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1. Introduction a la pharmacologie vétérinaire
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Définitions

Pharmacologie (pharmakon = médicament; logos = connaissance) est la science
concernée par I'étude des médicaments, y compris leur origine, leurs propriétés physiques et
chimiques, leur composition, leurs utilisations, leurs modes d'action et leurs effets sur les
organismes vivants. La pharmacologie peut également étre définie comme I’étude de
I’interaction entre les pharmacons et les systemes biologiques.

Pharmacons (ou médicaments) sont des agents chimiques qui affectent le
fonctionnement des systémes biologiques.

Un vétérinaire s'intéresse a l'utilisation rationnelle et optimale des médicaments pour la
prévention, le diagnostic et le traitement d'une maladie. Cette branche de la pharmacologie
s'appelle pharmaco-thérapeutique.

Au moyen age, cette discipline s'appelait De materia medica et comprenait les principaux
éléments de:

* pharmacologie;

* thérapeutique;

* pharmacie.

Il présentait des principes thérapeutiques avances et était divisé en deux catégories:

« rationnel (lorsque la nature de la maladie et le mode d'action de la substance étaient
connus).

» empirique (si les connaissances mentionnées ci-dessus étaient inexistantes ou
incomplétes), qui est devenu un champ expérimental pour les cliniciens.

Deux systemes de pratique médicale se sont établis au cours des siécles, qui sont
généralement acceptés a ce jour.

Ceux-ci sont:

« allopathie ;

» homéopathie.

Allopathie (allos = autre; pathos = maladie). Le principe d'allopathie a été introduit en
400 avant JC par le célébre médecin grec Hippocrate de Kos, appelé plus tard «Pere de la
médecine». L'allopathie représente un systéme de traitement basé sur le principe «Contraria
contrariis curantur» (lI'inverse est guéri avec l'inverse), qui préconise l'utilisation de

médicaments produisant des effets opposés aux symptdmes.
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Les principes de I'homéopathie (homoios = similaire; pathos = maladie) ont été énoncés
a la fin du XVIlle siecle par le docteur saxon Samuel Hahnemann (1755-1843) (bibliothécaire
au palais Bruckenthal & Sibiu). L'homéopathie est basée sur le principe: «Similia similibus
curantur», qui préconise l'utilisation de médicaments produisant des effets similaires les
symptémes. C'est I'opposé de I'allopathie et repose sur trois principes fondamentaux:

e similitude;

* dose infinitésimale (hautes dilutions);

« individualisation du traitement.

1.1. Pharmacologie, évolution et subdivisions

Pharmacognosie (pharmakon = médicament; gnose = connaissance) est la branche de la
pharmacologie concernée par les substances médicinales obtenues a partir de plantes ou
d’autres sources naturelles; leurs principales caractéristiques ou origine des substances
médicamenteuses peuvent étre: végétales, animales ou minérales.

La chimie pharmaceutique traite de la composition et de la préparation des substances
médicinales actives (médicaments) et étudie leurs propriétés physico-chimiques.

La pharmacodynamique (dynamis = pouvoir) est la branche de la pharmacologie
concernée par les effets des médicaments et le mécanisme de leur action.

La pharmacodynamique expérimentale est I’étude des effets des médicaments sur les
animaux de laboratoire ou sur les organes et les systémes isolés servant d’objectifs de
recherche.

La pharmacodynamique clinique suit les effets du médicament chez I'animal ou chez
I'nomme pendant la période de traitement.

La pharmacocinétique (kinetikos = mouvement) est une branche importante de la
pharmacologie qui concerne la circulation du médicament dans le corps et la détermination du
devenir de toutes les substances, administrées de maniére externe a un organisme vivant. Il
décrit les effets de I'administration d'un médicament spécifique sur le corps.

Pharmacométrique analyse les interactions entre les médicaments et les patients et étudie
les méthodes de mesure de I'intensité de I’effet d'un meédicament.

La pharmacothérapie (therapoeia = soin), ou pharmacologie clinique, étudie
I'application clinique de médicaments dans différentes maladies et se concentre sur le
mécanisme d'action, I'efficacité thérapeutique, les effets indésirables et le potentiel toxique.

