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INTRODUCTION

Le marché des médicaments ophtalmologiques, méme s'il parait trés spécialisé, ne doit pas
étre négligé. Dans la derniére analyse des ventes de médicaments en France datant de 2013 rapportée
par 'ANSM?, les médicaments ophtalmologiques obtiennent la 5™ position parmi les classes
pharmaceutiques les plus vendues en ville avec plus de 80 millions de boites délivrées.

Cela peut en partie s’expliquer par l'augmentation de I'espérance de vie et |'augmentation
concomitante des pathologies liées au vieillissement oculaire qui engendrent un besoin de plus en plus
important des traitements ophtalmologiques, mais aussi par le mode de vie actuel : air conditionnée,
port de lentilles de contact, écrans, ... .

La forme collyre est la forme ophtalmique la plus utilisée. Bien qu’un nombre restreint de classes
thérapeutiques se présente sous cette forme, elle englobe, a elle seule, 2% des formes galéniques
vendues en officine et les larmes artificielles se situent a la 25°™ place en ce qui concerne les

substances actives les plus vendues.

Le développement de médicaments oculaires est beaucoup plus complexe et délicat a élaborer
qgue cela ne pourrait le laisser paraitre : cela implique une recherche galénique de pointe. La
compréhension des mécanismes de pénétration endoculaire permet de mettre en évidence certaines
problématiques liées a I'élaboration d’un collyre. Il faut comprendre les spécificités de passage
oculaire, en termes de solubilité, de taille moléculaire, mais aussi de viscosité. Ensuite, comme tout
site d’administration, la voie ophtalmique comprend des systémes d’élimination naturels qui abrégent
fortement le temps de séjour a la surface de I'ceil. La particularité de I'ceil est que c’est un organe trés
fragile. Les questions de tolérance, stabilité et stérilité font donc I'objet d’'une attention particuliere

avec cette forme.

Le pharmacien d’officine est un professionnel de santé qui doit étre capable de conseiller et
de suivre le patient dans de nombreux domaines et notamment celui de I'ophtalmologie. Il est bien
souvent I'un des premiers recours du patient face a ses problemes de santé de par sa facilité d’acceés,
sa proximité et la gratuité de ses conseils.

Pour aider le pharmacien d’officine dans sa pratique, un listage le plus exhaustif possible de tous les
collyres dispensés a I'officine est réalisé. Néanmoins, ce travail de these ne traite que des médicaments

sous forme de collyre ayant obtenu I’Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) en France et dispensés
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en officine. Cela exclut donc les solutions pour lavage ophtalmique et les solutions ophtalmiques qui
rentrent dans la catégorie des dispositifs médicaux.
Toute délivrance de collyre doit étre, en outre, accompagnée de conseils adaptés, notamment sur les

techniques d’instillation, les régles d'hygiene et d'utilisation.
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1% partie : INTERETS DE LA FORME COLLYRE

1. Définition?

Le mot collyre vient du grec Kollurion (colla) qui signifie colle et Oura qui veut dire queue. Les
collyres étaient a I'origine des petits batonnets en forme de queue de rat a base de principe actif et de
matiére plastique ou colle. Ces batonnets étaient délayés dans un liquide, de I'eau en général, au

moment de I'emploi.

Aujourd’hui la définition du collyre est donnée par la Pharmacopée Européenne : « les collyres
sont des solutions ou des suspensions stériles, aqueuses ou huileuses, contenant un ou plusieurs

principes actifs et destinés a l'instillation oculaire. »

La mise au point de collyres en solution est possible grace a I'optimisation de la solubilité des
principes actifs par des processus physico-chimiques qui permettent également d’améliorer la
tolérance des préparations ophtalmiques. Les collyres peuvent aussi étre sous forme de suspensions

pour I'administration de substances peu solubles.

Il s’agit d’une forme topique. Un collyre agit a I'endroit ou il est appliqué.

2. Anatomie et physiologie de I'ceil 2 (Fig. 1)

Des connaissances anatomiques et physiologiques de base sont indispensables pour identifier les

cibles d’un collyre et son action sur celles-ci.
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Figure 1 : Schéma de I'ceil (CHU de Poitier)

Légende 3

Choroide : couche sombre trés richement vascularisée.

Cornée : membrane transparente par laquelle entre la lumiére.

Corps ciliaire : partie de la choroide qui intervient dans I'accommodation et la sécrétion de ’humeur
aqueuse.

Cristallin : lentille déformable permettant la mise au point de I'image sur la rétine, non innervé, non
vascularisé.

Humeur aqueuse : liquide limpide qui maintient la pression oculaire.

Humeur vitrée : liquide visqueux qui maintient la consistance de I'ceil.

Iris : diaphragme dont I'ouverture centrale, la pupille, varie afin de réguler la quantité de lumiere
pénétrant dans I'ceil.

Rétine : membrane photosensible tapissée de cellules nerveuses réceptrices (cones et batonnets).
Sclere ou sclérotique : membrane blanche et opaque, trés résistante, de structure, qui forme le
« blanc » de I'ceil », coque protectrice.

Trabéculum : tissu assurant la filtration et la résorption de I’humeur aqueuse.
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L’ceil humain a la forme d'une sphére d'environ 25 mm de diameétre. Il comprend la sclérotique, la
cornée, l'iris, le corps ciliaire, la choroide et la rétine. A l'intérieur de I'ceil se trouvent d'une part,
I'hnumeur aqueuse qui est placée entre la cornée et le cristallin, et d'autre part, le corps vitré qui se
situe entre le cristallin et la rétine. Les mouvements de I'ceil sont sous le controle de six muscles

extrinseques.

La cornée et la conjonctive nous intéressent particulierement car ce sont elles qui sont en contact
avec les collyres.
La cornée est transparente. Elle n’est pas vascularisée mais est richement innervée par les
terminaisons des nerfs ciliaires, voie sensitive du réflexe cornéen. Une excitation de la cornée
provoquera un certain nombre de réflexes. La cornée est elle-méme formée de trois couches:
|’épithélium, le stroma et I’'endothélium.
La conjonctive est une muqueuse transparente qui forme la jonction entre les paupieres et la cornée.
Elle comporte deux feuillets : I'un tapisse la face interne des paupiéres et I'autre correspond a la
surface du blanc de I'ceil, la zone de jonction des deux feuillets constitue les culs de sac conjonctivaux.

La conjonctive est trés richement vascularisée. Celle-ci pourra devenir rouge en cas d’irritation.

La glande lacrymale (Fig. 2) se trouve dans I'angle externe supérieur de I'ceil. Elle sécréte les larmes

qui humidifient continuellement la surface de la cornée avant de s’écouler par le canal lacrymal.

Iris (en bleu) et

pupille (en noir) Canalicule Sac

supérieur lacrymal

Lo

Glande lacrymale. En haut la Canalicule

partie orbitaire, en bas la inférieur
partie palpébrale

Fosse
nasale

Canal
lacrymal

Figure 2 : Appareil lacrymal et circulation du liquide lacrymal (Georges Dolisi)

L’ ceil est en permanence recouvert d’un film lacrymal d’environ 8 um d’épaisseur. Ce film est structuré

et comporte une couche extérieure lipidique. Il permet le maintien de I"humidification, c’est une
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protection contre les agents extérieurs avec un réle nettoyant, et c’est lui qui apporte a la cornée la

plupart des substances nécessaires a son métabolisme.

3. Pénétration des principes actifs (rig. 3)

Apreés instillation dans I'ceil, les collyres sont soumis, comme tous médicaments, aux principaux

processus pharmacocinétiques qui sont : 'absorption, la distribution, le métabolisme et I'excrétion.

sclérotique
choroide

canal de Schlemm

4 réseau trabéculaire
*, de l'iris

fibres zonulaires cornée

iris

pupille

chambre
antérieure
< - - de I'ceil
chambre
postérieure
% de I'eeil

\)

corps ciliaire

cristallin

nerf optique

corps vitré |
rétine

La fleche bleue indique I'absorption du médicament a travers la cornée, la fleche noire
indique I'absorption a travers la conjonctive et la sclérotique. La fleche rouge montre la
direction d'écoulement du meédicament de la chambre antérieure vers le corps vitré, et
la fleche verte symbolise le flux inverse de I’'humeur aqueuse depuis le corps ciliaire vers
la chambre antérieure ,

Figure 3 : Comment un médicament atteint-il son site d’action dans I'ceil ?
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3.1 Absorption *°

L’absorption oculaire est le processus de pénétration du principe actif a travers la cornée ou la

conjonctive - sclérotique.

Les facteurs précornéens tels que le clignement palpébral, la sécrétion lacrymale ou le drainage
nasolacrymal diminuent nettement I'absorption et finalement seule une petite fraction pénetre dans
I’ceil. Le médicament appliqué est soumis a une dilution constante mais aussi a une évacuation accrue
hors du cul de sac conjonctival. Le cul de sac conjonctival peut contenir environ 10 plL de liquide au
total, ce qui représente environ 20% du volume d’une goutte de collyre. Le flux du drainage
nasolacrymal est, entre autre, cent fois plus élevé que celui de I'absorption cornéenne. Par
conséquent, le médicament ne reste dans le cul de sac conjonctival que pendant trois a cinqg minutes,

et une petite quantité de la dose pénétre réellement dans la cornée.

Pour pénétrer dans la chambre antérieure, le médicament doit passer trois barrieres cornéennes

importantes : I'épithélium, le stroma et I’endothélium (Fig. 4).

Face antérieure

, Face postérieure F-
/ ilm lacrym
—— 2 CTYmal

S —
* —

Epithélium

Stroma

Figure 4 : Structure de la cornée
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L’épithélium est formé de jonctions serrées qui en fait la barriere la plus difficile a franchir. Dans
I’épithélium, le transport des molécules est transcellulaire ou paracellulaire. En raison du caractéere
lipophile de ce tissu, la plupart des substances actives suivent un passage transcellulaire. Seuls les
médicaments hydrophiles effectueront le passage de facon paracellulaire, malgré la capacité limitée

de cette voie de transport.

Le fait que le stroma soit composé de 78 % d’eau et que I’endothélium soit une monocouche de

cellules facilite la pénétration des médicaments hydrophiles dans les deux autres couches.

Pour résumé, du fait de la forte hydrophile de la cornée et de I'existence de barriéres cellulaires
riches en lipides membranaires, la pénétration a travers la cornée se fait quand la formulation du
produit actif lui permet d’étre a la fois hydro et liposoluble. Cependant, méme en conditions optimales,

ces barrieres empéchent la cornée d’absorber plus de 1 a 10% de la substance active appliquée.

La conjonctive et la sclérotique, absentes de jonctions serrées, sont plus perméables aux
médicaments hydrophiles que I'épithélium de la cornée. Les médicaments qui empruntent les réseaux
artériels de la conjonctive et de la sclérotique parviennent ainsi directement dans I'uvée (qui comprend
iris, corps ciliaire et choroide). Les substances actives atteignent donc ce site d’action avec une

concentration plus élevée que si elles pénétrent par la cornée.

3.2 Distribution 45

Le principe actif est ensuite distribué au niveau des structures tissulaires de proximité telles que

I'iris, le corps ciliaire, le cristallin et le vitré.

Le tissu de l'iris est bien vascularisé, et sa grande surface lui permet d’absorber rapidement les
principes actifs de ’'humeur aqueuse.
La pénétration dans le corps ciliaire est au contraire tres lente, ce qui constitue une difficulté
thérapeutique car ce dernier représente un tissu cible important du traitement hypotenseur local.
L’accumulation dans le cristallin est faible elle aussi, en raison de la structure fibreuse de cet organe.
Le corps vitré occupe 80% du volume oculaire, mais il ne regoit que peu de substances actives en
provenance de I'humeur aqueuse. Cela s’explique principalement par sa consistance gélatineuse, qui

est associée a une vitesse de diffusion peu élevée.
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Au niveau rétinien, les barrieres sont plus sélectives et laissent passer uniquement les petites
molécules. A I'état physiologique, peu de médicaments traversent la barriere hémato-rétinienne, des

capillaires vers le vitré.

En revanche, trois processus peuvent faire obstacle a cette distribution. La mélanine de l'iris et du
corps ciliaire peut fixer le médicament et participer au stockage suivi du relargage du médicament dans
I’'humeur aqueuse. Par ailleurs, une liaison aux protéines de I’humeur aqueuse ou du vitré constitue
également une limitation a la diffusion du produit au niveau du site actif. Enfin, il y a une élimination
rapide due a la vitesse élevée du renouvellement de I’"humeur aqueuse, dont le flux (du corps ciliaire

vers la chambre antérieure de I'ceil) s’oppose a celui du médicament.

3.3 Métabolisation ¢

L'ceil est un organe qui métabolise faiblement. Des systemes enzymatiques ont été mis en
évidence au niveau de I'ceil. Il s’agit le plus souvent d’enzymes de biotransformation. Ces processus de
transformation se déroulent avant tout dans I'épithélium et I'endothélium de la cornée, dans le corps

ciliaire et dans la rétine.

3.4 Elimination #¢

Apres diffusion et métabolisme, I'élimination du principe actif se fait essentiellement par voie
systémique, par passage de la barriere hémato-oculaire au niveau de I'uvée antérieure, mais elle est

aussi déterminée par le renouvellement de ’lhumeur aqueuse.

Une fois déposé sur la cornée, le collyre est entrainé par les larmes vers les fosses nasales, et il
peut étre éliminé par le canal de Schlemm ou par les vaisseaux sanguins. Des instillations trop
fréquentes peuvent donc prédisposer au passage systémique (effets indésirables, aggravation de la

pathologie...).

Méme si la pénétration du principe actif parait faible, elle peut étre suffisante pour avoir une action
thérapeutique. Ainsi, quelle que soit la nature des affections oculaires (superficielles ou profondes),
leur traitement est principalement réalisé par administration locale. De plus, de nombreux principes

administrés en collyre n’ont pas a étre absorbés, il ne leur est demandé qu’une action de surface.
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4. Biodisponibilité oculaire ’

La biodisponibilité correspond a la fraction de la dose administrée qui atteint le compartiment
cible. Comme vu précédemment, la perméabilité des barrieres anatomiques détermine une partie de
la biodisponibilité oculaire du collyre. La biodisponibilité est trés faible (inférieure a 5%) a cause de
nombreuses raisons (Fig. 5) telles que les pertes trés importantes au niveau de l'aire précornéenne, la
perméabilité tres faible de la cornée qui limite la diffusion de principes actifs dans le globe oculaire et
I"absorption non productive par la conjonctive avec un risque de passage par voie systémique

responsable d’effets indésirables.

PA
Fivatinn A a1
Fixation aux protéines Turnover des larmes
(0,6G2%) 16 % /min
atbumine, globuline,

{ ysozyme

Métabolisme <t Ajre précornéenne =—————> [armes induites

enzymes ' sivolume instille » 2o ul
H
'
H
H
H
H
1]

Absorption conjonctivale Y Drainage

passage par vole Cornée dont 100 % d'une solution
systemique I'épithélium est une barriére est éliminée en1a 2 min

trés peu perméable

A\
Biodisponibilité
faible <5 %

Figure 5 : Facteurs affectant la biodisponibilité des principes actifs apreés instillation ou application des
préparations ophtalmiques’

Les caractéristiques physico-chimiques du principe actif peuvent également affecter la
biodisponibilité. La diffusion passive de la molécule active au travers de la cornée est fortement influée
par des facteurs tels que sa solubilité, son coefficient de partage, sa masse moléculaire et son degré

d’ionisation.

Ainsi, la lipophilie des molécules est un parameétre favorable a la diffusion dans I'épithélium mais
celle-ci limite la diffusion a travers le stroma cornéen, couche cellulaire plus profonde de la cornée. En

revanche, les molécules qui ont une nature treés hydrophile ne traversent que trés faiblement
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I’épithélium cornéen. Leur seule voie de passage est alors la voie paracellulaire. Au niveau de
I’épithélium cornéen, la densité et la taille des espaces intercellulaires sont tres faibles, par conséquent
seules les molécules hydrosolubles de masses moléculaires inférieures a 500 daltons peuvent pénétrer
par cette voie. Toutefois, si les jonctions entre les cellules sont détruites (lors d’une infection par

exemple), la pénétration des molécules hydrosolubles peut étre améliorée.

En résumé, seules les molécules de petite taille caractérisées par une solubilité intermédiaire dans
les milieux lipophiles et hydrophiles posseédent une bonne pénétration cornéenne. Toutefois, afin
d’assurer une biodisponibilité satisfaisante et une sécurité pour le patient, les préparations
ophtalmiques doivent impérativement répondre aux exigences de tolérance, de stabilité, de stérilité

et d’efficacité.

5. Propriétés des collyres 27

L'ceil étant un organe fragile, I'administration de produits actifs par instillation présente des
limites. Les produits doivent étre : neutres, de méme pression osmotique que les larmes (isotoniques),
stériles, limpides (dans le cas des solutions), et indolores. Pour les suspensions, la Pharmacopée ajoute

une limite a la taille des particules.

5.1 Neutralité, ajustement du pH

Le pH du liquide lacrymal est approximativement compris entre 7,4 et 7,7 (mais il est possible
gu’il y ait des variations chez un méme sujet et aussi d’un sujet a I'autre, méme en bonne santé).
Logiquement, sile pH de la préparation instillée est trop acide ou trop basique, I'intolérance provoquée
entrainerait la sécrétion de larmes et donc une élimination rapide du principe actif. En principe, il
faudrait donc préparer des collyres de pH compris entre 7,4 et 7,7, mais I'ceil peut en fait supporter
sans réagir de plus grands écarts. En fait, les larmes possedent un pouvoir tampon parfois suffisant

pour l'instillation d’'une solution dont le pH permette aussi a son principe actif d’étre stable en solution.

L’ajustement du pH a I'aide de solutions tampons (phosphate, borate, et citrate) peut étre

nécessaire lorsqu’un principe actif présente une solubilité pH dépendante. Mais I'ajustement a la
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neutralité n’est pas toujours possible (instabilité, précipitation a la neutralité ou variation de I'activité
en fonction du pH) et il est souvent nécessaire d’adopter un compromis en choisissant un pH situé

entre la solubilité de la molécule, sa stabilité et la tolérance de I'ceil a la préparation.

5.2 Pression osmotique

L’isotonie est un facteur important de confort pour I'ceil (elle détermine la tolérance). Comme le
plasma, les larmes ont une tonicité voisine d’une solution de chlorure de sodium 0,9 %. Un éventail de
variation de 0,7 a 1,5 % est toutefois acceptable sans qu’il y ait de sensation de douleur ou de
larmoiement important dans le cas d’un ceil sain. Toutefois un ceil pathologique peut étre plus sensible

et il y a donc intérét a rester autant que possible au voisinage de la concentration isotonique.

L'ceil tolere généralement mieux les solutions hypertoniques que les solutions hypotoniques. En
fait, la cornée est plus perméable au contact de solutions hypotoniques car ces derniéres entrainent

un flux d’eau a travers la cornée.

5.3 Stérilité

La stérilité de toutes les formes ophtalmiques est une obligation. Elle assure la sécurité

microbiologique de la préparation et le maintien de la stabilité du principe actif.

Un probléme particulier est posé par la conservation de la stérilité des collyres multidoses au cours
de I'utilisation. Un collyre est administré goutte par goutte et, au cours de chaque prélevement, il peut
y avoir contamination de la préparation, avec comme conséquences possibles : culture microbienne,

modification du pH, altération des principes actifs, infection ultérieure de I'ceil... .

Des conservateurs sont donc généralement ajoutés dans les conditionnements multidoses. Cela
est une obligation sauf si la préparation présente elle-méme des propriétés antimicrobiennes ou si le
conditionnement possede des propriétés particulieres de facon a garantir la propreté microbiologique
jusgu’a la fin de la durée d’utilisation de la préparation. En revanche, I'ajout de conservateurs dans les
conditionnements unidoses n’est pas obligatoire. Ces conservateurs, dont I'efficacité a été démontrée,

doivent étre inoffensifs pour la cornée et la conjonctive, compatibles avec les principes actifs et
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efficaces a faibles doses. Cependant si l'instillation est fréquente, les conservateurs peuvent étre mal

tolérés par I'ceil.

5.4 Limite de taille des particules

La taille des particules est un parameétre tres important a prendre en compte car elle peut affecter
la tolérance de la préparation. Elle est le plus souvent inférieure a 25 pm et ne doit en aucun cas

excéder 90 um.

5.5 Viscosité

Le choix de la viscosité de la préparation est basé sur un compromis entre la meilleure tolérance

possible et un temps de résidence suffisant a la surface de I'ceil.

5.6 Volume instillé

Le volume instillé doit étre au maximum de 25-30 pL. Un volume plus important est mal toléré et
est immédiatement éliminé par I'ceil. En conséquence, lorsque la prescription impose l'instillation de
2 gouttes pour un méme ceil, l'instillation de la deuxiéme goutte doit étre décalée de 10 a 15 minutes

de facon a ce gu’elle ne soit pas immédiatement éliminée et que le traitement soit efficace.

6. Composition d’un collyre

Comme tous médicaments, les collyres sont composés d’un ou plusieurs principes actifs et

d’excipients.
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6.1 Principe actif

Les principes actifs sont tres divers. lls doivent étre d’une pureté suffisante.
L'instillation d’un principe actif a une forte concentration induit une augmentation de sa vitesse
d’absorption, maintien ou prolonge le temps de contact, et donc accroit la dose totale absorbée. La
plupart des collyres dispensés ont des concentrations allant de 0,1 a 2%, ce qui correspond, par

instillation, a une quantité de principe actif de I'ordre du microgramme.

6.2 Excipients

Les collyres peuvent contenir des excipients destinés a adapter ou stabiliser le pH, a ajuster le
pouvoir osmotique ou la viscosité de la préparation, a augmenter la solubilité de la substance active
ou encore a stabiliser la préparation. Ces excipients ne doivent pas nuire a I'action médicamenteuse

recherchée et, aux concentrations choisies, ne doivent pas provoquer d’irritation locale notable.

6.2.1 Véhicule®

Le véhicule le plus courant est I'eau, en général, de I'eau purifiée. La majorité des préparations
ophtalmiques se présente sous forme de solutions aqueuses.
La solubilité du principe actif dans I'eau peut étre accrue en utilisant un sel (forme habituellement
soluble dans I'eau) ou bien encore en ajoutant un co-solvant miscible a I’'eau comme le glycérol ou le
propyléne glycol. L'utilisation de cyclodextrines, molécules permettant de former un complexe
d’inclusion avec les principes actifs apolaires, permet d’augmenter la solubilité apparente de ces
derniers et d’éviter de formuler le principe actif sous forme de suspension (c’est le cas par exemple de
I'Indocollyre® qui est une solution d’indométacine formulée avec de [I'hydroxy-propyl-béta

cyclodextrine).

Des solutions huileuses peuvent étre utilisées pour les produits susceptibles d’étre hydrolysés ou

pour des substances tres lipophiles. Les huiles choisies sont le plus souvent des huiles végétales.

Les suspensions sont quant a elles employées pour I'administration de principes actifs peu solubles

dans I'eau mais également lorsqu’un effet retard est recherché. Les collyres qui se présentent sous
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forme de suspensions peuvent présenter un sédiment qu’il est facile de disperser par agitation de

facon a obtenir une suspension suffisamment stable.

6.2.2 Isotonisants

Le chlorure de sodium est couramment utilisé pour ajuster I'isotonie. En cas d’incompatibilité de

ce dernier avec d’autres constituants de la formulation, le mannitol peut étre choisi.

Il convient de noter que les mélanges de sels tampons peuvent étre employés pour ajuster

simultanément le pH et la pression osmotique.

6.2.3 Tampons

Les collyres en solution aqueuse sont habituellement préparés a l'aide de solutions tampons

borate, phosphate, citrate.

6.2.4 Conservateurs antimicrobiens &°

Les conservateurs présents dans les préparations ophtalmiques se distinguent par leurs propriétés
physicochimiques, leur compatibilité avec les autres constituants du collyre, leur spectre d’activité,
leur pouvoir bactériostatique ou bactéricide, leur virulence contre les espéces pathogenes, le maintien
de leur efficacité jusqu’a la fin de la durée d’utilisation du collyre, leur toxicité oculaire et leur pouvoir

allergisant.

Les principales familles de conservateurs utilisées dans les préparations ophtalmiques sont les

suivantes :

» Ammoniums quaternaires
Le chlorure de benzalkonium (BAK) est le plus couramment utilisé. Il est efficace sur une grande plage
de pH. Cette famille rassemble également : le bromure de cétrimonium (cétrimide), le bromure de

benzododécinium, le chlorure de cétylpyridinium,... .
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> Dérivés mercuriels

Ce sont les sels de phénylmercure, le thiomersal ou thimerosal.

» Biguanides

Le principal agent utilisé est la chlorhexidine.

> Alcools

Seuls le chlorobutanol et le phényléthanol sont utilisés comme conservateurs en ophtalmologie.

> Parabens

Les parabens sont des esters de I'acide parahydroxybenzoique.

