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o0 Déclaration d’'interét

® ANSM :
* Gpe de travail cardio
* CT pharmacovigilance

®* DSMB (aucun financement personnel)
* SANOFI




Les Anti-Inflammatoires
Non-Stéeroidiens

Meédicaments symptomatiques de I'inflammation
® absence de structure stéroidienne

® plusieurs familles chimiques
® mémes propriétés pharmacologiques
antiplaquettaire
antipyrétique
analgésique
anti-inflammatoire

)

@)
ks
S

=0
=
2
N
3
B
ol
S
5
2
IS
=
g




phospholipides
membranaires

Corticoides

phospholipases A2

acide arachidonique
(AA)

COX
peroxydase

PGG2
PGH2

réaction inflammatoire
douleur fiévre oedéeme

AINS

[

|

PGI2

endothélium, rein

PGE2, PGD2, PGF2a
muqueuse digestive

TXA2
plaquettes

AINS inhibent |la production des PGs
par inhibition de la COX
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® Nombreux effets indésirables

® Dans le monde:

Epidémiologie : tres prescrits (4-9%)

260 000 hospitalisations
26 000 décés/an

Facteurs de risques identifiés
 age, ATCD, co-médications ...

Rares chez |la femme jeune, mais a prévenir




Physiologie des COXs

COX2 inductible
régulée

inflammation
douleur
fievre
prolifération

LLcicatrisation, angiogénese




Les ATNS disponibles dans la pharmacopée.

ACIDES CARBOXYLIQUES
Salicy lates Aspiring
Diffunizal
Choline magnesium wrisalicylats
Salzalate
Aride proplonigque Thuprofens Advil Cp, Sasp. uvable
Alzifens cp
Ergix cp
(Gelnfene gel
Ihuprofene cp
Nurofen cp. susp. bavable
Cralfens zel
Solafen gel
Tiburen gel
Bmfen cp. suppos
Wurofen suzp. buvable
Fanoprofens Walgesic cp
Eetoprofans Profénid poudre pour voie IM, IV
Eiprofenid cp
Profenid LP gal
Topfen poudrs pour IM
Toprec cp
Haproxens Apranax cp, susp. Buvable. suppos
Waprosyne cp, SUppos
Flurbiprofene Antadys cp
Cebutid cp, suppos, cp LP, gel LP
Fepbafens Cinopal gel
Alminoprofene Minalfsne cp
Aride anthranilique Arids mefenarmique Ponstyl cp
fenamates Floctafénine Idarac Cp
Glafenine Glifanan (supression d'AMM)
Acide Niffumigque Nifluril zel suppo
ACIDES ACETIQUES
Aride indolacetique Indomethacine ATMSid LP, gel LE
Indocid pel, suppos
Chrono-indocid, cp LP
Aride pyorolacetique Sulindac Arthrocine cp
Taolmetine
Fetoralac Toradol { n'a phus I'ANDM)
Aride phenylacetigue Diiclofenac Woldal Cp LP, sol. injectable IM, suppaos
Voltarene cp, sol inject. Thl, suppos cp LP
Xenid cp, cp LP, s0l. injectable, suppes
Etodaolac Laodine cp, cp LP
OXICAMS
Piroxicam Erexin cp, susp. bavahle
Cycladol cp. susp. uvable
Feldens zel, sol injectable, suppos
Olcam zel
Tenoxicam Ticotil cp. suppos
FYRATOLES
| Phenyibatazone | Butazoline cp, suppos
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TOXICITE

toxicité

Classification "transparence”

Gpe | : EIM +++ (hématologique)

pyrazolés = indications restreintes

Gpe Il : EIM ++ (liste 1)

Gpe IV :

affections rhumatologiques séveres
Indométacine (Indocid®), piroxicam (Feldene®)...

