sanguines en colchicine et contrble de

la fonction rénale) et antivitamines K (contréle de I'INR). Une adaptation de la
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posologie de ces médicaments peut étre réalisée pendant le traitement par
pristinamycine. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques orales disponibles
Seuls des comprimés pelliculés a 250 mg et a 500 mg existent. L’administration de
pristinamycine est donc contre-indiquée chez I'enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL,
2020)
e Clindamycine
En odonto-stomatologie en France, il est recommandé de prescrire la clindamycine
dans le cadre d’hypersensibilité aux béta-lactamines en traitement de premiére
intention des infections odontogénes et en antibioprophylaxie. (Lesclous et al., 2011)
o Contre-indications
- Antécédent d’hypersensibilité a la molécule.
- Femme allaitante.
- Enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Affections gastro-intestinales : diarrhées, douleurs abdominales, vomissements,

nausées, colite pseudo-membraneuse. (eVIDAL, 2020)

o0 Précautions d’emploi

- Il convient d’étre prudent quant a la prescription de clindamycine aux patients
ayant des antécédents de maladie gastro-intestinale, en particulier de colite.

- Une surveillance de I'INR est nécessaire lors d’association avec les
antivitamines K. Une adaptation de leur posologie peut étre réalisée pendant le

traitement par clindamycine.
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- En association avec des myorelaxants ou des inhibiteurs des CYP3A4 et
CYP3AS, la clindamycine doit étre utilisée avec prudence car elle potentialise
leurs effets. (eVIDAL, 2020)

0 Formes galéniques orales disponibles

Seules des gélules a 150 mg et a 300 mg existent. L’administration de clindamycine

est donc contre-indiquée chez I'enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL, 2020)

2.1.4. 5 Nitro-imidazolés

Le métronidazole est actif sur les bactéries anaérobies et les spirochétes (eVIDAL,
2020). C’est pourquoi il est souvent prescrit en premiére intention et en monothérapie
dans les maladies parodontales. Les associations de métronidazole avec un autre
antibiotique sont intéressantes en premiére intention dans les infections sévéres ou en

seconde intention apres échec d’'une monothérapie. (Descroix, 2010)

o Contre-indications

Contre-indications absolues :
- antécédent d’hypersensibilité a la molécule ;
- allergie au blé (autre que la maladie cceliaque) pour la forme en comprimés.
(eVIDAL, 2020)

Contre-indications relatives :

- la consommation d’alcool au cours du traitement par métronidazole provoque
une réaction antabuse : chaleur, rougeur, vomissements, tachycardie ;

- association avec le busulfan a forte dose (anticancéreux utilisé dans le
traitement des leucémies lymphoides chroniques) : le métronidazole entraine
un doublement des concentrations de busulfan ;

- association avec le disulfirame (utilisé dans les dépendances a I'alcool) : risque
de psychose aigué ou d’état confusionnel, réversibles a I'arrét de I'association.
(eVIDAL, 2020)
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La consommation d’alcool chez I’adolescent francgais a été décrite via plusieurs

études de I'Observatoire Francais des Drogues et des Toxicomanies (OFDT) :

- I'étude HBSC, en 2014, montre qu’en classe de sixieme, un collégien sur
deux a déja consommeé de l'alcool, et un collégien sur sept déclare avoir déja
connu une ivresse (OFDT, 2015) ;

- I'étude ESCAPAD, en 2017, montre qu’a 17 ans, deux tiers des adolescents
ont bu au cours du mois de I'enquéte et quatre sur dix ont consommé au

moins 5 verres en une seule occasion (OFDT, 2018).

o Effets indésirables

- Apparition de colorations brun-rougeatre dans les urines (pigments
hydrosolubles issus du métabolisme du médicament).

- Gastro-intestinaux : douleurs épigastriques, nausées, vomissements, diarrhée,
glossite avec xérostomie, stomatite, goat métallique, anorexie.

- Cutanés : bouffées congestives, prurit, éruption cutanée parfois fébrile.

- Systéme nerveux central et périphérique : céphalées, neuropathies sensitives

périphériques, convulsions, vertiges, ataxie.

o Précautions d’emploi

- Association avec des anticonvulsivants inducteurs enzymatiques ou la
rifampicine (antituberculeux) : il convient d'adapter la posologie du
métronidazole car son métabolisme hépatique peut augmenter.

- Association avec le lithium : la lithémie peut augmenter et doit étre surveillée,
la posologie du lithium peut étre adaptée.

- Association avec le fluoro-uracile (chimiothérapie anticancéreuse): le
traitement par métronidazole peut augmenter la toxicité du fluoro-uracile par
diminution de sa clairance.

- Une surveillance de ['INR est nécessaire lors d'association avec les
antivitamines K. Une adaptation de leur posologie peut étre réalisée pendant le

traitement par métronidazole. (eVIDAL, 2020)
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o Formes galéniques orales disponibles

Comprimés pelliculés a 250 mg et a 500 mg.

Suspension buvable a 4% dont 'administration se fait a I'aide d’'une cuillere-
mesure.

Association avec la spiramycine : comprimés pelliculés a 1,5 MUI/250 mg et a
750 000 UI/125 mg. (eVIDAL, 2020)

2.1.5. Tétracyclines

La doxycycline est une tétracycline de deuxiéme génération obtenue par hémi-

synthése. En odonto-stomatologie, la doxycycline posséde des indications trés

limitées, essentiellement dans les cas de parodontites agressives localisées en

complément du traitement mécanique. (Descroix, 2010)

o Contre-indications

Antécédent d’hypersensibilité a la molécule.

Enfant de moins de 8 ans: risque de dyschromie dentaire permanente et
d’hypoplasie de I'émail.

Femme enceinte a partie du 2¢ trimestre et femme allaitante : risque de
colorations dentaires permanentes et d’hypoplasie de I'’émail chez I'enfant.
Association aux rétinoides (traitement des pathologies cutanées, dont I'acné) :

risque d’hypertension intracranienne. (eVIDAL, 2020)

En pratique pédiatrique

La grossesse chez I’adolescente : 'INSEE recense, pour I'année 2018,

1857 naissances de bébés ayant une mere de moins de 18 ans, soit 0,25%
des naissances cette année-la (INSEE, 2019).
L’isotrétinoine par voie systémique est un moyen thérapeutique de prise en

charge de 'acné. L’acné concerne 80% de la population entre 12 et 20 ans
et la prévalence de I'acné séveére est évaluée entre 15 et 20% (Le Moigne,
2017).
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o Effets indésirables

- Dyschromie dentaire permanente voire hypoplasie de I'’émail si administration
chez l'enfant de moins de 8 ans, et chez l'enfant si la doxycycline est
administrée a la femme allaitante, ou enceinte a partir du 2¢ trimestre.

- Immunitaires : urticaire, rash, prurit, ocedéme de Quincke, réaction
anaphylactique, purpura rhumatoide, péricardite, exacerbation d'un lupus
erythémateux préexistant.

- Cutanés : photosensibilisation, rash, rares cas d’erythrodermie.

- Gastro-intestinaux : nausées, épigastralgie, diarrhée, anorexie, glossite,
entérocolite, candidose anale ou geénitale.

- Systéme nerveux : hypertension intracranienne bénigne. (eVIDAL, 2020)

o0 Précautions d’emploi

- Administration au milieu du repas avec un verre d’eau, au moins une heure
avant le coucher.

- Enraison du risque de photosensibilisation, il est conseillé de ne pas s’exposer
directement au soleil ou aux UV durant le traitement.

- Association avec des anticonvulsivants inducteurs enzymatiques : il convient
d’adapter la posologie de la doxycycline car son métabolisme hépatique peut
augmenter.

- Association avec le didanosine (inhibiteur de la transcription du VIH), les sels
de fer, les sels de zinc et les topiques gastro-intestinaux : diminution de
I'absorption digestive des cyclines, il convient de prendre ces médicaments a
plus de 2 heures d’intervalle de la prise de doxycycline.

- Une surveillance de ['INR est nécessaire lors d’association avec les
antivitamines K. Une adaptation de leur posologie peut étre réalisée pendant le
traitement par doxycycline. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques orales disponibles

Comprimés pelliculés ou non, sécables ou non a 50 mg et a 100 mg. (eVIDAL, 2020)
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2.2. Quand prescrire ?

La prescription d’antibiotiques doit étre réalisée en tenant compte du risque infectieux
propre a chaque patient. Trois groupes a niveaux de risque infectieux différents ont
éte etablis.

- La population générale : elle comporte tous les patients ne présentant aucun
des critéres énoncés dans les groupes suivants.

- Les patients immunodéprimés : cette immunodépression, congénitale ou
acquise, peut étre déterminée a 'aide de critéres biologiques ou cliniques. En
'absence de critéres obijectifs, la décision d’inclusion du patient dans cette
catégorie doit étre faite de fagon collective avec les médecins concernés.

- Les patients présentant une cardiopathie a haut risque d’endocardite
infectieuse.

e Patient porteur d’'une prothése valvulaire (mécanique ou bioprothése)
ou de matériel étranger pour une chirurgie valvulaire conservatrice
(anneau prothétique).

e Antécédent d’endocardite infectieuse.

e Cardiopathie congénitale cyanogéne :

0 non opérée ou dérivation chirurgicale pulmonaire-systémique ;

O opérée, mais présentant un shunt résiduel ;

0 opérée avec mise en place d’'un matériel prothétique par voie
chirurgicale ou transcutanée, sans fuite résiduelle, seulement
dans les 6 mois suivant la mise en place ;

O opérée avec mise en place d’'un matériel prothétique par voie
chirurgicale ou transcutanée, avec shunt résiduel. (Lesclous et
al., 2011)

2.2.1. Antibiothérapie prophylactique

L’antibiothérapie prophylactique ou antibioprophylaxie, réalisée en I'absence de tout
foyer infectieux, consiste a administrer une dose unique d’antibiotique dans I'heure qui
précéde l'acte invasif, dans le but de prévenir la survenue d’une infection au niveau
local, général ou a distance du site de I'acte en question. (Lesclous et al., 2011)

Concernant le risque infectieux en odonto-stomatologie, on distingue 2 types d’actes.

50



- Les actes non invasifs, pour lesquels I'antibiothérapie prophylactique n’est pas
indiquée :

actes de prévention non sanglants ;

soins conservateurs ;
e soins prothétiques non sanglants ;
e dépose post-opératoire de sutures ;
e pose de prothéses amovibles ;
e pose ou ajustement d’appareil orthodontiques ;
e prise de radiographies dentaires.
- Les actes invasifs, susceptibles d’induire une infection au niveau local, général

ou a distance du site de I'acte en question.

Le schéma d’administration préconisé pour I'antibiothérapie prophylactique, chez le

patient normorénal, est décrit ci-apres (Figure 6).

Prise unique dans I'heure qui précéde l'intervention

Adulte Enfant

Posologies quotidiennes &tablies

Antibiotique Posologies quotidiennes &tablies pour fant 3 la fonction rénal
un adulte 3 la fonction rénale normale pour Un enfant a 'a fenction renate
normale, sans dépasser la dose adulte
Sans allergie aux pénicillines Amoxicilline 2g-Vv.0.0uiv. 50 mg/kg-v.0.0uiv.
En cas d'allergie aux pénicillines Clindamycine 600 mg-v.0.0Uiv. 20mag/kg-v.0o.fouiv

v.0.:voie orale.

iv.:veie intraveineuse, lorsque la voie orale n'est pas possible.

t: du fait de sa présentation pharmaceutique dispenible pour la voie orale, la jcine estrecom. chez 'enfant apartirde 6 ans (prise de gélule ou comprimé contre-indiquée
chez I'enfant de moins de & ans par risque de fausse route). La clindamycine peut &tre utilisée par voie intraveineuse chez I'enfant a partir de 3 ans.