La thérapie est une notion plus large qui inclut d'autres méthodes de traitement non
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pharmacologiques destinées a soulager ou a guérir un trouble (agents physiques, régime
alimentaire, etc. )

La prescription est le moyen de conseiller et d'autoriser I'utilisation d'un médicament ou
d'un traitement, notamment par écrit. Il a deux subdivisions :

La pharmacographie (graphein = écrire) étudie l'autorisation des médicaments sous
forme d'ordonnance.

La technique pharmaceutique (ou technique galénique) étudie la formulation du
médicament et les méthodes de préparation.

La pharmaco-toxicologie traite de I’étude des intoxications aigués ou chroniques et des
effets indésirables produits par les médicaments.

La pharmacologie moléculaire est une branche de la pharmacologie qui s'intéresse a
I'étude de la pharmacologie sur une base moléculaire.

La pharmacogénétique est une branche de la pharmacologie qui s'intéresse a l'effet des
facteurs génétiques sur les réactions aux médicaments. Des recherches approfondies dans ce
domaine ont conduit a I’émergence de nouvelles sous-branches du domaine de la
pharmacologie telles que: immunopharmacologie, chronopharmacologie,

neuropharmacologie, cytopharmacologie, biochimo-morphologie etc.
1.1.1. Biopharmacie (biopharmaceutique)

La biopharmacie s'‘occupe de I'étude de :

* les propriétés physico-chimiques des substances biologiquement actives,

* leur forme de conditionnement et d’administration,

« leurs parametres pharmacocinétiques,

« obtenu des effets bio pharmacologiques.

La biodisponibilité est une notion de base de la biopharmacie, qui fait référence a la
proportion d'un médicament ou d'une autre substance qui pénétre dans la circulation
lorsqu'elle est introduite dans I'organisme et qui peut produire un effet actif.

La biodisponibilité fait référence a la libération de la substance a partir de la préparation
du médicament, qui conditionne les phases d'absorption et de diffusion de la substance dans le

corps.
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La pharmacologie actuelle contient des informations issues de toutes ces sciences de la
médecine et constitue, a l'instar du précurseur De materia medica, un compositum de sous-
domaines.

Grace a son contenu de base et a son domaine d’application, la pharmacologie est en
mesure d’établir une relation pratique efficace entre I’instruction préclinique et I’instruction
clinique en médecine vétérinaire.

Dans le méme contexte, il convient de rappeler que la toxicologie ne differe de la
pharmacologie que par le fait que les poisons, par définition, produisent des effets indésirables
sur les organismes vivants. Etant donné que de nombreux médicaments peuvent produire des
réponses a la fois favorables et défavorables, il est évident que les intéréts communs et les

techniques d’étude se chevauchent en toxicologie et en pharmacologie.

1.2. Le concept de médicament

1.2.1. Relation: nourriture - drogue - toxique

Par aliments, nous entendons généralement: "toute substance nutritive d'origine végétale,
animale ou minérale, qui pénétre dans le métabolisme du corps pour maintenir la vie et la
croissance".

Le médicament, tel que défini par 'OMS (Organisation Mondiale de la Santé), signifie:
"tout produit utilisé dans le diagnostic, le traitement, I'atténuation ou la prévention de

maladies et d'états physiques anormaux, ou de leurs symptémes, chez I'nomme ou I'animal”.
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Un médicament ou une autre substance ayant un effet physiologique, qui est ingérée ou
introduite dans le corps par un autre moyen, pour:

a) diagnostiquer, soigner, atténuer, traiter ou prévenir les maladies.

b) reconnaitre et affecter la structure ou la fonction des structures organiques.

Par conséquent, le médicament est une substance biologiquement active ou un produit
utilisé ou dont l'utilisation est proposée, pour influencer ou étudier les systémes
physiologiques ou des états pathologiques dans l'intérét du patient. Un médicament "idéal"
présentera:

* une activité précise;

* un mécanisme d'action connu;

« une efficacité constante;

* I'absence d'effets indésirables;

* une accessibilité économique.

Les médicaments peuvent étre obtenus aupreés des sources: végétale, animale, minérale et
synthétique.

Le terme toxique décrit: "toute substance introduite dans le corps provoque un désordre
général appelé intoxication". Tous les médicaments absorbés dans I'organisme deviennent
toxiques lorsqu'ils dépassent considérablement la dose thérapeutique.

