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ATTENTION (a partir du 1.2.2024):

NAC selon 2-bag schéma (voir posologie en annexe).

Paracétamol (syn. acétaminophéne, APAP)

Remarques préliminaires
o Ces recommandations ne sont valables QUE pour I'ingestion répétée.

Différences par rapport a la procédure a suivre en cas de surdosage aigu unique:

e Une décontamination est en général sans intérét dans les cas d'ingestion répétée de
longue durée

e Le nomogramme de Rumack-Matthew n'est pas utilisable pour une décision
thérapeutique.

® Les rapports d'évolution des médecins traitants sont essentiels pour le contréle de la
qualité des recommandations de Tox Info Suisse.
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A. Métabolisme et évolution clinique

Métabolisme: Le paracétamol est métabolisé dans le foie, principalement par conjugaison
avec l'acide glucuronique et le sulfate. Une faible fraction est transformée par des
cytochromes P450 (surtout le CYP2E1) en un métabolite réactif (la N-acétyl-p-benzoquinone
imine, NAPQJ), principal responsable de |a toxicité du paracétamol. Ce métabolite est inactivé
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dans le foie par une réaction avec le capteur de radicaux glutathion (donneur de SH). Si le
glutathion n'est pas disponible en quantité suffisante ou que la réserve dans le foie est
épuisée, I'hépatotoxicité s'ensuit.

Evolution clinique: souvent il y a un sentiment général de maladie et des symptomes gastro-
intestinaux. On craint surtout la défaillance hépatique fulminante avec augmentation des
transaminases (1000 — 10000 U/I), arrét de l'activité de synthése (augmentation de I'INR),
acidose et encéphalopathie hépatique. Une participation rénale est possible, elle peut
exceptionnellement se manifester comme insuffisance rénale isolée et est réversible.

B. Aide au diagnostic:
1) Il n’est pas nécessaire de connaitre les taux de paracétamol pour une décision thérapeutique

2) Transaminases, INR et créatinine comme valeurs initiales de référence, contrdles durant
['évolution.

3) Siles contréles donnent des résultats qui différent des valeurs normales, procéder en plus
a une gazométrie sanguine, et a un contréle de la fonction de synthése du foie (facteur V,
VII).

C. Traitement:

La mesure la plus importante pour empécher I'hépatotoxicité de se produire est le traitement
antidotal par I'N-acétylcystéine (NAC, 2-bag schéma, 20h).

1. Charbon activé

Apres consultation de Tox Info Suisse

2. N-acétylcystéine (NAC)

a) Indication
Apres consultation de Tox Info Suisse

b) Procédés d'initialisation du traitement

La NAC (2-bag schéma, 20h), doit étre administrée entierement, indépendamment des taux
de paracétamol!

Le nomogramme de Rumack-Matthew n’est pas utilisable lors d’ingestion répétée!

c) Procédés de cessation du schéma thérapeutique

Avant I'arrét du traitement a la NAC (2-bag schéma, 20h):

Déterminer seulement les transaminases. Si elles sont a moins de 2 fois la valeur normale
supérieure, la NAC peut étre stoppée. Sinon, continuer I'administration de NAC avec la

derniére dose d'entretien (6.25 mg/kg/h), jusqu'a ce que les transaminases baissent
nettement (controéles ultérieurs toutes les 12h).

D.Schéma de NAC

Le protocole a deux perfusions (2-bag), d'une durée de 20h, présente moins d'effets secondaires
que le schéma de Prescott (3-bag), tout en ayant une efficacité comparable. . Pour des indications
spéciales, on dispose aussi d'un schéma de dosage pour I'administration de NAC par voie orale
(traitement selon Rumack).
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NAC (2-bag schéma, 20h), administration par voie intraveineuse: dose totale 300 mg/kg.
e 200mg/kg pc NAC dans du glucose 5% ou NaCl 0.9% sur 4h (= 50mg/kg/h).
suivi par
e 100mg/kg pc NAC dans du glucose 5% ou NaCl 0.9% sur 16h (= 6.25 mg/kg/h).

Tableau de dosage du Fluimucil 20%° pour adultes et enfants: voir sous annexe.

E. Effets et effets secondaires de I'NAC

Effets:

La NAC augmente la synthése et la disponibilité du glutathion et se substitue aussi au glutathion
comme donneur de SH en se liant directement a la NAPQI qu'elle détoxifie. La NAC favorise
également la formation des métabolites sulfates non toxiques.

Par anti-inflammation, anti-oxydation et vasodilatation, la N-acétylcystéine possede un effet
supplémentaire d'hépatoprotection. C'est la raison pour laquelle la NAC est encore efficace (bien
qgue de maniéere réduite!), si on peut commencer a l'utiliser au-dela de 15 heures aprés I'ingestion
de paracétamol . Les patients avec défaillance hépatique, suivant une intoxication au paracétamol,
devraient obtenir un traitement prolongé a I'N-acétylcystéine.

Effets secondaires:

Veuillez noter: les effets secondaires ne sont pas une raison valable pour interrompre un
traitement!

e En cas d'administration par voie intraveineuse: Réaction anaphylactoide (non une allergie!).
Mesures : en cas de flush, aucune; en cas d'urticaire, un antihistaminique ; et continuer la NAGC;
en cas d'angiooedéeme ou de bronchospasme, ralentir la perfusion, l'interrompre
temporairement ou passer au traitement par voie orale. Options thérapeutiques possibles :
antihistaminique, bronchodilatateur.

e L'administration du NAC par le 2-bag schéma réduit le risque de réactions anaphylactoides par
rapport a le schéma du Prescott (3-bag).

e En cas d'administration par voie orale : nausées, vomissements (odeur d’oeufs pourris).

e La NAC peut entrainer elle-méme une légére augmentation de I'INR, ce qui ne doit pas étre
interprété comme le signe d’une insuffisance hépatique.

ANNEXE
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Tableau de dosage du Fluimucil 20%° (Zambon Suisse SA):
5 g d'acétylcystéine par 25 ml (200 mg/ml).
Pour la perfusion on peut utiliser une solution de glucose 5% ou de NaCl 0.9%.

2-bag Schéma (pour enfants et adultes)

par voie intraveineuse

3

Poids lére bag 2éme bag
200mg/kg sur 4h 100 mg/kg sur 16h
Fluimucil® Glukose 5% Fluimucil® Glukose 5%
NaCl 0.9% NaCl 0.9%

Par 1 kg 1ml 7 ml 0.5ml 14 ml
10 kg 10 ml 70 ml 5 ml 140 ml
15 kg 15 ml 105 ml 7.5 ml 210 ml
20 kg 20 ml 140 ml 10 ml 280 ml
25 kg 25 ml 250 ml 12.5 ml 500 ml
30 kg 30 ml 250 ml 15 ml 500 ml
40 kg 40 ml 250 ml 20 ml 500 ml
50 kg 50 ml 500 ml 25 ml 1000 ml
60 kg 60 ml 500 ml 30 ml 1000 ml
70 kg 70 ml 500 ml 35 ml 1000 ml
80 kg 80 ml 500 ml 40 ml 1000 ml
90 kg 90ml 500 ml 45 ml| 1000 ml
100 kg 100ml 500 ml 50 ml 1000 ml
> 110 kg 110 ml 500 ml 55 ml 1000 ml
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Ne pas conserver la version imprimée de la notice d’information, car elle est
régulierement tenue a jour. Vous trouverez la version actualisée
sous www.toxinfo.ch.
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