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Les antalgiques sont des médicaments destinésigiedal douleur et améliorer ainsi le «confort»
du patient. Il existe plusieurs classes medicaeusas qui peuvent rentrer dans le cadre d’'une
thérapeutique antalgique et qui sont dispensésrastibn du type et de I'intensité de douleurs
rencontrées. Ainsi, I'évaluation ou analyse quatitie de la douleur est une démarche
indispensable et préalable a toute prescriptiontdlgique. C’est pour cela qu’une classification
en trois paliers des antalgiques a été mis en placBOMS en fonction de I'intensité de la
douleur afin d’hiérarchiser sa prise en charge sgmptique. Le respect des paliers est fort
indispensable et le passage d’un palier a un altgst recommandé qu’apres échec de celui qui
le précede.

= LES ANTALGIQUE PERIPHERIQUE OU DE PALIER |

1) Aspirine et AINS :

« Activité : Antalgique, antipyrétiques, anti inflanatoires, et anti agrégants plaquettaires
+ Meécanismes d'action :
o action périphérique (et centrale a un moindre dpgté l'aspirine)
o inhibition de la cyclo oxygénase (COX)
- Effets antalgiques :
o Aspirine:
= dose antalgique : adulte 500-1000 mg, enfant 5&gyjgur inférieure a la dose
anti inflammatoire
= duréedaction:4a6h
* ne pas dépasser 4 g/24 h a titre antalgique auclomg
= recherche de ldose minimale efficacgour limiter les effets secondaires (+++)

= Dose antalgique souvent inférieure a dose antnmfhatoire
= durée d'action variable selon le produit, équiliplessmatique plus vite atteint
avec % vie courte
= variabilité interindividuelle de la réponse théapque
« Indications des AINS douleur faible & modérée
o douleur post opératoire : diminution des besoinsidgphine en analgésie balancée
o douleur aigué en pathologie médicale surtout queesdin antalgie + anti inflammatoire
o acces migraineux (fortes doses)
o affections musculo squelettiques
- Effets indésirables et interactions : voire couls &



2) Paracétamol :
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3- Autres

Mode d'action périphérique et central ( PG, COX 3...)
Antalgique et antipyrétique
Dose antalgique : 500 & 1000 mg/prise X 4/j
Posologie enfant : 60 mg/kg/jour
Délai d'action : 30 min
Durée d'action:4a6h
Métabolisation hépatique, élimination urinaire
Dose toxique (hépatotoxicité) :

= 10a 12 g (120 mg/kg) en une prise

* antidote = N-acétyl-cystéine Mucomyst®
Cl:

= insuffisance hépatique, hypersensibilité
Effets secondaires : (bonne tolérance)

= allergie cutanée

= thrombopénie (exceptionnelle)

D’autres molécules a effet antispasmodique antaégipnt classées parmis ce palier |, tel la
noramydopyrine...

« Noramydopyrine (dérivé pyrazolé) :
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Dose antalgique : 500-1000 mg/prise

Durée d'action: 6a8h

Maximum : 4 g/jour

Effet antalgique : dans douleur viscérale

Effets secondaires (+++) :
= agranulocytose immuno allergique (10%)
= choc anaphylactique

PAS EN PREMIERE INTENTION

Baralgine, Viscéralgine forte, Algobuscopan,...

= ANTALGIQUES DU PALIER I

Placés entre le paracétamol et les opioides fagés d'efficacité intermédiaire, les antalgiques
de niveau Il sont représentés par des medicamssisiant du paracétamol et un antalgique
central (opioide faible : dextropropoxyphéne ouéin€d) ou par le tramadol, le néfopam, la
dihydrocodéine et les associations de principatsd8tou plus).

Mis a part le néfopam qui est un antalgique cemtal opiacé, la majorité des antalgiques de
niveau Il ont une action centrale opioide faibile induisent donc de ce fait des effets
indésirables similaires aux opioides forts maistefisité nettement plus faible.

