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Les infections fongiques invasives

• Infections opportunistes

• Incidence et mortalité en hausse

– 35000 cas/an en France

– 30 % de mortalité

D’après Bitar, Inf Emerg Dis 2015
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Mécanismes d’action des antifongiques systémiques

H. Dupont, Congrès national d'anesthésie et de réanimation 2007. Les Essentiels, p. 415-432.

Toxicité et modalités 

d’administrations

Variabilité pharmacocinétique

Toxicité

Interactions médicamenteuses

Balance bénéfice/risque 

favorable



Amphotéricine B

DCI Spécialités Formes Spectre Effets indésirables / surveillance

Ampho B FUNGIZONE®
Susp orale,

inj (IV lente)

Levures, 
filamenteux

Toxicité rénale (facteur limitant) 
Manifestations allergiques sévères

Anémie
Troubles hydroélectrolytiques

(hypokaliémie et hypomagnésémie)

Ampho B lipidique ABELCET® Inj (IV lente)

Ampho B liposomale AMBISOME® Inj (IV lente)

Modalités d’administration spécifiques 
• Administration en IV dans sérum glucosé en perfusion lente (min. 4 heures)
• Dose test
• Mesures d’accompagnement : apport hydro-sodé et potassium +/- antihistaminiques +/- corticoïdes

Toxique +++

Toxique +



Antifongiques azolés

DCI Spécialités Formes Spectre Indication

Fluconazole TRIFLUCAN® Cp, IV levures
Candidose, Cryptococcose

Mycose vaginale à répétition

Itraconazole SPORANOX® gel, sol buv filamenteux Aspergillose bronchopulmonaire allergique

Posaconazole NOXAFIL® Cp, susp buv, 
IV

filamenteux
Aspergillose invasive

Mucormycose

Voriconazole VFEND® Cp, susp, IV filamenteux Aspergillose invasive

Isacuconazole CRESEMBA® Cp, IV filamenteux
Aspergillose invasive

Mucormycose



Antifongiques azolés - Toxicité

Balance bénéfice-risque favorable Fenêtre thérapeutique étroite A préciser

Fluconazole Posaconazole Voriconazole Itraconazole Isavuconazole

Hépatotoxicité (↗ transa, PAL, GGT, bilirubine)

Allongement du Qt Raccourcissement du Qt

Troubles 
neurologiques 

(surdosage)

Troubles 
digestifs

Troubles neurologiques: 
hallucinations, 

neuropathie périphérique

Œdèmes Troubles neurologiques

cancer cutanés Tr. digestifs hypokaliémie



• Variabilité inter- et intra individuelle des concentrations plasmatiques

• Suivi thérapeutique pharmacologique

Détermination de la concentration plasmatique résiduelle

Prélèvement à effectuer avant l’administration en dehors du site d’injection

Variabilité pharmacocinétiques des antifongiques azolés
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Antifongiques 

azolés

Inhibiteurs du CYP450

=> Influencent les médicaments substrats

Substrats du CYP450

=> Autres médicaments peuvent les influencer 

Antifongiques azolés – Interactions médicamenteuses

Leather et Al., Biol blood Mar Transplant 2006
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Saad et Al., Pharmacother 2006
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Gautier-Veyret, AAC 2015



Take home message

• Toxicité 

– Amphotéricine B >>> azolés > candines

• Modalités d’administration particulières de l’Amphotéricine B

• Suivi clinique et biologique 

– Amphotéricine B : fonction rénale, NFS, ionogramme

– Azolés : fonction hépatique, ECG, suivi thérapeutique pharmacologique
et interactions médicamenteuses
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