Bien avant I'apparition de la pharmacologie moderne, Paracelsus (1493-1541) a montré
que toutes les substances sont des "poisons” et que tout dépend de la dose affirmative:

"Dosis sola facit venenum™ (La dose seule produit le poison).

1.2.2. Dénomination et classification des médicaments

Questions qui préoccupent les pharmacologues:

« quelle préparation pharmaceutique faut-il utiliser?

* quelle est la dose optimale?

* quelle est la fréquence optimale d'administration du médicament?

Les réponses a ces questions dépendent de la capacité du pharmacien et du fabricant a
préparer des composés a partir de matieres premiéres et de calculer les doses correctes, de
sorte que de nouvelles recommandations puissent étre formulées. Cette idée a été réalisée en
normalisant les médicaments et les remédes.

Les éléments essentiels d'un tel systeme sont:

« définition de tests permettant d’établir I’identité, la pureté et la solidité d’une source
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médicamenteuse, d’une substance ou d’une préparation,

« des recommandations sur la posologie, la fréquence d'administration et les indications

pour chaque médicament.

Cependant, la nomenclature des médicaments suscite encore beaucoup de confusion et
chaque produit chimique peut porter divers noms a travers le monde.

Le «blame » incombe aux fabricants de médicaments qui, pour protéger et normaliser
leurs produits, considérent qu’il est pratique d’utiliser des noms de marque ou des marques
commerciales pour nommer leurs produits. La plupart des noms de marque sont enregistrés en
tant que marques commerciales.

Ainsi, des composés chimiques avec des formulations différentes peuvent étre produits
sous plusieurs noms différents par plusieurs fabricants. Une confusion encore plus grande est
créée par le fait que le méme médicament peut étre utilisé en tant que composant de divers
composés contenant plusieurs principes actifs.

Pour clarifier cette situation, les comités de rédaction de pharmacopées attribuent a
chaque composé un nom accepté (dénomination officielle ou nom générique).

La plupart du temps, le nom approuvé est une abréviation dérivée du nom chimique de la
substance, car les noms chimigues sont généralement longs et difficiles a mémoriser.

Il existe plusieurs "versions" des noms utilisés par les chimistes.

Par conséquent, un composé peut avoir plusieurs noms chimiques (différents, mais
corrects), mais la meilleure solution est celle qui est acceptée et approuvée au niveau
international.

En raison de ces considérations, nous voyons une multitude de noms de médicaments
(recus selon divers critéres). Par exemple, les médicaments extraits de medicaments végétaux
portent des noms similaires aux plantes ou aux levures dont ils sont extraits:

* l'atropine (Atropa belladonna);

« strychnine (Strychnos nux vomica);

« caféine (Coffea arabica);

« digitalin (Digitalis purpurea);

« pénicilline (Penicillium notatum,);

* streptomycine (Streptomyces griseus) etc.

Le nom chimique fait référence a la composition chimique d'un médicament plutét qu'a la
marque commerciale sous laquelle le médicament est vendu. (ex: acide phényl-éthyl-
barbiturique est le nom chimique du dérivé de barbiturique, connu sous plus de 120 noms

commerciaux).



Introduction a la Pharmacologie Vétérinaire Partie 1 — Générale Pharmacologie

Romeo — Teodor CRISTINA Support de cours

Le nom officiel est le nom fourni par la pharmacopée et est exprimé en latin (ex:
Coffeinum et natrii benzoas pour le benzoate de sodium de caféine). Le nom officiel est utilisé
principalement par les chercheurs et par ceux qui travaillent dans les études de stade
préclinique.

Pour mettre de I’ordre dans la nomenclature des médicaments, I’OMS, par I’intermédiaire
de ses comités spécialisés, a convenu d’un Nom International Commun (ou DCI =
Dénomination Commune Internationale) plus facile a retenir pour chaque substance, en
fonction de la structure chimique ou d’autres criteres (ex: aminophénazone pour la

piramidone, méthénaminum pour I’urotropine, pethidinum pour le mialgin, etc.).

1.3. Pharmacopée

Pharmacopée est le livre de base pour la préparation de formes médicinales et son nom
est dérivé des mots grecs: pharmacon = reméde et poise = a faire.