Fimd. qa

Figure 6: schéma d’administration pour [Iantibioprophylaxie chez le patient
normorenal (source : Lesclous et al., Prescription des antibiotiques en pratique bucco-
dentaire : Recommandations AFSSAPS, 2011).

2.2.2. Antibiothérapie curative

L’antibiothérapie est dite curative lorsqu’elle a pour objectif de traiter une infection
avérée, mais elle ne doit pas différer, ni se substituer au traitement non
médicamenteux (débridement, drainage, chirurgie) du foyer infectieux. En premiére
intention, il s’agit majoritairement d’'une monothérapie. Les traitements de deuxiéme

intention ne sont envisagés qu’en cas d’échec du traitement de premiére intention.
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Le schéma d’administration préconisé pour l'antibiothérapie curative, chez I'enfant

normorénal,

possibles (Figure 7).

Renvoivers tableaux 83 11

Traitement de premiére intention

est décrit ci-aprés, en fonction des différentes situations cliniques

Traitement de deuxiéme intention

» amoxicilline: 50 3 100 mg/kg/jour en deux prises

« azithromycine (hors AMM]): 20 mg/kg/jour en une
prise—3 jours*

+ clarithromycine [(hors AMM]: 15 ma/kg/jour en deux

» amoxicilline-acide clavulanique (rapport 8/1): 80 mg/
kg/jour en trois prises (dose exprimée en amoxicilline)

» amoxicilline: 50 3 100 mg/kg/jour en deux prises
et métronidazole : 30 mg/kg/jour en deux ou trois
prises

» métronidazole: 30 mg/kg/jour en deux ou trois prises

localisée ou généralisee

soksi prises et azithrornycine [hors AMM)]: 20 mg/kg/jour en une
«» spiramycine: 300 000 Ul/kg/jour en trois prises prise*
« clindarmycine': 25 mg/kg/jour en trois ou quatre prises ou clarithromycine (hors AMM]): 15 mg/kg/jour en deux
prises
ou spiramycine: 300 000 Ul/kg/jour en trois prises
I
maladies parodontales « métronidazole: 30 mg/kg/jour en deux ou trois prises
nécrosantes
] q n .
parodontite agressive localisée | * doxycycline : & mg/ka/jour en une priset
« amoxicilline: 50 3 100 mg/kg/jour en deux ou trois
v D métronidazol Ikgl d
N . et métronidazole: 30 mg/kg/jour en deux ou trois
parodontite agressive prises

en cas d'allergie aux pénicillines:
« métronidazole: 30 mg/kg/jour en deux prises ou trois

v
sinusite maxillaire aigug
d'origine dentaire

« amoxicilline-acide clavulanigue [rapport 8/1):
80 mg/kg/jour entrois prises [dose exprimée
en amoxicilline)

= pristinamycinet: 50 mg/kg/jour en deux prises

Durée des traitements: 7 jours, sauf *et $.

*; durée du traitement 3 jours.

1:du fait des présentations pharmaceutiques de la clind

Fy

ycine et la pristi ycine disp

pour lavoie orale, ces

iotiques sont rec chez I'enfant & partir de 6 ans

[prise de gélule ou comprimé contre-indiquée chez I'enfant de moins de 6 ans, par risque de fausse route). La clindamycine peut &tre utilisée par voie intaveineuse chez Fenfant &

partir de 3 ans.

#:enune prise, le midiou le soir, pendant le repas, au plus tard une heure avant le coucher; endessous de 60 kg, 2 E}Og le plelmeunll( puis 100 mag les jours suwants Durée du t(altement
ol

14 jours. Uemploi de ce médicament doit &tre évité chez I'enfant de moins de huit ans en rai:

Figure 7:

te des dents et d'hyp del'&mai

du risque de ¢

schéma d’administration pour [l'antibiothérapie curative chez I'enfant

normoreénal, (source : Lesclous et al., Prescription des antibiotiques en pratique bucco-
dentaire : Recommandations AFSSAPS, 2011).

Lorsque la dose a administrer en fonction du poids de I'enfant atteint celle de I'adulte,

il convient de ne pas dépasser les doses recommandées chez I'adulte. Le schéma

d’administration préconisé pour I'antibiothérapie curative, chez I'adulte normorénal, est

décrit ci-aprés, en fonction des différentes situations cliniques possibles (Figure 8).
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Renvoiverstableaux 8311 Traitement de premiére intention Traitement de deuxiéme intention

« amoxicilline-acide clavulanique (rapport 8/1): 2 g/jour
en deux prises 3 3 g/jour en trois prises (dose exprimée

» amoxicilline: 2 g/j en 2 prises en amoxicilline)
I = azithromycine: 500 mg/j en 1 prise* = amoxicilline: 2 g/jour en deux prises o
cas général » clarithromycine: 1000 mg/j en 2 prises et métronidazole: 1500 mg/jour en deux ou trois prises
= spiramycine: 9 MUI/j en 3 prises « métronidazole: 1500 mg/jour en deux ou trois prises
» clindamycine: 1200 mg/jen 2 prises et azithromycine: 500 mg/jour en une prise*

ou clarithromycine: 1000 mg/jour en deux prises ou
spiramycine: 9 MUl/jour en trois prises

1]
maladies parodontales = métronidazole: 1500 mg/jour en deux ou trois prises
necrosantes
n
parodontite agressive localisée

= doxycycline: 200 mg/jour en une priset

» amoxicilline: 1,5 g/jour en trois prises ou 2 g/jour
v en deux prises
parodontite agressive et métronidazole: 1 500 mg/jour en deux ou trois prises
localisée ou généralisée | en cas d'allergie aux pénicillines:
= métronidazole: 1500 mg/jour en deux ou trois prises

v » amoxicilline-acide clavulanique (rapport 8/1): 2 g/jour
sinusite maxillaire aigué en deux prises & 3 g/jour en trois prises [dose exprimée | » pristinamycine: 2 g/jour en deux prises
d'origine dentaire en amoxicilline)

Durée des traitements: 7 jours, sauf * t et $.

*:durée du traitement 3 jours.

t:enuneprise, le midiou le soir, pendant le repas, au plus tard une heure avant le coucher; en dessous de 60 kg, 200 g le premier jour puis 100 mg lesjours suivants. Durée du traiternent: 14 jours.
#:jusqu'ad amendement des signes infectieux locaux.

Figure 8: schéma d’administration pour l'antibiothérapie curative chez I'adulte
normorénal, (source : Lesclous et al., Prescription des antibiotiques en pratique bucco-
dentaire : Recommandations AFSSAPS, 2011).

2.2.3. Population générale

Dans la population générale, seuls certains actes invasifs requiérent une
antibiothérapie prophylactique. Les actes concernant I'odontologie pédiatrique sont
surlignés.

- Avulsion de dent de sagesse mandibulaire incluse, de dent incluse (hors dent

de sagesse mandibulaire), de dent en désinclusion et germectomie.

- Chirurgie pré-orthodontique des dents incluses ou enclavées.

- Autotransplantation.

- Chirurgie osseuse (hors chirurgie maxillo-faciale et ORL).

- Elévation du plancher sinusien avec ou sans comblement osseux.

- Greffe osseuse en onlay.

- Membrane de régénération osseuse ou comblement osseux.

Concernant I'antiobiothérapie curative dans la population générale, les situations
cliniques suivantes requierent la mise en place d’un traitement antibiotique adapté de
niveau | a V (Figure 8). Les situations cliniques que l'on retrouve en odontologie

pédiatrique sont surlignées.
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- Niveau | : accident d’éruption de la dent permanente (péricoronarite), cellulite
aigué (circonscrite, diffusée, diffuse), infections bactériennes des glandes
salivaires, stomatites bactériennes.

- Niveau | jusqu’a amendement des signes infectieux locaux : alvéolite suppurée,
ostéite maxillo-mandibulaire.

- Niveau Il : maladies parodontales nécrosantes.

- Niveau lll : parodontite agressive localisée.

- Niveau IV : parodontite agressive localisée et parodontite agressive
généralisée.

- Niveau V : sinusite maxillaire aigué d’origine dentaire.

- Les parodontites réfractaires au traitement parodontal (traitement mécanique
avec ou sans antibiothérapie puis chirurgical insuffisant) sont traitées par des
antibiotiques choisis sur argument bactériologique.

- Les actinomycoses cervico-faciales sont traitées par des antibiotiques choisis
sur argument bactériologique et sur argument anatomo-pathologique.
(Lesclous et al., 2011)

En pratique pédiatrique :

- les infections bactériennes des glandes salivaires peuvent survenir a tout
age, mais leur fréquence de survenue est plus élevée chez I'enfant et peut
étre due a une infection ourlienne (oreillons), une infection d’origine buccale,
une immaturité parenchymateuse ou une malformation congénitale (Pierrot
et Manac’h, 2004) ;

- les stomatites bactériennes chez lI'enfant peuvent prendre la forme de
stomatites impétigineuses ou de stomatites liées aux accidents d’éruption
dentaire ou péricoronarites (Michel et al., 2003) ;

- les maladies parodontales nécrosantes sont rarement observées chez
I'enfant, le plus souvent sur un terrain immunodéprimé (Michel et al., 2003) ;

- la parodontite agressive de I'adolescent, anciennement appelée parodontite
juvénile, touche les patients de moins de 20 ans - elle concerne les incisives
ou les premiéres molaires dans sa forme localisée, mais elle peut également
étre généralisée — elle débute autour de la période pubertaire (Michel et al.,
2003)
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2.2.4. Patient immunodéprimé

Chez le patient immunodéprimé, les anesthésies locales et loco-régionales dans un

tissu non infecté (exceptée I'anesthésie intra-ligamentaire) et la mise en place de digue

sont des actes invasifs ne requérant pas d’antibiothérapie prophylactique. Les autres

et nombreux actes invasifs doivent étre réalisés sous antibiothérapie prophylactique,

en tenant compte du rapport entre le bénéfice de I'intervention et le risque infectieux

mesurable du patient.

L’antiobiothérapie curative du patient immunodéprimé est mise en place dans les

situations cliniques suivantes selon un traitement antibiotique adapté de niveau | a V

(Figure 8). Les situations cliniques que I'on retrouve en odontologie pédiatrique sont

surlignées.

Niveau |: abcés parodontal, infection locale relative aux protocoles de
régénération parodontale, péri-implantite, accident d’éruption de la dent
permanente (péricoronarite), cellulite aigué (circonscrite, diffusée, diffuse),
infections bactériennes des glandes salivaires, stomatites bactériennes.
Niveau | jusqu’a amendement des signes infectieux locaux : alvéolite suppurée,
ostéite maxillo-mandibulaire.

Niveau Il : maladies parodontales nécrosantes.

Niveau lll : parodontite agressive localisée.

Niveau |V : parodontite agressive localisée et parodontite agressive
généralisée.

Niveau V : sinusite maxillaire aigué d’origine dentaire.

Les parodontites réfractaires au traitement parodontal (traitement mécanique
avec ou sans antibiothérapie puis chirurgical insuffisant) sont traitées par des
antibiotiques choisis sur argument bactériologique.

Les cellulites chroniques sont traitées par des antibiotiques choisis sur
argument bactériologique.

Les actinomycoses cervico-faciales sont traitées par des antibiotiques choisis
sur argument bactériologique et sur argument anatomo-pathologique.
(Lesclous et al., 2011)
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2.2.5. Patient a haut risque d’endocardite infectieuse
Chez le patient a haut risque d’endocardite infectieuse, [I'antibiothérapie
prophylactique est la régle concernant les actes invasifs, c’est-a-dire tout acte
demandant une manipulation de la gencive ou de la région périapicale et toute
effraction de la muqueuse orale. Seules les anesthésies locales et loco-régionales
(exceptée I'anesthésie intra-ligamentaire) ne requiérent pas la mise en place d'une
antibiothérapie prophylactique). Cependant, de nombreux actes invasifs sont contre-
indiqués (Tableau 5). (Lesclous et al., 2011) Les actes concernant I'odontologie

pédiatrique sont surlignés.