tolérance acceptable (liste Il)
indications rhumatologiques et extra-rhumatologiques

lbuprofene (Brufen®), diclofénac (Voltaréne®), acide niflumique
(Nifluril®), acide tiaprofénique (Surgam®), flurbiproféne
(Antadys®), naproxene (Naprosyne®), acide méfénamique
(Ponstyl®), alminoprofene (Minalfene®), fénoproféene (Nalgesic®),
dexkétoprofene (Ketesse®)

tolérance satisfaisante (PMF)
indication comme antalgique/antipyrétique
Ibuproféne (Advil®)




Les AINS en gynécologie

Ibuprofene (Advil®...)
200 mg (Advil®) douleurs telles que regles douloureuses
400 mg (Brufen®) dysménorrhées
Diclofenac (12.5 mg Voltarene®), fenoprofene (Nalgesic®)
Tt symptomatique des affections douloureuses d'intensité légere a modérée
Flurbiprofene (Antadys®), naproxene (Apranax®), Dexkétoprofene (Ketesse®)
Dysménorrhées
Ac méfénamique (Ponstyl®)
dysménorrhées
meénorragies fonctionnelles (inexpliquées apres enquéte étiologique) !
Alminoproféne (Minalfene®)
période du post partum

dysménorrhées

-Dysmeénorrhées, affections douloureuses d'intensité légere a modérée
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Nonsteroidal anti-inflammatory drugs for dysmenorrhoea

Main results

Seventy-three randomised controlled trials were included. Among women with primary dysmenorrhoea, NSAIDs were significantly
more effective for pain relief than placebo (OR 4.50, 95% CI: 3.85, 5.27). There was substantial heterogeneity for this finding (12
statistic =53%): exclusion of two outlvine studies with no or negligible placebo effect reduced heterogeneity, resulting in an odds ratio

of 4.14 (95% CI: 3.52, 4.86, [=40%). NSAIDs were also significantly more effective for pain relief than paracetamol (OR 1.90, 95%
CI:1.05 to 3.44). However, NSAIDS were associated with significantly more overall adverse effects than placebo (OR 1.37, 95% CI:
1.12 to 1.66). When NSAIDs were compared with each other there was little evidence of the superiority of any individual NSAID for
either pain-relief or safety. However the available evidence had little power to detect such differences, as most individual comparisons
were based on very few small trials.

Authors’ conclusions

SAIDs are an effective treatment for dysmenorrhoea, though women using them need to be aware of the significant risk of adverse
cts. There 1s insufhcient evidence to determine which (if any) individual NSAID is the safest and most effective for the treat
of dysmenorrhoem:




(ﬁ() Cochrane
so# Library Oral non-steroidal anti-inflammatory drugs (single dose) for

. o Cochrane patabase ol systematic Reviews perineal pain in the early postpartum period (Review)
Cochrane Database of Systematic Reviews 2016, Issue 7. Art. No.: CD011352.

NSAIDs versus paracetamol were also more effective for adequate pain relief at four hours (RR 1.54, 95% CI 1.07 to 2.22, three
studies, 342 participants) but not at six hours post-administration. There was no difference in the need for additional analgesia
between the two groups at four hours (RR 0.55, 95% CI 0.27 to 1.13, one study, 73 participants), but women in the NSAID group
were less likely to need any additional analgesia at six hours (RR 0.28, 95% CI 0.12 to 0.67, one study, 59 participants). No maternal
adverse effects were reported four hours after drug administration (one study). Six hours post-administration, there was no difference
between the groups in the number of maternal adverse effects (RR 0.74, 95% CI 0.27 to 2.08, three studies, 300 participants), with one
case of pruritis in the NSAID group and one case of sleepiness in the paracetamol group. Neonatal adverse effects were not assessed

in any of the included studies.