Le chlorure de benzalkonium reste le principal conservateur antimicrobien retrouvé, les autres étant

maintenant beaucoup moins utilisés.

6.2.5 Tensio-actifs

Les tensio-actifs sont employés comme agent solubilisant, mouillant et dispersant dans les
suspensions ophtalmiques aux concentrations les plus faibles possibles. En raison de leur moindre
toxicité, le choix s’oriente vers les tensio-actifs non ioniques tels que le Polysorbate 80, le Tyloxapol,

le Crémophor EL, les Poloxamer.
Il faut cependant noter que les tensio-actifs peuvent provoquer une rupture de la couche lipidique

externe du film cornéen et donc modifier la perméabilité cornéenne. Ils sont également susceptibles

de réduire I'action des conservateurs par fixation.

6.2.6 Agents viscosifiants

Diverses stratégies peuvent étre mises en ceuvre pour maintenir un niveau de concentration élevé
du principe actif dans le compartiment lacrymal. Parmi celles-ci, il y a I'introduction de polymeres qui
entrainent une augmentation de la viscosité : ce sont les agents viscosifiants. Le temps de résidence

du collyre dans le cul de sac conjonctival est ainsi augmenté et la vitesse d’élimination est réduite.
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Ces polymeéres doivent étre transparents, stérilisables, solubles ou miscibles dans I'eau et
présenter des propriétés rhéologiques adaptées pour pouvoir facilement s’étaler a la surface de I'ceil.
Les plus répandus en ophtalmologie sont les dérivés cellulosiques (hydroxypropylméthylcellulose,
méthylcellulose, hydroxyéthylcellulose carboxyméthylcellulose), I'alcool polyvinylique (PVA), I'acide

hyaluronique, la gomme gellane, les carbomers, et I'acide alginique.

7. Préparation d’un collyre 2 (rig.7)

La préparation d’un collyre (dans le cas des solutions) comporte la dissolution ou le mélange des

différentes matiéres premiéres énumeérées.

La dissolution est suivie d’une filtration clarifiante et d’une filtration stérilisante, en veillant a ce
que les filtres ne cédent pas de particules et qu’ils ne contiennent pas d’'impuretés qui puissent réagir

avec les principes actifs. Enfin, ils ne doivent pas adsorber les principes actifs.

Ensuite, le remplissage des flacons ou ampoules se fait un a un (remplissage unitaire). Il comprend
différentes phases :

- le lavage préalable avec un détergent suivi d’un ringage ;

- un gaz inerte peut-étre introduit dans le flacon si les principes actifs sont sensibles a
I’oxydation ;

- le remplissage avec des seringues de précision ;

- le scellage par rotation dans la flamme d’un chalumeau (dans le cas du conditionnement en
ampoules (Fig. 6)) ;

- siles principes actifs sont sous forme de poudre, ils sont répartis de facon stérile par pesée,

sous forme de solution stérile, elle est lyophilisée ensuite dans les récipients.
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Figure 6 : Remplissage unitaire *°

Pour la stérilisation, on a recours aux méthodes préconisées par les bonnes pratiques de

fabrication (BPF) et les bonnes pratiques de préparation (BPP), qui sont choisies selon la stabilité des

principes actifs : stérilisation par la chaleur dans le récipient définitif si cela est possible, sinon

préparation aseptique.

» Stérilisation dans le récipient final

La stérilisation dans le récipient final est le procédé le plus couramment employé pour les solutions,

chaque fois que la ou les substances actives sont stables en solution et a la chaleur.

> Préparation aseptique

La préparation dans des conditions aseptiques est mise en ceuvre chaque fois que la ou les substances

actives sont instables en solution et a la chaleur. C’est la stérilisation séparée du contenant et du

contenu : filtration stérilisante, gaz bactéricides, antiseptiques, ... dans des blocs ou isolateurs stériles.

L'option a privilégier, chaque fois que cela est possible, est la stérilisation dans le récipient final

afin d’éviter tout risque de contamination lors des opérations ultérieures.

Eau PPI

Principe(s) actif(s)

sterilisation <] fermeture

ou autoclavage

L . ] filtration clarifiante
Excipient(s) |:|'> mise en solution E:> (retient les particules visibles de plus de 450um environ)

U

<] répartition en flacons

Figure 7 : Résumé de la préparation d’un collyre
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Remarque : ce schéma est valable pour les principes actifs supportant la chaleur, sinon (en cas de
suspension par exemple), il faut stériliser tous les constituants séparément et toutes les étapes sont

réalisées dans des conditions aseptiques.

8. Présentation / Conditionnement primaire

8.1 Matériaux 2

Les matériaux utilisés pour le conditionnement primaire sont :

> Leverre.
Il est surtout employé pour les collyres fabriqués dans les pharmacies hospitaliéres. La Pharmacopée
n’impose rien en ce qui concerne la qualité du verre mais il est préférable de prendre du verre

suffisamment neutre pour ne pas modifier le pH des collyres.

> Le verre teinté.

Il est utilisé pour les principes sensibles a I'action de la lumiére.

» Le plastique (polyéthyléne ou polypropyléne opacifié ou non).
Les matieres plastiques quant a elles doivent répondre a certaines exigences dont un essai de
transparence et un essai de neutralité. Elles remplacent majoritairement aujourd'hui les

conditionnements en verre.

> Les élastoméres sont utilisés pour le bouchage des récipients.
Ces matériaux ne doivent absorber ni les principes actifs, ni les conservateurs et ne doivent rien céder

au collyre.

8.2 Forme et contenance

Les conditionnements doivent étre congus pour étre de manipulation facile et sans danger pour le

malade.
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8.2.1 Récipients uni / mono doses *

Les collyres peuvent étre conditionnés dans des récipients unidoses en matiere plastique d’environ

1 mL, remplis de 0,25 a 0,50 mL pour un usage unique.

L'emploi de conservateur qui permet la stabilité du collyre dans le temps n’est ici pas nécessaire.
Cette forme élimine les risques de toxicité ou d’allergie liés a la présence de conservateurs. Mais de ce
fait, elle est employée pour une administration unique et sa pérennité est réduite a moins d’une

journée lorsqu’elle est ouverte.

Des effets toxiques locaux existeraient a partir de quatre instillations par jour d’un collyre
contenant un conservateur. L'unidose a donc un grand intérét chez les patients ayant besoin de
nombreux traitements quotidiens et/ou ayant présenté des signes de sensibilisation. Cependant, un
traitement qui nécessite par exemple quatre instillations oculaires par jour pendant un mois, requiert
donc cent vingt conditionnements unidoses. Sans oublier que ce conditionnement est peu écologique,

reste assez onéreux et d'un maniement peu aisé pour les patients agés en particulier.

8.2.2 Récipients multidoses

Les récipients multidoses ont une contenance de 3 a 5 mL. Cela suffit pour un traitement de
qguelques jours. Il est de plus en plus recommandé de ne pas dépasser un volume de 10 mL. Ces

récipients sont des flacons qui peuvent avoir des formes tres diverses.

8.2.2.1  Agents conservateurs : utilité vs toxicité ® '

Pour éviter la prolifération ou limiter la contamination microbienne aprés ouverture du flacon, la
Pharmacopée recommande la présence d’'un agent antimicrobien ou d’un conservateur dans les

collyres.

La contamination du collyre peut engendrer une détérioration de la préparation et un risque
d’infection pour le malade. La contamination peut se faire par contact, lorsque I'embout touche les
paupiéres, les cils, la conjonctive, les larmes, ou encore les mains lors de la manipulation. Il existe aussi

un risque de transmission croisée lorsque le méme collyre est utilisé par plusieurs personnes,
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notamment au sein d’une méme famille. Enfin, il reste a noter qu’a chaque fois que le produit est a
I'air libre, c’est a dire a chaque ouverture du flacon, il y a pénétration de microorganismes. Le
conservateur antimicrobien permet ainsi |'utilisation d’un collyre multidoses sur plusieurs jours apres

son utilisation.

Cependant, du fait de la propriété tensioactive de certains conservateurs, qui permet d’augmenter
la pénétration cornéenne des substances actives, ils exercent également un effet détergent, hyper
sensibilisant et une toxicité directe sur les cellules. L'administration prolongée de collyres contenant
un ou plusieurs conservateurs peut conduire a une altération des structures superficielles (conjonctive,
cornée) et/ou plus profondes (trabéculum, cristallin) de I'ceil. Les signes et symptdmes oculaires les
moins séveres se manifestent par une géne ou des irritations : sensation de corps étranger, picotement
ou bralure, ceil sec... . Pour ceux qui sont des plus graves : une inflammation d’intensité variable allant
d’une simple réaction infraclinique au développement progressif d’une fibrose (qui augmenterait le
risque d’échec en cas de chirurgie du glaucome). La sévérité de ces effets indésirables serait en rapport
avec la durée du traitement, la posologie, le type et la concentration des conservateurs utilisés (Tab.1).
Leur présence dans les collyres pose donc d’avantage probléme aux patients ayant des traitements
chroniques (tels que le glaucome chronique a angle ouvert, le syndrome de I'ceil sec...) ou ayant des

allergies.

Conservateurs Effets indésirables Spécialités

Ammoniums quaternaires

Chlorure de benzalkonium | - hypersensibilité Acular®, Allergodil®, Alphagan®,

- altération du film lacrymal | Atébémyxine®, Azarga®, Azopt®,

- réduction de la production Betagan®, Betoptic®, Cartéol®, Cartéol
LP®, Catarstat®, Cébémyxine®,
Chibroxine®, Ciloxan®, Combigan®,
Cosopt®, Cromoptic®, Euronac®,
Exocine®, Flucon®, Frakidex®, Ganfort®,
’ lopidine®, Isopto-pilocarpine®, Larmes
corneenne artificielles Martinet®, Levophta®,
Lumigran®, Maxidex®, Maxidrol®,
Mydriaticum®, Naaxia®, Nutrivisc®,
Opatanol®, Opticron®, Purivist®,
Simbrinza®, Skiacol®, Tilavist®,
Timoptol®, Tobrabact® Gé, Tobradex®,
Tobrex®, Trusopt®, Vexol®, Virophta®,
Vitamine A Faure®, Xalacom®, Xalatan®,
Yellox®, Zalergonium®

lacrymale

- toxicité cellulaire

- retard de cicatrisation

- atteinte conjonctivale et

Cétrimide Dulcilarmes®
(chlorure de cétrimonium)

32



Bromure de Timoptol LP®
benzododécinium

Dérivé mercuriel

Thiomersal - hypersensibilité Indocollyre®, Néosynéphrine faure®,
- coloration grisatre du Rifamycine chibret®, Vitarutine®
cristallin
- atteinte conjonctivale et
cornéenne

- toxicité cellulaire

Dérivé chloré

Chlorhexidine - hypersensibilité Catacol®, Correctol®, Sophtal®
- toxicité cellulaire

Tableau 1 : Toxicité liée aux conservateurs des collyres multidoses
(Inspiré de www.pharmaciedelepoulle.com)

Le meilleur moyen de limiter ces complications serait de réduire le nombre d’instillations de
collyres contenant des conservateurs, et dans I'idéal, utiliser des collyres sans conservateur chaque
fois que cela est possible. Les raisons évoquées dans la partie « récipients monodoses » (co(t, nombre,
écologie, maniement) ont conduit au développement de systemes multidoses innovants, ne contenant
pas, par exemple, de chlorure de benzalkonium (conservateur antimicrobien le plus utilisé dans la
formulation des collyres). Ces systémes permettent une conservation du collyre jusqu’a plus de huit
semaines aprés ouverture et constituent ainsi une bonne alternative aux unidoses puisqu’ils excluent

aussi le risque d’apparition des effets délétéres dus aux conservateurs.

8.2.2.2  Systemes multidoses sans conservateur

Le contenu du collyre est délivré a travers une membrane filtrante de porosité 0,2 um (systeme
ABAK®) ou bien le systéme empéche I'air de pénétrer dans le conditionnement (systéme COMOD®).

Ce sont des systemes de haute sécurité, sans conservateur, a la fois économique et écologique.

> Systéme ABAK’ (laboratoire Théa) 3 **(Fig. 8, Tab. 2)

Le dispositif ABAK® (de « a » : préfixe privatif et « BAK » : BenzAlKonium) permet de délivrer un
collyre sans conservateur, celui-ci étant retenu dans le flacon par un adsorbant, un filtre empéchant

également la pénétration de microorganismes dans le flacon qui reste ainsi stérile.
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Il s’agit d’un flacon a deux compartiments. La pression exercée sur la partie souple du flacon force la
solution a passer a travers une cartouche hydrophobe, poreuse et épaisse, en nylon.

Le conservateur va étre retenu par :

- interaction électrostatique : le chlorure de benzalkonium posséde un pdle hydrophile chargé
positivement alors que la surface des fibres de nylon présente des charges électrostatiques négatives ;
- interaction apolaire qui se fait entre la chaine hydrophobe hydrocarbonée du conservateur et le
polymeére.

Chaque goutte qui tombe dans I'ceil ne contient ainsi plus de conservateur.

Ensuite, quand la pression est suffisante, la solution passe a travers un filtre anti-bactérien de 0,22
um d’ouverture de pores et forme une goutte, calibrée a 30 uL, stérile, dépourvue de conservateur qui
se détache de I'embout. Si la pression est maintenue, une deuxieme goutte peut se former. Au
contraire, un relachement permet la réabsorption de la goutte tout comme I'air correspondant au

volume de la goutte délivrée et la contamination bactérienne du contenu du flacon est évitée.

Avec les systémes ABAK® de 1% génération, pour éviter que la membrane antimicrobienne soit en
contact permanent avec la solution pendant la période de stockage avant utilisation, différents
systémes sont utilisés avec comme inconvénient d’obliger le malade a visser ou dévisser le bouchon
qui coiffe le flacon. Pour que le systeme fonctionne correctement il faut, avant le premier usage,
procéder de la fagon suivante :

- tenir le flacon verticalement, visser a fond le bouchon puis le dévisser,

- enlever la capsule de fond du flacon pour libérer le soufflet,

- tenir le flacon entre le pouce et I'index et le retourner,

- appuyer a la base du soufflet pour faire sourdre les gouttes (plus longues a arriver qu’avec un flacon
habituel),

- reboucher le flacon et remettre la capsule de fond.

De nombreux collyres utilisent aujourd'hui des systémes ABAK® dits de 3™ génération pour
lesquels, aucune manipulation spéciale n'est nécessaire. Ces inconvénients ont été éliminés par
I'action combinée d’'un matériel poreux de nature hydrophobe placé dans la téte du flacon et d’un
bouchon obturant de fagon étanche la pointe de I'embout. Une simple pression sur le flacon permet
de délivrer une goutte de collyre apres passage par un filtre antibactérien. Les flux de liquide sortant

et d’air entrant sont régulés, permettant un véritable goutte a goutte.
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Réservoir contenant
jusqu'a 300 gouttes stériles

Paroi souEIe et ergonomique
en polyéthyléne basse densité sans additif

Systéme de crantage
pour bague anti-violabilité

Insert avec
Cartouche filtrante

Membrane PES bifonctionnellle
hydrophile / hydrophobe 0,2 p

Embout arrondi protecteur
avec anneau de calibration

Gouttes calibrées (30 pl)
sans conservateur

e —Y

* PES : PolyEther Sulfone

Figure 8 : Systéme ABAK® de 3°™ génération **

Un flacon ABAK® de 10 mL permet de délivrer jusqu'a 300 gouttes, soit 150 instillations dans les
deux yeux (ou I'équivalent de 150 unidoses). Il permet de plus une durée de conservation et
d'utilisation qui peut atteindre aujourd’hui jusqu’a 3 mois aprés ouverture (contre 2 a 4 semaines pour

un flacon classique avec conservateur).

Ci-dessous un tableau de tous les médicaments avec systéme ABAK" :

Spécialité Dénomination Contenance Durée de Propriétés
commune duflacon = conservation
internationale apres
ouverture
Voltarenophtabak® | Diclofenac sodique 10mL 8 semaines anti-inflammatoire
Cromabak® Cromoglicate de sodium | 10mL 8 semaines antiallergique
Naabak® Acide N-acétyl aspartyl 10mL 12 semaines antiallergique
glutamique
Zalerg® Kétotifene 5mL 8 semaines antiallergique
Fluidabak® Povidone 10mL 12 semaines substitut lacrymal
Larmabak® Chlorure de sodium 10mL 8 semaines substitut lacrymal
Dualkopt® Dorzolamine/Timolol 10mL 8 semaines anti-glaucomateux
Timabak® 0,25% Timolol 5mL 8 semaines anti-glaucomateux
Timabak® 0,50%

Tableau 2 : Médicaments avec systéme ABAK®
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Avec un systeme similaire, le collyre Multicrom® (cromoglicate de sodium, flacon de 10 mL,
antiallergique) du laboratoire Manarini, équipé d'un filtre antimicrobien (polyéthersulfone) et d'un

média (PEBD : polyéthyléne basse densité), ne contient lui aussi pas de conservateur.

Les collyres Cromofree® et Ophtacalmfree® (cromoglicate de sodium, flacon de 10 mL, anti-
allergique) du laboratoire Chauvin, sans conservateurs, contiennent une pompe munie d'un filtre

équipé d'un manchon avec support ergonomique destiné a I'appui du pouce.

> Systéme COMOD° (laboratoire Ursapharm) ** (Fig. 9, Tab. 3)

COMOD est I'abréviation de COntinuos MOno Dose. Ce dispositif garantit la stérilité du collyre sans
ajout de conservateurs. Le systéeme permet I'éjection du collyre sans retour d’air car le sachet
contenant le collyre se recroqueville au fur et a mesure des utilisations. Il offre une durée de
conservation et d'utilisation qui atteint jusqu’a 3 mois d’utilisation aprés ouverture. Un flacon de 10

mL permet de délivrer environ 300 gouttes de volume constant.

Bouchon profilé avec pointe Structures plaquées argent

Structures plaquées argent

Valve Piston

Systéeme de pompe breveté
Structures plaquées argent

=
-
-
-
<
B

Container a double paroi )
Paroi externe (orange)

Poche interne flexible

Figure 9 : Systéme COMOD" *
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Les collyres avec systtme COMOD’ s’instillent de la fagcon suivante (Fig. 10) :

1ére étape : Commencez  2éme étape : Tenez le 3éme étape : Posez la

par retirer le capuchon de  flacon COMOD® téte en main qui tient le flacon
protection.” bas comme indiqué sur COMOD® sur votre main
I'image. libre.

4éme étape : A l'aide de 5éme étape : Remettez le
votre main libre, tirez la capuchon de protection
paupiére inférieure vers en place.

le bas. Appuyez

brievement sur le fond du

flacon, et c’est tout !

Figure 10 : Technique d’instillation d’un collyre & systéme COMOD"*>

Remarque : lors de la premiere utilisation il faut penser a amorcer le systéme. Pour cela il suffit

d’appuyer sur le fond du flacon jusqu’a ce qu’il délivre la 1% goutte.

Ci-dessous un tableau de tous les médicaments avec systétme COMOD’:

Spécialité Dénomination Contenance Durée de Propriétés
commune duflacon = conservation
internationale aprés ouverture
Timocomod® 0,25% | Timolol 5mL 12 semaines anti-glaucomateux
Timocomod® 0,50%
Allergocomod® Cromoglycate de sodium | 10mL 12 semaines antiallergique

Tableau 3 : Médicaments avec systéme COMOD"
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Les collyres sans conservateurs doivent étres recommandés pour les patients avec un
traitement long ou ayant une hypersensibilité aux conservateurs et en cas d’atteinte de la cornée. Ils

sont également préconisés en cas d’allergie, sécheresse oculaire, glaucome,... .

8.2.3 Etiquetage

L’étiquetage d’un collyre doit au minimum comporter le nom de la spécialité et le mot « collyre »
(en solution ou en suspension) ou « voie ophtalmique ». (Fig 11 et 12)

Le numéro de lot et la date de péremption seront également renseignés sur tout récipient.

Nom de spécialité

Mention "collyre"
ou "voie opthalmique"

Figure 11 : Etiquetage d’un collyre unidose
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Mention "collyre"

Nom de spécialité

Contenance

Figure 12 : Etiquetage d’un collyre multidose

8.2.4 Poudres pour collyre

Les poudres pour collyres sont des préparations seches stériles a dissoudre ou disperser dans un
liguide approprié au moment de I'emploi.
Lorsque le principe actif est instable, il peut étre mis dans un flacon sous forme de poudre ou de petit
comprimé stérile. Le solvant, lui aussi stérile, est délivré en ampoule scellée.
Apres dissolution ou dispersion, la préparation satisfait aux exigences des collyres. Cela permet une

meilleure conservation des substances actives qui sont peu stables en solution.

Voici des exemples de spécialités sous cette forme :
- Cébédexacol®, collyre antibiotique et anti-inflammatoire (arrét de commercialisation en 2009),

- Bacicoline®, collyre antibiotique et anti-inflammatoire (arrét de commercialisation en 2015).

9. Essais ?

En plus du dosage des principes actifs et de I'identification des différents constituants, les collyres

(sous forme de solutions par exemple) peuvent subir les essais suivants :
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» Stérilité.
La Pharmacopée européenne précise les conditions de prélevements et d’ensemencements dans le
cas des préparations ophtalmiques ; les applicateurs fournis séparément doivent également satisfaire

a l'essai de stérilité.

» Mesure du pH et du pouvoir tampon.

» Abaissement cryoscopique.

> Limpidité.

» Viscosité (éventuellement).

Dans le cas des suspensions, la Pharmacopée européenne exige le contréle de la taille des
particules par un examen au microscope dans une chambre d’hémocytometre. Une prise d’essai de 10
ug de la phase solide ne doit pas contenir plus de 20 particules de plus de 25 um, plus de 2 particules

de plus de 50 um et aucune particule de plus de 90 um.
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2°me partie : APPLICATION DES COLLYRES EN OFFICINE

10. Indications de cette forme

Le collyre est une forme topique qui permet une disponibilité locale et immédiate de principes
actifs ou protecteurs destinés a la surface oculaire et/ou a des structures internes du globe. Ils sont

utilisés dans une large variété d’indications (Fig. 13).

» Les antiglaucomateux.
lls sont utilisés en cas de glaucome. S’y trouvent : les collyres B-bloquants, les inhibiteurs de
I’anhydrase carbonique, les agonistes alphas adrénergiques (sympathomimétiques), les agonistes
cholinergiques (aussi appelés myotiques ou parasympathomimétiques) et les analogues des

prostaglandines.

» Les anti-infectieux avec les collyres :
- antiseptiques, avec ou sans vasoconstricteur, qui ont pour objectif de limiter la progression des
infections mais qui ne sont pas capables de détruire les bactéries ;
- antibiotiques, qui ont pour but de traiter les infections localisées de I'ceil ;

- antiviraux, qui sont dirigés contre certains virus comme I'herpés.

> Les antiallergiques locaux.

s luttent contre les réactions allergiques qui touchent I’ ceil.

> Les cicatrisants.

Ils aident a la réparation de la conjonctive ou de la cornée.

» Les substituts de larmes

lIs s’emploient lors de sécheresse oculaire.

> Les collyres utilisés en cas de cataracte.

» Les anti-inflammatoires locaux.
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lIs peuvent étre stéroidiens (corticoides) ou non (anti inflammatoire non stéroidiens (AINS)).

> Les mydriatiques

s dilatent la pupille et sont employés pour I'examen de I'ceil.

antiseptiques CORNEE

antibiotiques HUMEUR VITREL
anl{\-};lalux - i CHAMBRE
anti-1 amatoires )
ANTERIEURE | NTILLE
fluorescéine \ LENTILLE
| \

MUSCLE 3 e
SPHICTERIEN | { ‘

MUSCLE 1 RIS, \

DILATATEUR \ L\
agonistes cholinergiques :

(myotiques - parasympathomimétiques) | (
mydriatiques :
- anti-cholinergiques | 2
\ \ i ! béta bloquants

(parasympatholytiques -atropiniques) |

- alpha mimétique b I A i 3 CORPS CITIATRE <:‘ inhibiteurs de I'anhydrasc carbonique
(sympathomimétique vasoconstricteur) TRABECULUM ——______ | | = ’ : ; agonistes alpha2 adrénergiques
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i> action sur analogues de prostaglandines

Figure 13 : Divers collyres, divers sites d’action ¥’

Pour permettre une meilleure compréhension, une meilleure synthese et une recherche plus
facile, les collyres sont regroupés par indication thérapeutique, mode d’action et dénomination
commune internationale. Des tableaux récapitulatifs ont été congus pour chaque famille a partir de

données tirées essentiellement du Vidal, du Dorosz et du site medicaments.gouv.fr.

10.1 Anti-glaucomateux

10.1.1 Glaucome 310202

Le glaucome est une maladie oculaire qui touche surtout les personnes de plus de 45 ans.
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Avec le temps, le nerf optique (qui envoie les informations visuelles au cerveau) peut étre 1ésé par une
augmentation de la pression intraoculaire. Le glaucome ne provoque pas de douleurs mais peut
entrainer une perte de la vision périphérique ou latérale qui peut aller jusqu’a la cécité s’il n’est pas

traité.