Tableau 5 : recommandations de prescription d’une antibiothérapie prophylactique
chez le patient a haut risque d’endocardite infectieuse (d’aprés Lesclous et al.,
Prescription des antibiotiques en pratique bucco-dentaire : Recommandations
AFSSAPS, 2011).

Actes pour lesquels
Types d’actes I'antibiothérapie prophylactique Actes contre-indiqués

est indiquée

Mise en place d’une digue

Traitement endodontique sans champ
. . Traitement des dents a pulpe vitale, opératoire

Soins endodontiques — _ . S
sous champ opératoire Traitement des dents a pulpe nécrosée

Reprise de traitement

Détartrage avec ou sans surfagage
Actes et soins parodontaux radiculaire

Sondage parodontal

Allongement de couronne
Lambeau d’accés

Comblement et greffes osseuses
Membrane de régénération
Chirurgie parodontale parodontale

Protéines dérivées de la matrice
amélaire

Lambeau déplacé

Greffe gingivale

Dent sur arcade, alvéolectomie, Amputation radiculaire
Avulsions dentaires séparation de racines Chirurgie pré-orthodontique des dents
Dent de sagesse mandibulaire incluse incluses ou enclavées
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Dent incluse (hors dent de sagesse
mandibulaire), dent en désinclusion,

germectomie

Transplantation Autotransplantation

Chirurgie osseuse (hors maxillo-faciale
et ORL)

Exérése des tumeurs et

Chirurgie des tissus durs et des | pseudotumeurs bénignes de la

tissus mous muqueuse buccale
Freinectomie
Biopsie des glandes salivaires

accessoires

Elévation du plancher sinusien avec ou
sans matériau de comblement
Chirurgie pré-implantaire Greffe osseuse en onlay

Membrane de régénération osseuse ou

matériau de comblement

. .. . Pose de I'implant
Chirurgie implantaire ] _
Dégagement de 'implant

. . o . Lambeau d’accés, comblement, greffe
Chirurgie des péri-implantites
osseuse, membrane

Soins prothétiques a risque de

Autres actes bucco-dentaires | saignement
) . } Anesthésie locale intra-ligamentaire
invasifs Soins orthodontiques a risque de

saignement

En denture temporaire comme en denture permanente, les soins endodontiques chez
le patient a haut risque d’endocardite infectieuse peuvent étre réalisés, sous
antibiothérapie prophylactique, seulement si - aprés vérification de la vitalité de la dent
- le champ opératoire est utilisé, la totalité de 'endodonte est accessible et I'obturation
canalaire est réalisée dans la méme séance. Cela concerne les dents monoradiculées
et la premiére prémolaire a deux canaux s’ils sont tous deux accessibles. Si ces
conditions ne sont pas réunies, I'avulsion de la dent sera réalisée, également sous

antibiothérapie prophylactique. (Lesclous et al., 2011)

Il est possible de réaliser un coiffage pulpaire indirect chez un patient a haut risque
d’endocardite infectieuse. En revanche, en cas d’effraction pulpaire, le coiffage
pulpaire direct est contre-indiqué, car il est susceptible d’engendrer une nécrose
pulpaire : le traitement endodontique de la dent sera alors réalisé si les conditions sont

réunies, ou 'avulsion sera réalisée dans le cas contraire. (Guyomard, 2012)
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L’antiobiothérapie curative du patient a haut risque d’endocardite infectieuse est mise

en place dans les situations cliniques suivantes selon un traitement antibiotique adapté

de niveau | a V (Figure 8). Les situations cliniques que 'on retrouve en odontologie

pédiatrique sont surlignées.

Niveau | : abcés parodontal, péri-implantite, accident d’éruption de la dent
temporaire, accident d’éruption de la dent permanente (péricoronarite), cellulite
aigué (circonscrite, diffusée, diffuse), infections bactériennes des glandes
salivaires, stomatites bactériennes.

Niveau | jusqu’a amendement des signes infectieux locaux : alvéolite suppurée,
ostéite maxillo-mandibulaire.

Niveau Il : maladies parodontales nécrosantes.

Niveau lll : parodontite agressive localisée.

Niveau |V : parodontite agressive localisée et parodontite agressive
généralisée.

Niveau V : sinusite maxillaire aigué d’origine dentaire.

Les parodontites réfractaires au traitement parodontal (traitement mécanique
avec ou sans antibiothérapie puis chirurgical insuffisant) sont traitées par des
antibiotiques choisis sur argument bactériologique.

Les cellulites chroniques sont traitées par des antibiotiques choisis sur
argument bactériologique.

Les actinomycoses cervico-faciales sont traitées par des antibiotiques choisis
sur argument bactériologique et sur argument anatomo-pathologique.
(Lesclous et al., 2011)

2.2.6. Cas particuliers

L’antibiothérapie pour les cas particuliers est mise en place sur un terrain propice a

I'infection potentielle pouvant compromettre le pronostic dentaire ou qui s’avérent

difficiles a traiter. (Lesclous et al., 2011)

Le schéma d’administration de I'antibiothérapie pour les cas particuliers est décrit ci-

dessous (Figure 9).
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Adulte

Antibiotique Posologies quotidiennes établies pour un adulte

Enfant
Posologies quotidiennes &tablies pour un enfant

3 la fonction rénale normale

Amoxicilline 2 gljour en deux prises —v.0. ou i.v.*

50 & 100 mg/kg/jour en deux prises — v.0. ou iv.*

a la fonction rénale normale, sans dépasser la dose adulte

Clindamycine 1200 mag/jour en deux prises - v.0. ou i.v.}

25 mg/Kg/jour en trois ou quatre prises - v.0.' ouiv.*

Durée des traitements: jusqu'a cicatrisation muqueuse pour la prévention de I'ostéoradionécrose et |a prévention de I'ostéonécrose d'origine médicamenteuse [BPIV). Sept jours pour

les autres situations.
v.0.:voie orale.
iv.:vole intraveineuse.

+1: du fait de sa présentation pharmaceutique disponible pour laveie orale, la clindamycine est recommandée chez'enfant d partir de 6 ans (prise de gélule ou comprimé contre-indiquée
chez I'enfant de moins de & ans, par risque de fausse route). La clindamycine peut étre utilisée par voie intraveineuse chez I'enfant d partir de 3ans.

+:relais oral le plus précoce possible avec amoxicilline ou clindamycine.

Figure 9 : schéma d’administration de I'antibiothérapie des cas particuliers (source :

Lesclous et al., Prescription des antibiotiques en pratique bucco-dentaire

Recommandations AFSSAPS, 2011).

Dans ces cas particuliers, l'antibiothérapie n’est pas toujours recommandée. Il

convient surtout de prendre en compte le risque infectieux du patient. Les

recommandations de prescription d’'une antibiothérapie des cas particuliers est décrite

ci-dessous (Figure 10). (Lesclous et al., 2011)

Cas particuliers

population générale

Patient

immunodéprimé ahaut risque

d'endocardite infectieuse

Traumatisme alvéolo-dentaire avec ou sans effraction R R
muqueuse ou osseuse

Réimplantation d'une dent luxée lors d'un traumatisme -* R acte contre-indiqué
Communication bucco-sinusienne postopératoire récente R R R
Alvéolite séche - - R
Prévention de I'ostéoradionécrose 50 R <0
[en cas d'acte chirurgical sur secteur irradié)

Prévention de I'osteéonécrose d'origine médicamenteuse

[en cas d'acte chirurgical):

Bisphosphonates par voie orale - - Rt
Bisphosphonates par voie intra-veineuse [BPIV] Rt R* Rt
Dstéoradionécrose sans symptomatologie infectieuse SO - o]
Ostéonécrose d'origine médicamenteuse sans <0 _ <0
symptomatologie infectieuse

-:prescription non recommand@e (Accord professionnel).
R: prescription recommandée [Accord professionnel].

*:en l'absence d'argument scientifique, I'utilité de I'antibiothérapie curative n'est pas établie.

t:premiére prise dans I'neure qui précéde I'acte chirurgical.

S0:sans objet [car le patient doit étre traité comme une patient immunodéprimé).

Figure 10 : recommandations de prescription d’'une antibiothérapie pour les cas

particuliers (source : Lesclous et al., Prescription des antibiotiques en pratique bucco-
dentaire : Recommandations AFSSAPS, 2011).
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3. Les anti-inflammatoires

3.1. Anti-inflammatoires non stéroidiens

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) possédent tous, a des degrés
variables, un effet antalgique, anti-inflammatoire, antipyrétique et anti-agrégant
plaquettaire. lls trouvent leur indication en odonto-stomatologie uniquement grace a
leurs propriétés antalgiques supérieures au paracétamol. Les propriétés antalgiques

des AINS sont observées a des doses plus faibles que les doses anti-inflammatoires.

La prescription des AINS a visée anti-cedémateuse et anti-inflammatoire ne doit pas
étre réalisée en prévention de I'cedéme post-opératoire des actes de chirurgie
buccale : les glucocorticoides se montrent plus efficaces pour cette indication, bien
que les propriétés antalgiques des AINS soient supérieures a celles des

glucocorticoides.

Il est recommandé de ne pas prescrire d’AINS sur un terrain septique (cellulites) : leur
action, méme a des doses antalgiques, pourrait entrainer une extension de l'infection
par diminution des défenses naturelles de l'organisme. Des études ont montré
I'extension des infections (cellulites diffuses), mais montraient aussi une inadéquation
du traitement par antibiotique et une absence de traitement dentaire. Il n'est pas
nécessaire de réaliser une prescription d’antibiotiques pour chaque prescription
d’AINS : la prescription d’antibiotiques conserve ses indications propres,
indépendamment de la prescription d’AINS. (SFCO, 2008 ; Muster, 2005)

En odonto-stomatologie pédiatrique, cing molécules peuvent étre utilisées et
possédent une autorisation de mise sur le marché pédiatrique.

- lbuprofene.

- Ketoproféne.

- Acide méfénamique.

- Acide tiaprofénique.

- Acide niflumique. (Sater, 2011)
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o0 Contre-indications communes des AINS

Antécédents d’hypersensibilité aux AINS.
Ulcere gastroduodénal et antécédents.
Hémorragie digestive et antécédents.
Hémorragie cérébrovasculaire ou autre hémorragie en évolution.
Maladies inflammatoires gastro-intestinales.
Insuffisance hépatique sévére.
Insuffisance rénale sévére
Insuffisance cardiaque séveére.
Femme enceinte a partir du 6° mois (24 semaines d’aménorrhée).
Femme allaitante.
Associations médicamenteuses :
» antivitamines K et antithrombotiques - risque hémorragique majoré ;
= méthotrexate a des doses supérieures a 20 mg par semaine - risque
d’hémorragie des muqueuses et toxicité hématologique augmentée ;
» sulfamides hypoglycémiants - baisse de la glycémie ;
= |ithium - augmentation de la lithémie ;
= antihypertenseurs - diminution de leur efficacité ;
= corticoides ou association de deux AINS - toxicité digestive majorée ;
= pémétrexed (anticancéreux) - risque de majoration de la toxicité du
pémétrexed. (eVIDAL, 2020 ; Timour, 2008)

En pratique pédiatrique :

les ulcéres gastroduodénaux chez I'enfant, moins fréquents que chez

I'adulte, sont observés de la naissance a I'adolescence et peuvent étre source

d’hémorragies digestives (Baudon et Lemale, 2012) ;

les maladies inflammatoires chroniques de l'intestin (maladie de Crohn

et rectocolite hémorragique) débutent souvent entre 20 et 30 ans —
cependant, 10 a 15% des cas sont des formes pédiatriques, dont I'age
d’apparition des symptoémes se situe entre 12 et 14 ans en moyenne — les
formes pédiatriques sont généralement plus séveres et plus étendues que les

formes adultes (Martinez-Vinson, 2016) ;
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En France, environ 20 000 enfants et adolescents sont atteints de diabete
(Robert, 2014). Le diabéte de type 2, plus rare que le diabete de type 1 dans
la population pédiatrique, peut parfois étre traité par une bithérapie associant
la metformine et des sulfamides hypoglycémiants (Kerlan, 2005).

