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Conflits d’intérêt

Aucun à déclarer
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Particules et incompatibilités



Définition

Particules étrangères, non dissoutes et mobiles, 
autres que des bulles de gaz, involontairement 
introduites dans les préparations injectables. 
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Particules et incompatibilités

Pharmacopée Européenne 7.1 (04/2011):3559-75



Pollution de l’air
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Visible: 
env . 50 μm

Erythrocytes:
env. 7.5 μm

Capillaires: 
8‐10 μm

Brook RD. Clinical Science 2008;115:175–187



Sources à l’hôpital
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PREPARATION

ADMINISTRATION



Composition et taille
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Jack T et al. Intensive Care Med 2010;36:707–711



Conséquences cliniques
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• Agression 
mécanique

• Action 
inflammatoire et 
thrombotique

Brook RD. Clinical Science 2008;115:175–187

S.I.R.S

http://2.bp.blogspot.com/-ZzuL9aLrC_8/Tz71nLx30QI/AAAAAAAAALo/0eiFbGFpAok/s1600/Systemic+Inflammatory+Response+Syndrome+Sepsis+Pathway.jpg


Conséquences économiques

C. Fonzo‐Christe

8

Particules et incompatibilités

BBraun. Particulate contamination, 03/2011

Atteinte 
organique

Obstruction

Microcirculation

Phlébite



Constat
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Réduire le nombre de 
particules!



Sources à l’hôpital
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PREPARATION

ADMINISTRATION



CIVAS (prêt à l’emploi)
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Fabrication GMP 
(environnement dédié, 
filtration finale 0.2 µm)

• Haut risque d’erreurs lors de la 
préparation (dilution) 

• Haut risque de particules

• Seringue 5mg/mL, 10 mL

• Particules / mL: - 10 µm: 3    
- 25 µm: 1



TPN et calcium / phosphate
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Bouchoud L et al. JPEN J Parenter Enteral Nutr. 2010;4:542-5



Sources à l’hôpital
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ADMINISTRATION



Incompatibilités
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Environnement
• Température
• Lumière

Matériel
• PVC (DEHP)
• Silicone
•…

Médic A

Solvant + 
excipients

Solvant + 
excipients

Médic B

Facteurs
• Concentration
• Temps de contact



Incidents cliniques   
et incompatibilités
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Brook RD. Clinical Science 2008;115:175–187
Knowles JB et al. JPEN 1989;13:209-13

Hill SE et al.  JPEN 1996;20:81-87

McNearney T et al. Dig Dis Sci 2003;48:1352-4



Complexation et calcium
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complexe insoluble 
calcium-ceftriaxone

Bradley JS et al. Pediatrics 2009;123:609-13



Types de réactions
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Physico‐ chimiques
• Acide‐base  (pH)

• Solubilité

• Rupture émulsion

• Oxydo‐réduction

• …

Conséquences
• Précipitation (visible)

• Coloration  (visible)

• Formation  gaz (visible)

• Changement pH  (invisible)

• concentration (invisible)

• Occlusion cathéter
• Embolies (particules au niveau rénal, pulmonaire)
• effet thérapeutique
• Effet toxique (ex. peroxides) patient



Médicaments acides et basiques
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furosémide sodique (pH 9) + 
vancomycine HCl (pH 3) 

furosémide sodique (pH 9) + 
midazolam HCl (pH 4) 

From: KIK 2.1, BBraun, 2002



Solvant de dilution
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From: KIK 2.1, BBraun, 2002

Glucose 5%‐20%       pH = 3.5 ‐ 6.5 amiodarone, amphotéricine B
NaCl 0.9%   pH = 5.0 ‐ 7.0   aciclovir, phénytoine

Solvant pH Adapté pour 



Flush d’héparine
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héparine + caspofungine

précipitation

Perfusion de base: 
NaCl 0,9% + héparine 20 UI/mL ! 



Gestion des incompatibilités
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Environnement
• Température
• Lumière

Matériel
• PVC (DEHP)
• Silicone
•…

Médic A

Solvant + 
excipients

Solvant + 
excipients

Médic B

Facteurs
• Concentration
• Temps de contact



Cross‐tables
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http://pharmacie.hug-ge.ch/infomedic/utilismedic/HUG_CompatAdm_DCI.pdf



Test in vitro

C. Fonzo‐Christe

23

Particules et incompatibilités

Bouchoud L et al. JPEN J Parenter Enteral Nutr. 2013;37:416-24



Choix du matériel de perfusion
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Foinard A et al. Anesth Analg 2013;116:101-6



Constat
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Réduire le nombre de 
particules!

ADMINISTRATIONFiltres en ligne



Evidence
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Pas d’évidence sur 
morbidité ni mortalité

Foster JP et al. Cochrane Database of Systematic Reviews 2006 (review  June 2011), 
Issue 2. Art. No.: CD005248. DOI: 10.1002/14651858.CD005248.pub2



Quid?
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TPN: recommandation
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Koletzko B et al. JPGN 2005;41:S1-S4



Thrombophlébites
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Thrombophlébites
Réduction coûts



SIRS
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SIRS

Jack T et al. Intensive Care Med 2012;38:1008–1016



Complications
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Dysfonction 
respiratoire, 
rénale et 
hématologique

Boehne et al. BMC Pediatrics 2013;13:21



Coûts
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Coûts

Jack T. et al Intensive Care Med 2012;38:1008–1016



Filtres en ligne
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http://pharmacie.hug-ge.ch/infomedic/utilismedic/filtres_USI.pdf



Conclusion
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Particules: effets délétères!
Réduction de la charge particulaire à tous 
les niveaux pour les patients les plus à 
risques
• Utilisation adéquate du matériel
• Préparation et filtration 
• Réduction du risque d’incompatibilités
• Filtres en ligne
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