Deux types majeurs de glaucomes sont identifiés : le glaucome a angle ouvert et le glaucome a

angle fermé (ou angle étroit).

10.1.1.1 Glaucome a angle ouvert (Fig. 14 et 15)

Figure 14 : Examen en tomographie de cohérence optique d’un glaucome & angle ouvert ?

Il s’agit d’'une affection bilatérale pour laquelle le traitement médical, qui doit étre maintenu a vie,
consiste a obtenir une normalisation du tonus oculaire. Dans le glaucome a angle ouvert, la diminution

de la perméabilité du trabéculum cause de I’hypertonie.

L'augmentation de la pression intraoculaire est due principalement a I’lhumeur aqueuse.

Plus la pression a l'intérieur de I'ceil est élevée, plus le risque de lésion du nerf optique est fort.

L’humeur aqueuse est un liquide incolore et limpide. Elle est sécrétée au niveau des proceés ciliaires.
Elle passe dans la chambre antérieure par la pupille et occupe ainsi entierement le segment antérieur
de I'ceil. Elle est éliminée par deux voies : le canal de Schlemm (majoritairement) et la voie uvéoslérale.
Ce liquide transparent est continuellement sécrété puis résorbé dans I'ceil. Il répond aux besoins
métaboliques du cristallin, du centre de la cornée et du trabéculum et recueille et transporte les
déchets. L’humeur aqueuse, en plus de ce role nourricier, est aussi responsable de la pression oculaire.
Grace a la pression oculaire qu’elle engendre, la forme de la chambre antérieure de I'ceil est
maintenue. Cependant, si son élimination n’est pas aussi rapide que sa formation, elle s’accumule,

provoquant une élévation de la pression intraoculaire : c’est le glaucome.
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1- MAUVAIS ECOULEMENT DE L'HUMEUR
Trabéculum AQUEUSE
Ce liguide transparent présent entre le cristallin
et |a comée est sécrété par une partie antérieure
?:‘*m de l'ceil — e corps ciliaire — et évacué par un
Fhumeur 3QUEUSe - a0 0016 tranécuium. Si ce dernier se
bouche, |a pression dans 'cell augmente.

2 - AUGMENTATION DE LA PRESSION 3 - DESTRUCTION DU NERF OPTIQUE

INTRA-OCCULAIRE Il relie chague globe oculaire, a partir
Une pression entre 10 et 20 millimétres de mercure doit du niveay de Ia rétine, au cerveau.
régner au sein de l'eeil (chambre oculaire). £En cas de Une pression trop forte dans |'oail
déséquilibre entre les entrées et les sorties de 'numeur entraine des lésions du nerf pouvant
aqueuse, la pression augmente. aller jusqu'a sa destruction,

Figure 15 : Mécanisme du glaucome a angle ouvert (Betty Lafon)

10.1.1.2 Glaucome a angle fermé (Fig. 16)

Figure 16 : Examen en tomographie de cohérence optique d’un glaucome & angle fermé *
La forme a angle fermé est due a un rétrécissement de la chambre antérieure de I'ceil, dans

laquelle, un iris dilaté peut oblitérer la voie de drainage de ’lhumeur aqueuse, située dans I'angle situé

entre la cornée et le corps ciliaire. Cette forme aigue est associée a des augmentations aigues et
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douloureuses de pression, qui doivent étre maitrisées en urgence par des médicaments ou prévenues

par I'ablation chirurgicale de I'iris (iridectomie).

10.1.2 Collyres utilisés dans le traitement du glaucome 7 2 4 %5 (Tab. 4)

Les collyres utilisés dans le glaucome ont pour but la diminution de la pression oculaire ou plus

exactement le maintien d’une pression inférieure a celle qui est néfaste pour le nerf optique.

La forme de glaucome a angle ouvert est une affection chronique. Comme la pression intraoculaire
est fonction d’un équilibre entre production et élimination de liquide dans le globe oculaire, les
stratégies du traitement du glaucome a angle ouvert se situent en deux catégories : réduction de la

sécrétion de I'humeur aqueuse et augmentation de son drainage.

Cing classes de médicaments (Tab. 4), les B-bloquants, les inhibiteurs de I"anhydrase carbonique,
les agonistes alphas adrénergiques (sympathomimétiques), les agonistes cholinergiques (aussi appelés
myotiques ou parasympathomimétiques) et les analogues des prostaglandines, ont fait la preuve de

leur efficacité pour réduire la pression intraoculaire.

Médicaments Mécanisme d’action

B-bloguants Diminution de la sécrétion de I’'humeur aqueuse
Inhibiteurs de I’'anhydrase carbonique

Analogues des prostaglandines Augmentation de I’élimination de ’humeur aqueuse
Agonistes cholinergiques Diminution de la sécrétion
Agonistes o adrénergiques & Augmentation de I’élimination de 'humeur aqueuse

Tableau 4 : Classement des médicaments utilisés dans le glaucome en fonction de leur mécanisme
d’action

10.1.2.1 Beta-bloquants ¥ *° (Fig. 17, Tab. 6)

Les récepteurs B-adrénergiques sont présents au niveau de I'épithélium des proces ciliaires, du

trabéculum et des parois vasculaires.
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Leur stimulation entraine une augmentation de la sécrétion de I'humeur aqueuse et facilite
I’écoulement trabéculaire et ainsi, leur blocage entraine une diminution de la sécrétion d’humeur

aqueuse, propriété a I'origine de I'utilisation thérapeutique des B-bloquants.

Les collyres B-bloquants sont souvent prescrits comme premier traitement dans le glaucome en
raison de leur efficacité, de leurs faibles risques, et de leur tolérance plutot bonne pour la plupart des

patients. Cette classe thérapeutique a aussi I'avantage de ne modifier ni le diameétre pupillaire, ni

|'accommodation.

Les tissus ayant des
fonctions autonomes
significatives et des
récepteurs associés au
systéme nerveux
autonome sont montrés.
Le blocage des
adrénorécepteurs B
associés a |'épithélium
ciliaire entraine une
diminution de la
sécrétion de I'humeur
aqueuse (fleche).

Les vaisseaux sanguins
(non montrés) dans la
scléreuse sont également
sous controle autonome
et influencent le
drainage de I'humeur
aqueuse.

Figure 17 : Structure de la chambre antérieure de I'ceil et action des B8-bloquants ¥

Comme les B-bloquants utilisés par voie systémique, les collyres peuvent aussi étre classés suivant
leur activité sympathomimétique intrinseque (ASI) c’est a dire un caractére d’agoniste partiel et
suivant leur B1 sélectivité (Tab. 5). Les récepteurs B1 entrainent au niveau du coeur une accélération
de la conduction et de la fréquence cardiaque alors que les récepteurs B2 entrainent une dilatation
des bronches ainsi qu’une vasodilatation coronaire et périphérique, et les deux types de récepteurs

cohabitent au niveau de la plupart des tissus oculaires.
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DCI Timolol Cartéolol Bétaxolol Lévobunolol

B1 sélectivité Non Non Oui Non

ASI Non Oui Non Oui

Tableau 5 : Classement des 8-bloquants en fonction de leur sélectivité et de leur activité
sympathomimeétique intrinséque

Le bétaxolol a I'avantage de ne présenter qu’une sélectivité B1, il reste cependant a déterminer

dans quelle mesure il aurait moins d’effets indésirables généraux.

> Efficacité :

La baisse initiale de pression intra oculaire est rapide et I'efficacité est a son maximum au bout de
2 a 4 heures apres l'instillation selon le produit. La durée d’action est de 24 heures en moyenne et
chaque instillation doit permettre au moins 12 heures d’efficacité.
Toutefois a long terme des phénomeénes de tolérance sont observés et le blocage des récepteurs 2
entraine leur multiplication ce qui est une source possible d’échappement thérapeutique et de rebond
a I'arrét du traitement (ce phénoméne semble moins fréquent avec les collyres ayant un effet ASI). Il

convient alors d'associer au B-bloquant une autre classe thérapeutique.

> Posologie / plan de prise :

L'action des bétabloquants reste trés variable d'un individu a un autre. Il convient de toujours
débuter le traitement par la posologie la plus faible puis éventuellement l'augmenter en cas
d'inefficacité.

La plupart des collyres contenant un B-bloquant sont présents sous deux dosages : standard et fort. La
posologie est a adapter en fonction des résultats de la mesure de la pression intraoculaire.
Communément, elle est d’'une goutte 2 fois par jour.

Des collyres a libération prolongée (LP) existent dans cette classe thérapeutique. lls permettent de
réduire l'instillation a une seule goutte par jour.

S’il n’y a qu’une seule administration a réaliser, elle se fait de préférence le matin du fait de la baisse

physiologique de sécrétion ciliaire la nuit.

> Effets indésirables :

Les B-bloquant sont généralement bien tolérés au niveau local mais les effets indésirables suivant
peuvent étre rencontrés :
- réduction des sécrétions lacrymales pouvant conduire a une sécheresse oculaire (les porteurs de

lentille doivent étre prévenus) ;
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- symptomes d’irritation locale avec brilures ou picotements en début de traitement ;

- troubles visuels... .

Méme administrés en collyre, un passage systémique est possible et les B-bloquants exposent aux

méme effets indésirables généraux et interactions médicamenteuses que par voie orale.

> Contre-indications :

Les contre-indications sont celles de la classe des B-bloquants :

- insuffisance cardiaque ;

- troubles du rythme ;

- hypotension ;
- bronchopathies ;
- asthme avéré ;

- diabéte... .

Il convient donc de prendre des précautions particulieres chez ces sujets prédisposés.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base de B-bloquants :

bcl

Timolol

Cartéolol

Bétaxolol

Lévobunolol

Spécialités et
Conditionnement

Timoptol® :
0,25% et 0,50%
flacon de 3mL;
-> génériqué

Timoptol LP® :
0,25% et 0,50%
flacon de 2,5mL

Ophtim® :

0,25% et 0,50%
boite de 60
unidoses de 0,25mL

Timabak® :
0,25% et 0,50%
flacon de 5mL

Timocomod® :
0,25% et 0,50%
flacon de 5mL

Cartéol®: 1% et 2%
flacon de 3mL

Cartéol LP® :

1% et 2% : flacon
de 3mL ou boite de
30 unidoses de
0,2mL

Betoptic®
0,25% et 0,50%
flacon de 3mL

0,25% boite de 60
unideses de 0,25 mL
01/12/16 : arrét de
commercialisation

Betagan®

0,5 % : flacon de
5mL ou boite de
60 unidoses de
0,4mL

Excipients a effet
notoire

Timoptol® :
chlorure de
benzalkonium

Flacon : chlorure de
benzalkonium

Flacon : chlorure de
benzalkonium

Flacon : chlorure
de benzalkonium

Listé

Oui : liste |

Oui : liste |

Oui : liste |

Oui : liste |
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Indication Traitement des maladies dues a un excés de tension intraoculaire et notamment du
glaucome_a angle ouvert.

Posologie 1 goutte, 2 fois par jour
Sauf forme LP® : 1 goutte, 1 fois par jour (agiter avant utilisation)

Effets Réactions locales :

indésirables Irritation locale, sécheresse de |'ceil, troubles visuels...
Autres réactions :
Exceptionnellement, en cas de passage dans le sang : fatigue, sensation de mains et de
pieds froids, insomnie, douleurs d'estomac, nausées, vomissements ; bloc
auriculoventriculaire, ralentissement excessif du coeur, chute de tension, insuffisance
cardiaque, bronchospasme, hypoglycémie, phénomene de Raynaud, éruption cutanée,
aggravation d’un psoriasis...

Contres - asthme, bronchite chronique grave,

indications - insuffisance cardiaque grave (sauf si elle est stabilisée par un traitement

spécifique),

- bloc auriculoventriculaire grave,

- angor de Prinzmetal,

- rythme cardiaque au repos inférieur a 50 battements par minute,
- maladie ou syndrome de Raynaud

- phéochromocytome non traité,

- hypotension,

- antécédent de choc anaphylactique...

Interaction avec

Contre-indiquées avec : floctafénine, sultopride (supprimés en France)

d’autres Déconseillées avec : amiodarone, inhibiteurs caciques, bétabloquants par voie orale
substances

Grossesse et Mal connu Mal connu Mal connu Mal connu
Allaitement

Conservation

Timoptol® : apres
ouverture : 28 jours

Ophtim® : jeter
I'unidose aprées
usage. Utiliser les
unidoses dans les
30 jours suivant
I'ouverture du
suremballage.

Timabak® : aprés
ouverture : 2 mois

Timocomod® :
aprés ouverture : 3
mois

Cartéol® : apres
ouverture : 15
jours.

Cartéol LP® : aprés
ouverture : 28
jours.

Unidose : jeter
apres usage

Betoptic® 0,25% :
aprées ouverture : 28
jours.

Betoptic® 0,5% :
aprés ouverture : 15
jours.

aprés ouverture
flacon : 15 jours.

Unidose : jeter
apres usage

Conseils Sportif : ce médicament contient une substance susceptible de rendre positifs certains
tests antidopage.
Lentilles Déconseillées en raison:
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- du risque d'intolérance aux lentilles de contact par diminution de la sécrétion
lacrymale, liée d'une maniére générale aux béta-bloquants.

- du risque de dépo6t du conservateur, le bromure de benzododécinium (Timoptol LP®)
ou le chlorure de benzalkonium (Timoptol®, Cartéol®, Cartéol LP®, Betoptic®, Betagan®
flacons), sur les lentilles de contact souples.

Tableau 6 : Récapitulatif spécialités a base de 8-bloquants

10.1.2.2 Inhibiteurs de I'anhydrase carbonique & ¢ %’ (Tab. 7)

L'anhydrase carbonique est une enzyme retrouvée dans de nombreux tissus y compris I'ceil, au
niveau des épithéliums du corps ciliaire. L’inhibition de I'anhydrase carbonique en ce lieu diminue la

sécrétion de I’humeur aqueuse et conduit a une diminution de la pression intraoculaire.

Par voie locale on retrouve des collyres a base de dorzolamide et de brinzolamide. Ces deux
molécules vont inhiber I'anhydrase carbonique Il (AC Il) des corps ciliaires. lls peuvent étre utilisés en
monothérapie chez les patients ne répondant pas aux B-bloquants ou encore lorsque ces derniers sont

contre-indiqués.

Il existe également des associations B-bloquant — inhibiteur de I'anhydrase carbonique (Azarga®,

Cosopt®, Dualkopt®).

> Efficacité :
Les collyres contenant des inhibiteurs de I'anhydrase seuls diminuent la tension intraoculaire de

maniere moins importante que les B-bloquants et les analogues des prostaglandines.

> Posologie / plan de prise :
Sous forme collyre, I'administration des inhibiteurs de I'anhydrase carbonique est généralement
d’une goutte dans I'ceil malade 3 fois par jour en cas de monothérapie et d’'une goutte 2 fois par jour

en cas d’association avec un B-bloquant.

» Effets indésirables :

Les effets indésirables qui peuvent étre ressentis sont : un got amer, des brllures et picotements,
une vision trouble, des larmoiements, une inflammation ou des réactions palpébrales... .
Du fait du passage de la substance dans le sang : céphalées, asthénies, lithiase urinaire... peuvent

également étre observés.
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» Contre-indications :

Parmi les contre-indications a I'usage des inhibiteurs d’anhydrase carbonique, il y a :
- les insuffisances rénale, hépatique ou surrénalienne graves ;
- les risques de coliques néphrétiques ;

- I’hypersensibilité aux sulfamides... .
Enfin, il faut également retenir que I'administration simultanée d’un inhibiteur de I'anhydrase
carbonique par voie locale et par voie générale n’est pas recommandée.

Le port de lentilles de contact est déconseillé.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base d’inhibiteurs d’anhydrase carbonique :

DCI Brinzolamide Dorzolamide

Spécialités et Azopt® : Trusopt® :

Conditionnements | flacon de 5mL flacon de 5mL
-> génériqué -> génériqué

Excipient a effet Chlorure de benzalkonium Chlorure de benzalkonium

notoire

Listé Oui : liste | Oui : liste |

Indication Traitement des maladies dues a un exces de tension intraoculaire, notamment du
glaucome a angle ouvert.

Posologie 1 goutte, 2 ou 3 fois par jour 1 goutte, 3 fois par jour

Effets indésirables | Réactions locales :

Irritation ou démangeaison locale, conjonctivite, gonflement des paupieres, vision
floue, sensation de corps étranger dans I'ceil, formation de cro(tes sur le bord des
paupiéres, larmoiement, altération du go(t, irritation de la gorge...

Autres réactions :

Du fait du passage de la substance dans le sang : nausées, fatigue, maux de téte,
réaction allergique, lithiase urinaire...

Contres indications | - insuffisances rénale, hépatique ou surrénalienne graves
- risques de coliques néphrétiques
- hypersensibilité aux sulfamides...

Interaction avec Peut interagir avec d'autres inhibiteurs de I'anhydrase carbonique pris par voie orale
d’autres (acétazolamide) ou avec l'aspirine a forte dose (plus de 3 g par jour).

substances

Grossesse / Mal connu Mal connu

allaitement

Conservation Apres ouverture : 28 jours. Conserver dans le conditionnement extérieur

d'origine, a I'abri de la lumiére.
Apreés ouverture : 28 jours.
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Conseils Peut constituer un risque pour la conduite automobile ou le maniement de machines
dangereuses compte-tenu de la possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles Les lentilles de contact souples doivent étre 6tées avant l'instillation du collyre (elles
pourront éventuellement étre replacées apres un délai de 15 minutes), mais leur
usage est déconseillé.

Tableau 7 : Récapitulatif spécialités a base d’inhibiteurs d’anhydrase carbonique

10.1.2.3 Agonistes a2 adrénergiques (ou sympathomimétiques) ¢ (Tab. 8)

Les récepteurs a adrénergiques sont présents au niveau de I'épithélium des proces ciliaires, dans
le muscle ciliaire et dans la rétine. lls possedent un double mécanisme pour diminuer la pression
intraoculaire par diminution de la production d’"humeur aqueuse et augmentation de son élimination
par voie uvéosclérale.

Toutefois, la stimulation des récepteurs al peut entrainer une vasoconstriction (du corps ciliaire et de
la rétine) néfaste dans le glaucome, d’ou l'intérét de substances sélectives des récepteurs a2. Cette

sélectivité a2 empéche de méme la mydriase et I’hypotension orthostatique.

En France, deux molécules sont commercialisées : I'apraclonidine et la brimonidine.

A noter que I'apraclonidine 1% est indiqué pour contréler ou prévenir les élévations post-chirurgicales
de la pression intra-oculaire chez les patients venant de subir une intervention au laser au niveau du
segment antérieur de I'ceil. C'est a la concentration de 0,5% qu’elle est utilisée dans le traitement du
glaucome chronique. En raison de son efficacité qui diminue avec le temps, l'utilisation de
|"apraclonidine n’est pas indiquée sur une période prolongée (un mois maximum), méme en
association avec d’autres antiglaucomateux.

La brimonidine présente une excellente sélectivité par rapport aux récepteurs a2 et du fait de cette
sélectivité, aucune mydriase ni vasoconstriction des microvaisseaux ne sont observées. Il peut étre
utilisé seul lorsque les collyres bétabloquants sont contre-indiqués mais aussi en association avec un
autre collyre antiglaucomateux lorsque ce dernier a été insuffisant pour réduire la tension

intraoculaire.
> Efficacité :

Contrairement aux B-bloquants peu efficaces la nuit, les a2 agonistes demeurent actifs durant tout

le nycthémere.
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> Posologie / plan de prise :
Il faut instiller une goutte dans I'ceil malade, 3 fois par jour pour I'apraclonidine et seulement 2

fois par jour pour la brimonidine.

> Effets indésirables :

Tout comme les classes précédentes, les effets indésirables peuvent étre locaux et généraux.
Au niveau oculaire, des réactions allergiques peuvent survenir avec le temps et nécessitent I'arrét du
traitement : hyperhémie, prurit, sensation de corps étranger, larmoiement, ceil sec, conjonctivite,
anomalie de la vision... .
Des effets indésirables systémiques peuvent survenir a type de céphalées, d’cedeme facial, d’asthénie,
d’arythmies, de sécheresse de la bouche, de sécheresse nasale.

Ces effets indésirables sont en partie liés a leur sélectivité.

» Contre-indications :
Les contre-indications comprennent les antécédents de pathologie cardio-vasculaire sévere ou
instable et non contrélée. L’association avec des inhibiteurs de monoamine oxydase (IMAOQ) et certains

antidépresseurs (imipraminique, miansérine) est aussi a proscrire.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base d’agonistes a2 adrénergiques :

DCI Brimonidine Apraclonidine
Spécialités et Alphagan® lopidine®
conditionnements 0,2% : flacon de 5mL 0,5% : flacon de 5mL
-> génériqué 1% : boite de 2 unidoses de 0,25mL
Excipients a effet chlorure de benzalkonium 0,5% : chlorure de benzalkonium
notoire
Listé Oui : liste | Oui : liste |
Indication Traitement du glaucome a angle ouvert Collyre a 0,5% : traitement du glaucome a
et des autres causes d'hypertension angle ouvert, en complément du
intraoculaire chronique. traitement habituel, lorsque celui-ci est
insuffisant pour abaisser la tension
introculaire.
Collyre 1% : que dans le cadre d'une
chirurgie de I'ceil.
Posologie 1 goutte matin et soir -0,5 % : 1 goutte 3 fois par jour
-1% :1goutte 1 heure avant
I'intervention et 1 goutte immédiatement
apres

Effets indésirables Réactions locales :
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irritation ou allergie avec rougeur de |'ceil, démangeaisons, larmoiement, cedéeme des
paupiéres ; baisse de I'acuité visuelle...

Autres réactions :

liées au passage de la barriere hémato-encéphalique : secheresse buccale, fatigue,
somnolence...

Contres indications | -En association avec les IMAO et certains traitements antidépresseurs
(imipraminique, miansérine)

-Antécédents de pathologie cardiovasculaire sévere ou instable et non contrdlée,
incluant I'hypertension artérielle sévere non controlée.

Interactions avec Ne pas associer avec les médicaments utilisés par voie orale tels que les IMAO, les
d’autres antidépresseurs imipraminiques et la miansérine

substances

Grossesse et Grossesse : mal connu Mal connu

Allaitement Allaitement : déconseillé

Conservation Aprés ouverture flacon : 28 jours.

Apres ouverture unidose : utiliser immédiatement et jeter apres utilisation.

Conseils Peut étre incompatible avec la conduite automobile ou le maniement de machines
dangereuses compte-tenu de la possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles Déconseillées en raison du risque d'intolérance aux lentilles du fait de la sécheresse
oculaire que peut provoquer le médicament

Tableau 8 : Récapitulatif spécialités a base d’agonistes a2 adrénergiques

10.1.2.4 Agonistes cholinergiques (aussi appelés myotiques ou
parasympathomimétiques) *® (Tab. 9)

Les récepteurs muscariniques a I'acétylcholine entrainent un myosis par contraction de la pupille
lorsqu’ils sont activés. Cela s’Taccompagne d’un élargissement du canal de Schlemm d{ a une traction
exercée sur le trabéculum par contraction du muscle ciliaire. Cet élargissement des espaces du
trabéculum facilite I'écoulement de I'humeur aqueuse et entraine une diminution de la pression

intraoculaire.

> Efficacité :

L’action de la pilocarpine sur la pression intraoculaire est d’autant plus importante que la pression
est élevée. Elle est indiquée aussi bien dans le glaucome a angle ouvert que dans le glaucome a angle
fermé. Sa prescription est cependant rare aujourd’hui et est principalement réservée aux patients

aphaques ou hypermétropes.

» Posologie / plan de prise :
La posologie varie selon les patients. En général, les dosages a 1 et 2% sont suffisants. La durée

d’action, quelle que soit la concentration, est assez bréve (environ 6 a 8 heures).
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> Effets indésirables :

Les effets indésirables locaux sont en particulier des troubles de I'accommodation et un myosis

responsable d’'une mauvaise vision de nuit et des plaintes de « baisse de vue » (d’une durée de 5 a 6

heures) et une augmentation de la sécrétion lacrymale. En ce qui concerne les effets indésirables

systémiques, des manifestations de type cholinergique sont observées, mais également quelques

maux de téte. lls sont actuellement peu prescrits en raison de leurs effets indésirables marqués et mal

supportés.

> Contre-indications :

Ces médicaments ne doivent absolument pas étre utilisés en cas d’iridocyclite (maladie

inflammatoire de I'iris) ou d’allergie a la pilocarpine.