Review: Oral non-steroidal anti-inflammatory drugs (single dose) for perineal pain in the early postpartum period

Comparison: 2 NSAID (single administration, any dose) versus paracetamol
Outcome: 1 Adequate pain relief (4 hours after administration)

Study or subgroup NSAID Paracetamol Risk Ratio
n/N n/N M-H,Fixed,95% CI

Weight

Risk Ratio
M-H,Fixed,95% CI

1 Ibuprofen 300 mg to 400 mg versus paracetamol 1000 mg
Schachtel 1989 18/36 11737 -
-

Subtotal (95% Cl) 36 37
Total events: 18 (NSAID), 11 (Paracetamol)

Heterogeneity: not applicable

Test for overall effect: Z =1.72 (P = 0.086)

Kamondetdecha 2008 30/106 21/104

Subtotal (95% Cl) 106 104
Total events: 30 (NSAID), 21 (Paracetamol)

Heterogeneity: not applicable

Test for overall effect: Z =1.36 (P=0.17)

2 |buprofen 300 mg to 400 mg versus paracetamol S00 mg '
>

3 Aceclofenac 100 mg versus paracetamol 650 mg
Movilia 1989 6/29 3/30 —

Subtotal (95% Cl) 29 30 .
Total events: 6 (NSAID), 3 (Paracetamol)

Heterogeneity: not applicable

Test for overall effect: Z = 1.11 (P = 0.27)

Total (95% ClI) 171 171 <>
Total events: 54 (NSAID), 35 (Paracetamol)

Heterogeneity: Chiz = 0.43, df = 2 (P = 0.81); I* =0.0%

Test for overall effect: Z = 2.35 (P = 0.019)

Testfor subgroup differences: Chi* = 0.43, df = 2 (P = 0.81), I* =0.0%

1 1 1

31.0%
3L0 %

60.6%
60.6 %

8.4%
8.4%

100.0 %

1.68[0.93, 3.04]
168 [ 0.93, 3.04 ]

1.40 [0.86, 2.28]
1.40 [ 0.86, 2.28 |

2.07[0.57,7.50]
2.07 [ 0.57, 7.50 ]

154 [ 107, 2.22 ]

0.01 0.1 1 10
Favours paracetamol Favours NSAID

100




Naproxen Sodium for Pain Control With

Intrauterine Device Insertion
A Randomized Controlled Trial

OBJECTIVE: To evaluate whether 550 mg oral naproxen
sodium given 1 hour before intrauterine device (IUD)
insertion is effective for pain relief as compared with

CONCLUSION: Oral naproxen sodium does not reduce
pain with 1UD insertion but does reduce pain after
insertion and should be considered as a premedication.

100
90 - Naproxen laceb
€ " = = = Placebo placebo.
£ 80 . f
g - 1 ——
60 = 1 %
. /;'5T 1\
g 50 = W . Fig. 2. Median pain scores (visual
D 40 Pl 1 "?I * analog scale) with interquartile
§ ;)’ | ranges (25%, 75%) comparing the
S 30 \ '- placebo and naproxen sodium
3 20 Y f groups for tenaculum placement,
=2 . B —_— uterine sounding, intrauterine device
10 | (IUD) insertion, and 5 and 15 minutes
0 after insertion. *P<.05.
Tenaculum Sounding IUD insertion 5 minutes 15 minutes Ngo. Naproxen Sodium for IUD Insertion.
after insertion  after insertion Obstet Gynecol 2016.
Table 4. Side Effects and Adverse Events (N=118)
Symptom Naproxen Arm (n=>58) Placebo Arm (n=60) P
Side effects
Nausea 6 (10.3) 12 (20.0) 14
Vomiting 0 (0.0) 2(3.3) .50
Heartburn or indigestion 0 (0.0) 2 (3.3) .50
Headache 2 (3.5) 4 (6.7) .68
Dizziness or sleepiness 10 (17.2) 10 (16.7) .93
None 43 (74.1) 38 (63.3) 21
Acute complications .25
None 56 (96.5) 52 (90.0)
Vasovagal episode 2 (3.5) 3 (5.0
Other 0(0.0) 3 (5.0)%

Data are n (%) unless otherwise specified.
* Other complications: presyncopal symptoms for two participants and delayed syncope for one participant 15 minutes after the procedure

was completed.
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Quelle est la tolérance des AINS en
gynecologie-obstétrique ?