La pharmacopée peut étre considérée comme une publication officielle contenant une
liste de médicaments, leurs formules, des méthodes de préparation d'un conditionnement
médical et d'autres informations connexes.

La premiére référence date de 2100 av. J.-C. chez Sumer (Pharmacopée de Nippour,
écrite sur de l'argile brQlée). Au Japon, la premiere pharmacopée est apparue vers 900 apres
JC, décrivant 1025 produits de source chinoise.

La premiére pharmacopée arabe comprenait plus de 200 plantes médicinales et beaucoup
sont encore utilisées aujourd'hui.

La premiere pharmacopée européenne est apparue a la fin du XVIlle siécle et au début du
X1Xe siecle. En 1865, le premier congres international de pharmacologie a eu lieu a Paris, en
France, ou le besoin d'une pharmacopée unitaire a été déterminé pour la premiére fois.

La premiére pharmacopée roumaine est apparue en 1862, sous le régne d'Alexandru 1.
Cuza (Prince de Moldavie, Prince de Valachie, et plus tard des principautés roumaines), sous
la garde de Constantinos C. Hepites (pharmacien d'origine grecque qui a ouvert sa premiére
pharmacie a lasi). Ce fut I'un des premiers travaux de ce genre en Europe de I'Est.

Les anciennes pharmacopees étaient abondantes dans les préparations d’origine naturelle,
principalement végétale. Le développement de systémes de simulation biologique, sur
lesquels repose I'expression de la puissance, a été une contribution majeure des

pharmacologues.
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La premiere édition de la Pharmacopée vétérinaire parue en 1977 a été publiée au
Royaume-Uni.

Aux Etats-Unis, I'équivalent de la pharmacopée européenne est le United States
Pharmacopoeia National Formulary (USP).

La simulation biologique restera une méthodologie standard dans l'analyse de la
pharmacologie qualitative et quantitative pour les années a venir. La simulation biologique
quantitative exprime: "la puissance d'un lot de médicaments par rapport a la capacité a
produire des réponses biologiques sélectives, liées a une préparation standard du méme
produit™.

Les premiers médicaments organiques de synthéese introduits en médecine étaient des
anesthésiques volatils, suivis des antiseptiques phénoliques. Une autre grande réalisation a été
la modification moléculaire de produits naturels (ex: acide 6-aminopénicillanique, produit de

fermentation, qui a été le point de départ de la production de pénicilline semi-synthétique).

1.4, Classification des substances actives médicinales

Les substances médicamenteuses sont classées par origine :

* végétale;

e animale;

* minérale;

* synthétique.

Actuellement, la plupart des drogues sont d'origine synthétique ou d'origine végétale

Du point de vue de la toxicité, les médicaments sont divises en trois groupes principaux :

e Venena (tres toxique). Cette catégorie comprend les substances toxiques soumises a
un régime treés strict de conservation, de délivrance, d'utilisation et qui doivent
généralement étre conservées sous clé dans des lieux de stockage spéciaux. Dans ces
médicaments, la dose toxique est trés proche de la dose thérapeutique maximale et est
généralement exprimée en milligrammes ou en fractions de ceux-ci. Les médicaments
de ce groupe nécessitent des ordonnances spéciales pour étre libérés.

e Separanda (a conserver séparément). Il comprend des substances hautement actives,
dont la manipulation et I'utilisation sont extrémement dangereuses. Ils n‘ont pas le
méme degré de toxicité que le groupe venena, mais leur administration nécessite une
surveillance stricte. lls doivent également étre gardés verrouillés dans des armoires

séparées.
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e Anodina (anodyne, qui signifie «indolore» ou, dans ce cas, «inoffensif»). Cela inclut
les substances non toxiques ou de toxicité réduite; en régle générale, leur utilisation ne
présente aucun risque.

En raison des différences de prescription et de fabrication, les formes médicamenteuses

peuvent étre classées comme sulit :

e Magistrat. En pharmacie, aprés prescription d'un médecin, la composition peut étre
différente dans chaque cas.

« Officiel. En pharmacie, les prescriptions de la Pharmacopée ont une composition fixe.
Celles-ci sont prescrites en fournissant le nom exact, sans explication de la formule.

e Normalisé (spécialité pharmaceutique, médicaments industriels). Ils sont fabriqués
industriellement dans des usines de fabrication de médicaments et ont une composition
et une préparation fixes.