1- La codéine
o0 Meédicament de lére intention dans le palier 2
o0 Bonne absorption



o Transformation en Morphine par le cytochrome P456 golymorphisme
géneétique)
Durée d’action 4 a 6 heures
o L'action antalgique de la codéine s'associe a dellgaracétamol : De nombreuses
associations contenant du paracétamol et de laredént commercialisées. Les
dosages de paracétamol sont usuellement de 50@mnogmprimé mais vont de
300 mg a 600 mg ; pour la codéine ils vont de 8 an§. Cette diversité
d'association ne permet aucune comparaison d@tkcantre ces médicaments.
o Pour la plupart des spécialités, il est recommateddonner 1 a 2 cps a chaque
prise et de renouveler la prise toutes les 8 heutesschéma conduit
habituellement a la prescription d'environ 3 g/jdarparacétamol et 150 a 180
mg/jour de codéine.
- Effets secondaires
0 La codéine est faiblement dépresseur respiratéile n'est pas toxicomanogene
aux doses thérapeutiques mais son usage peuéétank par les toxicomanes.
0 La codéine est souvent responsable de troublestdgyéonstipation, nausées et
vomissements qu'il faut savoir prévenir et traieggrjle troubles neurosensoriels
(somnolence, vertiges, céphalées).
- Contre indications
o Il ne faut pas associer la codéine a un opioidecstages principales contre-
indications sont l'allergie a la codéine, I'asthhiesuffisance respiratoire ou
hépatique, la grossesse et allaitement.
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2- Le dextropropoxyphéne

Le dextropropoxyphéne est un opioide faible dédiewda méthadone.

10 fois moins puissant que la morphine orale.

Délai ‘action : 2 heures

Durée: 4 heures

Peu toxicomanogéene

Utilisé seul: Antalvic® ou en association avec &&grétamol: Di-antalvic®
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Usage :
o Il estrecommandé de donner 1 a 2 cps a chaquegirde renouveler la prise toutes les 8
heures.
Effets secondaires
0 mineurs aux doses thérapeutiques : somnolenceeesugmissements, plus ou moins
constipation
0 peutinduire des hypoglycémies et des hépatitetesiix
o En cas d'intoxication aigué, il existe un risqueldpression respiratoire et de
cardiotoxicité.
Contre indications

0 associé a un opioide fort

o I'hypersensibilité au principe actif
o linsuffisance rénale sévére

0 la grossesse et l'allaitement.



=» Tramadol
o Le chlorhydrate de tramadol est un antalgique deaui Il ayant un effet opioide faible et
un effet monoaminergique (inhibition de la recaptde la noradrénaline et de la
sérotonine).
o |l est commercialisé sous plusieurs noms de sptécalec des formes a libération
immédiate dosées a 50 mg et des formes a libénat@angée dosées de 50 a 200 mg.
0 Usage : Les formes immédiates sont données a tdquis de 1 a 2 gélules toutes les 4 a
6 heures. Les formes LP sont données 2 fois parlj@udose maximale est de 400 mg
par jour. Il existe des ampoules injectables arhg§Qdose maximale quotidienne : 600
mg) réservées a l'usage hospitalier.
Les effets indésirables
o les plus fréquents sont les nausées et les vomesgemla somnolence, les céphalées et
les vertiges ; la sécheresse buccale et I'hypetisuda
Contre indications
0 associer aux opioides forts
l'insuffisance respiratoire, rénale ou hépatique
I'épilepsie non contrélée
la grossesse et l'allaitement
l'association aux IMAO et aux antidépresseurs saroérgiques.
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= LES ANALGESIQUES CENTRAUX OPIACES

Les analgésiques opioides sont tous des analgésitaction centrale. Les opiacés sont des
substances dérivées de I'opium fleur du pavosdl#t classés en agonistes entiers, partiels et en
agoniste-antagonistes des récepteurs des opiatéslrou de synthéese :

- Les agonistes purs: morphine, péthidine, fentasufentanyl...

- Les agonistes partiels: buprénorphine..

- Les agonistes-antagonistes: nalbuphine, pentagzoci

Compte tenu de leur efficacité mais aussi de leffeis indésirables, les opiacés ne sont prescrits
en général en deuxieme ou en troisieme lieu ptesaprés échec d’'un antalgique d’'un autre de
palier | ( antalgique périphérique) .

Compte tenu de ses effets centraux, la morphitee@tpart des opiacés sont inscrits sur la liste
des « stupéfiants ». Comme tels, ils ont une pipgmm particuliere, tres réglementée, visant a
géner le détournement vers la toxicomanie.

Rappel :Les récepteurs des opiacés

On dénombre 3 familles de récepteurs des opideésécepteurp (mu), k (kappa) etd (delta).

lls sont localisés dans diverses zones du systenveux central.

Consécutivement a I'activation des récepteurs dpigjiques, les effets suivants seront observés :
- Récepteurs : analgésie|(1), dépression respiratoirg), myosis, constipation, euphorie.
- Récepteurs : analgésie spinale.
- Récepteuns : analgésie, dépression respiratoire modérée, syeffets

psychodysleptiques.