® Peu d’essais cliniques

pathologies fréquentes mais non graves, ambulatoires

taille d’essai souvent insuffisante pour détecter un EIM rare
données souvent extrapolées au lieu de rester interprétées...
Recommandations avec des niveaux de preuve variables...

A part les données des CRPV, peu ou pas d’études épidémiologiques sur les

EIM des AINS a dose antalgique/antipyrétique
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® o Tolérance des AINS

® Effets liées a la dose et a l'inhibition des
prostaglandines

digestifs : hémorragie, ulcere gastro-duodénal
rénaux : rétention hydrosodée, insuffisance rénale
pulmonaires : bronchoconstriction, asthme
hémorragiques: T TS

® Effets indépendants de la dose

immuno-allergiques : urticaire, angioedeme, néphropathie Tl
complications infectieuses
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° o El digestifs graves

® Les AINS sont tous « gastro-toxiques » méme a faible posologie

® Etudes cas-témoins : Risque d’hémorragie digestive haute
(HDH)/perforation associé aux AINS :

augmente avec la dose:

dose faible 2,4 [1,9-3,1] versus dose élevée 4,9 [4,1-5,8]
varie selon I’AINS:
ibuprofene 2 [1,4- 2,8] versus kétoprofene 23,7 [7,6-74]

augmente en association a un autre AINS
1AINS 4,1[3,7-4,7] versus 2 AINS 11 [3,9- 31,2]

= augmente chez les sujets sensibilisés antécédent d’"HDH/perforation
5,5 [3,2- 9,6]

& augmente si associé a un IRS
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RR poolé

El digestifs graves

Systematic review of observational studies on NSAIDs and upper Gl bleeding/perforation
published between 2000 and 2008.
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Autres El des AINS

Hémorragiques : augmentation TS

méta-analyse (Elia 2005) : 1 saignement au site opératoire (1,7 % vs 0,2 %

controble)
avec conséquences cliniques (transfusion, réintervention).

Cutanés

urticaire ++
Steven-Jonhson et Lyell rares
avec voie cutanée (Kétum®) photosensibilsation+++, eczéma

Pulmonaires
asthme (Syndrome de Widal)

Hépatiques diclofénac (Voltaréne®)

=>» cytolyse, cholestase, hépatite
++ si fort métabolisme hépatique
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®0 Chez la femme jeune : Cas clinique 1

® Ariane, 29 ans, sans antécédent, consulte pour désir de grossesse

demande conseil car prend occasionnellement du naproxene pour des
migraines. Pas d’autre médicament.

® A fait deux fausses couches ces deux dernieres années.

® Onluiadit que la prise de naproxéne pouvait provoquer une

fausse couche et elle s’inquiete particulierement de ce risque.
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o0 AINS et fertilité

® Pgimpliquées dans rupture du follicule dominant et libération de

'ovule

« syndrome du follicule lutéinisé non rompu » = absence ou retard de la rupture du follicule dominant

Données expérimentales et études cliniques :
J du taux d’ovulation (femmes avec placebo vs AINS) Stone 2002; Pall 2001
femmes avec période d’infertilité (8m a 5a) : grossesse ou ovulation dans les 3 sem a 6 m aprés arrét AINS

9 incidence réelle et niveau de risque difficiles a établir

Si infertilité : éviter la prise d’AINS lors des tentatives de conception




® o = | AINS et avortement spontané

Pg role dans I'implantation du blastocyte dans I’'endometre, et ’angiogenéese du
placenta.

