
FLUCANO®2 mg/ml 
Solution parentérale pour perfusion 

PROPRIÉTtS PHARMACOLOGIQUES 
Fluconazole est un analooue triazolé, soluble dans l'eau pour injection intraveineuse, Fluconazole 
agit par inhibition de la biosynthèse ergostérOl fongique et est hautement sélectif pour ta synthèse 
stérolfungique que ta synthèse stérol des mammilères, L'activité ln vivo do Fluconazole apparait 
effectivement plus élevée qu'elle ne le serait clans les résultats in Vitro, 
Espèces sensibles: 

- Candida spécialement Albicans 
- Cryptococcus neolormanis 

Espèces généralement résIStantes : 
• Candida Krusei 
• Dermaloptlytes (IfVCrosporum, Trichophyten) 
• Espèces Aspergil1alres, 

PHARMACOCIHÉTIQUES 
Les formes orales et Intraveineuses sont équivalentes coocemanl les bases phannacocinétiques 
Après administration orale, Fluconazole est bien absOfbé at sa biodisponibilité ast de 9O"k. 
L'absorption n'est pas affectée par la prise alimentaire Le pic des coocentratiOns plasmatiques 
durant la phase de jeûne s'effectue entre 0.5 et 1,5 heures post dose. Les concentrations 
ptasmatiques sont proportionnelles à la dose: 
• Pic de concentrations plasmatiques est de 4,6 mcg/ml 8j)fès une dose unique de 200 mg et 

10 ITIC!)I'mI dans des conditions fixes au quinzième jour après administration de 200 mgflOOr. 
• Pic de concentrations plasmatiques est de 9 mcgIml 8j)fès dose unique de 400 mg dose et 

de 18 mcgImI dans des conditions fixes au quinzième jour après administration de 400 mgI}our. 
Quatre-vingt dix pour du niveau des condrtlons lixes est atteint au bout de 4· 5 jours avec une lOIs 
d'administration joumalière multiple. L'élimination plasmatique de la deml·vie est 
approximativement de 30 heures LI majeur vole d'excrétion est rjnaJa avec approximatIVement 
80% de la dose adminLstrée apparaissant dans les urines oomme drogue inchangje. 

ue~nt, l 'ulili~tion ~u fluconazole durant la grossesse est contre Indiqué sauf 
z les patientes avec IflfectlOf1fonglQoe sévère ou menaçant le pronostic vital chez qui le 

azole pe~ être utHisé si bénéfice anticipé dépasse le possible riSque chez le fœtus. 
ar~~ efficaces de contraception doivent être utilisées chez tes femmes en age de 

nt 

~ s4n Uli~:t: ~e~7't! ~=S~~:':I:= ~~s~~= que celles cio plasma, de 

MISE NGARDE 
EnI : les données dlsponibkHi sont trop Imitées pour recommander son utilisation 

ions m6dlcamenteu ... 

zola es=~romesloogqoesdépendantd'enzymes. 

golants oraux (décrit avec la wartarin): 
talion de l'effel de l'anticoagulant par voie orat et le risque hémorragique à travers 
nce hépatique; le dosage lréquent do temps de prothrombine est recommandé: la dose de 

y~;:~;r voie orale devrait être ajusté durant le traitement par fluconazole pendant 8 ;ours. 

nta~ de la c\.&m1.vie des s.ulfonylurés, avec ta possibilité d'épisodes hypoglycémiqoes; 
t devraient être Iflformés du nsque hypoglycémique: 18 glOCO$urie doit être mesurée 

ment el le dosage des sullonyturées doivent être ajustés durant le traitement par 

du nIVeau plasmatique do et de l'effiCacIté des deux drogues anti-infectleuses par 
n enzymatique (due à la Rilampicine) et diminution de l'absorption intestinale (due au 
zole). 

' tion de t'ASC du lIuconazeM est de 23% en cas d'aSSOCiation avec la combinaison de la 

de dosage pour radmlnistration des deux drogues anti-lI'Ifecbeuses doivent Itre étendus 
ux plasmatiques du Fluconazole doivent être ajUllés SI nécessaire. 

olne: 
Auconazole est pauvrement métabolisée (11 % de la dose administrée apparait dans les urines 
comme des métabolites) et ne parait pas nécessairement modifier la dose en cas d'hépatopathle, ;a :r:~~':t~ Fluconazole esl proportionnelle à la clearance de la créatinine moins que ou égale 