En cas d’intervention chirurgicale, I'anesthésiste doit étre prévenu car il y a une possibilité de

potentialisation des curarisants.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base d’agonistes cholinergiques :

bcl

Pilocarpine chlorhydrate

Pilocarpine nitrate

Spécialités et
Conditionnements

Isopto-pilocarpine® :
6,5% 01/12/16 : arrét de
commercialisation

1% 01/12/16 : arrét de
commercialisation

2% flacon de 10 mL

Pilocarpine faure® :
1%, 2%
boite de 100 unidoses de 0,4 mL

Excipients a effet
notoire

chlorure de benzalkonium

Listé Non Oui : liste |

Indication Traitement du glaucome a angle ouvert (glaucome chronique) et des crises de
glaucome par fermeture de l'angle

Posologie Fixée par l'ophtalmologiste en fonction de la tension intraoculaire

Effets indésirables

Rétrécissement de la pupille, troubles de la vision, larmoiement...

Contres indications

- iridocyclite (maladie inflammatoire de ['iris)

- allergie a la pilocarpine

Grossesse et
Allaitement

Grossesse : déconseillé
Allaitement : a éviter

Conservation

Apres ouverture flacon : 15 jours

Unidoses a conserver au réfrigérateur et a
jeter immédiatement apres utilisation.
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Conseils Peut étre incompatible avec la conduite automobile ou le maniement de machines
dangereuses compte-tenu de la possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles Déconseillées en raison de la présence de chlorure de benzalkonium

Tableau 9 : Récapitulatif spécialités a base d’agonistes cholinergiques

10.1.2.5 Analogues des prostaglandines & (Tab. 10)

Les collyres contenant des analogues des prostaglandines (substances qui ont une structure
proche des prostaglandines naturelles) sont souvent prescrits comme un des premiers traitements du

glaucome en raison de leur efficacité et de leurs faibles risques.

Le latanoprost, le bimatoprost et le travoprost sont trois médicaments faisant partis des analogues
des prostaglandines. lls sont ce que I'on appelle des prodrogues®? : ils sont inactifs en eux-mémes. La
modification chimique de ces molécules a pour but de favoriser leur absorption au travers de
I’épithélium de la cornée, principale barriére a I'entrée des substances actives dans I'ceil. Une fois
absorbée par la cornée, elles y sont hydrolysées et leurs formes actives sont libérées au niveau de

I"humeur aqueuse.

Ces médicaments abaissent la pression intraoculaire en augmentant I'écoulement de I"humeur
aqueuse par augmentation de la résorption uvéosclérale et en réduisant au niveau du trabéculum les

résistances a I'écoulement par relachement du muscle ciliaire de maniére réversible.

> Efficacité :

L’efficacité des trois collyres serait du méme ordre.
La diminution de pression intraoculaire débute 3 a 4 heures apreés l'instillation et est maximale 8 a 12
heures apreés. Elle perdure au moins 24 heures. L'efficacité maximale est obtenue apres 3 a 5 semaines

de traitement.
> Posologie / plan de prise :

Du fait de leur longue durée d’action, la posologie est d’'une seule goutte par jour avec un effet

maximum lorsque I'administration a lieu le soir.
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> Effets indésirables :

Une légére sensation de corps étranger ainsi qu’une hyperhémie conjonctivale qui s’atténue apres
guelgue semaine ont été rapportés chez certains patients.
Il faut cependant souligner gu’ils sont susceptibles de modifier progressivement mais de facon
définitive la couleur des yeux en augmentant la quantité des pigments bruns dans I'iris (ce changement
est surtout observé chez les patients dont l'iris est de couleur claire et hétérochrome). D’autres
modifications d’ordre esthétiques peuvent paraitre telles qu’une poussée exagérée des cils parfois
anarchique et génante ainsi qu’une augmentation de leur longueur et de leur d’épaisseur.
Les molécules utilisées sont des agonistes sélectifs des récepteurs prostanoides du muscle ciliaire ce

qui explique la faible survenue d’effets secondaires généraux.

> Contre-indications :

Les seules contre-indications concernent I’hypersensibilité a I'un des constituants.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base d’analogues des prostaglandines :

DCI Latanoprost Bimatoprost Travoprost
Spécialités et Monoprost® : Lumigan® Travatan® :
Conditionnements | boite de 30 unidoses de 0,1 mg/mL; 0,3 mg/mL: flacon de 2,5mL

0,2mL flacon de 3mL
-> génériqué
Xalatan® : -> génériqué

flacon de 2,5mL ou boite de
3 flacons de 2,5mL

-> génériqué

Excipients a effet Monoprost® : huile de ricin chlorure de benzalkonium | huile de ricin
notoire Xalatan® : chlorure de propyléne glycol
benzalkonium

Listé Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste |

Indication Traitement des maladies dues a un excés de tension intraoculaire, notamment du
glaucome a angle ouvert

Posologie 1 goutte par jour, de préférence le soir

Effets indésirables | Réactions locales :

rougeur de I'ceil, géne oculaire (brllure, démangeaisons, sensation de corps étranger,
changement progressif des cils (allongement, épaississement, coloration plus foncée),
hyperpigmentation de l'iris, allergie ou cedéme oculaire, larmoiement ou au contraire
sécheresse oculaire, troubles de la vue...

Contre-indications | Hypersensibilité a I'un des constituants
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Grossesse et
Allaitement

Grossesse : ne pas utiliser
Allaitement : déconseillé

Conservation

» Monoprost® :
Aprés la 1€ ouverture du sachet : utiliser les unidoses dans les 7 jours suivants.
Aprés ouverture flacon : 28 jours.
Aprés ouverture unidose : utiliser immédiatement et jeter apreés.

» Xalatan®:
Conserver le flacon dans I'emballage extérieur, a I'abri de la lumiére.
Apres ouverture : 28 jours.
(12/2016 : Xalatan peut désormais étre stocké a température ambiante avant la
premiére ouverture du flacon, et non plus au réfrigérateur. Cette modification
intervient suite a un ajustement du tampon phosphate permettant d’obtenir un pH
de 6,0 au lieu de 6,7 précédemment. Les nouvelles présentations prennent en compte
ce changement et se matérialisent par une boite de couleur verte mentionnant un
avertissement des conditions de conservation. Toutefois attention a la coexistence
sur le marché des anciennes présentations (a conserver avant ouverture au frigo) et
des nouvelles, le temps que les stocks soient écoulés.)
Les génériques du Xalatan® doivent toujours étre conservés au réfrigérateur avant
ouverture du flacon.

» Lumigan® et Travatan® : apres ouverture : 4 semaines.

Conseil

Informer le patient des modifications d’ordre esthétique au niveau local :
modification de fagon définitive de la couleur des yeux qui deviennent plus foncés
(cette modification touche essentiellement les personnes dont la couleur des yeux
n'est pas uniforme) mais est sans conséquence connue sur la santé de I'ceil. Il peut
étre génant lorsque la coloration induite par le collyre n'est pas uniforme, ou
lorsqu'un seul ceil est traité.

Peut étre incompatible avec la conduite automobile ou le maniement de machines
dangereuses compte-tenu de la possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles

Déconseillées

Tableau 10 : Récapitulatif spécialités a base d’analogues des prostaglandines

10.1.2.6 Associations d’anti glaucomateux ¢ (Tab. 12)

1%¢ intention 2°me intention
Bétabloquants X
Inhibiteur anhydrase carbonique X
Agoniste alpha2 adrénergique X
Agonistes cholinergiques X
Analogues des prostaglandines X

Tableau 11 : Choix thérapeutique entres le différentes classes d’anti-glaucomateux
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Les béta bloqueurs sont de loin les plus utilisés. Cette popularité est liée a la facilité d’emploi, (une
a deux administrations quotidiennes) et a I'absence relative d’effets indésirables (a I'exception des

patients ayant un asthme, un pacemaker cardiaque ou des troubles de la conduction cardiaque).

Toutefois, si I'action d’un seul médicament est insuffisante pour abaisser la pression intraoculaire,
il est possible d’associer plusieurs principes actifs, soit par instillations répétées, soit au sein d’'un
méme collyre. Les associations d’anti-glaucomateux permettent de renforcer I'observance du patient

(qui est bien souvent insuffisante) en limitant le nombre d’instillations nécessaires.

» Association B-bloquant et inhibiteurs de I'anhydrase carbonique 8 (Tab.12)

27 26

Brinzolamide “’ ou dorzolamide “° et timolol diminuent chacun la pression intraoculaire en
diminuant la sécrétion d’humeur aqueuse par un mécanisme d’action différent. En combinaison, une
réduction supplémentaire de la pression intraoculaire est obtenue par rapport a chague composant

pris isolément.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités associant B-bloquant et inhibiteur de

I"anhydrase carbonique :

DCI Timolol + Brinzolamide Timolol + Dorzolamide
Spécialités et Azarga® : Cosopt® :
Conditionnement | flacon de 5mL flacon de 5mL ou 60 unidoses de 0,2mL
Dualkopt® :

flacon de 10mL

-> génériqué
Excipients a effet | chlorure de benzalkonium Cosopt® flacon : chlorure de benzalkonium
notoire
Listé Oui : liste | Oui : liste |
Indications Traitement des maladies dues a un excés de tension intraoculaire, et notamment du
glaucome a angle ouvert.
Posologie Agiter le flacon avant utilisation. 1 goutte, 2 fois par jour (matin et soir)
Effets > Liés au timolol :
indésirables Irritation locale, sécheresse de I'ceil, troubles visuels,...

> Liés au brinzolamide / dorzolamide :
Irritation ou démangeaison locale, conjonctivite, gonflement des paupiéres, vision
floue, sensation de corps étranger dans I'ceil, formation de crodtes sur le bord des
paupiéres, larmoiement, altération du go(t, irritation de la gorge...
Et du fait du passage de la substance dans le sang : nausées, fatigue, maux de téte,
réaction allergique, lithiase urinaire...
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Contres
indications

- Hypersensibilité aux principes actifs ou a I'un des excipients,

- Asthme et bronchite chronique grave,

- Bloc auriculoventriculaire grave,

- Insuffisance cardiaque grave (sauf si elle est stabilisée par un traitement spécifique),
- Insuffisance rénale grave,

- Exces d'acidité dans le sang (acidose hyperchlorémique).

Interactions avec
d’autres
substances

Médicaments par voie orale, tels que : inhibiteur calcique, bétabloquant,
antiarythmique, digitalique, antidiabétique, IMAO.

Grossesse [
allaitement

Effet mal connu, par prudence, usage déconseillé

Conservation

Apres ouverture flacon : 28 jours Apreés ouverture unidose : utiliser
immédiatement et jeter apres utilisation.

Apreés ouverture flacon : 28 jours
Sauf Dualkopt® : 2 mois (ne contient pas de
conservateur)

Garder dans son emballage d'origine, a I'abri
de la lumiere.

Conseil Susceptible de causer une vision floue transitoire, une fatigue et/ou une somnolence
qui peuvent géner la conduite des véhicules et I'utilisation des machines.
Sportif : ces médicaments contiennent une substance susceptible de rendre positifs
certains tests antidopage.

Lentilles Déconseillées

Tableau 12 : Récapitulatif associations 8-bloquant et inhibiteurs de I'anhydrase carbonique

> Association B-bloquant et analogues des prostaglandines 8 (Tab. 13)

Les associations timolol et analogues des prostaglandines diminuent la pression intraoculaire par

des mécanismes d'action complémentaires. L'effet combiné entraine une diminution supplémentaire

de la pression intraoculaire comparée a celle obtenue lors de I'administration de chaque composant

seul.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités associant B-bloquant et analogues des

prostaglandines :

DCI Timolol + Travoprost Timolol + Bimatoprost Timolol + Latanoprost
Spécialités et Duotrav® : Ganfort® : Xalacom® :
Conditionnements | flacon de 2,5mL flacon de 3mL ou boite de flacon de 2,5mL ou boite

30 unidoses de 0,4mL de 3 flacons
-> génériqué
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Listé

Oui : liste |

Oui : liste |

Oui : liste |

Excipients a effet
notoire

propyleneglycol
huile de ricin

Flacon : chlorure de
benzalkonium

chlorure de benzalkonium

Indication Traitement des maladies dues a un excés de tension intraoculaire, notamment du
glaucome a angle ouvert, en cas d'efficacité insuffisante des collyres bétabloquants.
Posologie 1 goutte par jour (tous les 1 goutte par jour, le matin. | 1 goutte par jour, le soir.

jours a la méme heure)

Effets indésirables

Liés a I'analogue des prostaglandines :

Modification de la couleur des yeux, allongement, épaississement et coloration foncée
des cils, des paupiéres, sensation de corps étranger dans I'ceil, rougeur de la

conjonctive, kératite transitoire, cedéme de la rétine, ...

Liés au timolol :

Irritation locale, sécheresse de I'ceil, troubles visuels....

Contres
indications

- asthme et bronchite chronique grave,
- insuffisance cardiaque grave (sauf si stabilisée),
- bloc auriculoventriculaire grave,

- rythme cardiaque au repos inférieur a 50 battements par minute.

Interactions

Peut interagir avec amiodarone ou bétabloquant pris par voie orale, antidiabétiques,
AINS, antidépresseurs tricycliques, neuroleptiques, corticoides, inhibiteurs calciques.

Grossesse /
Allaitement

Grossesse :

Prostaglandines possedent des effets potentiellement dangereux pendant la grossesse

et ne doit étre utilisé qu'en cas d'absolue nécessité.

Allaitement :
Non recommandé.

Conservation

Apres ouverture flacon : 28
jours

Conserver les unidoses
dans le sachet a I'abri de la
lumiére et de I'humidité.
Apres ouverture unidose :
utiliser immédiatement et
jeter apres utilisation.

Apres ouverture flacon : 28
jours

Avant ouverture :
conserver au réfrigérateur
et a I'abri de la lumiére.

Apres ouverture :
28 jours a température
ambiante

Conseils

Peut modifier de facon définitive la couleur des yeux sans conséquence connue sur la
santé de I'ceil mais peut étre génant lorsque la coloration induite n'est pas uniforme ou

lorsqu'un seul ceil est traité.

Peut étre incompatible avec la conduite automobile ou le maniement de machines
dangereuses compte-tenu de la possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles

Déconseillées

Tableau 13 : Récapitulatif associations 6-bloquant et analogues des prostaglandines
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» Association brimonidine et autre anti-glaucomateux 8 (Tab. 14)

En association avec brinzolamide ou timolol, brimonidine 28 diminue la pression intraoculaire par

des mécanismes d’actions complémentaires. Une baisse additionnelle de la pression intraoculaire,

résultant de cet effet combiné des deux molécules, est observée par rapport a celle induite par I'un ou

I"autre des principes actifs utilisés en monothérapie.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités associant la brimonidine et un autre anti-

glaucomateux :

bcl

Brimonidine + Brinzolamide

Brimonidine + Timolol

Brimonidine : agoniste a2 adrénergique
(substance proche de I'adrénaline)

& Brinzolamide : inhibiteur de I'anhydrase
carbonique

Brimonidine : agoniste a2 adrénergique
(substance proche de I’adrénaline)
& Timolol : bétabloquant

Spécialités et
Conditionnement

Simbrinza® :
flacon de 5mL

Combigan® :
flacon de 5mL

Excipients a effet
notoire

chlorure de benzalkonium

chlorure de benzalkonium

indésirables

Listé Oui : liste | Oui : liste |

Indications Traitement des maladies dues a un excés de tension intraoculaire, et notamment du
glaucome a angle ouvert.

Posologie Agiter le flacon avant utilisation. 1 goutte, 2 fois par jour (matin et soir)

Effets Réactions locales : Liés au timolol :

Douleur ou géne oculaire, vision trouble
ou anormale, Iésion de la surface de I'ceil,
cedéme des paupieres ou de I'eeil, yeux
Secs ou au contraire larmoyants, rougeur
de la paupiére, géne ou fatigue oculaire,
baisse de la vision, vision double...
Réactions générales :

Somnolence, vertiges, bouche séche...

irritation locale, sécheresse de I'ceil,
troubles visuels...

Liés au brimonidine :

Irritation ou allergie avec rougeur de I'ceil,
démangeaisons, larmoiement, cedeme
des paupiéres, baisse de I'acuité visuelle...
Et du fait du passage de la substance dans
le sang : sécheresse de la bouche, maux
de téte, fatigue, somnolence...

Contres
indications

- Allergie aux sulfamides (brinzolamide
apparenté),

- Insuffisance rénale grave,

- Excés d'acidité dans le sang (acidose
hyperchlorémique),...

- Asthme et bronchite chronique grave,
- Bloc auriculoventriculaire grave,

- Insuffisance cardiaque grave (sauf si
stabilisée),

- Insuffisance rénale grave,

- Exces d'acidité dans le sang (acidose
hyperchlorémique), ...

Interactions avec
d’autres
substances

Médicaments par voie orale tels que :
IMAO, antidépresseurs imipraminiques et
miansérine, médicament sédatif ou
antihypertenseur.

Médicaments par voie orale tels que :
inhibiteur calcique, bétabloquant,
antiarythmique, digitalique,
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antidiabétique, AINS, antidépresseurs
tricycliques, neuroleptiques, corticoides.
Grossesse [ Effet mal connu. Par prudence, déconseillé.
allaitement
Conservation Apres ouverture flacon : 28 jours Apreés ouverture flacon : 28 jours
Garder dans son emballage d'origine, a
I'abri de la lumieére.
Conseil Susceptible de causer une vision floue transitoire, une fatigue et/ou une somnolence

qui peuvent géner la conduite des véhicules et I'utilisation des machines.
Sportif : Combigan® contient une substance susceptible de rendre positifs certains tests
antidopage (timolol).

Lentilles Déconseillées

Tableau 14 : Récapitulatif associations brimonidine et autre anti-glaucomateux

Ces associations ont une synergie additive partielle : I'association étant plus efficace que chacune
des catégories de produits prise isolément. Bien qu’une association cumule I'impact des effets
secondaires généraux, la combinaison peut se révéler utile puisqu’elle permet d’instiller moins de
gouttes dans la journée ce qui favorise la compliance. Les études de bioéquivalence ont d’ailleurs
validé 'usage de ces associations par rapport aux collyres séparés (2 gouttes au lieu de 5 et 2,5 fois

moins de conservateur).

10.2 En cas de conjonctivite »

10.2.1 Conjonctivites 33031

La conjonctivite est une inflammation de la conjonctive, muqueuse translucide tres vascularisée,
qui recouvre la face antérieure du globe oculaire et la face postérieure des paupieres. Les signes
cliniques sont caractéristiques : rougeur, irritation allant de la simple géne a la sensation de brulure,
d’égratignure, de corps étranger, écoulement séreux (formes virales) ou purulent (formes
bactériennes). L'ceil est non douloureux, sans troubles généraux associés et I'acuité visuelle est

conservée, méme si un voile lié aux sécrétions susceptibles de géner la vision peut étre rapporté.

Quatre types de conjonctivites sont a distinguer : bactérienne, virale, allergique ou irritative (Tab.
15). Il est important de distinguer de quel type de conjonctivite il s'agit car les traitements sont

différents et un diagnostic erroné peut étre contre-productif, voire néfaste.
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Bactérienne Virale Allergique Irritative
Rougeur Diffuse, bilatérale Diffuse, unilatérale | Diffuse, bilatérale Diffuse, uni- ou
le plus souvent le plus souvent bilatérale
Démangeaisons Faibles Faibles Importantes Faibles

Sécrétions Abondantes, Faibles, Larmoiement Larmoiement
purulentes transparentes important important

Contagion Importante Importante Absente Absente

Evolution Rapide :en 1 Lente:3a6 Chronique et Rapide : en
semaine semaines récurrente selon qguelques jours, 1

I'allergéne

semaine maximum

Tableau 15 : Comparaison des différentes conjonctives 2°

10.2.2 Collyres utilisés (entre autres) dans le traitement des conjonctivites 2324 %

10.2.2.1 Antiseptiques 3 (Tab. 16)

Les collyres antiseptiques sont employés en cas d’atteinte d’origine infectieuse, qu’elle soit virale
ou bactérienne (conjonctivite, orgelet, chalazion, blépharite,...). lls peuvent étre dispensés sans
ordonnance mais ne doivent pas étre utilisés plus de quelques jours sans avis médical car le traitement

peut étre insuffisant pour guérir a lui seul une infection de I'ceil.

Enfin, il faut tenir compte du fait qu’une rougeur oculaire ne correspond pas toujours a une

conjonctivite.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des collyres antiseptiques :

DCI Cethexonium Céthylpyridinium Hexamidine di- Picloxydine
bromure chlorure isétionate dichlorhydrate
Type Ammonium Ammonium Diamidine Biguanide
d’antiseptique guaternaire guaternaire
Spécialités et Biocidan collyre® : | Novoptine® : Désomédine Vitabact® :

conditionnement

flacon de 10mL
ou unidoses de

0,4mL, boite de 10.

Monosept® :
boite de 30
unidoses de 0,4mL

flacon de 10mL
ou boite de 10

unidoses de 0,4mL

Sédacollyre
céthylpyridinium® :

2 sachets de 5
unidoses

collyre® :
flacon de 10mL

flacon de 10mL
ou boite de 10
unidoses de 0,4mL
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Sédacollyre
cethexonium® :
flacon de 10mL

fois par jour.

Durée du
traitement :
environ 7 jours.

fois par jour.

Durée du
traitement :
environ 7 jours.

par jour

Listé Non Non Non Non
Indication Traitement d’appoint antiseptique dans les affections de I'ceil et de ses annexes.
Posologie 1 goutte,30u 4 1 goutte, 30u 4 2 gouttes, 4 a 6 fois | 1 goutte, 2 a 6 fois

par jour.

Durée du
traitement limitée
a 10 jours (au-dela,
réévaluer la
conduite a tenir).

Effets indésirables

Irritation ou réaction allergique,...

Interaction

Ne pas associer deux antiseptiques

Grossesse et
Allaitement

Utilisable (mais garder une certaine prudence)

Conservation

Apres ouverture
flacon : 28 jours

Apreés ouverture
unidose : utiliser
immédiatement et
jeter apres
utilisation.

Apres ouverture
flacon : 15 jours

Apreés ouverture
unidose : utiliser
immédiatement et
jeter apres
utilisation.

Apres ouverture
flacon : 30 jours

Apres ouverture
flacon : 28 jours

Aprés ouverture
unidose : utiliser
immédiatement et
jeter apres
utilisation.

Lentilles Ne doivent pas étre portées en cas d'infection oculaire ni réutilisées avant l'arrét

complet du traitement.

Tableau 16 : Récapitulatif collyres antiseptiques

10.2.2.2 Antiseptiques avec vasoconstricteurs 32 (Tab 17)

Il subsiste des collyres antiseptiques contenant des vasoconstricteurs sympathomimétiques a
faibles concentrations avec une action décongestionnante par vasoconstriction des vaisseaux de la
conjonctive sans effets mydriatiques ou cyclopégiques notables (sauf en cas d’instillations répétées).
lls peuvent étre proposés dans le traitement de I'ceil rouge. Mais du fait de leur toxicité, I’Agence
Francaise de Sécurité du Médicament (ANSM anciennement appelée AFSSAPS) ne les recommandent
pas pour traiter les infections oculaires de surface (juillet 2014). Une vigilance doit étre portée sur
Visiodose®, non soumis a prescription médicale (son équivalent, Isodril® n’est plus commercialisé en
France depuis novembre 2016). Les vasoconstricteurs ne devraient étre utilisés qu’aprés un avis
médical spécialisé et ne doivent pas étre prescrits pour plusieurs jours. L'emploi de collyres

antiseptiques exempt de vasoconstricteur reste a privilégier.
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Ci-dessous un tableau récapitulatif des collyres antiseptiques avec vasoconstricteur :

bd

Phényléphrine chlorhydrate +
chlorhexidine gluconate

Naphazaline nitrate + méthylthioninium
hydroxyde (bleu de méthyléne)

Spécialités et
Conditionnement

bot 10 i e 04
22/11/2016 : arrét de
commercialisation

Collyre bleu laiter® :
flacon de 10 mL

Visiodose® :
boite de 10 flacons unidoses de 0,4 mL

Couleur de la Colorée bleue Incolore
solution
Listé Oui : liste Il Non, mais |'usage en automédication est
déconseillé.
Indications Traitement des conjonctivites non infectieuses, notamment les irritations dues a des
poussiéres, a une exposition excessive au vent, au soleil ou a la fumée.
Posologie 1 goutte, 2 a 6 fois par jour. 1 goutte, 2 a 3 fois par jour.

Ne pas utiliser plus de 3 jours sans avis
médical.

Effets indésirables

- irritation ou réaction allergique locale,

- glaucome aigu par fermeture de I'angle,

- sensibilité excessive a la lumiére due a une dilatation de la pupille...
Exceptionnellement : tremblements, maux de téte, palpitations, du fait du passage
possible du vasoconstricteur dans le sang...

Contres indications

- peut provoquer un glaucome aigu par fermeture de I'angle chez les personnes
prédisposées (ceil rouge, dur, douloureux, et vision floue) -> consultation d'urgence
dans un service spécialisé nécessaire ;

- enfant de moins de 3 ans.

Interactions avec
d’autres substances

Antidépresseurs de la famille des IMAO non sélectifs

Grossesse et
Allaitement

Grossesse : mal connu mais déconseillé
Allaitement : mal connu

Conservation

Conserver a l'abri de la lumiére.
Aprés ouverture : utiliser
immédiatement et jeter apres
utilisation.