Avortements spontanés

2 études : AINS et risque d’AS (Nielsen 2001, 2004 ; Li 2003)
Si prise autour de la conception ou > 1 semaine apres

Si prise ponctuelle d’AINS a T1 : sans risque, ce d’autant que I’on s’éloigne de la conception
Si prise chronique a T 1: 4 possible du risque d’AS




AINS et grossesse
@0

@ 1° trimestre :

¢ risque A\ de malformations cardiaques ?
¢ si ce risque existe, il est estimé entre 1,4 % a 3,3 % ( vs risque de base a 1 %)
Rassurer en cas d’exposition, possibilité de prescrire ponctuellement

@ 28me ot 38me trimestre : Foetotoxicité

¢ Fermeture du canal artériel (maintenu ouvert par les Pg)
HTAP, insuffisance cardiaque droite
risque x 15 si AINSa T3 (siduréedett:2a3j)
age gestationnel : rare < 27 SA ; 50-70 % a 32 SA ; 100% > 34 SA
constriction pas toujours compliquée de fermeture
*  souvent réversible en 2 j apres arrét

¢ Insuffisance rénale (Pg vasodilatatrices = AINS{ débit urinaire, | liquide amniotique)
début néphrogenese entre 12 et 14 SA , achevée vers 37 SA
oligohydramnios parfois irréversible avec anurie si tt de plusieurs semaines
70 % a 80 % pdt la 1°" sem, réversible dans les jours suivant I'arrét
anurie généralement transitoire chez des NNés exposés la veille de accouchement

® hémorragie intra-ventriculaire, entérocolite nécrosante (++prées du terme)

A partir de 14 SA : jamais de prise prolongée

A partir du début du 6™ mois de grossesse : contre indication formelle é* |8 —9 éy. " CRPV

auelle aue soit la voie d’administration




A l'ere de I’automeédication, que savent
® |es femmes enceintes des anti-inflammatoires ?

I Théranie 2015 luillatAcos: 70 14): 369-374

330 questionnaires distribués a des femmes enceintes CHU ST Etienne
318 réponses : automédication : 46%

Tableau ll. Pourcentage de femmes considerant comme dangereux ou pas les differents medicaments proposes en debut et fin de grossesse.

Medicament Dangereux Pas dangereux
1 a 5 mois 6 a9 mois 1 a 5 mois 6 a9 mois

AINS 76 71 24 29
Advil® 66.7 60.3 333 397
Ibuprofene 74 6HB.6 26 314
Aspirine 500 mg 5472 52,2 45 8 47 8
Aspegic” 500 mg 322 494 47,8 50.6
Voltaréne® émulgel 67.3 62.5 32,7 375
Rhivadvil® pulvérisation nasale 436 413 564 58,7
Paracétamol 144 10.6 85.6 894
]th}lipvrﬂtnn&_-'® 11.3 8 88.7 92
Efferalgan® 15.1 11,9 84.9 88.1
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| ANSM — Janvier 2017

aNsSM

Agence nationale de sécurité du médicament
et des produits de santé

Jamais d’anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) a partir du début du 6™ mois de
grossesse

Informations importantes

+ Avant le 62™ mois de grossesse : utilisation exceptionnelle d’AINS ou d’aspirine’

+ A partir du début du 6*™ mois de grossesse : ne jamais utiliser d’AINS ou d'aspirine’

+ Pendant toute la grossesse : ne jamais utiliser le célécoxib (Arcoxia) ou I'étoricoxib (Celebrex)
+ Vérifiez toujours la composition des médicaments que vous prenez

NS

Agence nationale de sécurité du médicament
et des produits de santé

Rappel : Jamais d’anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) a partir du début du 6™
mois de grossesse (au-dela de 24 semaines d’aménorrhée)
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Cas clinique 2

Léa 17 ans

consulte pour douleurs abdominales, AEG, vomissements et 38,5°C.