Par formulation de médicament, nous entendons: « la forme finie de présentation d'un

médicament a administrer ». De ce point de vue, les médicaments sont :

* Solide: poudres, granulés, comprimés, pilules, capsules, etc.

* Mou: pommades, pates, emplatres, électuaires.

« Liquide: - d'extraction (macérats, infusions, décoctions, teintures).

- de préparation (solutions moléculaires, colloides, mélanges, émulsions).
Le médicament biologique est un produit contenant des substances biologiques utilisées
a des fins diagnostiques, prophylactiques et / ou curatives.

Cette catégorie comprend:

e sérum;

* vVaccins;

* produits immuno-stimulants.

1.5. Le vétérinaire et les médicaments

Le clinicien classe un médicament en fonction de son effet (ex: bactériostatique,
diurétique, stimulant, etc.) et en fonction des symptémes des indications d'utilisation (ex:
analgésique, antiacide, antispasmodique, etc.).

Le chimiste s'intéresse plus a la structure chimique qu'a l'activité du pharmacon.

L'activité du médicament constitue souvent la base de différents critéres de classification.
Par exemple, pour décrire un médicament comme étant un surfactant, un diurétique

osmotique, un émollient, etc., il fait référence a leurs termes physiques. La description d’un
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médicament comme étant par exemple un agent parasympathomimétique, adrénergique ou
bloquant neuromusculaire nécessite une terminologie physiologique fonctionnelle.

Une autre classification, bien que trés ancienne a I’heure actuelle, reposait sur la source et
la préparation du produit (par exemple, I’identification en nommant les sources végétales et la
structure végeétale, par exemple: racine de Gentiana (Gentianae), baies de Juniper (Juniperis),
fleurs de chrysantheme (Pyréthre).

Le développement de médicaments ayant des activités similaires a permis d’obtenir les
composes types contre lesquels de nouveaux composés sont comparés. Cette pratique a donné
lieu a I'expression de termes tels que: histamines, atropines, chlorpromazine, etc. La
découverte que les médicaments agissent en se liant aux sites macromoléculaires actifs, et le
développement de ligands radiomarqués pour ces sites, ont permis de distinguer la liaison non
identifiée des sites. Cela permettait également I'utilisation d'un site de liaison pour

I'identification de divers ligands endogénes (ex: encéphaline, récepteurs opioides, etc.).

1.5.1. Conditionnement des médicaments

La connaissance de la structure moléculaire des médicaments :

 permet de faire des observations sur la conformation des sites et a quel niveau, ils se
lient et agissent;

« offre une base pour suggérer des structures hypothétiques de médicaments avec une
«puissance élevée», une activité sélective et antagonisme spécifique.

Pour faciliter la découverte et réduire le colt des nouveaux remedes, des techniques
informatiques sont utilisées pour spécifier les meilleurs paramétres possibles avant la synthése
d'une molécule. Ce faisant, il est possible de reconnaitre les parties d'une molécule de
médicament responsables de diriger l'action thérapeutique et de ne synthétiser que les
substances correspondantes, & l'exclusion de celles qui empéchent I'association du
médicament avec sa cible moléculaire.

Lorsque le couplage n’est engagé que dans une petite partie de la molécule, la spécificité
permettra a I'identification d'un groupe de composés structurellement différents ayant une
activité  biologique commune. Cela crée le potentiel de découvrir des analogues
structurellement plus simples, qui sont plus faciles a synthétiser (ex: péthidine au lieu de la
morphine).

Le phénomeéne opposé est I’augmentation de la taille (volume) d’une molécule et, par

conséquent, la transformation d’un produit en antagoniste (ex: médicaments béta-bloguants),
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ou le fait de rendre inaccessible la partie d’une structure généralement découverte pour des
attaques enzymatiques indésirables (modification du produit naturel : par exemple, la
pénicilline en pénicilline semi-synthétique résistante a I’attaque de la pénicillinase).

Ces indicateurs sont utilisés dans certaines méthodes basées sur la régression analytique,
définissant les corrélations entre elles et I’activité d’un médicament (ex: analyse de Hansch et
corrélations de Hammet) et ont établi des relations quantitatives structure-activité (QSAR).