Apres ouverture : 15 jours

Conseils

Du fait de la présence d'un vasoconstricteur, les instillations répétées doivent étre
évitées :

- chez les personnes souffrant d'athérosclérose ou d'hypertension artérielle,

- chez les conducteur : une sensibilité anormale a la lumiére, génante.

Sportif : Visiodose® contient une substance considérée comme stimulante
(phényléphrine) qui figure dans le programme de surveillance 2004 du ministere de la

66



Jeunesse et des Sports et elle peut étre recherchée dans les urines des sportifs afin
de déceler un éventuel mésusage.

Déconseillées
Collyre bleu laiter® : notamment en raison de la coloration (bleue) du collyre, peut
ternir définitivement les lentilles souples hydrophiles.

Lentilles

Tableau 17 : Récapitulatif collyres antiseptiques avec vasoconstricteur

10.2.2.3 Antibiotiques 32 3(Tab. 18, 19)

En cas de conjonctivite bactérienne, des collyres antibiotiques peuvent étre dispensés. En 2004,
les autorités de santé francaises ont décidé de mettre sur liste | des substances vénéneuses les collyres
contenant un antibiotique. Leur délivrance ne peut donc étre faite que sur prescription médicale. Le

but de cette décision est de limiter les antibiorésistances et non pas pour des raisons de toxicité ou de

tolérance.

Dans les infections oculaires superficielles, I'antibiothérapie topique offre une biodisponibilité au

niveau de la surface oculaire égale ou supérieure a I'antibiothérapie générale et permet de traiter la

plupart des infections graves de la surface oculaire. Cependant, I'antibiothérapie peut favoriser la

sélection des mutants et/ou le développement d’espéces naturellement résistantes a I'antibiotique,

surtout si elle est prolongée. L’antibiothérapie doit donc étre la plus courte possible et étre utilisée a

bon escient.

Ci-dessous des tableaux récapitulatifs des collyres antibiotiques :

DCI Azithromycine Tobramycine Néomycine Rifamycine
+ Polymyxine B
Classe Macrolide Aminoside Aminoside
pharmacologique
Spécialités et Azyter® Tobrabact® Gé : Atébémyxine® : Rifamycine
conditionnement 1,5% : boite de 6 flacon de 5mL flacon de 10mL chibret® :
unidoses flacon de 10 mL
Tobrex® : Cébémyxine® :
flacon de 5mL flacon de 10mL
Excipients a effet chlorure de chlorure de thiomersal
notoire benzalkonium benzalkonium
Listé Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste |
Indication Infections de I'ceil
Posologie 1 goutte, 1 goutte, 1 ou 2 gouttes, 1 ou 2 gouttes,
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matin et soir,
pendant 3 jours

3 a 8 fois par jour,
5a15jours

3 a 8 fois par jour.

4 3 6 fois par jour
pendant 7 jours en
moyenne

Effets indésirables

Géne oculaire,
vision floue,
sensation d'ceil
collé ou de corps
étranger,
larmoiement, ...

Démangeaisons,
irritation et
gonflement des
paupieres,
érytheme de la
conjonctive, ...

Irritation ou
réaction allergique
locale, ...

Irritation, risque de
réaction
d'hypersensibilité,

(la coloration des
sécrétions nasales
en jaune-orangé
est normale)

Interaction avec
d’autres
substances

Tobramycine : son potentiel ototoxique et/ou néphrotoxique peut étre accru en cas
d'utilisation concomitante avec d'autres aminosides utilisés par voie systémique, les
polymyxines, la céfalotine, les diurétiques de I'anse, I'amphotéricine B et les

organoplatines.

Grossesse et
Allaitement

G : utilisable
A : utilisable

G : mal connu
A : utilisable

G : aéviter
A : utilisable

G : mal connu
A : contre-indiqué

Conservation

Conserver dans le
sachet, a |I'abri de
la lumiére.

Apres ouverture:
utiliser
immédiatement et
jeter apres

Aprés ouverture :
15 jours.

Aprés ouverture :
15 jours.

Al'abride la
lumieére.

Apres ouverture :
15 jours.

utilisation.

Conseils Peut étre incompatible avec la conduite automobile ou le Peut tacher les
maniement de machines dangereuses compte-tenu de la vétements.
possibilité d'effets indésirables visuels.

Lentilles Déconseillées en cas d'infection oculaire ni réutilisées avant guérison complete.
Rifamycine chibret® : notamment en raison de la coloration (orangée) du collyre, peut
ternir définitivement les lentilles souples hydrophiles.

Tableau 18 : Récapitulatif collyres antibiotiques — 1
DCI Ciprofloxacine Norfloxacine Ofloxacine

Classe quinolone quinolone quinolone

pharmacologique

Spécialités et Ciloxan® Chibroxine® : Exocine®

conditionnement

0,3% : flacon de 5mL

flacon de 5mL

0,3% : flacon de 5mL

Monoox®
1,5 mg/0,5 mL : boite de
20 unidoses
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Quinofree®
1,5 mg/0,5 mL : boite de
20 unidoses

Excipients a effet
notoire

chlorure de benzalkonium

chlorure de benzalkonium

Exocine® : chlorure de
benzalkonium

Listé Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste |
Indication Infections de I'ceil
Posologie Abces cornéens : 1 ou 2 gouttes, 2 gouttes,

1¢" jour : 2 gouttes toutes
les 15min pendant les 6
1% heures puis 2 gouttes
toutes les 30min pendant
le reste de la journée.

2¢ jour : 2 gouttes/heure.
3¢au 14¢jour:

2 gouttes/4h.
Conjonctivites, kératites,
ulcéres cornéennes :
Deux 1" jours : 1 ou

2 gouttes/2h pendant
I'état de veille, puis 1 ou
2 gouttes/4h jusqu'a
disparition de l'infection
bactérienne.

4 fois par jour.

4 fois par jour.

Un traitement de plus de
15 jours doit nécessiter un
nouvel avis
ophtalmologique

Effets indésirables

Irritation locale, sensation de brllure, formation de cro(tes sur les paupiéres, ceil
rouge, golt amer apreés l'instillation,...

Grossesse et
Allaitement

G : a éviter
A : contre-indiqué

G : utilisable
A : déconseillé

G : mal connu
A : contre-indiqué

Conservation

Aprés ouverture : 15 jours.

Conserver dans
I'emballage extérieur.

Aprés ouverture : 15 jours.

A l'abri de la lumiére.

Apreés ouverture : 15 jours.

Lentilles

Les lentilles de contact ne doivent pas étre portées en cas d'infection oculaire ni
réutilisées avant guérison compléte.

Tableau 19: Récapitulatif collyres antibiotiques — 2

10.2.2.4 Anti-allergiques

En cas d’allergie oculaire (et notamment en cas de conjonctivite allergique), des collyres anti
allergiques peuvent étre conseillés. Certains sont disponibles sans prescription médicale. Ils peuvent

agir de différentes manieres :
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> En empéchant la dégranulation des mastocytes 2 (Tab. 20, 21) :

Par stabilisation de la membrane ou inhibition de la dégranulation. C’est le cas du cromoglycate

de sodium, du N-acétylaspartyl glutamique, du nédocromil ou de I'olopatadine.

bcl

Cromoglycate de sodium

Spécialités et
Conditionnements

Allergocomod® : flacon de 10mL (pas de conservateur)

Cromedil® 2% : boite de 30 unidoses de 0,3mL

Cromabak® : flacon de 10mL (pas de conservateur)

Cromofree® : flacon de 10mL (pas de conservateur)

Cromoptic® 2% : flacon de 10mL ou boite de 30 unidoses de 0,35mL
Humex conjonctivite allergique® 2% : boite de 10 unidoses
Multicrom® 2% : flacon de 10mL (pas de conservateur)

Ophtacalm® : boite de 10 unidoses de 0,3 mL

Ophtacalmfree® : flacon de 10mL (pas de conservateur)

Opticron® 2% (son générique : Cromadoses Gé®) : flacon de 5mL ou boite de 10
unidoses de 0,35mL ou boite de 24 unidoses de 0,35mL

-> génériqué

Excipients a effet
notoire

Cromoptic®, Opticron®: chlorure de benzalkonium

Listé Non
Indication Traitement des allergies oculaires.
Posologie Adulte et enfant : 1 goutte, 2 a 6 fois par jour.

Ne pas dépasser 7 jours de traitement sans avis médical.

Effets indésirables

Réaction allergique, géne visuelle passagere (brilure, picotement), ...

Grossesse et
Allaitement

Grossesse : mal connu
Allaitement : utilisable

Conservation

Conserver dans I'emballage extérieur, a I'abri de la lumiere.
-Apres ouverture du flacon :

Allergocomod®, Cromofree®, Ophtacalmfree® : 12 semaines
Cromabak®, Multicrom®: 8 semaines

Cromoptic®: 4 semaines

Opticron®: 2 semaines

-Unidoses : jeter apres l'instillation des gouttes

Lentilles

Cromoptic®, Opticron® : il est recommandé d'Gter les lentilles de contact souples
avant l'instillation et d'attendre 15 minutes avant de les replacer.

Tableau 20 : Récapitulatif collyres antiallergiques — 1
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DCI Acide N-acétyl Nédocromil Lodoxamide Olopatadine
aspartyl trométamol
glutamique
Spécialités et Naabak® Tilavist® : Almide® 0.1 % Opatanol® :
Conditionnements | 4,9 % : flacon de flacon de 5 mL bofte de 20 flacon de 5 mL
10 mL ou boite de unideses-de-0,4-mt

10 ou 36 unidoses
de 0,4 mL

Naaxia® :
flacon de 5 mL ou
10 mL

01/12/16 : arrét de
commercialisation

Excipients a effet
notoire

Naaxia® :
chlorure de
benzalkonium

chlorure de
benzalkonium

chlorure de
benzalkonium

Listé

Non

Oui : liste Il

Non

Oui : liste |

Indication

Prévient les
inflammations de
I'ceil d'origine
allergique.
Traitement
symptomatique
des allergies
oculaires

Traitement symptomatique des allergies oculaires

Posologie

1 goutte,
2 a 6 fois par jour.

Adulte et enfant de
plus de 6 ans :

1 goutte dans
chaque ceil,

2 a 4 fois par jour.

Adulte et enfant de
plus de 4 ans:

1 ou 2 gouttes,

2 a 4 fois par jour.

Adulte et enfant de
plusde3ans:

1 goutte,

2 fois par jour.

Effets indésirables

Sensation de bralur

e ou de picotement transitoires apres l'instillation.

Grossesse et G : utilisable G :mal connu G : mal connu G :mal connu
Allaitement A : utilisable A : mal connu A : mal connu A : mal connu, non
recommandé
Conservation Naabak® : Apreés ouverture : Unidoses : jeter Aprés ouverture :
apres 28 jours apres l'instillation 28 jours

ouverture du
flacon : 3 mois.
Unidoses : jeter
apres l'instillation

Naaxia® : aprés
ouverture : 28
jours

Tenir a lI'abri de la
lumiere directe du
soleil.

Lentilles

Naabak® :
utilisable (ne

contient pas de

Déconseillées pendant toute la durée du traitement.
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conservateur)

Naaxia® :
recommandé
d'oter les lentilles
de contact
souples avant
I'instillation et
d'attendre 15
minutes avant de
les replacer.

Les lentilles de contact souples doivent étre 6tées avant
I'instillation du collyre : elles ne pourront étre replacées que 15
minutes apres l'instillation.

Tableau 21 : Récapitulatif collyres antiallergiques — 2

> En exer¢ant une activité antihistaminique 2* (Tab. 22) :

Sur les récepteurs de type H1 a I’histamine. C'est le cas d’azélastine, Iévocabastine ou épinastine.

b

Azelastine chlorhydrate

Lévocabastine

Epinastine chlorhydrate

Spécialités et
Conditionnements

Allergodil® 0,05 % :
flacon de 6mL

Allergiflash® :
boite de 10 unidoses de
0,3mL

Levofree® :
boite de 30 unidoses de
0,3mL

Levophta® :
flacon de 5mL

Purivist® :
flacon de 5mL

Excipients a effet chlorure de benzalkonium | Levophta® : chlorure de benzalkonium
notoire chlorure de benzalkonium,
propylene glycol
Listé Oui : liste | Non Oui : liste |
Indications Traitement symptomatique des allergies oculaires.
Posologie Adulte et enfant de plus Adulte et enfant : Adulte et enfant de plus

de4ans:
1 goutte,
2 a 4 fois par jour.

1 goutte,
2 a 4 fois par jour.

Sans dépasser 5 jours de
traitement sans avis
médical.

del12ans:
1 goutte,
2 fois par jour.

Effets indésirables

Sensation de brllure ou de picotement transitoires aprées l'instillation,...

Grossesse et
Allaitement

G : mal connu
A : mal connu

G : utilisable
A : mal connu

G : mal connu
A : mal connu

Conservation

Apres ouverture : 28 jours

Unidoses : jeter apres
I'instillation

Apreés ouverture : 28 jours
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Evitez de I'exposer a la
lumiere et a une chaleur
excessive.

Levophta® :
apres ouverture : 30 jours

Lentilles

ne

Déconseillées pendant toute la durée du traitement.

Les lentilles de contact souples doivent étre 6tées avant l'instillation du collyre : elles

pourront étre replacées que 15 minutes aprés l'instillation.

Tableau 22 : Récapitulatif collyres antiallergiques — 3

» Cas particulier

du kétotiféne 3* (Tab. 23) :

Il s’agit d’un antagoniste des récepteurs H1 a I’histamine. Il aurait en plus des mécanismes

d’action additionnels tels que la stabilisation de la membrane mastocytaire et I'inhibition de

I'infiltration, de I'activation et de la dégranulation des éosinophiles.

Dcl

Kétotifene

Spécialités et
Conditionnements

Zalerg® : boite de 30 unidoses de 0,4mL ou flacon de 5mL (sans conservateur)
-> génériqué : Monokéto® Gé

Zalergonium® : flacon de 5mL

Excipients a effet notoire

Zalergonium® : chlorure de benzalkonium

Listé Oui : liste Il
Indications Traitement symptomatique des allergies oculaires
Posologie Adulte et enfant de plus de 3 ans : 1 goutte, 2 fois par jour.

Effets indésirables

Sensation de brllure ou de picotement transitoires aprés l'instillation,...

Grossesse et Allaitement

Grossesse : mal connu
Allaitement : utilisable

Conservation

Aprés ouverture : 8 semaines
Sauf Zalergonium® : 4 semaines

Lentilles

Les lentilles de contact doivent étre 6tées avant l'instillation du collyre. Elles
pourront étre replacées aprés un délai de 15 minutes.

A noter : les lentilles restent déconseillées pendant toute la durée du
traitement.

Tableau 23 : Récapitulatif collyres antiallergiques — 4

En cas de conjonctivite allergique, les collyres antiallergiques permettent d'atténuer les

symptomes oculaires tels que larmoiement, picotements, rougeur oculaire.
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L'efficacité des deux modes d’actions est comparable ainsi que la rareté de leurs effets indésirables.

10.2.2.5 Anti-irritatifs

> Acide salicylique 2* (Tab. 24)

Ces collyres contiennent de I'acide salicylique, substance astringente de la famille des salicylés.

lIs sont utilisés dans le traitement des conjonctivites chroniques non infectieuses.

bd

Acide salicylique

Spécialités et
conditionnement

Sophtal collyre® : flacon de 10mL (contient un antiseptique : chlorhexidine)
Anatalyre® : 10 unidoses de 0,4mL

Listé Non
Indication Traitement des conjonctivites chroniques non infectieuses.
Posologie 1 goutte, 2 a 4 fois par jour.

Durée du traitement limitée a 10 jours sans avis médical.

Effets indésirables

Irritation ou réaction allergique.

Grossesse et
Allaitement

G : a utiliser avec prudence
A : a utiliser avec prudence

Conservation

Apres ouverture flacon : 15 jours
Apres ouverture unidose : jeter aprés l'instillation

Lentilles

Déconseillées en cas d'infection oculaire et ne pas réutiliser avant arrét complet du
traitement.

Tableau 24 : Récapitulatif collyres a I'acide salicylique

» Phytothérapie (adoucissant) (Tab. 25)

Sensivision au plantain® est un médicament de phytothérapie. |l peut étre conseillé en cas de

conjonctivite irritative.

DCl

Plantain lancéolé (extrait de feuille)

Spécialités et

Conditionnements

Sensivision au plantain® : boite de 10 unidoses de 0,4mL

Excipient a effet notoire

p-hydroxybenzoate de méthyle

Listé

Non

Indications

En cas d'irritation de I'ceil ou de géne oculaire.
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Posologie

1 ou 2 gouttes, 2 a 4 fois par jour

Grossesse et Allaitement

Mal connu

Conservation

Jeter 'unidose aprés instillation.

Lentilles

Les lentilles de contact doivent étre 6tées avant |'utilisation du collyre : elles ne
pourront étre replacées que 30 minutes aprés l'instillation.

A noter : les lentilles restent déconseillées pendant toute la durée du
traitement. Une détérioration ou un entretien inadéquat des lentilles de
contact sont souvent a |'origine d’une irritation oculaire.

Tableau 25 : Récapitulatif collyres phytothérapique (adoucissant)

» Homeéopathie (Tab. 26)

Deux médicaments sous forme de collyre contenant des composants homéopathiques peuvent

étre proposés en cas d'irritation oculaire non infectieuse.

Euphrasia 3DH Weleda Homéoptic

Composition et
Conditionnement

Euphrasia officinalis 3 DH (1%),
Calendula officinalis 3 DH (0,25 %),
Magnesia carbonica 5 CH (0,25 %) :
boite de 10 unidoses de 0,4mL

Euphrasia officinalis 3 DH :
boite de 10 unidoses de 0,4mL

Listé Non Non

Indication Traitement homéopathique des irritations de I'ceil ou d'une géne oculaire (fatigue
oculaire, atmosphere enfumée, piscine,...).

Posologie 1 goutte, 3 fois par jour. 1 a 2 gouttes, 2 a 6 fois par jour.

La durée du traitement ne doit pas
dépasser 10 jours.

Contres indications

Enfant de moins de 1 an.

Conservation

L'unidose doit étre jetée apres usage.

Grossesse / Utilisables

Allaitement

Conseils Une irritation oculaire peut étre due a une infection : en cas de doute ou en
I'absence d'amélioration aprés 2 jours de traitement, conseiller la consultation d’un
médecin.

Lentilles Les lentilles de contact doivent étre 6tées avant l'instillation du collyre. Elles

pourront étre replacées apres un délai de 15 minutes.

A noter : les lentilles restent déconseillées pendant toute la durée du traitement.

Tableau 26 : Récapitulatif collyres homéopathiques
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10.2.2.6 Antiviral % (Tab. 27)

Virophta®, a base de trifluridine, est un antiviral. En France, c’est le seul médicament sous forme
de collyre qui est commercialisé pour le traitement des infections superficielles de I'ceil dues au virus

de I'herpés.

Cette spécialité est composée d’'un lyophilisat et solvant pour collyre. Une reconstitution du

médicament doit donc étre effectuée avant emploi.

Dcl

Trifluridine

Spécialités et
conditionnement

Virophta® : flacon de lyophilisat + flacon de solvant de 5 mL

Excipient a effet notoire

Chlorure de benzalkonium

Listé Oui : liste |

Indication Traitement des infections superficielles de I'ceil dues au virus de I’herpées
(kératites, kérato-uvéites).

Posologie -Traitement d'attaque : 1 goutte toutes les 2 heures jusqu'a I'amorce de la

guérison constatée par I'ophtalmologiste.
-Traitement d'entretien : 1 goutte, 5 fois par jour.
La durée du traitement n'excéde généralement pas 21 jours.

Effets indésirables

Sensation de brulure, kératites ponctuées au cours de traitement prolongé.

Grossesse et Allaitement

A utiliser avec prudence (faute de données cliniques exploitables).

Conservation

Aprés reconstitution : 15 jours

Conseil Les lentilles de contact ne doivent pas étre portées en cas d'infection oculaire
ni réutilisées avant I'arrét complet du traitement.
Tableau 27 : Récapitulatif collyre antiviral
10.3 Vasculoprotecteur »

10.3.1 Hémorragie sous conjonctivale 3°

Une hémorragie sous conjonctivale se présente sous la forme d’une flaque rouge de sang dans le

blanc de I'ceil, unilatérale, sans déformation de la pupille, sans sécrétion, sans douleur ni baisse de
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I'acuité visuelle. Elle est due a la rupture d'un capillaire provoquant un épanchement de sang plus ou
moins important sous la conjonctive. Il s’agit le plus souvent d’une affection sans gravité qui est di a
la fragilité capillaire, I'nématome se résorbe spontanément et cela ne nécessite pas de traitement
particulier dans la plupart des cas. Ce phénoméne peut survenir a tout age, de facon spontanée, mais

aussi apres un effort physique, un épisode de toux, d’éternuement, de mouchage... .

Il faut demander au patient s’il ne prend pas de traitement anticoagulant oral et dont I’hémorragie
pourrait étre le signe d’un surdosage.
Dans le cas d’'une hémorragie suite a un traumatisme local, une consultation ophtalmologique est

nécessaire.

En dehors de ces derniers cas, il convient de rassurer le patient et lui indiquer que I’hémorragie se

résorbe en 7 a 10 jours. Un collyre vasculoprotecteur peut étre conseillé.

10.3.2 Collyre a visée vasculoprotectrice » % % (Tab. 28)

Le sulforutoside 3° est un vasculoprotecteur. En association au nicotinamide, le sulforutoside est

utilisé dans la prise en charge de fragilités capillaires conjonctivale.

DCI Sulforutoside + Nicotinamide

Composition Contient :
- un protecteur vasculaire (sulforutoside)
- une vitamine (nicotinamide ou vitamine PP ou B3).

Spécialités et Vitarutine® : flacon de 10mL
Conditionnements
Excipient a effet notoire | Thiomersal (mercurothiolate sodique)

Listé Non

Indications Traitement des troubles en rapport avec une fragilité des vaisseaux sanguins de
la conjonctive : petites hémorragies.

Posologie 1 a 2 gouttes, 4 a 6 fois par jour
Effets indésirables Réaction allergique locale.
Grossesse et Mal connu

Allaitement

Conservation Apreés ouverture : 15 jours
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Lentilles Ne doit pas étre instillé pendant le port de lentilles de contact hydrophiles, car
les substances contenues dans le collyre risquent de s'y fixer.

Tableau 28 : Récapitulatif collyre vasculoprotecteur

10.4 Cicatrisants oculaires 22425 (Tab. 29)

Ces spécialités sont a conseiller afin d'accélérer la cicatrisation aprés un traumatisme. Ills sont
disponibles sans prescriptions médicale.
Elles contiennent des acides aminés et des vitamines qui ont la capacité de favoriser la régénération
des épithéliums. Les acides aminés sont employés comme accélérateurs de la cicatrisation des ulcéres

de la cornée, les vitamines et nucléosides favorisent la nutrition de la cornée.

La diméticone 3¢, quant a elle, réduit I’hydrophilie du stroma cornéen et a une action anti-oedémateuse
locale par déshydratation intracellulaire. Elle agit comme pansement protecteur et lubrifiant de I'ceil

en formant un « tapis moléculaire » entrainant une hydrophilie plus grande de la surface épithéliale.
Mais attention, toute plaie oculaire, méme minime, peut avoir des conséquences graves. Elle doit
faire I'objet d'un examen spécialisé, notamment en cas de rougeur, douleur et/ou vision floue. Il est

déconseillé d’utiliser ces collyres de fagon prolongée sans avis médical.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des collyres a action cicatrisante :

DCI Acétylcystéine Rétinol Cyanocobalamine Diméticone
(vitamine A) (vitamine B12)
Spécialités et Euronac® 5% : Vitamine A Vitamine B12 Ophtasiloxane® :
Conditionnement | flacon de 5mL Faure® : flacon de | Chauvin®: flacon de 10mL
10mL boite de 10
Génaec® 5% unidoses de 0,4mL
flacon-de 5-mk
15/09/2016 : arrét Vitamine B12
de commercialisation Théa® : boite de 20

unidoses de 0,4mL

Vitamine B12
Horus Pharma® :
flacon de 5mL ou
boite de 20
unidoses de 0,4mL

Excipients a effet | chlorure de huile de ricin
notoire benzalkonium chlorure de
benzalkonium
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Listé Non Non Non Non
Indication Favorise la Traitement Traitement Traitement
cicatrisation des d’appoint des d’appoint des d’appoint des
ulceres de la cornée troubles de la troubles de la bralures de I'ceil
dusaun cicatrisation de la cicatrisation de la provoquées par la
traumatisme. cornée et pour cornée. chaleur, la lumiere
traitement de la ou un produit
sécheresse caustique.
oculaire. Protecteur et
lubrifiant.
Posologie 1 goutte, 1 ou 2 gouttes, 1 goutte, 1 goutte,
4 ou 5 fois par jour. 3 a 6 fois par jour 3 ou 4 fois par jour | 1 a 6 fois par jour
Ne pas dépasser 8
jours, sans avis
médical.
Effets Réactions allergiques locales, ...

indésirables

Grossesse /
Allaitement

Utilisable

Mal connu

Utilisable

Mal connu

Conservation

Apres ouverture :
15 jours.