® sans ATCD ni allergie,

® Réglée depuis I'age de 13 ans, dysménorrhée

® Asesrégles actuellement

® Pas de frissons, pas de SFU, pas d’angine, diurése conservée
® Bandelette urinaire : hématurie +

Bilan en urgence :
® Bio:Créat =231 pumol/L clairance a 40 ml/min
® Légeére hyperéosinophilie sanguine

A pris 3 jours d’Advil®, mais dit en prendre tous les mois
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Néphropathie tubulo-interstitielle immuno-allergique

Réaction immuno-allergique

Non dose-dépendante, apres sensibilisation préalable
Atteinte interstitium, glomérule

début brutal : souvent douleurs abdominales, fievre, rash, arthralgies,
éosinophilie

IRA +/- hématurie, protéinurie, leucocyturie, « éosinophylurie »
biopsie : infiltrats interstitiels avec éosino, plasmocytes, granulomes, ...
récidive a la reprise du médicament en cause

Isolée ou dans le cadre d’un DRESS

Tt : arrét du médicament et corticothérapie

contre-indique la reprise du médicament +++

Rare, mais tous les AINS sont concernés,
Contre-indique la reprise de I’AINS en cause et ceux de la méme famille +++

FDR : prise intermittente +++ (dysménorrhée) |_"‘9
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®0 Effets indésirables réenaux des AINS

- Néphropathie tubulo-interstitielle immuno-allergique
- Insuffisance rénale aigue fonctionnelle

CONTRACTION CONTRACTION
angiotensine 11 angiotensine 11

arginine vasopressine noradrénaline
parathormone facteur atrial natriurétique

Régulation FG par résistances artériolaires
pré- et post-glomérulaires

RELAXATION RELAXATION\

prostaglandine I, prostaglandine I,
glucocorticoide b glucocorticoide
bradykinine

bradykinine
facteur atrial natriurétique

Artériole
Efférente

Maintien de la filtration glomérulaire par : Aftérente
- SRA intra-rénal : 1 résistances post-glomérulaires Figue
- production de PGE2, PGI2 au niveau du glomérule

Universit
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®o Insuffisance rénale aigue « fonctionnelle »
Si ajout d’un AINS
= inhibition du systeme compensateur par le Pg

= yasoconstriction
= chute brutale des débits de filtration glomerulaire
= insuffisance rénale fonctionnelle

Donc \ FG par hypo-perfusion rénale
mais pas atteinte lésionnelle rénale

CONTRACTION CONTRACTION
angiotensine 11 o angiotensine 11
arginine vasopressine Espace urinaire noradrénaline
lini . rathormane de Bowrsn facteur atrial natriurét
C Inlque . pa acteur atrial natriurétique

IR aigue oligurique avec rétention hydrosodée

dose dépendante, apres quelques jours de tt

en théorie réversible rapidement (2 a 3 j)
mais IR résiduelle possible !

Artériole

Tous les AINS, méme a faible dose (Advil®) Resiens

si terrain a risque : agés, déshydratés,... Afférente

* El fréquent, avec tous les AINS, si FdR
e autorise la reprise de I'AINS, quand FdR corrigés
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Autres manifestations rénales
associéees aux AINS

Rétention hydrosodée

cedemes, HTA, aggravation d’insuffisance cardiaque
Plusieurs études sur HTA/prééclampsie et AINS en post partum

T PA et HTA si ibuprofen en post-partum avec pré-éclampsie

American Journal of Obstetrics and Gynecology (2004) 190, 5778

Postpartum hypertension and nonsteroidal analgesia

Angela Makris, MB, BS,* Charlene Thornton, BN, G. Dip. Mid,
Annemarie Hennessy, MB, BS, PhD
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® 0O Cas clinique 3

Judith, 25 ans vient d’accoucher, sortie sans probleme
® J+2 : hyperthermie, prise d’Advil®
® J+4 : fievre +++, AEG, hospitalisation

® hémocultures et prélevements positifs a Strepto A
® Endométrite et septicémie => antibiothérapie
Evolution favorable
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AINS et infections bactériennes ?