Les sels de lithium sont utilisés comme traitement de seconde intention des

troubles bipolaires de I'adolescent, a partir de 16 ans (Bonnot et Gollier-
Briant, 2019)

o Effets indésirables communs des AINS

Réactions allergiques : bronchospasme, rhinite, urticaire, réactions
anaphylactiques sévéres, syndrome de Lyell, syndrome de Stevens-Johnson.
Toxicité gastro-intestinale a prédominance gastrique : brdlures, douleurs,
nausées, ulcére gastroduodénal, hémorragies extériorisées (hématémese,
méléna) ou occultes.

Systéme nerveux central : céphalées, vertiges, acouphénes, perte d’audition.
Oculaires : baisse de l'acuité visuelle avec déficit du champ visuel.
Cardiovasculaire : augmentation de la pression artérielle, insuffisance
cardiaque.

Rénaux : insuffisance rénale fonctionnelle voire organique.

Diminution possible de la fertilité chez la femme.

Hépatite immunologique : syndrome de Reye. (Timour, 2008 ; Muster, 2005)

0 Précautions d’emploi communes des AINS

Chez les patients atteints de varicelle, la prescription d’'un traitement par AINS
n’est pas recommandée. En effet, des complications infectieuses des Iésions
cutanées ont été observées: abcés cutané, cellulite, fasciite, fasciite
nécrosante, infection cutanée, nécrose cutanée, pyodermite et pyodermite
gangréneuse. (SFCO, 2008)

Chez les patients diabétiques, les patients insuffisants rénaux et les patients
traités par des médicaments hyperkaliémiants, la kaliémie doit étre surveillée

durant le traitement, le risque d’hyperkaliémie étant augmente.
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- La fonction rénale doit étre surveillée lors d’association des AINS avec ces

médicaments :

3.1.1.

ciclosporine, tacrolimus - augmentation de leur néphrotoxicité ;
diurétiques, inhibiteurs de I'enzyme de conversion, antagonistes des
récepteurs de l'angiotensine Il - risque de diminution de [leffet
antihypertenseur, I'’hydratation du patient est recommandée ;
métothrexate a des doses inférieures a 20 mg par semaine -
augmentation de sa toxicité hémtologique ;

tenofovir disproxil (inhibiteur de la transcription du VIH) - augmentation
de sa toxicité. (eVIDAL, 2020)

Ibuprofene

o Contre-indications

- Lupus érythémateux disséminé.

- Formes en comprimés ou capsules chez I'enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL,

2020)

o Formes galéniques disponibles

- Comprimés pelliculés a 100 mg, 200 mg et a 400 mg.

- Comprimés orodispersibles a 200 mg.

- Capsules molles a 200 mg et a 400 mg.

- Granulés pour solution buvable en sachet dose de 400 mg.

Suspension buvable avec ou sans sucre a 20 mg/mL dont I'administration se

fait a I'aide d’une seringue pour administration orale. (eVIDAL, 2020)
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o0 Posologie en cure courte de 3 a 4 jours (Tableau 6)

Tableau 6 : posologie de I'ibuproféne chez I'enfant dans le traitement des affections

douloureuses (d’aprés eVidal, 2020).

: ] 20 a 30 mg/kg/jour en 3 ]

Moins de 6 ans | Suspension buvable ) 30 mg/kg/jour

prises
Moins de 200 mg a renouveler si

» ] 600 mg

S 30 kg Comprimés, capsules ou besoin au bout de 6 heures

(]

I granulés pour solution 200 a 400 mg a renouveler

T Plus de )

& buvable au moins toutes les 6 1200 mg

o 30 kg
heures

3.1.2. Kétoproféne

o Contre-indications

Enfant de moins de 6 mois.
Formes en comprimés ou gélules chez I'enfant de moins de 6 ans. (eVIDAL,
2020)

o Formes galéniques disponibles

Comprimeés a 25 mg.

Comprimés sécables a 150 mg.

Comprimés pelliculés ou non et a libération prolongée ou non a 100 mg et a
200 mg.

Gélules a 50 mg.

Gélules a libération prolongée a 200 mg.

Suppositoires a 100 mg.

Sirop a 1 mg/mL. (eVIDAL, 2020)
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0 Posologie en cure courte de 3 a 4 jours

- Chezl'enfant de moins de 6 ans, la forme en sirop est indiquée : 0,5 mg/kg/prise
a renouveler au moins toutes les 4 heures si besoin, sans dépasser 2
mg/kg/jour.

- Chez I'enfant de plus de 6 ans et dans le traitement symptomatique de courte
durée : 200 mg/jour en 2 prises (la dose maximale journaliére étant de 200 mg).
(eVIDAL, 2020)

3.1.3. Acide méfénamique

o Contre-indications

- Enfant de moins de 12 ans.

- Association avec le mifamurtide (traitement de I'ostéosarcome chez I'enfant et
I'adolescent) : diminution de I'efficacité du mifamurtide. (eVIDAL, 2020)

En pratique pédiatrique : le mifamurtide est utilisé dans le traitement de

I'ostéosarcome chez I'enfant et I'adolescent (Ando et al., 2011).

o Formes galéniques disponibles

Seules des gélules a 250 mg existent. (eVIDAL, 2020)

0 Posologie : cure courte de 3 a 4 jours

Dans le traitement des douleurs, il est recommandé d’administrer 250 a 500 mg/prise,

3 fois par jour.
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3.1.4. Acide tiaprofénique

o Contre-indications

L’acide tiaprofénique est contre-indiqué chez I'enfant de moins de 15 kg en raison du

caractere inadapté du dosage unitaire. (eVIDAL, 2020)
o0 Formes galéniques disponibles
Seuls des comprimés sécables a 100 mg ou 200 mg existent. (eVIDAL, 2020)
0 Posologie en cure courte de 3 a 4 jours
- Chez I'enfant pesant entre 15 et 20 kg : 50 mg 3 fois par jour a 100 mg 2 fois
par jour.
- Chez I'enfant pensant entre 20 et 30 kg : 100 mg 2 a 3 fois par jour.
- Chez I'enfant de plus de 30 kg : 100 mg 3 fois par jour.
- Chez l'adulte : 200 mg 3 fois par jour. (eVIDAL, 2020)
3.1.5. Acide niflumique
o Contre-indications
L’acide niflumique est contre-indiqué chez I'enfant de moins de 12 ans. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles

- Gélules a 250 mg.
- Suppositoires a 400 mg (sécables) et a 700 mg. (eVIDAL, 2020)

0 Posologie en cure courte de 3 a 4 jours

- Enfant a partir de 12 ans : 500 a 750 mg/jour, a répartir dans la journée.

- Adulte : 750 mg a 1g/jour, a répartir dans la journée. (eVIDAL, 2020)
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3.2. Anti-inflammatoires stéroidiens

Les anti-inflammatoires stéroidiens regroupent les minéralo-corticoides et les
glucocorticoides, qu’ils soient naturels ou de synthese. Ce sont les glucocorticoides
de synthése qui sont utilisés en odonto-stomatologie. Leur efficacité anti-inflammatoire
provient de leur capacité a inhiber de nombreuses cytokines, enzymes et médiateurs
de l'inflammation, mais aussi a induire la formation de cytokines et de molécules anti-

inflammatoires. (Muster, 2005)

Les glucocorticoides trouvent leur indication :

e en chirurgie orale, en prévention des manifestations inflammatoires post-
opératoires (cedéme, trismus, douleurs neuropathiques) - la prescription de
glucocorticoides est recommandée pour certains actes (Tableau 7) ;

e en dermatologie buccale, par voie générale et/ou locale - lichen plan érosif,
pemphigus vulgaire, pemphigoide bulleuse, pathologie cicatricielle. (SFCO,
2009)

Tableau 7 : recommandations de prescription des glucocorticoides selon les actes
courants de chirurgie orale (d’aprés SFCO, Recommandations pour la prescription des
anti-inflammatoires en chirurgie buccale chez 'adulte, 2008).

Les actes rencontrés en odontologie pédiatrique sont surlignés.

R : recommandé

Actes
NR : non recommandé

Avulsions dentaires

e Dent saine NR

e Séparation de racines NR

e Alvéolectomie NR

e Amputation radiculaire NR

e Dent de sagesse R

e Dent incluse ou en désinclusion R?

e Germectomie R
Chirurgie péri-apicale NR
Fonction de la taille de la Iésion et de la durée de l'intervention NR/R
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Transplantation / réimplantation

Fonction de la dent et du

type d’inclusion

Chirurgie parodontale NR
Greffe gingivale libre R
Greffe de tissu conjonctif NR
Chirurgie implantaire unitaire NR
Chirurgie implantaire multiple, régénération osseuse R
guidée

Mise en place de matériau de comblement NR ?
Fonction de I'importance et de la localisation du comblement

Greffe osseuse (onlay) R ?
Fonction de l'importance du défect osseux et de la localisation

des sites donneur et receveur

Comblement de sinus R?
Chirurgie pré-orthodontique des dents incluses ou NR ?
enclavées

Chirurgie des tissus mous (biopsie muqueuse, NR
glandes salivaires accessoires)

Traumatisme nerveux R
Frénectomie R

o Contre-indications

- Antécédent d’hypersensibilité a la molécule.

- Tout état infectieux évolutif non contrélé par un traitement.

- Virose en évolution (hépatites, herpés, varicelle, zona).

- Vaccins vivants atténués.

- Etats psychotiques non contrélés par un traitement.
- Association avec les AINS. (eVIDAL, 2020, Timour, 2008)

o Effets indésirables

Les effets indésirables des glucocorticoides sont généralement observés a forte dose

ou au long cours.
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Métabolisme hydrominéral : ils peuvent aggraver une hypokaliémie chez un
patient traité par hypokaliémiant.

Métabolisme glucidique : augmentation de la glycémie.

Métabolisme lipidique : mobilisation des réserves lipidiques vers la face et le
tronc, on parle d’obésité facio-tronculaire ou syndrome de Cushing.
Métabolisme calcique : hypocalcémie pouvant entrainer un rachitisme chez
I'enfant ou une ostéoporose chez I'adulte.

Réponse immunitaire : aggravation d’une infection existante ou activation d’'une
infection latente.

Tractus gastro-intestinal : risque d’ulcére gastro-intestinal et d’hémorragie
digestive augmenté, pancréatite aigué surtout chez I'enfant.

Axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien : risque d’insuffisance
corticosurrénalienne.

Troubles oculaires : vision floue, glaucome, cataracte, choriorétinopathies.
Troubles neuropsychiques : euphorie, insomnie, excitation, état confusionnel,
convulsions, état dépressif a I'arrét du traitement.

Troubles cutanés : atrophie cutanée, acné, purpura, ecchymose, hypertrichose,

retard de cicatrisation.

Les glucocorticoides sont prescrits en odonto-stomatologie en cure courte, soit un

maximum de 5 jours, et leur arrét est brutal : ces nombreux effets ne sont pas observés

ou régressent rapidement a I'arrét du traitement. (Timour, 2008 ; eVIDAL, 2020)

L’association des glucocorticoides avec certains médicaments entrainent des effets

indésirables.

