L’aérosolthérapie : un mode d’action efficace et rapide

L’aérosolthérapie peut se définir comme une suspension de particules solides ou liquides dans un gaz ou un mélange gazeux utilisée à des fins thérapeutiques. Rappel des principes et des principaux paramètres à prendre en compte avant de proposer un appareil.
Depuis très longtemps, l’homme a utilisé la nébulisation en inhalant des fumées, des vapeurs de soufre ou des fumigations pour soulager les symptômes des maladies respiratoires. A l’heure actuelle, l’utilisation d’aérosols est en augmentation dans le traitement des pathologies de l’arbre respiratoire. Cet essor provient des progrès dans la connaissance de la physiologie respiratoire, de la pharmacocinétique des médicaments et dans l’efficacité du mode d’administration rapide du principe actif.

L’aérosolthérapie possède des avantages non négligeables par rapport aux autres voies d’administration :

- L’action est très rapide car l’administration est optimisée au niveau du site concerné : en effet le médicament atteint directement l’organe cible, d’où une plus grande efficacité du médicament ;

- Grande biodisponibilité au niveau de l’épithélium bronchique ;

- Nécessite des doses de médicaments moins importantes ;

- Pas de premier passage hépatique ;

- Passage systémique faible ;

- Inhalation en douceur, sans effort de la part du patient.

On peut donc dire que l’aérosolthérapie permet d’accroître l’efficacité d’un traitement par action directe au niveau du site, tout en diminuant les effets secondaires.

Les principales indications de l’aérosolthérapie sont les suivantes :

- l’asthme : véritable problème de santé publique. En France, on estime à 3,5 millions le nombre d’asthmatiques ;

- la mucoviscidose : maladie génétique. En France, 6 000 patients en seraient atteints, 2 millions d’individus seraient porteurs du gêne et 200 enfants naîtraient chaque année avec la mucoviscidose ;

- la broncho-pneumopathie chronique obstructive (BPCO) : autre problème de santé publique en augmentation d’années en années certainement à cause du tabagisme. En France, 3,5 millions de personnes en souffriraient ;

- la bronchiolite ;

- les pathologies hivernales (grippe, bronchite, rhinites...) ;

- les pathologies ORL ;

- les sinusites...

Les différents types de générateurs d’aérosols

Générateurs pneumatiques

C’est la technique la plus utilisée car elle permet de traiter les affections broncho-pulmonaires. Elle permet de nébuliser une préparation médicamenteuse sous l’effet d’un gaz comprimé (air). Les générateurs d’aérosols pneumatiques comportent 4 parties :

- Une source de gaz sous pression qui provient le plus souvent d’un compresseur à membrane ou à piston ; l’ennui c’est que cela génère du bruit.

- Une tubulure acheminant le gaz du compresseur jusqu’au nébuliseur.

- Un nébuliseur composé d’une cuve où l’on introduit le liquide à nébuliser, d’un gicleur par lequel arrive le gaz sous pression et d’un déflecteur transformant les gouttelettes venant du gicleur en particules respirables.

- Un masque facial ou nasal ou l’embout buccal ou narinaire : le masque facial (permettant une pénétration mixte par le nez et la bouche) est recommandé dans les pathologies hautes (pharyngite, laryngite...), chez les nourrissons et les jeunes enfants et chez le sujet âgé non coopérant. Toutefois, certains produits (corticoïdes, atropiniques) peuvent induire des problèmes cutanés ou oculaires. L’embout buccal diminue les pertes de produit au niveau du nez dont la fonction naturelle est de servir de filtre et il est préférable au masque facial quand cela est possible : il est recommandé chez l’adulte et le grand enfant pour traiter les pathologies basses (asthme, BPCO, mucoviscidose). Il permet un dépôt plus important dans les bronches en évitant les pertes de produits dans les fosses nasales. Les embouts narinaires et le masque nasal sont réservés aux rhinites et sinusites.