Avant ouverture :
conserver au
réfrigérateur et a
I'abri de la lumiére.

Apres ouverture :
15 jours, a I’abri de
la lumiére.

Apres ouverture
flacon : 28 jours.

Apreés ouverture
unidose :

Utiliser
immédiatement et
jeter apres.

Apres ouverture :
15 jours.

Conseils

Ophtasiloxane® : I'huile de silicone pouvant géner la cicatrisation épithéliale dans
certaines affections, son utilisation dans les ulcérations cornéennes prolongées doit
étre faite avec prudence.

Lentilles

Déconseillées.

Vitamine B12 : notamment en raison de la coloration (rouge) du collyre, peut ternir
définitivement les lentilles souples hydrophiles.

10.5

10.5.1 Secheresse oculaire 3°38

Tableau 29 : Récapitulatif collyres cicatrisants

Suppléance lacrymale ¥
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A I'état normal, les yeux restent humides grace aux larmes qui recouvrent leur surface. Celles-ci
contiennent des substances importantes qui lubrifient les yeux, préviennent les infections et

ralentissent leur évaporation. Le clighement des paupiéres répartit les larmes a la surface des yeux.

La sécheresse oculaire, également appelé ceil sec ou syndrome sec oculaire, est une pathologie
fréquente qui touche aussi bien les jeunes que les personnes agées.
Il s’agit d’un trouble du film lacrymal, généré par une insuffisance de larmes ou une évaporation
excessive. La réduction de la quantité des larmes (hyposécrétion) entraine une diminution de
I’hydratation de la cornée. Le film lacrymal est moins abondant et plus fragile et ne joue plus son role
de lubrifiant et de protecteur ce qui peut entrainer des lésions a la surface de |'ceil associées a un
inconfort oculaire. Le tableau clinique de ce syndrome se caractérise le plus souvent par des sensations
de picotements et de brulures, une difficulté a ouvrir les yeux au réveil, des démangeaisons, un

larmoiement excessif et un inconfort généré par le port des lentilles.

Le traitement de la petite sécheresse oculaire repose essentiellement sur I'instillation de substituts
lacrymaux selon une fréquence qui dépend de I'intensité des symptomes. Si la symptomatologie n’est
pas calmée par l'instillation de substituts lacrymaux, ou si elle récidive et devient chronique, une

consultation médicale est nécessaire.

10.5.2 Substituts lacrymaux 23 %42

Les substituts lacrymaux compensent une insuffisance de sécrétion naturelle de larmes. Il existe

différentes classes :

» Chlorure de sodium (Tab. 30) :
Il est utilisé en cas de sécheresse oculaire bénigne. Il est peu visqueux et a une action de courte

durée. Des applications fréquentes sont donc nécessaires.

DCI Chlorure de sodium

Spécialités et Larmabak® : flacon de 10mL
Conditionnement | Larmes artificielles Martinet® : flacon de 10mL ou boite de 20 unidoses de 0,4mL
Unilarm® : boite de 20 unidoses de 0,65mL
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Excipients a effet | Larmes artificielles Martinet® : chlorure de benzalkonium
notoire
Listé Non
Indication Traitement symptomatique du syndrome d'ceil sec.
Posologie 1 goutte, 3 a 8 fois par jour
Effets Légére irritation de I'ceil.
indésirables
Grossesse et Larmabak® et Unilarm® : utilisables
Allaitement Larmes artificielles® :
-flacon, contient un conservateur dont I'effet est mal connu
-unidoses, utilisables
Conservation Larmabak® apreés ouverture : 8 semaines
Larmes artificielles Martinet® aprés ouverture : 15 jours

Tableau 30 : Récapitulatif collyres substituts lacrymaux — 1

> Dérivés de la cellulose ® (Tab. 31) :

Ces composés sont capable de retenir I'eau et sont également plus visqueux que le chlorure de
sodium, d’ou une meilleure efficacité et une durée d’action plus longue. lls sont généralement indiqués
dans les sécheresses oculaires modérées.

Dans cette catégorie se trouvent le carmellose (carboxymethylcellulose) et I’hypromellose
(hydroxypropylméthylcellulose). La structure a base de cellulose est capable d’absorber une grande
quantité d’eau. Appliquée dans les yeux, ces dérivés absorbent I'eau des larmes et gonflent. Cela se
traduit par une augmentation de I'épaisseur du film de larmes, et donc une plus grande protection de

la cornée, de meilleures propriétés lubrifiantes, et cela limite I'irritation en atmosphére seche.

DCl

Carmellose sodique

Hypromellose

Spécialités et
Conditionnement

Celluvisc® :
boite de 30 ou 90 unidoses de 0,4mL

Artelac® :
boite de 60 unidoses de 0,5mL

Listé Non Non
Indication Traitement symptomatique du syndrome d'ceil sec.
Posologie 1 goutte, 2 a 4 fois par jour, ou plus si 1 goutte, 4 a 6 fois par jour

nécessaire

Effets indésirables

Vision trouble, irritation oculaire,
sensation de picotement, sensation de
corps étranger, ceil rouge, prurit,
augmentation de la sécrétion lacrymale.

Légers picotements

Grossesse et
Allaitement

utilisable avec précautions

G:
A : utilisable avec précautions

utilisable

G:
A : utilisable
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Conservation

Avant utilisation : conserver a I'abri de la
lumiere.
Apres utilisation : jeter I'unidose.

Apres utilisation : jeter le flacon.

> Povidone *° (Tab. 32) :

Tableau 31 : Récapitulatif collyres substituts lacrymaux — 2

La povidone est un polymeére synthétique utilisé par voie ophtalmique pour lubrifier la surface de

I'eeil. Elle peut suppléer temporairement a l'insuffisance de larmes et est utilisée seule ou en

association avec |'alcool polyvinylique.

Povidone

Povidone,
Alcool polyvinylique

Spécialités et
Conditionnement

Dulcilarmes® 1,5% :
flacon de 10mL ou boite de 60 unidoses de 0,4mL

Refresh® :

boite de 30 ou 90 unidoses de

0,4mL
Fluidabak® 1,5% : flacon de 10mL,
Nutrivisc® 5% :
flacon de 10mL ou boite de 30 unidoses de 0,4mL
Unifluid® : boite de 36 unidoses de 0,4mL
Excipients a effet Nutrivisc® flacon : chlorure de benzalkonium
notoire
Listé Non Non
Indication Traitement symptomatique du syndrome d'ceil sec.
Posologie 1 goutte, 4 a 6 fois par jour. 1 goutte, 3 a 4 fois par jour,

Unifluid® : 2 gouttes 4 a 6 fois par jour et a chaque
fois que les troubles oculaires liés a I'hypolacrymie
se font ressentir.

ou plus si nécessaire

Effets indésirables

Occasionnellement : sensation de brilure
transitoire.
Rarement : irritation.

Rarement : irritation de I'ceil.

Grossesse et
Allaitement

G : utilisable avec précaution
A : utilisable avec précaution

: mal connu

G : mal connu
A

Conservation

Apres ouverture flacon: 28 jours.
Unidose : utiliser immédiatement et jeter apres
utilisation.

Fluidabak® : apreés ouverture 3 mois

Unidose : utiliser
immédiatement et jeter
apres.
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Lentilles Dulcilarmes® flacon : contient un conservateur antiseptique (cétrimide) : il ne doit pas
étre instillé pendant le port de lentilles de contact hydrophiles.

Tableau 32 : Récapitulatif collyres substituts lacrymaux — 3

» Carbomeres synthétiques (Tab. 33) :

Les carbomeres synthétiques ont une rémanence encore plus longue grace a un effet bioadhésif
sur I'ceil. lls sont indiqués aprés échec des références précédentes ou dans les formes plus séveres de
sécheresse oculaire. La grande majorité de cette classe se présente sous forme de gel. Sous forme de

collyre on retrouvera le Lacrifluid®.

DCl Carbomeére 980
Spécialités et Lacrifluid® : boite de 60 unidoses
Conditionnement
Listé Non
Indication Traitement symptomatique du syndrome d'ceil sec.
Posologie 1 goutte, 1 a 3 fois par jour.

Effets indésirables | Rarement :irritation de I'ceil.
Un trouble visuel bref peut survenir aprés instillation du produit, jusqu'a ce que la
solution se répartisse uniformément sur I'ceil.

Grossesse et Utilisable
Allaitement
Conservation Apres ouverture : utiliser immédiatement et jeter apres.

Tableau 33 : Récapitulatif collyres substituts lacrymaux — 4

En ce qui concerne les substituts lacrymaux, le patient gere lui-méme la fréquence des instillations
suivant la géne qu’il ressent. Ces substituts lacrymaux humidifient la cornée de fagon plus ou moins
prolongée mais ne constituent pas un traitement de la cause qui doit toujours étre recherchée. Il ne

faut donc pas utiliser ces collyres de facon prolongée sans prendre un avis médical.

Du fait de leur viscosité (les carbomeres en particulier), ils peuvent engendrer un trouble visuel apres
instillation. Mais il s’agit ici uniquement d’un phénomene physique et non pas pharmacologique, cette
vision trouble est passagere et sans danger si le patient est prévenu et elle devra étre mentionnée par
le pharmacien lors d’une délivrance. Il vaudrait ainsi mieux les utiliser a distance de la conduite d'un
véhicule et de préférence le soir, trente minutes avant le coucher, pour éviter d'avoir les paupieres

collées au réveil.
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10.6 Collyres utilisés en cas de cataracte

10.6.1 Cataracte *°* #? (Fig. 18)

Le cristallin normal est transparent. Il laisse passer la lumiére jusqu'a la rétine qui percoit

clairement les images.

L’opacification totale ou partielle du cristallin s’appelle la cataracte. Si certaines parties du cristallin
deviennent troubles, la lumiére ne peut pas les traverser et, de ce fait, la vision baisse. Elle peut
apparaitre dans un ceil ou dans les deux yeux. Il y a une baisse progressive de I'acuité visuelle qui
affecte la plus souvent la vision de loin. En général cela met plusieurs années a s’avérer génante. La
personne devient l[égerement myope et les couleurs apparaissent plus ternes. La géne visuelle varie
selon l'intensité et I'emplacement de I'opacification. Une photophobie, une diplopie monoculaire et

une sensation de halos peuvent déranger le malade.

o

Cristallin Cristallin opacifié

Cornée

Le nerf
optique

A gauche : un ceil sain, permettant une vision nette.
A droite : un ceil avec cristallin opacifié caractéristique de la cataracte, entrainant une vision floue.

Figure 18 : La cataracte (www.inserm.fr)

84



http://www.inserm.fr/

La cataracte est réversible uniquement aprées une intervention chirurgicale. Il n’y a jamais de

régressions. Aucun collyre « anti-cataracte » n’a a ce jour d’efficacité scientifiquement prouvé.

10.6.2 Collyres « anti-cataracte » % 2* %> (Tab. 34)

Plusieurs collyres sont disponibles ayant comme indication le traitement adjuvant des opacités

cristalliniennes sans que leur efficacité ne soit démontrée.

Dcl

Acide aspartique sels de Inosine phosphate Acide
potassium et de magnésium, disodique dihydraté parahydroxycinnamique,
Acide glutamique, Solution de

Glycine,
Pyridoxine chlorhydrate (vit B6)

méthylsilanetriol et de
salicylate de sodium

Spécialités et
Conditionnement

Catarstat® :
flacon de 10mL

Catacol® :
flacon de 10mL

Dulciphak® :
flacon de 10mL

Excipient a effet
notoire

chlorure de benzalkonium

p-hydroxybenzoate de
méthyle

Listé Non Non Non
Indication Traitement d’appoint des opacifications du cristallin.
Posologie 2 gouttes, 1 goutte, 1 goutte,

2 ou 3 fois par jour 2 a 4 fois par jour 3 fois par jour
Effets Symptomes d'irritation oculaire non graves, a type de sensation de brilure,

indésirables

larmoiement, prurit de I'ceil, ...

Conservation

Apreés ouverture :

Apreés ouverture :

Apreés ouverture :

15 jours 15 jours 30 jours
Grossesse et Mal connu
Allaitement
Tableau 34 : Récapitulatif collyres « anti-cataracte »
10.7 Anti-Inflammatoires 2

10.7.1 Anti-inflammatoires non stéroidiens °(Tab. 35 et 36)
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Les Anti inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont principalement utilisés dans la prévention de

certaines complications post-opératoires. Ills permettent de limiter I'inflammation induite par la

chirurgie en inhibant la production des prostaglandines de I'ceil, ce qui réduit la fréquence des

manifestations inflammatoires.

L'inflammation de la cornée suite a une allergie ou une brulure chimique par exemple peut étre traitée

par administration locale d’anti-inflammatoire. En revanche, du fait que les anti-inflammatoires

diminuent les défenses vis a vis des micro-organismes envahisseurs, ils ne seront pas utilisés pour

traiter les infections.

Ci-dessous des tableaux récapitulatifs des collyres a base d’anti-inflammatoires non

stéroidiens :

DCl

Flurbiproféne

Indométacine

Kétorolac trométhamine

Spécialités et
Conditionnement

Ocufen® 0,03 % :
boite de 20 ou 50 unidoses
de 0,4mL

Indocollyre® 0,1% : flacon
de 5mL ou boite de 20
unidoses de 0,35mL

Acular® 0,5% :
flacon de 5mL

1 goutte toutes les 30 min,
en commengant 2h avant.
Aprés l'opération :

1 goutte toutes les 4h,
pendant 1 a 5 semaines.

Excipients a effet Thiomersal Chlorure de benzalkonium
notoire (mercurothiolate de
sodium)
Listé Oui : liste Il Oui : liste | Oui : liste |
Indication Lutte contre I'cedéme qui peut survenir apres une chirurgie de I'ceil.
Prévention et traitement des complications d'opération du cristallin ou de la cornée.
Posologie Avant I'opération : 1 goutte, 4 a 6 fois par jour | 1 ou 2 gouttes, toutes les

selon les cas, en
commengant le traitement
24h avant l'intervention
chirurgicale.

6 ou 8 h, en commengant
le traitement 24h avant
I'intervention chirurgicale.
La durée du traitement est
habituellement de 21
jours.

Effets indésirables

Irritation locale, sensations passageéres de picotement et de brilure, troubles de la

vision, ...

Réaction allergique (asthme, rougeur, démangeaison), notamment chez personnes
allergiques a I'aspirine ou aux AINS, devant faire arréter le traitement.

Contres indications

- antécédent d'allergie ou d'asthme provoqué par la prise d'AINS ou d'aspirine ;

- grossesse (a partir du 6° mois).

Interactions avec
d’autres
substances

Du a un passage dans le sang possible, I'AINS collyre pourrait, malgré les faibles doses
utilisées, donner lieu a des interactions médicamenteuses avec les produits suivants :

anticoagulants, lithium, méthotrexate, ticlopidine.

Ne pas associer a |'aspirine ou aux AINS par voie générale.

Grossesse et
Allaitement

G : contre-indiqué a partir
du 6° mois
A : éviter

G : contre-indiqué a partir
du 6° mois
A : éviter

G : contre-indiqué a partir
du 6° mois
A : déconseillé
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Conservation

Unidoses : jeter
immédiatement apres
utilisation.

Apres ouverture flacon : 15
jours.

Unidoses : jeter
immédiatement apres
utilisation.

Apreés ouverture du
flacon : 15 jours.

Conseils Conducteur : dans les suites immédiates d'une opération, la conduite automobile
n'est pas recommandée. En effet, la vision avec un seul ceil fonctionnel ne permet pas
d'apprécier correctement les distances.

Lentilles Déconseillées

Tableau 35 : Récapitulatif collyres AINS — 1
DCI Bromfénac Diclofénac Népafénac
Spécialités et Yellox® 0,09% : Voltarenophta® 0,1% : 20 | Nevanac®1-%-
Conditionnement flacon de 5mL ou 100 unidoses de 0,3mL | flacondeS-mt

Voltarenophtabak® 0,1% :
flacon de 10mL

01/12/2016 : arrét de
commercialisation

Excipients a effet
notoire

Benzalkonium chlorure

Voltarenophta® :
Huile de ricin

Chlorure de benzalkonium

Listé Oui : liste | Oui : liste Il Oui : liste |
Indication Lutte contre I'cedéme qui peut survenir apres une chirurgie de I'ceil.

Prévention et traitement des complications d'opération du cristallin ou de la cornée.
Posologie 1 goutte, 2 fois par jour, Opération du cristallin : 1 goutte, 3 fois par jour.

en commencant le
traitement le lendemain
de l'intervention
chirurgicale.

La durée du traitement ne
doit pas dépasser 2
semaines.

1 goutte, 5 fois au cours
des 3h qui précedent
I'opération.

Le traitement doit étre
poursuivi apres
I'intervention, a raison de
1 goutte, 3 a 5 fois par
jour.

Opération de la cornée :

2 gouttes dans I'heure qui
précede I'opération, puis 6
gouttes dans la journée
qui suit.

Le traitement doit étre
débuté le jour précédant
I'opération, puis poursuivi
le jour de l'intervention et
pendant 21 a 60 jours
selon les cas.

Effets indésirables

Irritation locale, sensations passagéres de picotement et de brilure, troubles de la

vision, ...

Réaction allergique (asthme, rougeur, démangeaison), notamment chez les personnes
allergiques a I'aspirine ou aux AINS, devant faire arréter le traitement.

Contres indications

- antécédent d'allergie ou d'asthme provoqué par la prise d'AINS ou d'aspirine ;

- grossesse (a partir du 6° mois).
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Interactions avec
d’autres
substances

Du a un passage dans le sang possible, I'AINS collyre pourrait, malgré les faibles doses
utilisées, donner lieu a des interactions médicamenteuses avec les produits suivants :

anticoagulants, lithium, méthotrexate, ticlopidine.

Ne pas associer a |'aspirine ou aux AINS par voie générale.

Grossesse et
Allaitement

non recommandé

G:
A : utilisable

G : contre-indiqué a partir
du 6 mois
A : utilisable

G : non recommandé
A : utilisable

Conservation

Apres ouverture flacon :
4 semaines.

Apres ouverture flacon :
8 semaines.

Unidoses : jeter
immédiatement apres
utilisation.

Apres ouverture flacon :
28 jours.

Conseils Conducteur : dans les suites immédiates d'une opération, la conduite automobile
n'est pas recommandée. En effet, la vision avec un seul ceil fonctionnel ne permet pas
d'apprécier correctement les distances.

Lentilles Déconseillées.

10.7.2 Anti-inflammatoires stéroidiens (corticoides) (Tab. 37)

Tableau 36 : Récapitulatif collyres AINS — 2

Les anti-inflammatoires stéroidiens sont des corticostéroides d’action locale anti-inflammatoire et

antiallergique puissante. lls ont une bonne pénétration conjonctivale, sclérale, cornéenne et au niveau

de I'humeur aqueuse (mais elle est trés faible au niveau du vitré), ce qui peut augmenter la pression

intraoculaire induire un glaucome cortisonique (cet effet hypertonisant est moindre avec la

fluorométholone et la riméxolone, et maximale avec la dexaméthasone).

Les collyres a base de corticoides peuvent étre prescrits en cas d’inflammation importante de la

conjonctive (conjonctivite allergique sévere par exemple). lls ne doivent jamais étre utilisés sans un

diagnostic précis car ils risquent d'aggraver certaines infections oculaires et de provoquer des troubles

visuels graves.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des spécialités a base de corticoides :

ba

Fluorométholone

Dexaméthasone

Rimexolone

Spécialités et
conditionnements

Flucon® :
flacon de 3mL

Maxidex® :
flacon de 3mL

Vexol® :
flacon de 5mL
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Dexafree® :
boite de 30 unidoses de
0,4mL

Excipients a effet
notoire

chlorure de benzalkonium | Maxidex® : chlorure de chlorure de benzalkonium
benzalkonium

Listé Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste |

Indication Traitement des conjonctivites allergiques et de certaines maladies inflammatoires de
I'ceil.

Posologie 1 goutte, 1 goutte, 1 ou 2 gouttes,
3 fois par jour 3 a 6 fois par jour 4 fois par jour

pendant 7 jours

Effets indésirables

Irritation ou réaction Vision floue, larmoiement,
allergique locale. sensation de géne ou de
En cas d'utilisation corps étranger, douleur
prolongée : cataracte, oculaire, augmentation de
augmentation de la la tension oculaire
tension oculaire (glaucome).

(glaucome), inflammation
de la cornée (kératite
superficielle).

Contres indications

- Kératite virale a son début,
- Autre infection oculaire non controlée par un traitement spécifique.

Grossesse et
Allaitement

G : a utiliser avec G : a utiliser avec G : mal connu, a utiliser
précaution précaution avec précaution
A : possible si traitement A : a utiliser avec A : mal connu, a utiliser
de courte durée précaution avec précaution

Conservation

Apres ouverture : 28 jours | Aprés ouverture : 28 jours | Aprés ouverture : 28 jours

Conseils

L'usage de ce médicament impose un examen ophtalmologique préalable. En effet,
certaines infections oculaires peuvent étre aggravées par les dérivés de la cortisone.
En cas de traitement prolongé, une surveillance ophtalmologique réguliere est
nécessaire.

Ce médicament contenant un corticoide doit étre utilisé avec précaution en cas de
glaucome a angle ouvert.

Conducteur : l'instillation de ce collyre peut provoquer une géne visuelle transitoire.
Sportif : ce médicament contient une substance susceptible de rendre positifs
certains tests antidopage

Lentilles

Déconseillées.

Tableau 37 : Récapitulatif collyres a base de corticoides
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10.7.3 Association anti-inflammatoire non stéroidien et antibiotique *(Tab. 38)

L’'indobiotic® contient un anti-inflammatoire non stéroidiens (indométacine) et un antibiotique de

la famille des aminosides (gentamicine). L’anti-inflammatoire permet de lutter contre I'cedeme qui

peut survenir aprés une chirurgie de I'ceil et I'antibiotique vise a prévenir le risque d’infection.

bd

Indométacine + Gentamicine

Spécialité et
Conditionnement

Indobiotic® : 20 unidoses de 0,35mL

Listé

Oui : liste |

Indication

Prévention et traitement des complications d'opération de la cataracte.

Posologie

1 goutte, 4 fois par jour
La durée habituelle du traitement est de 14 jours.

Effets indésirables

Irritation locale,...

Contres indications

- allergie aux aminosides

- antécédent d'allergie ou d'asthme provoqué par la prise d'AINS, y compris |'aspirine
- insuffisance hépatique ou rénale graves

- ulcére de I'estomac ou du duodénum non traité

- grossesse (a partir du 6° mois).

Interactions

Ne doit généralement pas étre utilisé, sauf avis contraire de votre médecin, en cas
d'association avec:

- les anticoagulants oraux,

- d'autres AINS (y compris les salicylés a fortes doses,

- I'néparine,

- le lithium,

- le méthotrexate a fortes doses (= 15 mg par semaine),

- la ticlopidine.

Grossesse et
Allaitement

Grossesse : contre-indiqué a partir du 6° mois
Allaitement : a éviter

Conservation

Apres ouverture d'une unidose :
Utiliser immédiatement et jeter aprés utilisation.

Conseils Dans les suites immédiates d'une opération de la cataracte, la conduite automobile
n'est pas recommandée. En effet, la vision avec un seul ceil fonctionnel ne permet pas
d'apprécier correctement les distances.

Lentilles Déconseillées.

Tableau 38 : Récapitulatif collyre a base d’anti-inflammatoire non stéroidien + antibiotique
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10.7.4 Association corticoide et antibiotique *° (Tab. 39)

Ces collyres contiennent un anti-inflammatoire (corticoide), le déxaméthasone et un antibiotique

de la famille des aminosides. Cette association est encore largement utilisée en postopératoire et dans

certaines conjonctivites, mais leur nombre tend a diminuer.

Ci-dessous un tableau récapitulatif des collyres associant corticoide et antibiotique :

bd

Déxaméthasone +

Déxaméthasone +

Dexaméthasone +

Dexaméthasone

Conditionnements

flacon de 5mL

flacon de 5mL

Néomycine Framycétine Néomycine + + Tobramycine
Polymyxine B
Spécialités et Chibro-cadron® : Frakidex® : Maxidrol® : Tobradex® :

flacon de 3mL

flacon de 5mL

Excipients a effet
notoire

chlorure de
benzalkonium

chlorure de
benzalkonium

chlorure de
benzalkonium

3 a 6 fois par jour,
pendant 7 jours

3 a 6 fois par jour

Listé Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste | Oui : liste |

Indication Prévention des complications d'opération de I'ceil et traitement de certaines
infections oculaires

Posologie 1 goutte, 1 goutte, 1 goutte, 1 goutte toutes

3 a 6 fois par jour
pendant 7 jours en
moyenne

les 4 a 6 heures

Effets indésirables

Irritation ou réaction allergique locales, ...