La présence d'un médicament dans le corps et les réponses chimiques qui en résultent
sont d'une grande importance pour l'utilité clinique. Les connaissances acquises dans ce
domaine permettent l'administration de medicaments, biologiquement inactifs jusqu'a leur
activation dans l'organisme, et parfois au site d'action. Ces drogues sont appelées pro-
drogues.

Il est évident que la thérapie rationnelle ne peut exister que si une procédure de diagnostic
donnée est établie. Cependant, l'utilisation efficace de médicaments implique un peu plus que
la sélection du meilleur médicament et I'utilisation d'une formulation puissante. Aprés le
diagnostic et avant d’administrer un médicament, le clinicien doit prendre en compte: les
avantages / inconvénients, I’arrét du traitement avec un médicament et / ou le passage & un
autre médicament, le dosage correct qui conduira a I’effet souhaité.

La science pharmaceutique évolue constamment et rapidement. Actuellement, le marché
du médicament est confronté a un excés de "copies" de préparations "renommées” (cas
impliquant une violation du droit d'auteur). Malheureusement, les ventes d'un produit
dépendent directement de la publicité et non de ses qualités. C’est la que la «publicité

agressive» interfére.

1.6. Pharmaco - études cliniques en médecine vétérinaire

1.6.1. Recherche biomédicale

Chez I'nomme et / ou I'animal, les régles scientifiques reconnues doivent étre suivies.

La recherche devrait étre basée sur des études de laboratoire menées sur un nombre
suffisant d'animaux et sur une connaissance complete de la littérature.

Planifier et mener I'expérience

Un protocole de recherche fait par un comité spécialisé doit étre établi (ce comité doit
étre neutre vis-a-vis de I’expérience et est habilité a superviser, a faire des commentaires et a

donner des conseils concernant I’expérience).
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Tout projet doit étre précédé de I’établissement, avec certitude, du risque associé, en
relation avec les avantages qu’ils apportent aux personnes. Les vétérinaires doivent faire
preuve de prudence lorsqu'ils réalisent des expériences alors que le risque ne peut pas étre
évalue.
Toute expérience dans laquelle le risque potentiel I'emporte sur les résultats positifs
potentiels doit étre abandonnée. Les vétérinaires ont le devoir de publier les résultats de

I'expérience, sans modification.

Recherche clinique

En ce qui concerne les traitements, le praticien doit se sentir libre d’utiliser les nouvelles
méthodes diagnostiques et thérapeutiques quand, & son avis, elles augmentent les chances de
survie ou de guérison, ou réduisent les souffrances.

Les avantages, risques ou effets secondaires potentiels des nouvelles méthodes doivent
étre signalés au profit des méthodes les plus connues. Pour chaque expérience médicale,
chaque patient ou groupe de contrdle doit disposer des meilleures méthodes de diagnostic et
de traitement. Un vétérinaire peut effectuer des essais cliniques pour obtenir de nouvelles
informations scientifiques, uniquement lorsque ces expériences sont conformes a l'acte
médical lui-méme.

Placebo en médecine vétérinaire

L'effet thérapeutique du médicament placebo dépend de la maniére dont il est administré
par le médecin: optimiste ou pessimiste. L'administration de médicaments placebo
(médicaments apparents) chez I'hnomme peut conduire a une amélioration ou a une guérison,
mais en médecine vétérinaire, en particulier pour les animaux de compagnie dont le niveau
d'affection propriétaire - animal est élevé, I'effet thérapeutique peut parfois dépendre de I'état
d'esprit du propriétaire. Dans ces situations, on peut parler de «traitement placebo»
(étroitement lié a I’affection et a la personnalité du propriétaire, qui peut étre influencée par
les suggestions du vétérinaire). Les substances placebo en médecine vétérinaire ne peuvent
étre utilisées que dans deux circonstances:

« lorsqu'une véritable pharmacothérapie n'est pas nécessaire;

* le vétérinaire sait qu'il peut effectuer une psychothérapie chez le propriétaire, a l'aide
des médicaments administrés a I'animal.