Diurétiques hypokaliémiants, laxatifs stimulants, tetracosactide (hormone
corticotrope), amphotéricine B par voie intraveineuse : augmentation de
I'hypokaliémie.

Médicaments  potentiellement torsadogénes (amiodarone, cisapride,
macrolides, neuroleptiques, quinidine, quinidiniques, sotalol, sultopride)
I'hypokaliémie engendrée par les glucocorticoides peut augmenter le risque de

torsades de pointe.
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Inducteurs  enzymatiques (barbituriques, carbamazépine, phénytoine
rifampicine) : diminution des effets des glucocorticoides par augmentation de
leur métabolisme.

Inhibiteurs enzymatiques (ritonavir, ketoconazole, itraconazole, éryhromycine) :
augmentation des effets des glucocorticoides par diminution de leur
métabolisme.

Antivitamines K et héparines : potentialisation de I'effet anticoagulant. (Timour,
2008 ; eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi

La prise de glucocorticoides doit se faire par dose unique le matin afin de ne
pas perturber le rythme circadien des glandes surrénales : la cortisolémie
naturelle est plus élevée le matin (5 fois plus que la nuit) et permet, par
rétrocontrble négatif, de mettre au repos les glandes surrénales ; la cortisolémie
diminue le soir, permettant a I'activité surrénalienne de reprendre.

Leur activité antalgigue modeste peut justifier la prescription concomitante
d’antalgiques.

La prescription de glucocorticoides ne justifie pas a elle seule la prescription
d’antibiotiques : I'antibiothérapie n’est nécessaire qu’en cas de risque infectieux
post-opératoire établi ou chez les patients présentant un risque infectieux.
Chez le patient présentant des antécédents d’ulcére gastro-duodénal, la
prescription d’un inhibiteur de pompe a protons (oméprazole) doit étre réalisée.
Chez le patient diabétique, il convient de respecter une restriction glucidique
stricte, mais aussi de reéaliser une surveillance glycémique, avec une
augmentation des doses d’insuline si nécessaire. (Timour, 2008 ; Muster,
2005 ; SFCO, 2008)

Il est recommandé de prescrire des glucocorticoides a demi-vie courte (12 a 36
heures) comme la prednisolone ou la prednisone. Concernant I'odontologie
pédiatrique, seule la prednisolone posséde des formes galéniques administrables aux

enfants de moins de 6 ans chez qui les comprimés sont contre-indiqués. (SFCO, 2008)
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3.2.1. Prednisolone
o Formes galéniques disponibles
-  Comprimés a 5 mg.
- Comprimés effervescents a 5 mg et effervescents sécables ou non a 20 mg.

- Comprimés orodispersibles a 5 mg et a 20 mg.

- Les solutions buvables a 1 mg/mL ne sont plus commercialisées depuis le 30
Juin 2018. (eVIDAL, 2020)

0 Posologie en chirurgie orale pour une cure courte

1mg/kg/jour en une seule prise, le matin, pendant 3 a 5 jours, en commengant la veille
de l'intervention. (SFCO, 2008)

3.2.2. Prednisone

o Formes galéniques disponibles

- Comprimés a 1 mg.
- Comprimés sécables a 5 et a 20 mg. (eVIDAL, 2020)

o0 Posologie en chirurgie orale pour une cure courte

1mg/kg/jour en une seule prise, le matin, pendant 3 a 5 jours, en commencant la veille
de l'intervention. (SFCO, 2008)
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4. Les antalgiques

4.1. Evolution des connaissances concernant la douleur chez I’enfant

La douleur chez I'enfant a trés longtemps été sous-estimée, voire non reconnue. Ces
croyances s’expliquent par le manque de connaissances des médecins d’autrefois, qui
affirmaient une immaturité du systéme nerveux dans les premiéres années de vie. De
nombreux gestes et interventions chirurgicales étaient réalisés sans traitement
antalgique préalable : endoscopies, tonsillectomies, poses de drain thoracique etc. On
estime qu’au début des années 1990, encore 20% des tonsillectomies étaient

réalisées sans traitement antalgique ou anesthésique. (Courtioux, 2001)

C’est seulement en 1987 qu’il a été démontré que chez le feetus humain, les voies
nerveuses et systémes neurochimiques nécessaires a la perception et a la

transmission de la douleur sont développés a ce stade (Anand et al., 1987).

Depuis les années 1990, la douleur est venue au centre des préoccupations, aussi
bien chez I'enfant que chez I'adulte. Sont alors apparues de nombreuses décisions
politiques visant a réduire la douleur des patients a I'hépital (Dommergues et al., 2000).
Le premier livre portant sur la douleur de I'enfant date seulement de 1989 (Gauvain-
Piquard et Pichard-Léandri, 1989). Le plan triennal 1998-2000 de lutte contre la
douleur a permis la création des CLUD ou comités de lutte contre la douleur dans
chaque hdpital, mais aussi la formation des professionnels de santé durant le premier
cycle des études médicales. En 1999, le Ministére de la Santé a déclaré prioritaires

des actions dans le domaine de la douleur chez I'enfant (Dommergues et al., 2000).

Des évolutions sont également apparues dans le domaine de I'évaluation de la douleur
chez le jeune enfant, qui n’est pas toujours capable d’exprimer sa douleur par des
mots, ni de la quantifier : de nombreuses échelles ont été créées, elles sont d’autant
plus nombreuses que I'adge de I'enfant est élevé. Le champ des connaissances autour
de la douleur s’est maintenant élargi au-dela de la douleur post-opératoire et des
maladies telles que le cancer : la douleur fait maintenant partie intégrante de la

réflexion thérapeutique. (Dommergues et al., 2000)
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4.2. Moyens d’évaluation de la douleur

En 1976, I'|ASP (Association Internationale pour I'Etude de la Douleur) définit la
douleur comme « une expérience sensorielle et émotionnelle désagréable associée a
une lésion tissulaire réelle ou potentielle ou décrite dans ces termes ». La douleur est
une expérience subjective difficilement qualifiable et quantifiable, elle ne peut donc
étre décrite que par la personne qui la ressent : c’est pourquoi de nombreuses échelles

objectives d’intensité permettent de la quantifier.

L’évaluation par quantification de la douleur chez I'enfant permet d’instaurer une
relation de confiance avec le patient : il se rend compte qu’on le croit. Les échelles
d’évaluation ont également pour but d’aider au diagnostic, de connaitre I'évolution de
la douleur suite a la mise en place d’un traitement, mais elles permettent aussi une

meilleure communication entre les professionnels de santé. (Pédiadol, 2019)

4.2 1. Auto-évaluation

L’auto-évaluation est I'’évaluation de la douleur par I'’enfant lui-méme. Elle est fiable et
possible, en principe, a partir de 6 ans. Il faut toujours la privilégier lorsqu’elle est
possible. La quantification de la douleur peut se faire a I'aide de chiffres, de dessins
ou de mots. Des études ont montré que I'utilisation des différentes échelles présentées

ci-aprés donnent des résultats similaires en termes de quantification de la douleur.

Concernant le choix de I'échelle la plus adaptée a I'enfant, il convient de tenir compte
de son age, de ses capacités cognitives, mais aussi de ses préférences. L’outil
d’évaluation doit étre compris par I'enfant : une communication adaptée, grace a des
consignes simples et précises, est la clé pour l'utilisation optimale de tels outils.
(Pédiadol, 2019)

e Echelle Verbale Simple (EVS)

Elle peut étre utilisée dés I'age de 4 ans et consiste a utiliser des mots simples pour

quantifier la douleur.
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- Chez le tout petit, les mots sont associés aux gestes : « un peu », « moyen »,
« beaucoup ».
- Chez l'enfant d’age scolaire : « pas de douleur », « un peu », « moyen »,

« beaucoup », « trés fort ». (Pédiadol, 2019)
o Echelle des jetons
Cette échelle peut étre utilisée a partir de 4 ans. Quatre jetons sont donnés a I'enfant

(Figure 11). Il a pour consigne : « Imagine que chaque jeton est un morceau de

douleur. Prends autant de jetons que tu as mal ». (Pédiadol, 2019)

Figure 11 : échelle des jetons (source : Pédiadol, 2019)

o Echelle des visages FPS-R (Faces Pain Scale — Revised)

Cette échelle (Figure 12) peut étre utilisée a partir de 4 ou 5 ans. La consigne a donner
a I'enfant a été précisément donnée par l'auteur. Elle est disponible en plus de 60
langues sur le site de I'lASP. (Pediadol, 2019)

« Ces visages montrent combien on peut avoir mal. Ce visage (montrer celui de
gauche) montre quelqu’un qui n’a pas mal du tout. Ces visages (les montrer un a un
de gauche a droite) montrent quelqu’un qui a de plus en plus mal, jusqu’a celui-ci
(montrer celui de droite), qui montre quelqu’un qui a tres tres mal. Montre-moi le visage

qui montre combien tu as mal en ce moment. » (IASP, 2001)
De plus, 'auteur recommande a I'observateur de ne pas utiliser dans la consigne les

mots « friste » ou « heureux », mais aussi de préciser qu’il s’agit de décrire une

sensation intérieure.
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Figure 12 : échelle des visages FPS-R (source : IASP, Faces Pain Scale — Revised,
2001)

e Echelle Visuelle Analogique (EVA)

L’EVA horizontale est utilisée chez I'adulte. L’EVA verticale peut étre utilisée chez
'enfant de 5 a 10 ans. Elle se présente sous la forme d’une réglette graduée de 0 a
10 sur la face de I'observateur, avec un curseur que I'enfant peut déplacer. L’autre
face ne comporte pas de chiffres mais un triangle représentant la quantité de douleur
(Figure 13). L’échelle est présentée verticalement a I'enfant, en lui expliquant ce a quoi
correspondent les extrémités (« pas mal du tout » et « trés trés mal »). Pour confirmer
la bonne compréhension de l'outil, il est conseillé de faire appel aux souvenirs de
I'enfant d’'un événement douloureux qu’il a expérimenté, comme une prise de sang ou

une chute en vélo. (Pédiadol, 2019)

)

Echele visuelle

Trés trés mal

analegique
adopiée a I'enfont
de 5610 ons.

Pas mal

E dU fOVf

Figure 13 : EVA verticale (source : association SPARADRAP)
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e Echelle Numérique (EN)

Cet outil repose sur la simple consigne : « Donne une note a ta douleur entre 0 et 10.
A 0 tu n’as pas mal. A 10, la douleur est trés trés forte, la plus forte possible ». Elle
peut étre utilisée a partir de 8 a 10 ans, mais est plutét recommandée a partir de
'adolescence. En effet, il ne suffit pas de savoir compter pour comprendre cette
échelle : 'enfant doit étre capable de se représenter les quantités et les comparer entre

elles.

4.2.2. Hétéro-évaluation

L’hétéro-évaluation est une évaluation de la douleur par une tierce personne, le plus
souvent le professionnel de santé, parfois les parents. Cette méthode d’évaluation
n’est utilisée que lorsque I'auto-évaluation n’est pas possible. L'évaluation se fait par

une observation attentive du comportement et de la physiologie de I'enfant.

L’échelle d’hétéro-évaluation la plus adaptée a une utilisation en odontologie
pédiatrique est I'échelle EVENDOL (Figure 14). Elle est utilisée pour évaluer la douleur
aigué ou prolongée chez I'enfant de moins de 7 ans, lorsque I'auto-évaluation n’est
pas possible. Cing items comportementaux simples sont a observer chez I'enfant :

- I'expression vocale ou verbale ;

- la mimique ;

- les mouvements ;

- les positions ;

- larelation avec I'environnement.
Pour chaque item, quatre cotations sont possibles, en tenant compte de l'intensité et
de la durée du signe observé.