Générateurs ultrasoniques

Ces appareils permettent de nébuliser une préparation médicamenteuse sous l’effet d’ultrasons. Les générateurs d’aérosols ultrasoniques sont composés d’un nébuliseur constitué d’un réceptacle dans lequel on introduit le liquide à nébuliser. Celui-ci est posé sur un quartz permettant la création de vibrations à haute fréquence qui sont transmises à la solution directement, ou grâce à une cuve remplie d’eau ; la solution médicamenteuse se fractionne alors en fines gouttelettes dont la taille varie selon la longueur d’onde du quartz et donc différente d’un appareil à l’autre. Par contre, la vitesse de nébulisation peut être modifiée en faisant varier l’amplitude de vibration du quartz. L’aérosol émis est soit inhalé par inspiration du patient (adulte, grand enfant) soit pulsé par un ventilateur dans un tuyau annelé qui conduit le brouillard formé jusqu’au patient (recommandé pour les bébés et les personnes âgées chez qui les exercices respiratoires sont difficiles). Un masque ou un embout complète l’ensemble. Les appareils ultrasoniques sont silencieux contrairement aux générateurs pneumatiques et leur débit est supérieur. Il arrive que les vibrations dénaturent certaines molécules fragiles et sensibles à la chaleur, certains mélanges (formation de précipité). Il ne faut pas non plus nébuliser les produits huileux (Goménol) ou de viscosité trop élevée ni les médicaments en suspension (Pulmicort).

Générateurs soniques

Il s’agit de générateurs pneumatiques auxquels on a ajouté une onde sonore de 100 Hz intermittente au système de nébulisation standard laquelle favorise le dépôt de l’aérosol dans les sinus. Bien sûr cela suppose que le canal de communication entre le pharynx et le sinus ne soit pas obstrué. Ils permettent donc de traiter les pathologies ORL.

Quatre facteurs principaux déterminent le site de dépôt de l’aérosol

- l’âge du patient : adulte, enfant ou personne âgée ;

- l’état de ses poumons ;

- les paramètres ventilatoires pendant l’inspiration ; 

- la taille des gouttelettes produites qui permet de déterminer le site de dépôt préférentiel de l’aérosol. L’aérosol est un nuage de médicaments constitué de particules dont les dimensions sont comprises entre 1 et 8 micromètres. Ce nuage est inhalé par le patient et les particules se déposent au niveau de l’arbre respiratoire selon trois mécanismes : l’impaction, la sédimentation et la diffusion. On parle de MMAD (Masse Médian Aerodynamic Diameter : diamètre moyen des particules) qui permet de déterminer le type de générateur d’aérosols en fonction de la pathologie à traiter :

- L’impaction : les grosses particules d’un diamètre supérieur à 5 micromètres sont entraînées par leur masse au sein du courant gazeux ; elles rentrent en collision avec les parois lors des bifurcations. Elles sont donc captées essentiellement au niveau de la partie supérieure de l’arbre respiratoire. Ce phénomène d’impaction est favorisé par les inspirations rapides et est recherché pour traiter les sinusites (appareil sonique) ou les laryngites (appareil pneumatique).

- La sédimentation : les particules de taille moyenne d’un diamètre compris entre 1 et 5 micromètres chutent et se déposent sous l’effet de leur propre poids au niveau de la zone trachéobronchite car, à cet endroit, la vitesse du flux gazeux est pratiquement nulle particulièrement au moment de la pause respiratoire entre l’inspiration et l’expiration. Ce mode sera surtout utilisé pour les traitements à visée bronchique avec un appareil pneumatique ou ultrasonique.

- La diffusion : les particules fines de diamètre inférieur à 1 micromètre s’agitent de façon désordonnée au sein du mélange gazeux en entrant en collision (mouvement Brownien). Ces petites particules se déposent alors au niveau des bronchioles terminales et des alvéoles. Ce mode de déposition est accessoire car près de 80% de ces fines particules restent en suspension et sont rejetées au moment de l’expiration. Ce mode sera utilisé pour les traitements à visée pulmonaire avec un appareil pneumatique ou ultrasonique.

Prise en charge de l’aérosolthérapie

En France, peu de médicaments ont une autorisation de mise sur le marché pour l’aérosolthérapie par nébulisation et sont maintenant sortis de la réserve hospitalière sauf un, le Ventavis (voir tableau). Cependant, certains nécessitent une prescription initiale hospitalière, d’autres ne peuvent être prescrits que par des spécialistes (pneumologue ou pédiatre) ou administrés par tout médecin intervenant en situation d’urgence (dans ce cas, ils ne sont pas remboursés par la Sécurité Sociale). 