Toutefois, contrairement & la thérapie placebo en médecine humaine, qui pouvait étre
surveillée, en médecine vétérinaire, il n’était pas possible de surveiller I’arrivée de réflexes

conditionnés ou de certains effets indésirables chez les animaux.
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2. Administration et absorption de médicaments
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Le schéma des phases d’invasion et d’évasion
(Cristina RT, 2000)

2.1. La formulation pour I'administration (dosage)

Le dosage est la préparation pharmaceutique dans laquelle se trouve I'ingrédient actif et
qui est administrée dans le corps sous forme de formulation. Pour obtenir des effets
thérapeutiques, le médicament doit entrer en contact avec le corps, en particulier avec les
cellules sensibles (responsables de I'effet) du corps. Ce contact peut étre réalisé de différentes
manieres.

Les modes d'administration du médicament sont choisis en fonction de:

* propriétés physico-chimiques de la substance;

* lieu d'action;

* |’état de I’animal;

« la rapidité et I'intensité avec lesquelles on s'attend a ce que les médicaments agissent.

La période qui s'écoule a partir du moment ou la substance est administrée jusqu'a ce que
la substance commence a agir s'appelle la période de latence. La période de latence est basée
sur le mode d'administration et dépend de:

* vitesse d'absorption;

« temps de transport dans les milieux liquides organiques;
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* durée de diffusion dans les tissus;
« le temps nécessaire pour produire les changements biologiques qui déclencheront I'effet
thérapeutique.

La corrélation entre la diffusion dans les tissus et I'installation de I'effet
(Cristina RT, 2000)

2.1.1. La corrélation entre la diffusion dans les tissus et I'apparition de I'effet

Le mode d'administration du médicament joue un réle important dans la réussite d'un
traitement et doit étre choisi judicieusement. Si une action pharmacodynamique urgente est
nécessaire, la voie d'administration intraveineuse (I1V) est préférable. Dans le méme temps, il
faut tenir compte du fait que les médicaments peuvent entrer trés rapidement en contact avec
les tissus.

Par conséquent, leur action peut devenir sévere et potentiellement dangereuse. Certains
médicaments ne peuvent étre administrés que d'une seule maniere (par exemple: Suzotril est
un sulfonamide ne peut étre administré que par voie intraveineuse, par exemple, Acaprin est
un médicament chimiothérapeutique uniquement sous-cutané (S.C.).

Parfois, I'effet du médicament varie selon le mode d'administration. Par exemple, le
sulfate de magnésium administré de maniére entérique génere un effet purgatif, tandis que de

maniére parentérale (en fonction de la dose), il produit un effet dépresseur sur le SNC.

2.2. Traitement local ou topique

Ce mode d'administration est représenté par:

* application de poudres et de pommades sur la peau;

« instillation de gouttes dans les yeux et les oreilles;

* injection dans des tétines de solutions et / ou de formulations molles;

« introduction de pessaires dans la lumiére de I'utérus.

L'administration topique met le remede en contact direct avec le site d'action dans la
concentration la plus élevée possible, réduisant ainsi le risque de Iésions des autres organes.
Dans de nombreux cas, I'absorption du médicament au niveau du site d'administration n'est
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pas souhaitee.
Au contraire, lorsqu'une réponse généralisée ou systémique est suivie ou lorsque I'organe
cible est éloigné du site d'administration, I'absorption du médicament est essentielle.

L'effet systémique peut étre obtenu par l'administration orale ou parentérale des
préparations médicinales. Dans ce cas, la méthode de préparation du médicament
déterminera la voie d'administration. Par exemple, I’absorption percutanée est suffisante
pour garantir I’effet systémique des ectoparasiticides a verser / pour-on (ex: lvomec pour-
on).

Les formulations médicamenteuses sont préparées en tenant compte des propriétés
biopharmaceutiques et pharmacocinétiques. Le choix du remede est effectué par le clinicien
en fonction de l'intensité et de la durée de I'effet recherché. Chaque voie d'administration a
ses propres avantages et inconvénients. La nature et le nombre de différentes barrieres
membranaires que le médicament doit traverser ont une grande influence sur le taux
d'absorption.

Les doses peuvent varier en fonction de la voie d'administration. Parfois, ces variations
sont trés importantes : par exemple, la dose de strophantines chez le lapin / kg.pc. est :
0,0003 g, par i.v., 0,001 g, par s.c. et 0,040 g, par voie orale. Ce ratio de 1: 3: 133 entre ces
modes d'administration est trés suggestif !

Les modes d'administration sont classés en:

« interne (oral et rectal);

« externe (toutes les autres voies).