- 0:signe absent.

- 1 :signe faible ou passager.

- 2 :signe moyen ou environ la moitié du temps.

- 3 : signe fort ou quasi permanent.
Le score obtenu, entre 0 et 15, permet une quantification de la douleur de I'enfant.

Deux temps d’observation sont nécessaires. Le premier a l'arrivée de I'enfant, en salle
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d’attente par exemple, en dehors de toute situation anxiogéne. Le second lors de

I'examen ou du soin. (Pédiadol, 2019)

. Echelle validéa
E'I?GIUE*I'IOI‘I o la naissance & 7 ans.
- a Scorade 0 & 15,
Douleur seuil de traitement 4/15.
i
| Notez fout e que vous ohservez... méme si vous pensez que bes signes ne sont pas dus a |
e - Antalgique
i , Signe | mopan | Sione Evaluation & Farrivie W bt s
m faibl Pt fort : aprés g
ou passager| o moitie | 2V quUost au repos alexamen’ow | g | R 7| R - R
du temps F it ov colme (k] [ko mobilisation )| -~ M | 7 M e MW
| Expression vocole ou verbale
ik 0 1 2
Mimigue | [
L 0 1| 2 3
Mouvements i |
0 1 2 3
FPosibions |
0 1 2 3

Relotion ovec ['emdronnemant
normale | diminuée  |inés diminuée,  absente
0 1 2 3

Remarques Score fotal /15

Date &t heure

Initiales éwalunteur

' Au repas au calme [B) - observer Mentont avant dout sain o examen, dors les meilleures cond®ons possibles de confort e de conbance, por exemple & distorce, avec ses porents, quond il ppue_.
A I'eaomen ou la mobilisafion [M] : il s'ogit de I'eaomen dinique ou de lo makilisation ou polpation de lo zone doulooreuss por Finfirmigre ou le médecin.
*Réévclver réguligrement en porficulier aprés ontalgique, au momen: du pic d'ocian : oprés 30 & 45 minutes xi oral ou rectal, 5 & 10 minutes 5i IV, Précizer lo siuetion, ou repes [R] au & la mokbilisosan M)

Figure 14 : échelle EVENDOL (source : Groupe EVENDOL, 2011)

4.3. Quand prescrire : recommandations et moyens thérapeutiques

On distingue deux grands types de douleurs :
- les douleurs par excés de nociception - elles sont les plus fréquentes en odonto-
stomatologie, avec comme exemple les douleurs de type pulpite ;
- les douleurs neuropathiques ou par désafférentation — elles sont parfois a fond
permanent, le plus souvent a type de brllures — leur traitement repose sur la

prescription d’antidépresseurs ou anticonvulsivants. (Muster, 2002)

4.3.1. Paliers de douleurs selon 'OMS

En 1990, lors de son congrés consacré a la douleur, TOMS a défini une stratégie
antalgique sous forme de paliers d’intensité de douleur. A chaque palier correspond

une indication thérapeutique d’antalgique. (Tableau 8)
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Tableau 8 : paliers de douleurs selon 'OMS (d’aprés Muster, Antalgiques, 2002)

Traitement antalgique adapté

) - Antalgiques non opioides
; Douleurs d'intensité i
Palier | o o - Paracétamol
faible & modérée . .
- AINS a doses antalgiques
Antalgiques opioides faibles associés ou non a
des co-antalgiques
; Douleurs d’intensité - Codéine
Palier Il o . )
modérée a sévere - Codéine + paracétamol ou AINS
- Tramadol
- Tramadol + paracétamol
. Douleurs d’intensité Antalgiques opioides forts associés ou non a
Palier Il o _ )
sévere des co-antalgiques : morphine

En odonto-stomatologie, les paliers les plus souvent rencontrés sont les paliers | et |l
(Muster, 2002).

4.3.2. Palier | : antalgiques non opioides

e Paracétamol

o0 Posologie (Tableau 9)

Tableau 9 : posologie du paracétamol (d’apres eVIDAL, 2020)

Dose maximale
Posologie o
quotidienne
10 a 15 mg/kg/prise
Enfant de moins de 50 kg toutes les 4 a 6 60 mg/kg/jour
heures
500mga“ig
Enfant de plus de 50 kg et )
toutes les 4 a 6 4 glj
adulte
heures
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o Contre-indications

Antécédent d’hypersensibilité a la molécule.
Insuffisance hépatocellulaire.

o Effets indésirables

Affections gastro-intestinales : nausées, vomissements, maux d’estomac,
diarrhée, douleurs abdominales, affections hépatobiliaires en particulier en cas
d’'usage chronique ou de surdosage.

Affections du systéme immunitaire : réaction allergique, anaphylactique, choc
anaphylactique.

Affections cutanées : rash, prurit, urticaire, cedéme allergique, angiocedéme,
pustulose exanthémateuse aigué généralisée, érythéme pigmenté fixe,
érythéme multiforme, syndrome de Stevens-Johnson et nécrolyse épidermique
toxique.

Affections respiratoires : asthme, bronchospasme, syndrome d’asthme
analgésique.

Affections du systéme nerveux : vertiges, somnolence.

Affections du systéme rénal : atteinte rénale en cas de surdosage.

Modifications de la numération sanguine. (eVIDAL, 2020)

o0 Précautions d’emploi

La consommation d’alcool modérée peut augmenter la toxicité hépatique du
paracétamol.

Un surdosage aigu ou chronique peut conduire a une hépatotoxicité sévere.
(eVIDAL, 2020)

o0 Formes galéniques disponibles
- Comprimés (orodispersibles, sécables, effervescents, pelliculés ou non) a
500 mg et a 1g.

- Gélules a 500 mg et a 1g.
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- Poudre pour suspension buvable en sachet-dose a 100 mg, 150 mg, 200
mg, 300 mg, 500 mg et a 1g.

- Suspension buvable a 2,4% sans sucre dont 'administration se fait a I'aide
d’'une seringue pour administration orale.

- Suspension buvable en sachet-dose, sans sucre, édulcorée au malitol
liquide et au sorbitol, a 200 mg et a 300 mg.

- Solution buvable a 30 mg/mL dont I'administration se fait a I'aide d’'une
seringue pour administration orale.

- Poudre effervescente pour solution buvable en sachet-dose a 80 mg, 150
mg et a 250 mg.

- Granulés en sachet-dose a 250 mg, 500 mg et a 1g.

- Lyophilisat oral a 250 mg.

- Suppositoires (sécables ou non) a 80 mg, 100 mg, 150 mg, 200 mg, 300 mg
et a 600 mg.

e AINS a posologie réduite

L’ibuproféne est 'AINS a prescrire en premiére intention en pédiatrie pour la plupart
des douleurs aigués :
- aucun autre AINS n’a été suffisamment étudié en pédiatrie pour étre
recommandé comme une alternative a I'ibuproféene ;
- libuproféne a montré une efficacité supérieure au paracétamol dans la douleur
aigueé ;
- dans certaines situations comme en traumatologie, les AINS montrent une

efficacité supérieure aux antalgiques de palier Il voire Ill. (HAS, 2016)

I est recommandé [lassociation du paracétamol et de [libuproféne en cas
d’insuffisance d’efficacité des deux molécules seules. (HAS, 2016)

80



4.3.3. Palier |l : antalgiques opioides faibles associés ou non a des co-

antalgiques

e Codéine

Suite & un rapport du PRAC (Comité pour I'Evaluation des Risques en matiére de
Pharmacovigilance) en novembre 2012 portant sur la réévaluation des médicaments
a base de codéine chez l'enfant, 'ANSM en 2013 donne de nouvelles

recommandations concernant la prescription de codéine chez I'enfant.

La codéine est métabolisée en morphine dans I'organisme par une enzyme hépatique :
le cytochrome P450-2D6. L’activité enzymatique est variable entre les individus, si bien
que certains patients dits métaboliseurs rapides encourent un risque toxique,

notamment d’insuffisance respiratoire (Figure 15). (ANSM, 2013)

Population Prévalence %
Africains/Ethiopiens 29 %
Afro-Américains 3.4 % a6.5 %
Asiatigues 1.2% a2 %
Caucasiens 36%4a6,5%
Grecs 6,0 %
Hongrois 1.9%
Européens du nord 1% a2 %

Figure 15 : prévalence estimée des métaboliseurs cytochrome P450-2D6 ultra-rapides

dans les différentes populations (source : eVIDAL, 2020)

L’ANSM recommande de n’utiliser la codéine qu’en cas d’échec du paracétamol et/ou
des AINS et restreint son indication aux enfants de plus de 12 ans. (ANSM, 2013)

Depuis le 12 juillet 2017 (Arrété du 12 juillet 2017 portant modification des
exonérations a la réglementation des substances vénéneuses), suite au nombre
grandissant de détournement des médicaments contenant de la codéine par certains

adolescents pour un usage récréatif (cocktail « purple drank » ou « codesoda »), les
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médicaments contenant de la codéine, quelle qu'en soit la dose, sont soumis a

prescription médicale obligatoire.

o Contre-indications

- Antécédent d’hypersensibilité a la molécule.

- Enfant de moins de 12 ans.

- Patient de moins de 18 ans aprés amygdalectomie et/ou adénoidectomie dans

le cadre d’'un syndrome d’apnée obstructive du sommeil.

- Patients connus comme étant métaboliseurs CYP2D6 ultra-rapides.

- Patients asthmatiques et insuffisants respiratoire, quel que soit le degré de

I'insuffisance.

-  Femme allaitante.

Tableau 10 : posologie de la codéine (d’apres eVIDAL, 2020)

o0 Posologie (Tableau 10)

Dose par prise

Dose maximale

quotidienne

) 31a50k
- ) 9 30 mg o 120 mg
3 (12 a 15 ans) 8 5
a c 5 8 c
© ®© 2 £ §
O £ G 8
I~ Plus de 50 kg i © 9 ©
3 . 30a60mg | 8 © 180 mg
5 (15 a 18 ans) e g f=

= S

§£°

Adulte 30a60mg | = E 240 mg

- Risque d’abus, de dépendance et de syndrome de sevrage a 'arrét brutal.

- Sédation, euphorie, dysphorie, hallucination, somnolence, état vertigineux.

o Effets indésirables
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Myosis, myoclonie, rhabdomyolyse, paresthésies, syncope, tremblements,
rétention urinaire, insuffisance rénale.

Constipation, nausées, vomissements.

Bronchospasme, dépression respiratoire.

Syndrome douloureux abdominal aigu.

Réactions d’hypersensibilité : rash, prurit, urticaire. (eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi

L’'usage prolongé de la codéine peut conduire a un état de dépendance, a une
diminution de l'effet antalgique ou tolérance, mais aussi a une hyperalgésie
chez certains sujets.

La codéine doit étre utilisée avec précaution chez le patient épileptique, compte
tenu de sa capacité a réduire le seuil de crise.

La conduite et l'utilisation de machines est déconseillée car le risque de
somnolence est accru.

Risque de majoration de l'effet sédatif avec la consommation d’alcool et
d’autres dépresseurs du systéme nerveux central.

Association avec les agonistes-antagonistes morphiniques : diminution de

I'effet antalgique par blocage compétitif des récepteurs. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles

Pour la codéine seule : comprimés a libération prolongée a 60 mg (contre-indiqués

chez I'enfant de moins de 15 ans ou 50 kg).