Seuls 12 médicaments ont une AMM pour l’aérosolthérapie :
	Classe pharmacologique
	DCI
	Princeps
	Peut être prescrit en  mélange
	1e délivrance
	Renouvellement

	Bronchodilatateur Béta 2 mimétique à action rapide
	Salbutamol
	Ventoline
	oui
	Pneumologue, Pédiatre
	Pneumologue, Pédiatre

	Bronchodilatateur Béta 2 mimétique à action rapide
	Terbutaline
	Bricanyl
	oui
	Pneumologue, Pédiatre
	Pneumologue, Pédiatre

	Bronchodilatateur anticholinergique
	Ipratropium
	Atrovent
	oui
	Pneumologue, Pédiatre
	Pneumologue, Pédiatre

	Anti-inflammatoire glucocorticoïde
	Béclométhasone
	Béclospin
	oui
	Tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Anti-inflammatoire glucocorticoïde
	Budésonide
	Pulmicort
	oui
	Tout prescripteur 
	Tout prescripteur

	Anti-inflammatoire
	Cromoglycate de sodium
	Lomudal
	oui
	Tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Antibactérien
	Colistine
	Colimycine
	non
	PIH par tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Antibactérien
	Pentamidine
	Pentacarinat
	non

précipite avec du Na Cl
	Tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Antibactérien
	Tobramycine
	Tobi
	non
	PIH par tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Mucofluidifiant
	Domase alfa
	Pulmozyme
	non
	PIH par tout prescripteur
	Tout prescripteur

	Anti-agrégant plaquettaire
	Iloprost
	Ventavis
	non
	Réserve hospitalière pneumologue cardiologue
	Réserve hospitalière pneumologue cardiologue

	Décongestionnant ORL
	Melaleuca viridiflora
	Gomenol
	non
	Tout prescripteur
	Tout prescripteur


Les appareils générateurs d’aérosols sont soumis au tarif de remboursement de la LPP de location selon un forfait hebdomadaire différent selon que la prescription est pour une durée courte (inférieure à 4 semaines) pour les traitements d’affections aiguës ou de poussées d’affections chroniques, soit pour une longue durée (supérieure à 4 semaines)  pour les affections chroniques. Quant aux consommables (nébuliseurs, tubulures, masques ou embouts), ils sont pris en charge à l’achat avec deux forfaits différents selon que le traitement est inférieur ou égal à 4 semaines ou supérieur à 4 semaines.

Entretien du matériel de nébulisation

Le nébuliseur, les tubulures et le masque se nettoient après chaque séance avec de l’eau savonneuse suivie d’un bon rinçage à l’eau et d’un séchage soigneux. Ces consommables, étant à patient unique, il est conseillé de les changer tous les mois si le traitement est de longue durée.

En ce qui concerne l’appareil, il est conseillé de vérifier une fois par an la pression délivrée par le compresseur et changer les filtres. Une procédure d’assurance-qualité doit être respectée dans l’officine pour chaque retour d’appareil générateur d’aérosol afin d’en assurer la désinfection et l’entretien.

Quelques conseils

- Plus la séance est courte, mieux le patient observera son traitement. Elle ne doit pas dépasser 10 à 15 minutes ;

- Il est déconseillé de nébuliser des mélanges sauf ceux validés dans l’AMM des spécialités ;

- En général, lorsque plusieurs spécialités sont prescrites, il est recommandé de les nébuliser successivement afin d’éviter les interactions : on nébulisera un bronchodilatateur avant un corticoïde pour optimiser le traitement ;

- Certaines spécialités ne peuvent être nébulisées qu’avec certains types d’appareil (ex : le Bricanyl et le Béclospin ne peuvent être nébulisés que par des générateurs pneumatiques) ;

- Les solutions pour nébulisation se présentent sous forme d’unidoses prêtes à l’emploi. Normalement, il ne faudrait pas rajouter de diluant sous peine d’allonger le temps de la séance ; si tel est le cas, il faut utiliser du sérum physiologique sauf pour le Pentacarinat ;

- Pour traiter les affections bronchiques et pulmonaires, il est conseillé d’inspirer lentement et profondément, de faire une pause puis d’expirer lentement et profondément. Pour les pathologies ORL, il est conseillé d’inspirer rapidement ;

- Il reste toujours un peu de solution au fond du nébuliseur en fin de séance : c’est le volume résiduel (environ 1ml) qui doit être jeté ;

- Si une partie seulement de la spécialité est utilisée, le produit restant doit être jeté ;

- Se rincer la bouche et le tour de la bouche après chaque séance pour éviter le développement d’une candidose bucco pharyngée.

Le rôle du pharmacien est indispensable pour permettre une observance optimale des traitements par aérosolthérapie grâce à ses conseils et démonstration au comptoir de l’utilisation des appareils générateurs d’aérosols.
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