Il existe également des modes d'administration naturels et artificiels :

La voie naturelle consiste a administrer des médicaments sur les surfaces du corps, qui

entrent physiologiquement en contact avec l'environnement extérieur.

Ce sont la peau et les muqueuses (divisées en):

e apparent (conjonctif, nasal, oral, vaginal);

* non apparente (bronchique, trachéale, cesophagienne, gastrique, intestinale).

Les voies muqueuses sont les suivantes:

e digestive;

* respiratoire;

* génito-urinaire;

« galactophore;

* conjonctive.
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Les voies artificielles sont appelées parentérales (para = au-dela; enteron = intestin) et
sont artificiellement créées pour l'introduction de médicaments dans le corps. Elles impliquent
la formation de solutions de continuité dans lesquelles des substances actives seront
introduites dans le derme, par voie sous-cutanée, dans les muscles, les veines, les artéres, les
cavités séreuses et divers autres organes: i.d. ou I1.D., s.c. ou S.C., i.m. ou .M., i.v. ou L.V., ¢
i.a. ou LA, intra-osseuse, intra-articulaire, intra-synoviale, etc.

Les voies artificielles ont été utilisées pour la premiére fois au XIXe siécle, en parallele
avec l'invention de la seringue par le tchéque Pravaz (en 1835). Ce mode d'administration a
été créé pour mettre la substance active en contact direct avec les tissus internes du corps, en
évitant les barrieres externes.

L'absorption est le processus par lequel la substance active émerge de sa formulation et
passe du site d'administration dans la circulation sanguine.

L’absorption joue un réle plus important lorsque les pharmacons ne sont pas injectés
directement dans le sang et repose sur les processus physiques de diffusion et de distribution,
qui sont influencés par des processus biologiques actifs (par exemple, le transport contre le
gradient de concentration du potassium, le transport des glucides, etc.).

Le taux d'absorption dépend de:

* mode d'administration;

« formulaire de préparation;

* propriétés physico-chimiques du médicament.

L'absorption du médicament est considérée comme complete lorsqu'elle atteint le site
d'action ou la circulation sanguine. Les principaux facteurs favorisant I'absorption sont:

« taille moléculaire;

« faible polarité;

* liposolubilité élevée;

e irrigation riche en sang;

« bonne perméabilité au site d'administration.

2.3. Lavoie orale (Per os, p.o. ou P.O.)

Cette voie d'administration est plus souvent utilisée en médecine humaine, mais elle est
également courante en médecine vétérinaire ou, dans la plupart des cas, une administration
forcée doit étre effectuée. La voie orale est utile pour les médicaments sans goQt ou avec un

godt qui peut étre facilement masqué, en particulier pour une administration en masse (dans
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les fourrages ou dans I’eau). Les substances suivantes peuvent étre administrées par voie
orale:

* bio stimulateurs,

« anthelminthiques et substances coccidiostatiques,

« substances anti-infectieuses,

* vitamines,

* minéraux, etc.

La voie orale du médicament peut aussi avoir ses inconvénients. Dans le tube digestif, les
médicaments peuvent subir diverses modifications (par exemple, pénicilline G, adrénaline, la
plupart des hormones - inactivation déterminée par I'acide gastrique). Les modifications de la
muqueuse digestive telles que la gastro-entérite conduisent a une modification du taux
d'absorption, introduisant le phénomene de malabsorption.

Les principaux mécanismes d'absorption
(Cristina RT, 2000)

Principaux mécanismes  Organe impliqué

Bouche(B), Estomac(E), Intestin gréle(lg),

DINEENIESIE Gros intestine (Gi), Rectum (R)

Absorption par connexion | B, E, lg, Gi, R
Transport actif 'E, 1g, Gi
Transport passif |lg
Tonique ' lg
Pinocitose 'lg, Gi, R

Les remedes pour l'administration orale en médecine vétérinaire comprennent: les
solutions, suspensions, mélanges, pilules, gélules, comprimés, poudres, granulés, bolus et pré
mélanges.La muqueuse buccale, bien qu’il ne s’agisse pas d’une mugueuse a profil absorbant,

permet I’absorption de substances hydrosolubles.

Systeme d’eau VAL adaptable au systeme de type Medicator pour I'administration de médicaments