Pour I'association paracétamol et codéine :

comprimés a 300 mg/25 mg, 400 mg/20 mg (sécables), 400 mg/25 mg, 500
mg/30 mg (effervescents ou non, sécables ou non) et a 600 mg/50 mg ;
gélules a 500 mg/30 mg ;

en association avec la caféine : comprimés a 400 mg/20 mg avec 50 mg de
caféine — des études ont montré que I'association d’antalgiques et de caféine
augmenterait I'effet antalgique chez 5 a 10% des patients en comparaison avec

'administration d’antalgiques sans caféine. (Derry et al., 2012)
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Pour I'association ibuproféne et codéine : comprimés pelliculés a 200 mg/30 mg et a
400 mg/60 mg. (eVIDAL, 2020)

e Tramadol

o0 Posologie

1 a 2 mg/kg par prise, a renouveler toutes les 6 heures, sans dépasser 8 mg/kg/jour.

o Contre-indications

- Antécédents d’hypersensibilité a la molécule.

- Enfant de moins de 3 ans.

- Femme enceinte.

- Insuffisance respiratoire sévére.

- Epilepsie non contrdlée par un traitement.

- Intoxications aigués a I'alcool, aux hypnotiques, aux analgésiques, aux opioides
ou autres psychotropes.

- Patients traités simultanément ou ayant été traités dans les 14 jours par les
inhibiteurs de la monoamine oxydase (antidépresseurs, notamment le linézolide

et le bleu de méthyléne).

o Effets indésirables

- Des nausées et des sensations vertigineuses sont observées chez environ 10%
des patients.

- D’autres effets indésirables peuvent apparaitre et sont moins fréquents :
céphalées, somnolence, constipation, sécheresse buccale, vomissements,
hyperhidrose et asthénie. (eVIDAL, 2020)
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0 Précautions d’emploi

Enfants meétaboliseurs rapides : les parents doivent étre informés de la
nécessité de conserver le médicament hors de portée de I'enfant, de surveiller
I'enfant lors de la premiére administration et de contacter un médecin en cas de
signes inhabituels (troubles de la conscience, myosis, vomissements,
convulsions ou dépression respiratoire).

Risque de majoration de l'effet sédatif avec la consommation d’alcool et
d’autres dépresseurs du systeme nerveux central.

La conduite et l'utilisation de machines est déconseillée car le risque de

somnolence, de vision floue et de vertiges est accru. (eVIDAL, 2020)

0 Formes galéniques disponibles

Pour le tramadol seul :

comprimés a 50 mg (orodispersible ou effervescent) et a 100 mg (effervescent
sécable) ;

comprimés a libération prolongée a 100 mg, 150 mg, 200 mg et a 300 mg ;
gélules a 50 mg ;

gélules a libération prolongée a 50 mg, 100 mg, 150 mg et a 200 mg.

solution buvable sous forme de flacon compte-gouttes a 100 mg/mL.

Pour I'association tramadol et paracétamol : comprimés (pelliculés ou effervescents)
a 37,5 mg/325 mg. (eVIDAL, 2020)

4.3.4. Palier Ill : antalgiques opioides forts associés ou non a des co-

antalgiques

Morphine

o0 Posologie

Chez I'enfant : 1 mg/kg/jour en 6 prises.
Chez I'adulte : 10 mg toutes les 4 heures, soit 60 mg/jour. (eVIDAL, 2020)
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o Contre-indications

Antécédents d’hypersensibilité a la molécule.

Enfant de moins de 6 mois.

Insuffisance respiratoire décompensée.

Insuffisance hépatocellulaire sévére.

Traumatisme cranien et hypertension intracranienne.

Epilepsie non contrélée par un traitement.

Association avec des morphiniques agonistes-antagonistes (buprénorphine,
nalbuphine et pentazocine). (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Les plus fréquents: somnolence, confusion, constipation, nausées et
vomissements.

Développement d'une dépendance avec tolérance physique et/ou
psychologique et syndrome de sevrage a I'arrét.

Sédation, excitation, cauchemars, hallucinations.

Allodynie, hyperalgésie, hyperhidrose.

Dépression respiratoire.

Augmentation de la pression intracranienne.

Dysurie et rétention urinaire.

Sécheresse buccale.

Réactions allergiques : prurit, rougeur, réactions anaphylactoides. (eVIDAL,
2020)

0 Précautions d’emploi

Augmentation de l'effet sédatif si la morphine est associée a: alcool,
analgésiques morphiniques agonistes, antitussifs morphine-like, antitussifs
morphiniques, barbituriques et autres sédatifs.

La conduite et I'utilisation de machines est déconseillée car la prise de morphine

entraine une baisse de la vigilance. (eVIDAL, 2020)
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o Formes galéniques disponibles

Comprimeés pelliculés a 10 mg et a 20 mg.

Comprimés enrobés a libération prolongée a 10 mg, 30, mg, 60 mg, 100 mg
et 200 mg.

Gélules a 5 mg, 10 mg, 20 mg et a 30 mg.

Gélules contenant des microgranules a libération prolongée a 10 mg et a
100 mg.

Solution buvable sous forme de flacon compte-gouttes a 20 mg/mL.
Solution buvable en récipient unidose a 10 mg/5 mL, 30 mg/5mL et a 100
mg/5 mL. (eVIDAL, 2020)
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5. Autres prescriptions courantes

5.1. Prémédication sédative

5.1.1. L’hydroxyzine (Atarax®)

L’hydroxyzine est la molécule de prémédication sédative la plus utilisée pour la prise
en charge des troubles mineurs de I'anxiété en cabinet dentaire (Caillat, 2017). Elle
fait partie de la classe pharmacologique des antihistaminiques H1. Elle posséde des
propriétés anxiolytiques par diminution de I'activité subcorticale, mais également des
proprietés antiémeétiques, la rendant particulierement intéressante en cas
d’association avec le MEOPA dont les vomissements font partie des effets indésirables
principaux. Son administration, par voie orale, permet d’obtenir un pic sérique a

environ 1h30 aprés I'administration. (Berthet et al., 2007 ; Hedjazian, 2016)

o0 Posologie

L’administration d’hydroxyzine doit se faire 1h30 avant chaque rendez-vous.
- Chez I'enfant de moins de 40 kg : 1 a 2 mg/kg, sans dépasser 2 mg/kg/jour.
- Chez I'enfant de plus de 40 kg et chez I'adulte : 1 a 2 mg/kg, sans dépasser
100 mg/jour. (Hedjazian, 2016)

o Contre-indications

- Antécédents d’hypersensibilité a la molécule.

- Porphyrie hépatique.

- Allongement congénital ou acquis de lintervalle QT et facteurs de risque
d’allongement de l'intervalle QT.

- Risque de glaucome par fermeture de I'angle.

- Trouble urétroprostatique a risque de rétention urinaire. (eVIDAL, 2020)
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0 Précautions d’emploi

A préciser sur I'ordonnance : peut entrainer des troubles de la vigilance.

La consommation d’alcool est déconseillée durant le traitement car I'effet sédatif
peut étre augmente.

Association déconseillée avec des médicaments bradycardisants ou
hypokaliémiants, ainsi que les médicaments inhibiteurs de [l'alcool
déshydrogénase ou du CYP3A4. (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Une somnolence, une fatigue, des céphalées et une sécheresse buccale sont

fréquemment rencontrés aprés I'administration d’hydroxyzine. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles
Comprimés pelliculés sécables a 25 mg.
Sirop a 2mg/mL dont I'administration se fait a I'aide d’'une seringue pour

administration orale. (eVIDAL, 2020)

5.1.2. Le diazépam (Valium®)

Le diazépam fait partie de la classe pharmacologique des benzodiazépines.

Historiquement, il représente la premiére molécule prescrite a visée sédative en

odontologie. Il posséde un délai d’action rapide et doit donc étre administré 1h avant

chaque rendez-vous. Il peut étre prescrit de fagon ponctuelle en odontologie

pédiatrique, bien que sa tolérance et son efficacité n’aient pas été établis chez I'enfant

de moins de 6 ans. (Hedjazian, 2016)

o0 Posologie

Chez I'enfant : 0,5 mg/kg en une prise 1h avant I'intervention.

Chez I'adulte : 5 a 20 mg en une prise 1h avant l'intervention. (eVIDAL, 2020)
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o Contre-indications
- Antécédents d’hypersensibilité a la molécule.
- Insuffisance respiratoire sévere.
- Syndrome d’apnée du sommeil.
- Insuffisance hépatique sévére.
- Myasthénie. (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Fatigue, somnolence et faiblesse musculaire sont fréquemment rencontrés et sont
dose-dépendants. (eVIDAL, 2020)

o Précautions d’emploi

Son utilisation chez I'enfant doit se montrer exceptionnelle et uniqguement en cas

d’absence d’alternative thérapeutique. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles

- Comprimés a 2 mg, a 5 mg et a 10 mg (sécables ou non).

- Solution buvable a 1% sous forme de flacon compte-gouttes. (eVIDAL, 2020)
5.1.3. L’alimémazine (Théraléne®)
L’alimémazine fait partie, comme pour I'hydroxyzine, de la classe pharmacologique
des antihistaminiques H1. Outre ses propriétés antitussives, cette molécule possede
des propriétés anxiolytiques modérées. (Rumani, 2016)

o0 Posologie

1 & 2 mg/kg en une prise la veille au soir et 1h30 avant 'intervention. (Rumani, 2016)
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o Contre-indications

- Antécédents d’hypersensibilité a la molécule.

- Femme enceinte ou allaitante.

- Antécédents de syndrome malin des neuroleptiques.

- Risque de glaucome par fermeture de I'angle.

- Trouble urétroprostatique a risque de rétention urinaire.
- Enfant de moins de 2 ans. (eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Une somnolence, une fatigue, des céphalées et une sécheresse buccale sont

fréquemment rencontrés aprés I'administration d’alimémazine. (eVIDAL, 2020)

o0 Précautions d’emploi

- La consommation d’alcool est déconseillée durant le traitement car I'effet sédatif
peut étre augmenté.

- L’alimémazine peut entrainer des troubles de la vigilance.

- Association déconseillée avecdes médicaments bradycardisants ou
hypokaliémiants, ainsi que les médicaments inhibiteurs de [Ialcool
déshydrogénase ou du CYP3A4. (eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles

- Comprimés pelliculés sécables a 5 mg.

- Solution buvable a 4% sont I'administration se fait a l'aide d’'une pipette
doseuse.

- Sirop a 0,05% dont 'administration se fait a I'aide d’'un gobelet doseur. (eVIDAL,
2020)
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5.2. Anesthésique de contact : la lidocaine

La lidocaine est un anesthésiant utilisé en odonto-stomatologie pour les anesthésies
de contact. Outre son utilisation au cabinet dentaire comme technique
d’'insensibilisation muqueuse précédant I'anesthésie locale, la lidocaine peut étre
prescrite dans le traitement symptomatique des douleurs buccales aigués, comme par
exemple les douleurs traumatiques, les douleurs liées a I'éruption dentaire, ou les

douleurs post-opératoires. (Sarri, 2010)
o Posologie
L’application sur la zone douloureuse peut se faire a 'aide d’'une compresse et doit
étre maintenue quelques minutes. L’application peut étre renouvelée 4 fois par jour.
(eVIDAL, 2020)
o Contre-indications
Antécédents d’hypersensibilité a la molécule. (eVIDAL, 2020)
o Précautions d’emploi
- Ne pas avaler : linsensibilisation en résultant peut créer une sensation
d’étouffement et augmente le risque de fausse route.
- Tenir compte du risque de morsure. (eVIDAL, 2020)
o Effets indésirables
Les effets indésirables de I'administration de lidocaine sous forme topique sont
essentiellement liés aux réactions d’hypersensibilités qui peuvent étre cutanées (rash,

prurit, urticaire) ou plus séveres (cedéme de Quincke, bronchospasme, hypotension)

et peuvent aller jusqu’au choc anaphylactique. (eVIDAL, 2020)
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o Formes galéniques disponibles

Administrables a n'importe quel age :

- Creme buccale a 1% et a 2% (DYNEXAN®).