= Chez I’enfant

USA 1990 : Cas isolés d’infections invasives SBHA en Pédiatrie compliquant la
varicelle ++

Etudes de pharmaco-épidémiologie
La prise d’un AINS au cours de la varicelle augmente le risque

® d’infection de la peau et tissus mous (IPTM) OR=4.9 [2.1-11.4]
® d’infection invasive a SBHA OR=10.6 [2.1-54.6] RR=39 [16-90]
® de fasciite nécrosante RR=6,3[1,8-22]

2 i
Mise en garde sur AINS et varicelle

USA : 1995
France : 2004
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Infect Dis Obstet Gynecol 2002;10:217-222

Two cases of delayed diagnosis of postpartal streptococcal

toxic shock syndrome

Wolfram Schummer and Claudia Schummer

Case: Two cases of postpartum streptococcal toxic shock syndrome due to GAS are described. In both cases

the correct diagnosis was delayed for several days. The first patient was sent home with the diagnosis of German
measles; the second patient was transferred to our neurological intensive care unit with the diagnosis of meningitis.
Both patients were admitted to the intensive care unit in profound shock, both developed multiple organ failure,
and one patient died.

Conclusions: GAS may produce virulence factors that cause host tissue pathology. Besides aggressive modern
intensive care treatment, early diagnosis and correct choice of anti-streptococcal antibiotics are crucial. A possible
adverse effect of non-steroidal anti-inflammatory agents requires confirmation in a multicenter study.

- - Additionally we would like to report on an
As i1s shown by our cases, early signs and symp- Y P
y ’ Y sig symp observation concerning NSAIDs. We have treated

toms lepllerpﬁ'l'ﬂl SePSiS due to GAS are apparentl}f seven patients with proven GAS-TSS either as

untypical and are often misinterpreted due to the P’““-'IP""“}‘l dsel’SiS 0; as “ecrOtilZifllglfaSCiitis- *”;H
- - . . . atients had ingested NSAIDs while showing ear
low incidence of this fulminating disease (Table 3). P Bery

signs of their illness. For us it is suggestive that
Both patients received NSAIDs against their NSAID:s taken at the early stage of invasive GAS

infection may accelerate the cascade systems

unspecific symptoms.|In case 1 the diagnosis was

and play a contributory role in the onset of

shock, organ failure, cytokine production, and
inflammation’. This observation would require
confirmation in a multicenter study.
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AINS et infections bactériennes ?
o0

= Adultes :

Cas isolés d’infection bactérienne grave a SBHA (++) apreés prise
AINS

nombreux+++ ORL, pulmonaires, cutanés et gynécologiques

Etudes de pharmaco-épidémiologie: la prise d’un AINS
® Zona: M risque d’'IPTM
OR :1.6[1.1-2.4])

® Pneumopathie: P risque de complication suppurative
OR 5.75[1.9-16.9]
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o0 Meécanisme

infection a Strepto A Béta Hémolytique gynécologique..
= AINS favorisent évolution vers forme grave

observations troublantes + études épidémiologiques + données
expérimentales....

= AINS masquent les signes d'une infection débutante
retard diagnostic et thérapeutique
favorisent I'évolution vers une forme plus grave

= AINS augmentent le risque de dissémination (forme invasive)
effet inhibiteur de la fonction leucocytaire

production accrue de cytokines inflammatoires
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® o CONCLUSIONS

Peu d’El des AINS chez la femme jeune, mais parfois gravissimes

Dans la fievre et la douleur :

- JAMAIS en cas de suspicion d’infection bactérienne
- Choisir un AINS disposant de cette indication

Informer les femmes enceintes des risques (automédication «
encadrée »)

- JAMAIS de prise itérative pendant la grossesse apres 14 SA
- Cl formelle a partir du début du 6™ mois
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RP Pensez a nous déclarez les
i effets indésirables médicamenteux !

Pour nous contacter:
ABONNEZ-VOUS GRATUITEMENT
pharmacovigilance@chu-nice.fr

0492034708 Fax:0492034709

@ pharmacovigilance@chu-nice.fr

http://centre-pharmacovigilance-nice.fr/

Hopital de Cimiez — Pavillon Victoria
4 Avenue Reine Victoria CS 91179 06 003 Nice Cedex 1
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