En cas d'utilisation prolongée : cataracte, augmentation de la tension intraoculaire

(glaucome), kératite superficielle.

Contres indications

- allergie a I'un des constituants
- kératite virale a son début,

- mycose de I'ceil.

- antécédents personnels ou familiaux de glaucome.

Interaction

Déconseillé avec
des médicaments
donnant des
torsades de pointes

Déconseillé avec
des médicaments
donnant des
torsades de
pointes

Grossesse et
Allaitement

G : a utiliser avec
précaution

A : utilisable en cas
de traitement de
courte durée

(10 jours)

G : déconseillé

A : déconseillé

mal connu

G:
A : déconseillé

G : déconseillé
A : déconseillé

Conservation

Apres ouverture :
15 jours

Apres ouverture :
15 jours

Apres ouverture :
15 jours

Apres ouverture :
30 jours
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Conseils

L'usage de ce médicament impose un examen ophtalmologique préalable. En effet,
Une utilisation prolongée nécessite une surveillance ophtalmologique.

Conducteur : La vision peut étre brouillée juste aprés l'instillation.

certaines infections oculaires peuvent étre aggravées par les dérivés de la cortisone.

Lentilles

Déconseillées.

10.8

Tableau 39 : Récapitulatif collyre a base de corticoide et d’antibiotique

Mydriatiques ¥

10.8.1 Examen du fond d’ceil #

Le fond d’ceil est un examen ophtalmologique qui permet d’apprécier les structures de I'ceil a

I'arriere du cristallin : corps vitré, macula, papille, et plus particulierement la rétine. Cet examen,

indolore, ne peut étre effectué qu’apres dilatation de la pupille grace a un collyre mydriatique.

L'iris possede un muscle sphinctérien et un muscle dilatateur qui sont respectivement innervés par

les nerfs parasympathiques et les fibres sympathiques. Pour obtenir cette dilatation pupillaire, deux

types de collyres sont utilisés : les parasympatholytiques (ou anti-cholinergiques/muscariniques) dont

font partis les collyres atropiniques et ses dérivés (atropine, tropicamide et cyclopentolate) et les

sympathomimétiques (ou alpha-mimétiques) représentés par la phényléphrine.

L’action de ces collyres peut entrainer une géne visuelle, une sensation passagére de brilure, qui

disparait au bout de quelques secondes. Un éblouissement et une vision floue peuvent aussi se faire

sentir pendant quelques heures. Il est donc recommandé que le patient soit accompagné et surtout

gu’il ne prenne pas le volant tant que I'effet perdure.

10.8.2 Parasympatholytiques (aussi appelés anti cholinergiques, muscariniques

ou atropiniques) # * % (Tab. 40)

La contraction du muscle ciliaire innervé par les fibres parasympathiques permet un

épaississement de la lentille et une accommodation de la vision de prés. L’action d’antagonistes (les
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parasympatholytiques) sur ces fibres provoque donc une paralysie de 'accommodation par paralysie

du muscle ciliaire (cyclopégie) et prévient 'accommodation nécessaire a la vision de prés.

De méme, par paralysie du sphincter de l'iris, les parasympatholytiques entrainent une mydriase

passive importante.

L'atropine a I'action la plus puissante et la plus prolongée. Le cyclopentolate et le tropicamide ont

une action plus bréve et moins puissante.

Seuls I'atropine et le cyclopentolate ont un effet cyclopégiant.

Dcl

Atropine

Cyclopentolate

Homatropine

Tropicamide

Spécialités et Atropine faure® : Skiacol® 0,5% : isopte- Mydriaticum®
Conditionnements | 1% boite de 100 unidose de 0,5mL homatrepine®1%—: | 0,5% : flacon de
unidoses de 0,4mL flaconde10mL 10mL ou unidose
de 0,4mL
Atropine alcon® : 10/10/16 : arrét de
0,3%, 0,5%, 1% commercialisation
flacon de 10mL
Excipients a effet Atropine alcon® : chlorure de chlorure de chlorure de

notoire

nitrate
phénylmercurique

benzalkonium

benzalkonium

benzalkonium

Listé

Oui : liste |

Oui : liste |

Non

Oui : liste |

Indications

Préparation a
certains examens
réalisés par
I'ophtalmologiste.

Traitement de
certaines affections
de I'ceil.

Préparation a
certains examens
réalisés par
I'ophtalmologiste
(fond d'ceil) ou a
certaines

opérations de I'ceil.

Préparation a
certains examens
réalisés par
I'ophtalmologiste.

Traitement de
certaines affections
de I'ceil.

Préparation a
certains examens
réalisés par
I'ophtalmologiste
(fond d'ceil) ou a
certaines
opérations de I'ceil.

Durée d’action

Cyclopégique
d’action prolongée

Cyclopégique
d’action bréve

Cyclopégique
d’action semi-
prolongée

Peu cyclopégique
d’action breve

Posologie

1 ou 2 gouttes, 2 a
4 fois par jour

-Adulte et enfant
de3als5ans:1
goutte, suivie
éventuellement de
I'instillation d'une
deuxieme goutte
10 minutes apres.
-Enfantde 1a 3
ans : 1 goutte dans
chaque ceil.

1 goutte, 2 a 3 fois
par jour

Variable en
fonction des
examens

Effets indésirables

Effets normaux : sensibilité a la lumiére, troubles de la vision de prés
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Signes qui peuvent correspondre a un surdosage (effets atropiniques) : sécheresse de
la bouche, constipation, fieévre, irritabilité, accélération du coeur, rougeur du visage,
confusion mentale.

Contres indications | Patients a risque de glaucome par fermeture de I'angle
Atropine 1% chez enfant < 12 ans
Cyclopentolate chez enfant <1 an

Interactions avec Avec autres médicaments atropiniques : antidépresseurs imipraminiques, la plupart
d’autres des antihistaminiques H1 atropiniques, antiparkinsoniens anticholinergiques,
substances antispasmodiques atropiniques, disopyramide, neuroleptiques phénothiaziniques
ainsi que clozapine

-> addition des effets indésirables atropiniques a type de rétention urinaire,
constipation, sécheresse de la bouche etc.

Grossesse Effet pendant la grossesse ou l'allaitement mal connu
Allaitement
Conservation Apres ouverture Unidose : jeter Apreés ouverture Unidose : jeter
flacon : 15 jours. aprés instillation. flacon : 15 jours. aprés instillation.
Apres ouverture
flacon : 15 jours.
Conseils Conducteur : la conduite automobile est déconseillée apres l'instillation de ce collyre,
car il peut étre responsable de troubles visuels et d'une sensibilité anormale a la
lumiére.
Lentilles Déconseillées.

Tableau 40 : Récapitulatif collyres atropiniques

10.8.3 Sympathomimétique vasoconstricteur aussi appelé mydriatique ou alpha-
mimétique 242> (Tab. 41)

Le muscle dilatateur de I'iris contient des récepteurs alpha. La phényléphrine, stimulant alpha
adrénergique, peut aussi étre utilisé pour produire une mydriase sans affecter le réflexe pupillaire a la
lumiere et I'accommodation. Ce sympathomimétique de synthése entraine une vasoconstriction
rapide et importante des vaisseaux de la conjonctive et une mydriase active de durée limitée sans

cyclopégie notable. (Pour rappel, c’est également un décongestionnant.)

DCI Phényléphrine

Spécialités et Néosynéphrine faure®

Conditionnements | 2,5% boites de 1 et de 20 unidoses de 0,4mL

5% flacon de 5mL

10% flacon de 5mL et boite de 100 unidoses de 0,4mL
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Excipients a effet
notoire

Flacon : thiomersal

Sur ordonnance

Non

Indications

Pour obtenir une mydriase a visée diagnostique, thérapeutique, pré-opératoire.

Posologie

1 instillation dans I'ceil, a renouveler si nécessaire aprés 15-20 minutes.
Adulte : ne pas dépasser 3 instillations.

Adolescent (12 a 18 ans) : ne pas dépasser 2 instillations.

0a 12 ans: linstillation dans I'ceil du 2,5% uniquement, sans renouvellement.

Effets indésirables

Mydriase génante, photophobie, irritation ou picotements transitoires, réactions
allergiques. Risque de glaucome aigu par fermeture de I'angle.

Effets indésirables systémiques :

- élévation de la pression artérielle, tachycardie.

- tremblements, paleur, céphalées.

- hypertension sévere,

- ;cedéme pulmonaire, syndrome coronarien aigu, infarctus du myocarde, troubles du
rythme,...

Contres indications

5 et 10% : enfant de moins de 12 ans.

Sujets agés avec comorbidités artériosclérotique, cardio- ou cérébrovasculaires
graves.

Risque de glaucome par fermeture de I'angle.

Interactions avec

- IMAO non sélectifs,

d’autres - autres sympathomimétiques indirects,

substances - sympathomimétiques alpha (voies orale et/ou nasale).
= Associations contre-indiquées

Grossesse Grossesse : mal connu

Allaitement Allaitement : mal connu, déconseillé

Conservation

Unidose : utiliser immédiatement et jeter apres.
Apres ouverture flacon : 15 jours maximum.

Conseils La conduite de véhicules et/ou ['utilisation de machines sont a déconseiller pendant
toute la durée des troubles visuels.
Lentilles Déconseillées.

Tableau 41 : Récapitulatif collyre mydriatique

10.9 Colorant 1722425 (T3 42)

La fluorescéine est un colorant qui ne colore ni le mucus, ni les cellules. Instillée sur I'ceil, elle

diffuse dans les larmes, leur conférant une fluorescence qui permet de visualiser les zones de

I’épithélium cornéen endommagé a I'examen biomicroscopique (coloration en vert brillant).
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b

Fluorescéine

Spécialités et
Conditionnement

Fluoresceine faure® 0,5% : 5 ou 100 unidoses de 0,4mL

Listé

Non

Indication

Utilisé pour la recherche d’érosions de la cornée.

Posologie

1 a 2 gouttes avant I'examen.

Effets indésirables

Réactions allergiques locales ou générales (rare).

Contres indications

Hypersensibilité a la fluorescéine.

Grossesse et
Allaitement

Grossesse : mal connu
Allaitement : recommandé d'interrompre I'allaitement pendant les deux jours qui
suivent I'examen.

Conservation

Unidose : utiliser immédiatement et jeter apreés.

Lentilles Notamment en raison de la coloration (jaune) du collyre, peut ternir définitivement
les lentilles souples hydrophiles.
Tableau 42 : Récapitulatif collyre colorant
10.10 Anesthésique 222 (Tab. 43)

L’oxybuprocaine est un anesthésique dérivé de I'acide para-aminobenzoique. Il est utilisé dans la

prise en charge d'anesthésies locales de surface en ophtalmologie. Il a une action intense, rapide et

breve.

Ce collyre est réservé a 'usage professionnel des ophtalmologistes. Les médicaments "réservés a

I'usage professionne

n 45
",

ne peuvent étre dispensés que sur présentation d’'une commande a usage

professionnel établie par un professionnel de santé habilité a les prescrire et a les administrer. lls ne

doivent jamais étre dispensés directement a un patient ou a un professionnel de santé non habilité.

DCl

Oxybuprocaine

Spécialité et
Conditionnement

Cébésine® 0,4% : flacon de 10mL

Listé

Oui : liste |
Médicament réservé a I'usage professionnel

Indication

- anesthésie cornéo-conjonctivale avant extraction des corps étrangers superficiels de

la cornée et de la conjonctive,
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- tonométrie,
- examens par verre de contact,

- tous gestes nécessitant une anesthésie locale de la cornée et de la conjonctive.

Posologie

1 a 2 gouttes de collyre, une a deux minutes avant I’'examen ou l'intervention

Effets indésirables

Possibilité de réaction allergique,

Risque d’altérations graves de I'épithélium cornéen si usage répété ou prolongé.

Grossesse et
Allaitement

Mal connu

Conservation

Apres ouverture : 15 jours.

Tableau 43 : Récapitulatif collyre anesthésique

10.11 Tonique oculaire 2242 (Tab. 44)

Ce médicament agit sur I'accommodation et la convergence oculaire.

b

Inosine phosphate disodique

Spécialités et
Conditionnements

Correctol® : flacon de 10mL

Listé

Non

Indications Traitement d’appoint des troubles de la vision binoculaire en complément de la
rééducation oculaire
Posologie 1 goutte, 2 fois par jour pendant 15 jours, puis 1 jour sur 2

Effets indésirables

Géne oculaire, irritation oculaire

Grossesse et
Allaitement

Mal connu

Conservation

Aprés ouverture : 15 jours

Tableau 44 : Récapitulatif collyre tonique oculaire
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11. Bonne utilisation d’un collyre

Lors de la délivrance, le pharmacien d’officine doit s'assurer de la bonne compréhension du
traitement par le patient, le conseiller sur les régles a respecter pour préserver I'asepsie lors de
I'utilisation afin d’éviter toute contamination au niveau de I'ceil, I'informer sur les régles de stockage
(durée, conditions de conservation,...) et lui montrer les gestes et régles d’administration (hygiene,

sécurité, compatibilité avec le port des lentilles,...).

Voici quelques conseils pour le patient :

11.1 Préserver I'asepsie d’un collyre lors de son utilisation !+

- Procéder a un lavage soigneux des mains avant l'instillation.

- Presser le corps du flacon et non son extrémité.

- Ne pas toucher les paupieres et les cils avec le flacon.

- Si possible, faire réaliser l'instillation par une autre personne.

- Utiliser un collyre donné pour une seule personne, ne jamais préter son collyre afin d’éviter les
contaminations croisées.

- Reboucher le flacon immédiatement apres utilisation.

- Assurer une bonne conservation des flacons.

- Favoriser les présentations en unidose.

- Respecter la date de péremption du collyre.

11.2 Conseils de conservation des collyres 1147 4

- Indiquer la date d’ouverture sur I'étiquette du flacon (certains collyres ne peuvent étre utilisés que
deux semaines, d’autres plusieurs mois aprés ouverture) et ne pas conserver le collyre au-dela de la
période de conservation requise apres ouverture.

- Respecter les modalités de conservation définies par le fabricant: conservation a température
ambiante, au réfrigérateur entre 2 et 8°C (Xalacom®, Vitamine A Faure®, Pilocarpine Faure®), a |'abri

de la lumiere parfois, ...
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- Ne pas les exposer a la chaleur excessive, ni au soleil.

11.3 Recommandations pour l'utilisation des collyres ' %

- Vérifier I'aspect de la solution avant l'instillation.

- Purger le collyre en cas de réutilisation (ne pas remettre la premiére goutte).

- Respectez les horaires d'instillation telles que prescrits par le médecin et ne pas interrompre le
traitement sans son avis, méme si I'ceil semble guéri.

- Proscrire I'emploi prolongé de collyres contenant des ammoniums quaternaires en raison de la
possibilité de survenue d’altérations épithéliales cornéennes ou conjonctivales.

- Bien faire prendre conscience au patient qu’une mauvaise utilisation d’un collyre est aussi
dangereuse que celle d’un médicament administré par voie orale.

- Respecter la posologie et ne pas surdoser, éviter les instillations trop fréquentes qui prédisposent au
passage systémique des substances, avec induction d’effets indésirables systémiques.

- Prendre en compte le risque de survenue d’effets indésirables comme des réactions allergiques
locales a certains constituants du collyre.

- Mettre en garde sur le fait qu’une instillation de collyre peut étre suivie de troubles transitoires de la
vue, de coloration de I'ceil... et lui expliquer la conduite a tenir. Ces effets peuvent notamment affecter
I'aptitude a effectuer certains travaux (conduite d'un véhicule, utilisation de machines) et des
précautions sont donc a prendre dans ce cas,

- Eviter, chez les porteurs de lentilles de contact, les collyres colorés ou contenant des ammoniums

guaternaires. |l est conseillé de retirer les lentilles pendant le traitement.

114 Collyre, pommade ou gel **°

La pommade ophtalmique forme un dépot médicamenteux qui prolonge nettement le temps de
rétention du principe actif dans le cul de sac conjonctival. Elle a cet avantage d’avoir une plus longue
durée d’action, mais I'inconvénient est une mise en place moins aisée (et d’un risque d’allergie plus
grand). Il est fréquent que les patients éprouvent de la difficulté a appliquer la dose appropriée et

gu’ils se plaignent d’une vision trouble.

Le collyre est facile d’emploi mais a souvent une action breve en surface.
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Les gels, de différentes textures, sont principalement utilisés pour les substituts lacrymaux.

Ces formes sont en pratique souvent complémentaires. Par exemple, le collyre sera d’avantage
utilisé le jour de par sa facilité d’emploi et sa géne limitée. L’action prolongée de la pommade ou du
gel sera préférée le soir. En cas de coadministration d'un collyre et d'une pommade ophtalmique, il

faut instiller le collyre en premier, puis appliquer la pommade.

12. Bonne administration d’un collyre

12.1 Administration d’un collyre a un patient *

12.1.1 Avant administration

- Pratiquer I'hygiéne des mains avec une solution hydroalcoolique.

- Vérifier I'absence de lentilles de contact.

- Vérifier si les deux yeux doivent étre traités ou un seul.

- Mettre des gants non stériles a usage unique.

- L'ceil doit étre propre. Si besoin, nettoyer I'ceil avec des compresses stériles et du sérum
physiologique stérile en unidose, en commengant par le tour de I'ceil, puis en procédant depuis I'angle
interne de la paupiére vers I'angle externe (changer la compresse a chaque passage et a chaque ceil).
En fait, ce lavage oculaire permet de nettoyer la surface a traiter et de renforcer I'efficacité du
traitement.

- Enlever les gants.

- Pratiquer a nouveau I'hygiéne des mains avec une solution hydroalcoolique.

- Mettre des gants non stériles a usage unique.

- Demander au patient de s'allonger sur le dos ou de se mettre au fauteuil téte basculée en arriere, en
penchant légérement la téte sur le coté opposé afin d'éviter que le collyre ne s'évacue directement
vers le canal lacrymal.

- Bien agiter le flacon avant I'application d’un collyre sous forme de suspension.

- Ouvrir le conditionnement et déposer le bouchon sur une compresse stérile.
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12.1.2 Administration (Fig. 19)

- Demander au patient de regarder vers le haut.

- (1) Tendre légérement la paupiere inférieure entre I'index et le pouce vers |'avant pour créer une
petite poche.

- (2) Instiller le collyre dans le cul-de-sac conjonctival (au centre et a l'intérieur de la paupiere
inférieure) en évitant de toucher le globe oculaire, les paupiéeres ou les cils avec 'embout.

- (3) Relacher la paupiére et demander au patient de fermer doucement la paupiére puis de faire
voyager son globe oculaire sous la paupiére fermée afin de bien répartir le collyre.

- (4) Comprimer le canal lacrymal durant 30 secondes a I'aide du doigt ganté et de la compresse stérile.

Figure 19 : Administration d’un collyre (Omedit Pays de la Loire)

Remarque : Une fois instillée dans I'ceil, une goutte de collyre est rapidement drainée dans les voies
lacrymales. Il s’agit de la principale voie de toxicité systémique des traitements ophtalmiques locaux.
Les principes actifs sont réabsorbés dans le systéeme sanguin par les vaisseaux des muqueuses
lacrymonasales. On estime au final que seulement 5% du principe actif d’'un collyre pénétre
effectivement dans I'ceil, alors que 80% du produit est susceptible de passer dans la circulation
générale. C'est pourquoi il est recommandé de comprimer le canal lacrymal avec le doigt
immédiatement apreés instillation d’un collyre, pour permettre de limiter le passage du collyre dans les

voies lacrymales ainsi qu’au niveau systémique.

12.1.3 Apres administration

- Enlever I'exces de collyre sur la joue avec une compresse stérile, mais ne pas essuyer I'ceil.
- Eliminer les déchets selon la procédure en vigueur.

- Enlever les gants a usage unique.
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- Pratiquer I'hygiéne des mains avec une solution hydroalcoolique.

12.2 Auto-administration d’un collyre

Un collyre doit étre administré de préférence apres une toilette oculaire.

- Se laver soigneusement les mains avant de procéder a l'instillation.

- Vérifier que la durée de conservation du flacon n’est pas dépassée (la date d’ouverture sur le flacon
doit y étre inscrite).

- Bien agiter le flacon avant I'application d’un collyre sous forme de suspension.

- Purger la premiere goutte.

- Tirer la paupiére inférieure vers le bas tout en regardant vers le haut et faire tomber une goutte dans
le coin interne de I'ceil sans toucher I'ceil ni les cils.

- Fermer doucement les yeux pendant 1 a 2 minutes pour répartir le collyre.

- Afin de diminuer le passage des substances dans le sang et d'augmenter |'action locale du
médicament, il est recommandé de comprimer les voies lacrymales (angle interne de I'ceil) pendant
environ 1 minute.

- Refermer soigneusement le flacon de collyre aprés utilisation et jeter les collyres unidoses apres
utilisation méme s'il reste du contenu.

- Assurer une bonne conservation des flacons.

Conseils : Presser le corps du flacon et non son extrémité. Pour mieux sentir si la goutte a effectivement
atteint I'ceil il est possible de conserver le flacon au réfrigérateur (la sensation de froid permet de
mieux appreécier le contact avec la goutte). Faire tomber une goutte sans toucher I'ceil ou la paupiére

avec I'embout du flacon afin d'éviter toute contamination.

12.3 Utilisation d’une monodose de collyre (Fig. 20)

- (1) Ouvrir le sachet.
- (2) Détacher un flacon monodose de sa barrette.
- (3) Ouvrir la monodose en effectuant une rotation complete de la bague afin de rompre la soudure

ou en coupant I'extrémité avec des ciseaux propres.
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Figure 20 : Utilisation d’une monodose de collyre (medicaments.gouv.fr)

- Renverser la monodose afin de faire descendre le contenu vers I’extrémité ouverte.

- Presser légérement la monodose afin d’effectuer l'instillation.

Le contenu d'une monodose suffit pour le traitement des deux yeux.

Aprées I'emploi, la monodose doit étre éliminée méme si le contenu n'a pas été utilisé entiérement.
Une nouvelle monodose doit étre utilisée a chaque application afin de garantir I'instillation d’un collyre
toujours stérile. Une fois ouverte, la monodose devrait donc étre utilisée tout de suite, car le contenu
ne se conserve pas. Les unidoses non entamées peuvent étre conservées jusqu'a la date de

péremption.

12.4 Instillation de plusieurs collyres

Il convient de respecter un intervalle de 15 minutes entre les applications de 2 collyres différents.
Selon les cas, il y a un ordre a respecter :
- pharmacologique : terminer par le vasoconstricteur,
- douleur : terminer par le plus douloureux,
- galénique : terminer par le plus visqueux. Les formes visqueuses permettent une durée d’action plus
longue. Elles risquent en revanche de causer un flou visuel plus long que les formes liquides : faire

attention au risque de chute. Ces formes sont donc particulierement indiquées pour la prise du soir.
Remarque : l'instillation préalable de larmes artificielles (15 minutes avant d'administrer le collyre)

peut augmenter la tolérance de certains collyres qui donnent des sensations de brdlures, picotement,

prurit ou larmoiement.
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12.5 Applicateurs pour collyre =5

Les patients devant instiller un ou plusieurs collyres quotidiennement se plaignent plus souvent de
leur traitement que de leur maladie. Beaucoup, éprouvant des difficultés pour instiller leurs
traitements, avouent ne pas suivre le traitement correctement et cela conduit a une diminution de

|’observance.

Les raisons évoquées sont différentes et souvent multiples : difficultés a comprimer le flacon, peur
de placer I'embout du flacon trop pres de I'ceil, difficultés a cibler I'ceil précisément, clignement de
I’ceil, handicaps physique (mains qui tremblent par exemple), problemes liés a une vue déficiente,... .
A cause d’une perte importante de produit lors de l'instillation, certains patients terminent leur(s)
collyre(s) avant la date de renouvellement de leur prescription et passent plusieurs jours sans
traitement ou viennent plus tét renouveler leur ordonnance. L'instillation de collyres peut devenir un
véritable défi, les petits flacons sont difficiles a tenir, a orienter et a serrer. Aucune goutte ne sort si la
pression exercée est trop faible et une pression trop forte provoque un écoulement trop
important. Devant les difficultés rencontrées a réaliser cette tache (en raison d’'une mauvaise
dextérité, d’arthrite ou d’'un manque de confiance par exemple), des patients se découragent et
arrétent leur traitement. Une mauvaise observance du traitement réduit considérablement son

efficacité et induit souvent des co(ts liés a la ré-hospitalisation.
Si le patient est seul a mettre son collyre, un applicateur de collyre peut I'aider a faire son instillation

d’une seule main. Voici des exemples d’applicateurs pour collyres.