- Gel buccal a 0,6% (AFTAGEL®).
Administrables a partir de 6 ans: solution pour pulvérisation buccale a 0,2%
(COLLUDOL®) et & 5% (LIDOCAINE AGUETTANT®, XYLOCAINE NEBULISEUR®).
Elles sont contre-indiquées chez I'enfant de moins de 6 ans en raison du risque de
convulsion lié a la concentration élevée en lidocaine.
Contre-indiqué chez I'enfant: gel buccal a 2% (XYLOCAINE VISQUEUSE®).
(eVIDAL, 2020)

5.3. Antiseptiques locaux : la chlorhexidine

On dénomme antiseptiques les agents antimicrobiens utilisés sur une peau ou une
muqueuse lésée, afin de prévenir ou de traiter une infection localisée, superficielle ou
profonde, par diminution de la charge bactérienne. En odonto-stomatologie, la
chlorhexidine, de la famille des biguanides, est de loin I'antiseptique permettant de
réduire le plus efficacement la charge bactérienne intra-buccale : elle posséde une
activité bactéricide a large spectre et une légére activité fongicide. Elle peut se
présenter sous la forme de bains de bouche ou de solution pour application locale.
(Muster, 2008)

o Posologie

15 mL de solution pure (un godet ou une cuillere a soupe), maintenue en bouche
pendant une minute puis recrachée, aprés brossage des dents et ringage soigneux de
la bouche a I'eau, 1 a 3 fois par jour.

Un badigeonnage ou un tamponnage des muqueuses a l'aide d’'une compresse
enroulée autour du doigt peut étre réalisé chez I'enfant en bas age ne sachant par
effectuer de bains de bouche. (eVIDAL, 2020)
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o Contre-indications

Antécédents d’hypersensibilité a la molécule. (eVIDAL, 2020)

0 Précautions d’emploi

Ne pas avaler.

Ne pas mettre en contact avec les yeux et ne pas introduire dans le nez ou le
conduit auditif externe.

Son emploi a long terme peut entrainer I'apparition de résistances. (Muster,
2008, eVIDAL, 2020)

o Effets indésirables

Son utilisation prolongée peut entrainer I'apparition :

d’'un déséquilibre de la flore bactérienne buccale en faveur de certaines
espéces bactériennes ou fongiques ;

de colorations brunes sur la langue, les dents et les résines composites
disparaissant au brossage ;

d’'un godt métallique en bouche. (Muster, 2008 ; eVIDAL, 2020)

o Formes galéniques disponibles

Administrables a tout age : solution pour bain de bouche a 0,12% (PAROEX®,
PREXIDINE®), dont I'administration se fait a 'aide d’'un gode doseur.

Administrable a partir de 3 ans: solution pour pulvérisation buccale a 0,11%
(COLLUNOVAR®).

Administrables a partir de 6 ans :

Solution pour bain de bouche a 0,20% (ELUDRILPERIO®) et a 0,50%
(ELUDRIL®, ELUDRILPRO®).

Suspension pour pulvérisation buccale a 1,43 mg/mL (THIOVALONE®).
(eVIDAL, 2020)
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5.4. Antiviraux : I’aciclovir

L’herpes simplex virus (HSV1 et HSV2) se manifeste généralement pour la premiére
fois chez I'enfant de moins de 10 ans : c’est la primo-infection herpétique. Le gold
standard du traitement de l'infection a HSV est I'aciclovir, inhibiteur spécifique des
herpes virus (au nombre de 8). L’aciclovir est prescrit sous forme de suspension
buvable ou de comprimés dans le traitement de la primo-infection herpétique, ou sous
forme de créme a appliquer localement durant la phase prodromique de I'herpés labial
récurrent. L’aciclovir est également prescrit dans le traitement symptomatique des

infections au virus zona varicelle (VZV). (BenYahya, 2013 ; Hombourger, 2019)

0 Formes galéniques disponibles

- Comprimés a 200mg. Des comprimés a 800 mg existent mais sont réservés a
la prévention des complications du zona opthalmique.

- Solution buvable a 200mg/5mL dont 'administration se fait a 'aide d’un godet
doseur.

- Créme a 5% pour application locale. (eVIDAL, 2020)
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o Posologie

Tableau 11 : schéma posologique de l'aciclovir dans le traitement de la primo-infection
herpétique (d’aprés: Hombourger, Prise en charge clinique de la primo-infection
herpétique buccale chez I'enfant, 2019)

Uniquement dans les 72 premiéres heures de la manifestation des
Quand prodromes de la primo-infection herpétique
Durée 5 a 10 jours selon I'intensité des symptdmes
e Enfant de moins de 2 ans : 15mg/kg de suspension buvable a
200 mg/mL, 5 fois par jour
e Enfant de 2 a 6 ans : 1 cuilléere-mesure de suspension buvable
Posologie a 200 mg/mL, 5 fois par jour
e Enfant de plus de 6 ans et adulte : 1 comprimé a 200 mg (ou 5
cuilleres-mesures de suspension buvable a 200 mg/mL), 5 fois
par jour

o Contre-indications
Antécédents d’hypersensibilité a la molécule. (eVIDAL, 2020)
o Effets indésirables

- Tres fréquents : maux de téte.

- Fréquents: vertiges, nausées, vomissements, diarrhée, douleurs,
abdominales, prurit, augmentation de l'urée et de la créatinine dans le sang,
augmentation de la bilirubine et des enzymes hépatiques sériques. (eVIDAL,
2020)

5.5. Antifongiques

Les mycoses buccales sont des infections opportunistes a germes saprophytes, se

développant lors d’'un déséquilibre de la flore bactérienne buccale en faveur desdits

germes. Ces déséquilibres peuvent avoir une origine générale (diabéte,
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immunodépression) ou iatrogénique (traitement antibiotique, traitement corticoide).
Les candidoses buccales sont les mycoses buccales les plus fréquentes, dont Candida
albicans est le germe incriminé le plus frequemment. Les candidoses chez I'enfant
sont frequemment observées et peuvent prendre plusieurs formes :

- le muguet ou stomatite candidosique pseudomembraneuse ;

- la perléche ou chéilite angulaire : par ensalivation fréquente de la commissure

labiale ;

- la glossite ;

- la candidose buccale chronique.
Outre linstauration d’'une hygiéne buccale rigoureuse et le traitement des facteurs
favorisants, la prise en charge des candidoses buccales est médicamenteuse : les
polyénes, antifongiques locaux, tels que la nystatine ou 'amphotéricine B sont les
molécules les plus employées. (Agbo-Godeau et Guedj, 2008 : Samaranayake et al.,
2002)

5.5.1. Nystatine (MYCOSTATINE®)
o Formes galéniques disponibles
La seule forme galénique disponible est une suspension buvable a 100 000 Ul/mL
dont 'administration se fait a I'aide d’'une pipette pour administration orale. (eVIDAL,
2020)
o Posologie
- Chezle nourrisson : 1 a 2 mL 4 fois par jour.
- Chezl'enfant et 'adulte : 1 a 6 mL 4 fois par jour.
Un badigeonnage local peut étre réalisé 4 a 6 fois par jour. Le traitement doit étre
maintenu jusqu’a au moins 48 heures aprés la disparition des symptomes. (eVIDAL,
2020)

o Contre-indications

Antécédents d’hypersensibilités a la molécule. (eVIDAL, 2020)
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o Effets indésirables

- Nausées, vomissements, diarrhées.

- Liés a une réaction dhypersensibilité: rash, urticaire, pustulose
exanthématique aigué généralisée, syndrome de Stevens-Johnson,
angicedeme. (eVIDAL, 2020)

5.5.2. Amphotéricine B (FUNGIZONE®)

0 Formes galéniques disponibles

La seule forme galénique disponible est une suspension buvable a 10%. Une seringue
doseuse pour administration orale est fournie pour les nourrissons et les enfants de
moins de 30 kg. (eVIDAL, 2020)

o0 Posologie

Le traitement doit étre maintenu 15 a 21 jours, méme en cas d’amélioration des
symptémes.
Réparties en 2 a 3 prises par jour, en dehors des repas, les doses quotidiennes
recommandées sont :

- chez le nourrisson et I'enfant de moins de 30 kg : 50 mg/kg/j, soit 1mL/2kgl/j.

- chez I'enfant de plus de 30 kg : 1,5 g/j, soit 3 cuilleres a a café par jour.

- chezl'adulte ; 1,5 a 2 g/}, soit 3 a 4 cuilleres a café par jour.
En cas d’atteinte limitée a la cavité buccale, la suspension buvable peut étre
administrée sous forme de bains de bouche, réalisés 3 a 4 fois par jour. Un
badigeonnage local a I'aide d’'une compresse peut étre réalisé chez le jeune enfant ne
pouvant effectuer un bain de bouche. (eVIDAL, 2020)

o Contre-indications

Antécédents d’hypersensibilité a la molécule. (eVIDAL, 2020)
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o Effets indésirables

- Nausées, vomissements, diarrhées.

- Rarement : glossite, colorations dentaires jaunatres passagéres pouvant étre
estompées au brossage. (eVIDAL, 2020)

Au sein de ce travail, la description de ces nombreuses molécules, aussi exhaustive
soit-elle, est nécessaire. Parce que chaque détail a son importance, la prescription
médicamenteuse en odontologie pédiatrique doit étre précise et adaptée a chaque
patient, quel que soit son age.
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CONCLUSION

La prescription médicamenteuse en odontologie pédiatrique n’est pas chose aisée : le
chirurgien-dentiste doit s’adapter a chaque patient. L’évolution des paramétres
pharmacocinétiques et pharmacodynamiques des différentes sous-populations
pédiatriques, le choix d’'une forme galénique qui serait la mieux adaptée et la mieux
tolérée, sont autant de facteurs a prendre en compte afin de garantir le succés du

traitement médicamenteux chez I'enfant, mais aussi la sécurité de son emploi.

La création d’'un cadre réglementaire par linstauration du Réglement Pédiatrique
Européen en 2006 a permis, a ce jour, une augmentation du nombre d’essais cliniques
pour les médicaments a usage pédiatrique. Cette réglementation permet une
sécurisation croissante dans I'emploi des médicaments dans la population pédiatrique,
qui était, jusqu’a cette période, incertaine pour une grande majorité des spécialités
pharmaceutiques, du fait de I'extrapolation vers I'enfant des résultats obtenus par des

essais cliniques chez 'adulte.

Les prescriptions courantes de I'odontologie pédiatrique peuvent étre classées en
plusieurs familles. Tout d’abord les antibiotiques, qui sont prescrits dans le but de lutter
ou de prévenir une infection, qu’elle soit locale ou générale, tout en tenant compte du
risque infectieux propre au patient. Les anti-inflammatoires, qu’ils soient non
stéroidiens et utilisés pour leurs propriétés antalgiques, ou stéroidiens, prescrits
principalement en prévention de I'cedéme post-opératoire. Les antalgiques, dont la
prescription se fait au cas par cas aprés évaluation de lintensité de la douleur.
L’hydroxyzine, le diazépam et I'alimémazine, prescrits en prémédication sédative. La
lidocaine, dont les propriétés anesthésiantes permettent de soulager les douleurs
buccales aigués. La chlorhexidine, antiseptique utilisé principalement en bain de
bouche, permettant de prévenir ou guérir une infection locale. L’aciclovir, prescrit dans
le traitement des infections virales. Enfin, les antifongiques, dans le traitement des
mycoses buccales. Cet arsenal thérapeutique varié requiert de la part du chirurgien-
dentiste une connaissance parfaite des modalités de prescription, a savoir la
posologie, les contre-indications, les effets indésirables, les précautions d’emploi, ainsi

que les formes galéniques existantes pour chaque spécialité pharmaceutique.
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