1- La morphine
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analgésique d’action centrale, 'analgésique déregice

bien résorbée aprés administration orale mais smhibétabolisme hépatique important,
majoritairement par glucuronoconjugaison ( effépassage¥® biodisponibilité orale
n’est que d’environ 25%.

action breve: 4 a 5 heures

d’autres voies d’administrations : la voie tranacidte (les patchs), intraveineuse pour les
douleurs aigues intenses, intra-thécale ( excempids)

diffusion est satisfaisante, la morphine franchibarriere hémato-encéphalique et la
barriere placentaire (a prendre en compte cheantanfe enceinte proche de
'accouchement, possibilité d’'observer un syndrateeevrage chez le nouveau-né d’une
meére toxicomane).

éliminée par toutes les sécrétions : lait (attentemme allaitante), la bile et les urines
(contrOle des coureurs cyclistes).

Principaux effets indésirables

o Nausées, vomissements

o Constipation

o Dépression respiratoire, gu’un bon ajustementdsss peut éviter, majorée par
certaines coprescriptions

0 Rétention urinaire (surtout en cas d’obstacle arptostatique)

o Dépression cardiovasculaire (bradycardie, hypotensi

0 Sédation ou parfois excitation, confusion majoréelfassociation a certains autres
psychotropes.

0 Hypertension intra cranienne

Indications
o Traitement de la douleur chronique par exces deaption, surtout cancers, mais aussi

aigués : infarctus du myocarde, hémorragie interneapres avoir essayé les antalgiques
périphériques purs du 1e palier (paracétamol)seassociations paracétamol opiacé faible
(2e palier), présentant moins de effets indésisalilfiez le sujet cancéreux, on peut
parfois le faire d’emblée.

Contre-indications

o
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Toxicomanes simulant une douleur (toujours fairexamen clinique complet avant de
prescrire de la morphine ou toute substance dedahldes stupéfiants).
Hypersensibilité a la morphine.

Insuffisances respiratoires décompensées.

Insuffisance hépatique et rénale majeure.

Syndrome abdominal aigu, si la conservation deldedir a une utilité (pour faire le
diagnostic par exemple)

Sujets intolérants (nausées, vomissements malgr@névention adaptée, tendance
syncopale)

Femme enceinte ou allaitante, « sauf nécessitérieyse ».

Diverticulose sigmoidienne (car rupture des dicetés par son action spasmogene)

2- Autres morphiniques



- Le fentanyl (Durogésic*)est un agoniste tres puissant des récepteursepjiijues
(100x > morphine). Il est tres liposoluble utils@uvent en anesthésie vu son délai d’action bref
et sa puissance d’analgésie.

- La péthidine (Dolosal*) est un agoniste qui posséde une bonne biodisponibilité orale (40 a
60%). Ses effets sont treés voisins de ceux de lpmie. A noter qu'a dose toxique elle peut
provoquer des convulsions. Le seul ayant une &etantispasmodique.

- La pentazocine ou butorphanol (Fortal*)est un agonistg partiel / agonist&. Son effet
analgésique est lié a la stimulation des réceptelEtie est bien résorbée apres administration
orale mais I'importance de son métabolisme hépatigului confére qu’une biodisponibilité
d’environ 20%. Sa demi-vie d’élimination est coudtea 5 heures). A forte dose, elle peut
provoquer une tachycardie et une hypertensionisarra’un effet stimulant de la libération des
catécholamines. Elle peut aussi provoquer dessgffgtchodysleptiques.

- La nalbuphine (Nubain*) et la nalorphine (Nalorphine*) sont des analgésiques centraux
agoniste/antagoniste, empéchent les effets de iphim@ qui sont utilisées pour le traitement de
l'intoxication a la morphine ou a I'héroine. Cedstances sont faiblement dépressives
respiratoires et présentent peu d’effets secorglaire

- La buprénorphine Temgésic* :est tres liposoluble et donc plus puissante queodigphine a
doses faibles. En dépit d’'une demi-vie d’éliminataurte (3 heures), ses effets sont prolongés
du fait d'une vitesse de dissociation lente desptaursu provenant de sa forte affinité. Comme
elle est un agoniste partiel, elle peut précipitesevrage chez I'héroinomane et son effet
maximal sera toujours moindre que celui de la mioggh

Régles d'utilisation des antalgiques :

« Puissance de la molécule adaptée a l'intensité deuleur

« Respect des paliers

« Molécule qui correspond a l'origine de la douleur

- Dose unitaire et rythme d'administration adéquait yper os en premiere intention

« Administration & heure fixe

- Evaluation de l'efficacité, des effets secondaires

+ Respect des contre-indications

- Respect des régles générales de la prescription skepéfiants » : durée : 7,14 ou 28;...