12.5.1 Opticare® 2 >3 (Fig. 21, 22)
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de rétention

[ guides de pouce

flacon de gouttes

Figure 21 : Opticare® eye drop dispenser >3

L'applicateur Opticare® est compatible avec la grande majorité des collyres (2,5 a 15 mL). Les
flacons se placent facilement dans I'applicateur et un adaptateur de collier peut étre placé autour de
certains flacons. Il est suffisamment volumineux pour étre saisi confortablement et permet de
comprimer aisément le collyre. Un mécanisme a double pression, qui peut étre activé avec les doigts
ou a pleine main, permet d’instiller le nombre exact de gouttes souhaitées. La forme de I'applicateur
aide a soulever la paupiere supérieure et un espace spécialement crée a cet effet permet d’abaisser
avec le doigt la paupiére inferieure. Enfin, tout contact de I'embout du flacon avec I'ceil est évité grace
a l'oculaire de I'applicateur qui repose sur I'arcade sourciliere sans toucher I'ceil. Cela évite ainsi la

contamination du collyre.

Un mode d’emploi de ce systeme est proposé ci-dessous.
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1. Ouvrez I'Opticare a l'aide
des guides de pouce.
Desserrez le bouchon du
flacon mais ne le retirez pas.

2. Placez le flacon a l'intérieur
de I'Opticare de fagon a ce
que le dispositif de rétention
s'adapte fermement autour de
la base du goulot du flacon.

2a. Certains flacons (p. ex.,
Travatan, Xalatan) ont besoin
d'un collier de flacon pour
assurer un bon ajustement.
Glissez le collier (fourni) autour
de la base du goulot du flacon.

2b. Placez le flacon a l'intérieur
de I'Opticare comme a I'étape
2. Le collier facultatif s'installe
sur le haut du dispositif de
rétention et la base du goulot
du flacon s'installe en dessous.

3. Fermez I'Opticare en
faisant cliquer les cotés
ensemble. Ouvrez 'oculaire
pour retirer le bouchon du
flacon avant l'usage.

4. A 'aide du doigt, tirez vers
le bas sur |la paupiére
inférieure. Inclinez la téte vers
I'arriére et reposez doucement
le rebord de I'oculaire contre
la cavité de I'ceil. Appuyez
doucement sur les panneaux
latéraux pour envoyer une ou
plusieures goutte(s) dans I'ceil.
Remettez en place le bouchon
du flacon aprés l'usage.

Pour de bons soins hygiéniques, lavez
toujours I'Opticare dans I'eau chaude
avant d'installer un nouveau flacon de
compte-gouttes.

Figure 22 : Opticare® eye drop dispenser, mode d’emploi >3

Une vidéo de présentation de I'applicateur de gouttes ophtalmiques Opticare® est également

consultable via ce lien : https://www.youtube.com/watch?v=Mge AJPTVHU

Cet appareil médical permet ainsi de lutter contre un certain nombre de facteurs associés a la non-
observance des traitements : déficience visuelle, main tremblante, difficultés pour serrer le flacon,
peur de placer I'embout du flacon trop prés de I'ceil, clignements, ... .

Il donne une plus grande indépendance au patient en lui permettant de maitriser son instillation et en

la rendant plus facile. Cet appareil contribue ainsi a une meilleure observance du traitement.
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12.5.2 Opticare® Arthro 5 %55 (Fig. 23, 24)

oculaire branche

flacon

S ,-E
AN

AAMMANMSIASI N)_\;—- branche

I'oculaire tourne a droite ou & gauche
pour une administration plus confortable

Figure 23 : Opticare® Arthro eye drop dispenser (traduction personnelle de la version anglaise) >°

Les modeles Arthro représentent une aide particuliére pour ceux et celles qui souffrent d’arthrite
sévere, de probléme de mobilité de la partie supérieur du corps ou de difficultés réelles a soulever la

main jusqu’a I'ceil pour instiller leurs collyres.

Opticare® Arthro 5 est a utiliser avec les flacons de collyre ronds ou ovales d’une capacité de 2,5 a

5 mL et Opticare® Arthro 10 avec ceux d’une capacité de 10 a 15 mL.

Le mode d’emploi est décrit ci-dessous.
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COMMENT POSITIONNER LE COLLYRE EN FLACON

1 Si le flacon est neuf, retirer le
film de protection

2 Ouvrir I'oculaire de
I'applicateur en
direction des branches
de celui-ci

3 Mettre le flacon sur une
surface plane et déployer les
branches de I'applicateur.
Positionner le collyre dans
I'applicateur jusqu'a ce qu'il
soit complétement enfoncé
et bien maintenu.

4 Fermer l'oculaire de
I'applicateur. (Le flacon peut
rester d'ans 'applicateur
jusqu'a ce qu'il soit vide.
Répéter l'instillation
uniquement pour un nouveau

collyre.
L'applicateur est maintenant prét a étre utilisé

INSTRUCTIONS D'UTILISATION

1. Ouvrir I'oculaire de I'applicateur
et retirer le bouchon du collyre.
Fermer I'oculaire. L'oculaire
tourne a droite ou a gauche
pour une administration plus
confortable.

2 Tout en étant assis ou couché,
incliner sa téte en arriére et
placer l'oculaire correctement
sur l'oeil. L'oculaire a un espace
spécialement créé pour pouvoir
abaisser la paupiére inférieure
avec la main libre.

3 Presser doucement les
branches de I'applicateur pour
instiller la goutte : une goutte
par compression.

4 Ouvrir 'oculaire et
reboucher le flacon.
Refermer I'oculaire.

Garder I'applicateur dans un endroit frais et propre
pour une prochaine utilisation

Figure 24 : Opticare® Arthro eye drop dispenser, mode d’emploi (traduction personnelle de la notice
anglaise) >

Ce dispositif médical contribue, comme le précédent, a une meilleure observance du traitement

et a une plus grande indépendance du patient.

Opticare®

Opticare® Arthro

ophtalmiques

Pour la plupart des utilisateurs

de gouttes

Pour les personnes atteintes d’arthrite sévere et de
problemes de mobilité de la partie supérieure du corps

- difficultés a serrer le flacon,

- problémes avec les mains tremblantes,
- peur de placer 'embout du flacon trop prés,

- mobilité du bras réduite,
- difficultés a soulever la main jusqu’a I'ceil,
- mobilité de la main tres faible, faible poigne,

Tableau 45 : Récapitulatif des applicateurs pour collyre Opticare®
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12.6 Collyre et port de lentilles

Dans tous les cas décrits ci-dessous le port de lentilles est fortement déconseillé.

» Pathologie de I'ceil :
En cas d’infection de I'ceil, d’inflammation oculaire ou palpébrale, d’ceil rouge et/ou douloureux,

il faut retirer les lentilles et leur port est déconseillé pendant toute la durée du traitement.

> Collyres colorés :

Certains collyres, en raison de leur coloration, peuvent ternir définitivement les lentilles souples

hydrophiles :
Spécialités Dénomination commune Propriété Coloration du
internationale collyre
Rifamycine Chibret® Rifamycine Antibiotique orangée-brune
Fluorescéine faure® Fluorescéine sodique Colorant jaune
Vitamine B12 Chauvin® Vitamine Cicatrisant rouge
Vitamine B12 Théa® B12 (cyanobalamine)
Vitamine B12 Horus Pharma®
Collyre Bleu laiter® Naphazaline nitrate + Antiseptique avec bleue
méthylthioninium hydroxyde vasoconstricteurs
(bleu de méthylene)

Tableau 46 : Collyres colorés

» Bétabloquants:
Tous les bétabloquants utilisés par voie oculaire peuvent provoquer une intolérance aux lentilles

de contact par diminution de la sécrétion lacrymale et sont responsable d’une sensation d’inconfort.

» Conservateurs :
Tous les collyres contenant du chlorure de benzalkonium (ou autres conservateurs) alterent la
surface des lentilles sans formation de dép6ts. Le jaunissement de la lentille qui devient peu a peu

visible est d0 a une altération du matériau.

Si le port des lentilles est indispensable, il faut respecter un intervalle minimum de 30 minutes

entre l'instillation du traitement et la pose des lentilles.
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Enfin, pour garantir une efficacité et une sécurité optimales, il est important de respecter les modalités

d’utilisation fournies par le fabricant.

13. Collyres et sécurité infantile : mises en garde de I’Agence

Nationale de Sécurité du Médicament (ANSM)

13.1 Confusions entre unidoses (novembre 2014) 5%

De nombreuses erreurs ou risques d’erreurs médicamenteuses en lien avec une confusion entre
unidoses sont régulierement signalés a I’ANSM. Cela n’est pas sans conséquence car parmi les
signalements d’erreur, plus de la moitié auraient entrainé la survenue d’effets indésirables. La majeure
partie des erreurs signalées survient a domicile et est réalisée par le patient ou I'entourage. Ces erreurs

touchent principalement les nourrissons et les enfants.

En novembre 2014, ’ANSM a lancé une campagne d’information et de sensibilisation destinée au
grand public, et en particulier les parents d’enfants en bas age, et aux professionnels de santé afin de

limiter le risque de confusion entre unidoses.

« Les dosettes (unidoses) sont des petits conditionnements en matiére plastique contenant une
faible quantité de liquide. Bien que d’apparence similaire, ils peuvent contenir des produits trés
différents comme un médicament, du sérum physiologique ou encore un produit cosmétique (savon).

Méme en faible quantité, le produit peut étre a I'origine d’effets indésirables, parfois graves, s'il
est administré a la place d’un autre ou par une autre voie d’administration différente de celle

indiquée. »

Des regles de précautions sont ainsi rappelées pour éviter les erreurs avec les unidoses :
- ne pas identifier le produit uniguement par sa présentation sous forme d’unidose ;
- avant d’utiliser une unidose, systématiquement vérifier les mentions inscrites sur |'étiquette et
vérifier la voie d’administration du produit ;
- conserver les unidoses dans leur boite d’origine et hors de portée et de la vue des enfants ;
- ne pas ranger au méme endroit les dosettes destinées a des voies d’administration différentes (nez,

yeux, oreilles, peaux,...) ;
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- apres chaque utilisation, jeter les unidoses méme s’il reste encore du produit (usage unique).

Les produits présentés sous forme d’unidoses sont nombreux (Fig. 25) : il peut s’agir de sérum
physiologique, de produits désinfectants pour la peau, d’acide borique, d’eau oxygénée, de produits

cosmétiques, de collyres ophtalmiques, de produits d’entretien pour lentilles,... .

N

B sérum phy
chilorhexidine

acide borique/borax
2aL oXygenée
cosmétigue

collyre

NR

divers

. J

Figure 25 : Substances impliquées dans les confusions entre unidoses (ansm.sante.fr)

Si le sérum physiologique ingéré ne présente pas un grand risque pour la santé, ce n’est pas le cas
pour des collyres médicamenteux, I'eau oxygénée, le savon, ou encore la chlorhexidine. L'ANSM
rappelle le réle déterminant de conseil qu’ont les professionnels de santé. Il faut s’assurer de la bonne
compréhension du mode d’administration des unidoses par les utilisateurs, et particulierement les

parents en cas d’utilisation pour les jeunes enfants.

Hormis I'étiquetage, rien ne permet de mieux distinguer une unidose d’une autre, c’est pourquoi
des mesures de minimisation du risque sont a I’étude pour minimiser les erreurs qui sont en majorité
dues a la similitude de ces conditionnements. Elles pourraient porter sur des modifications de
I’étiquetage, des modifications de la forme du conditionnement, I'opacification ou la coloration des

conditionnements, la possibilité de colorer les solutions par exemple.

13.2 Collyres mydriatiques (novembre 2012, mars 2017) & &5

Les collyres mydriatiques sont utilisés en ophtalmologie pour obtenir une dilatation de la pupille
(mydriase) ou cyclopégie (paralysie de 'accommodation) dans une visée diagnostique. Cependant, il

existe un risque de toxicité systémique de ces collyres chez I'enfant. En fait, les enfants ont un risque
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plus accru de développer des effets systémiques, étant plus sensible aux effets centraux de I’atropine
(et ses dérivés) que les adultes. Des cas graves d’effets indésirables, parfois mortels, survenus chez les
enfants, ont été rapportés a I’ANSM. L'apparition de ces effets indésirables graves étant encore plus

souvent décrite lors d’une association de collyres mydriatiques.

Face a ces conséquences dramatiques, ’ANSM a décidé de rappeler les propriétés et les effets

indésirables de ces médicaments ainsi que leurs regles d’utilisation. Ainsi, il convient :

« - chez le prématuré et le nouveau-né, d’adopter une grande prudence lors de I'administration des
collyres mydriatiques, en raison notamment des risques digestifs (distension abdominale, iléus,
occlusion) et des risques hémodynamiques ;

- chez tous les enfants, de ne pas dépasser les posologies maximales recommandées dans un intervalle

de temps donné (respecter I'espacement recommandé entre les instillations). »

De nouvelles mesures ont aussi étaient prises. Depuis 2012, la phényléphrine collyre (Néosynéphrine
faure®) 5% et 10% sont contre-indiquées chez les enfants de moins de 12 ans, I'atropine 1% est
réservée aux adultes et adolescents de plus de 12 ans. De plus, l'information contenue dans
I’Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) sur les mesures de sécurité d’administration des collyres
mydriatiques atropiniques doit étre renforcée pour limiter le passage systémique, en particulier chez

le prématuré qui présente des risques accrus.

» L'atropine:

L'atropine et ses dérivés, méme en collyre, ont les propriétés et les effets indésirables des
anticholinergiques. Ce sont les effets neuropsychiatriques a type de convulsion, délire, agitation,
troubles de la régulation thermique qui sont les plus fréquents et les plus sévéres. lls peuvent mettre
en jeu le pronostic vital et concernent les enfants de moins de 8 ans. Quant aux effets digestifs, ils sont
rares mais graves et d’évolution parfois fatale. 10 mg d’atropine (soit le contenu d’un flacon de collyre

a 1%) peut étre fatal a un enfant.

» La phényléphrine :

La phényléphrine est un puissant vasoconstricteur. Elle doit étre administrée avec précaution chez
les patients a risques d’hypertension artérielle, d’insuffisance coronaire, de troubles du rythme ou
d’hyperthyroidie. Chez le nouveau-né et le prématuré, ces effets peuvent se traduire par un malaise,

des pauses respiratoires, une hypertension artérielle, des bradycardies profondes et une désaturation.

112



Il faut aussi noter que la phényléphrine potentialise I'effet des mydriatiques atropiniques et peut

majorer les effets indésirables décrits précédemment.

Il faut préférer I'utilisation du tropicamide (Mydriaticum®), compte tenu du profil de tolérance et

utiliser de la Néosynéphrine® a 2,5%.

Il faut retenir que chez tous les enfants, il convient de :
- limiter 'administration a une seule goutte de collyre par ceil lors de chaque instillation (ne pas doubler
I"administration sauf si la premiere goutte n’a absolument pas atteint I'ceil) ;
- adapter le dosage du collyre a I'age :
- tenir compte du délai d’obtention de la mydriase (Tab. 47), avant une éventuelle réadministration du
produit ;
- respecter |'espacement recommandé entre les instillations ;
- évaluer soigneusement et prendre en compte les risques supplémentaires liés a une éventuelle
comorbidité ;
- administrer avec précaution chez les patients présentant des symptomes d’une atteinte du systéme
nerveux central ;
- surveiller étroitement I'enfant durant les 30 minutes suivant l'instillation ;
- faire plus particulierement attention au risque de surdosage en cas d’iris foncé (les iris foncés se

dilatant moins facilement que les iris clairs).

Produits Ohbtention de la mydriase Durée de la mydriase
Atropine 40 min 7al12jours
Homatropine 30 a 60 min 24 & 36 heures
Cyclopentolate 30 a 60 min 24 heures
Tropicamide 20 a 40 min 6 heures

Phénylephrine

15/20min a 60 min

5a7 heures

Tableau 47 : Délai d’obtention et durée de la mydriase en fonction des produits (ansm.sante.fr

Martindale)

En résumé, en tant que professionnel de santé, quelques conseils pratiques sont indispensables a
promulguer lors de la dispensation afin de limiter les effets systémiques des collyres mydriatiques :
- appuyer sur I'angle interne de I'ceil pendant une minute afin d’occlure les points lacrymaux ;
- essuyer sur la joue de I'enfant la partie de collyre administré qui s’y écoule afin d’éviter tout risque

d’ingestion, de limiter les effets systémiques, et de prévenir le risque de passage au travers de la peau ;
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- maintenir les collyres hors de portée des enfants car il existe un risque d’intoxication aigué par
ingestion accidentelle ;

- s’assurer que les parents aient bien compris I'explication qui leur est délivrée concernant
I’'administration du collyre mydriatique. En cas de probleme de compréhension, la dilatation doit se

faire en présence d’un professionnel de santé.

14. Addictovigilance : alerte sur le détournement du

tropicamide (Mydriaticum®)

Pour rappel, le tropicamide est un collyre mydriatique atropinique indiqué en opthalmologie (liste

1), vraisemblablement détourné de son utilisation pour ces propriétés atropiniques.

Dans un article américain datant de 1975, un cas d’addiction au tropicamide en association avec
un autre collyre mydriatique, le cyclopentolate, avait déja été rapporté 3.

Plus récemment, en 2013, des cas isolés d’utilisation par voie intraveineuse ont été notifiés chez
des usagers d’opioides. En Italie, une femme dépendante de I’héroine s’injectait du tropicamide ®. Les
effets recherchés sont variés : atténuation des symptomes de sevrage opiacés, prolongation des effets
positifs de I’'héroine (euphorie, apaisement) et, a forte dose hallucinations auditives et visuelles. De
méme, le détournement de ce médicament par voie intraveineuse, a visée récréative, a mis en
évidence une prédominance dans les pays de I'Est, notamment en Russie ol un décés aurait été
attribué a cette consommation %. Les ventes de tropicamide en Russie ont d’ailleurs été multipliées

par treize au cours des cing derniéres années.

En France, fin 2014, le Centre d'Evaluation et d'Information sur la Pharmacodépendance (CEIP) -
Addictovigilance de Toulouse a été alerté dans le cadre de I'enquéte OSIAP (Ordonnances Suspectes
Indicateur d’Abus Possible) d’'un détournement potentiel du Mydriaticum . Dans la région Midi-
Pyrénées, des ordonnances falsifiées mentionnant ce collyre ont été signalées et plusieurs pharmacies
se sont manifestées aprés que des hommes au comportement suspect soient venus demander ce
médicament avec une ordonnance, voire sans. La description sur des forums sur Internet aurait

certainement contribué a la diffusion de cette pratique.
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Ce signalement, au départ toulousain, semble se diffuser au niveau national ou il semble y avoir
une demande plus soutenue. En Aquitaine, le centre d’addictovigilance du CHU de Bordeaux publie

cette information dans sa lettre d’addictovigilance du mois de mars 2017 ¢,

Le pharmacien d’officine est un professionnel de santé au role essentiel en addictovigilance. Les

ordonnances falsifiées, les usages détournés et les comportements d’abus doivent étre notifiés.
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CONCLUSION

L'appareil oculaire est un organe fragile. De part une meilleure connaissance des spécificités des
barrieres oculaires mais aussi des différents composants d'un collyre, des thérapeutiques
ophtalmiques plus ergonomiques voient le jour (collyres a libération prolongée, association de
molécules, systémes sans conservateurs, ....). En effet, aujourd’hui, les principaux axes de recherche
s‘orientent surtout vers une meilleure disponibilité, une optimisation de la tolérance oculaire et une

diminution des éventuels effets systémiques.

Selon une étude®, le pharmacien est confronté en moyenne a sept avis ophtalmologiques par
semaine. Les patients se questionnent en priorité sur les modalités d’administration et la posologie
des collyres. lls se renseignent ensuite sur la pathologie oculaire présentée puis les contre-indications
éventuelles avec leur traitement général. Plus rarement ils demandent des éclaircissements sur leur

mode de conservation.

Ce travail de thése a pour but d’aider le pharmacien d’officine dans sa pratique. Des tableaux
récapitulatifs pour chaque classe thérapeutique font synthése et permettent une meilleure
compréhension et une recherche plus facile. Le pharmacien, disposant de nombreux médicaments
soumis a prescription médicale mais également de médicaments conseils en ophtalmologie,
pourra facilement trouver des équivalents thérapeutiques. Pour délivrer les ordonnances et choisir
le produit conseil adapté a l'affection oculaire de son patient, le pharmacien doit parfaitement

connaitre les différentes classes thérapeutiques et les formes galéniques mises a sa disposition.

Essayant d’étre le plus exhaustif possible malgré la rapidité de I’évolution des progrées scientifiques,

ce travail ne se substitue pas aux ouvrages de référence.

Enfin, toute délivrance de traitement ophtalmologique doit étre accompagnée de conseils
adaptés, notamment sur les regles d’hygiéne de base, les techniques d’instillation des collyres dont la
compression des points lacrymaux et les régles de bon usage (conservation, préservation de I'asepsie,
...). Lutilisation des collyres (et notamment les mydriatiques) chez I'enfant doit étre faite avec

prudence.
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Comme dans toute pathologie, le conseil, la prévention et I'éducation thérapeutique du patient
sont des éléments clés pour I'observance et I'efficacité du traitement et constituent la base de
I'exercice officinal. Par ailleurs, comme pour tout médicament, les utilisations détournées et les

comportements d’abus doivent étre notifiés.
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ANNEXE 1 : Liste des excipients a effet notoire
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ANNEXE 2 : Les différents niveaux d’une interaction

Contre-indication

Association déconseillée

Précaution d'emploi

A prendre en compte

La contre-indication revét un caractére absolu.
Elle ne doit pas étre transgressée

L'association déconseillée doit étre le plus souvent évitée, sauf aprés examen
approfondi du rapport bénéfice/risque.
Elle impose une surveillance étroite du patient.

C'est le cas le plus fréquent.

L'association est possible dés lors que sont respectées, notamment en début
de traitement.

Les recommandations simples permettant d'éviter la survenue de l'interaction
(adaptation posologique, renforcement de la surveillance clinique, biologique,
ECG, etc...).

Le risque d'interaction médicamenteuse existe.

Il correspond le plus souvent a une addition d'effets indésirables.
Aucune recommandation pratique ne peut étre proposée.

Il revient au médecin d'évaluer I'opportunité de I'association.
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ANNEXE 3 : Confusions entre unidoses, affiche ANSM (novembre 2014)

aANS(T)

Bagrrrin palberide dhiriadtd da readicamesl

Une dosette
peut en cacher
une autre !

Confusion

danger

Les dosettes (unidosas) sont des petits conditionnemeants

b en matiére plastique contenant une faible quantité de liquide.
Bian que dapparence similaire, ilb peuvent contenir des
produits trés différents comme un médicament, du s&rum
physiologique ou encore un produit cosmétique (savon).
Méme en faible quantité, le produit peut &tre & Forigine
o effets indésirables, parfois graves, s'il est administré a la
place d"un autre ou par une vioie d'administration différents
de celle indiquée.

-~
CQuelques consells simples pour éviter les erreurs :

"' Lisez attentiverment létiquette avant dutiliser la
dosette : C'est le seul moyen didentifier le produit
et sa voie dadministration (dans le nez, dans les
yeux, sur la peau..).

W' Conservez les dosettes dans leur bolte dorgine, hors
de la portée des enfants.

" Ne rangez pas au méme endroit les différentes
dosettes, notamment celles destinées au lavage du
nez et celles destinées & la désinfection de la peaw.

4, Biminez la dosette aprés utiisation, méme si elle
contient encore du produit. Ble est a usage unique.
\ o

En cas de doute, m'hésitez pas a demander conseil 3 un professionngl de sante.
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Résumé :

Le mode de vie actuel (air conditionnée, port de lentilles de contact, écrans, ...), de méme
que l'augmentation de I'espérance de vie qui entraine un accroissement des pathologies liées au
vieillissement oculaire, engendre un besoin de plus en plus important de traitements
ophtalmologiques. Le marché des médicaments ophtalmologiques, méme s’il parait tres spécialisé,
ne doit pas étre négligé. Parmi les formes ophtalmiques, le collyre est la plus utilisée. L’appareil
oculaire est un organe fragile et le développement de médicaments oculaires est complexe et délicat
a élaborer : les questions de tolérance, stabilité et stérilité doivent donc faire I'objet d’une attention
particuliére. Ce travail de theése a pour but d’aider le pharmacien d’officine dans sa pratique. Un
listage le plus exhaustif possible de tous les collyres dispensés a I’ officine est réalisé pour permettent
une meilleure compréhension et une recherche plus facile. Néanmoins, ici, ne seront traités que les
médicaments sous forme de collyre ayant obtenu I'autorisation de mise sur le marché en France et
dispensés en officine en 2017. Cela exclut donc les solutions pour lavage ophtalmique et les
solutions ophtalmiques qui rentrent dans la catégorie des dispositifs médicaux. En raison de la
rapidité de I'évolution des progres scientifiques, ce travail ne doit pas se substituer aux ouvrages de
référence. Enfin, toute délivrance de collyre doit étre accompagnée de conseils adaptés, notamment

sur les techniques d’instillation, les regles d'hygiene et d'utilisation.

Discipline :

Pharmacie d’officine

Mots clés :

Collyre, officine, ophtalmologie

UFR des Sciences Pharmaceutiques — Collége Santé — Université de Bordeaux
146 rue Léo Saignat
33076 Bordeaux Cedex

129