au plasmatique de la Phenytoine augmente et peut atteindre des valeurs toxiques. A travers 
Ion do métabolisme hépatique de la Phenytoine: Une surveillance clinique attentive du _ 

~~~~Sdu Fluc:ona%OIe est éliminé à partir de 3 heures de session d 'hémodialyses. 

- Méningit8SCryp/0CCCC8/.· 

:~l~~~ phase algue de la maladie, son efficacité a été démontrée, surtout chez les patients anelnt 

Pour les autres types d' Immunoclépfesslon (transplantation d'organes. hémopathie), chez des 
patients non immunodéprimés auparavant et dans des cas sévères, L'activité du fluconazOle par 
rapport avec " amphoterlcine 
B n'est pas bien connues, Ce dernier apparai1 stériliSer le LCR plus rapidement. 
Fluconazole est aussi indiqué comme thérapie de maintenance dans les méningites 

=!=~iues chez les patients sooffrant de SIDA, dans des cas pareils U doit 6tre prescrit 

L'efficacité do Fluconazole pour les autres IocaHsations cryptoco<x:iques pulmonaires et cutanées 
n'a pas été clairement établie. 
- Csnclldos8s sysllkn/qtJ6s: 
Incluant les candidoses profondes et dISséminées, (canctidêmies, Péritonites) , candidoses 
oesophagiennes et urinaires 
L'efficacité chez les patients neutroniques na pas élé établie dans les typeS séVères, son efficacllé 
versus Ampholerecine B n'est pas connue. 
DOSAGE ET ADMINISTRATION 
Ftuconazole peut être administré par voie orate ou Intraveineuse à une quanlllé ne dépassant pas 
les 10 mVminute, la voie d'administration étant cIépeodante de l'élat clinique du patKM'lt 
Il n'est pas nécessaire de moditier ta dose quotidienne en substituant la voie Intraveineuse à la 
voie orale, Fluconazole III estfonnulé dans 0.9 % dt! chlorure de sodium, chaque 200 mg (tOO ml 
en flacon) contenant 15 mmol de Na· C1 . Gar le flucooazole est disponible en solution saline chez 
les patients requérant du sodium ou des considérations de restriction hydnque devr.it être prescrite 
comme proportion d'administration hydrique. La pertuslon de Fluconazole en Intraveineux est 
compatible avec les administrations liquides suivantes : 
a. 20'% solution dextrose 
b. Solution de Alnger 's 
c. Solution de Hartmann 
d. Chlorure de potassium dans une solution dextrose 
e. Bicarbonate de sodium 
Durant les éludes cliniques et lorsque les incompatibilités administrées avec d 'autres produits 
n'ont pas été notées jusqu'à ce jour. Cependant, par mesures de précaution, l'aSSOCiation du 

i'=::'O::;:.~'importe quelle drogue prioritaire à a pertusion n'est pas recommandée. 

__ Cryptococcoses: 

Traitement d'attaque 400 n19"}our (6 à 8 semaines) 
Thérapeutique de maintien 200 mg/)oor 
(Durée de vie du traitement des patients souffrant de SIDA) 

Oesophagienne 100 mgIjour 
Urinaires 100 to 200 mgl}our 
Péritonites 200 • 400 mgfJOUr 
Candldoses dlssémll'1ées, 200 - 400 mgfJOUr 

_ Candidémies 200 to 400 mgIjour -

La durée du traitement est fonction de la réponse clinique. 

~ :'~~'s:Ir;:~ profondes el disséminées, 400 mg comme de dose de chal1J8 au premier ;our 

Chu lH".,-.onnN 19H.: 
Une précaution doit être appliquée à la prescrlliion de la dOse quotidienne qul doit être ajuslée 
en fonction de la clearance à la créatinine. Comme U n'y a aucune évidence d 'une altération de la 
fonction rénale, aucune recommandation du dosage chez les adultes ne devrait êlre adoptée. 
Pour les patients avec dysfonctlorinement rénal (clearance à le créatinine < 40 mllmm), le dosage 
doit être ajusté comme décrit ct dessous, 
hlÎfN7f •• 1ItIC In.ufff_nc. rt/niI",: 
Fluconazole est excrété avec prédomtna~ danS les urines comme drogue Inchang6e. Des doses 
normales devraient être administrées,. Jl et J2 de trartement et ensul\8 des intervalles de dosage 
devraient être lT\O.ditiés en lonction des clearances à la créatinine comme su,,: 

Clearance à la créatinine (mllmm) Intervalles de dosage (heures) 

'40 24 (régime de dosage normal) 

21 ·40 48 (ou moitié de la dose normale) 

10·20 72 (ou tiers de la dose normale) 

Patients subissant des dialyses régulières Une dosa après chaque séance de dialyse 

CONTRE INDICATIONS 
• Hypersensbilité à celle drogue ou l'un de ses constituants 
• Grossesse 

Basé sur des études expérimentales chez des animaux, de possibles effets tératogènes ne 
peuvent être exclus et actuellement des données disponibles ne pennettent avec pr6cIsIon 
l'évaluation du risque chez les humains 

des !"IIVeaux plasmatiques de la Phenytoine et si nécessaire ajustement dM doses durant 
le tr I~ment par fluconazole et après son arrêt. 
Cy porlne: 
P . élévation des niveaux circulant des cydOSpOrines (inhibition du catabolisme des 

rines). 
de ta fonction rénale, tes niveaux plasmatiques des cyclosporines et si nécessaire 

nt de la dose durant t'association thérapeutique et après arrêt de cette dernière, 
ylflne: 

. élévation des niveaux plasmatique de la théophyline III travers un dérèglement de 
rance plasmatique de la théophylline. Une survelUance clinique et si nécessaire une 
ance des niveaux plasmatiques de la théophylline est recommandée. 
lallons • prendre en consideration: 

du manque d'études clintques, l'association du fluconazole avec les bases xanthlques 
est à prendre avec beaucoup de précaUborl. Dans ces cas, les examens cliniques ou 
nt les tests biologiques cllOIqIM sont requis. 

Ique.: 
yation des niveaux plasmatiques (40%) du noconazOle a été notée chez des SUtets 
ires en bonne santé, recevant en concomitance de l'hydrochiorolhiazide. Bien que 
alité ne peut être exclue, cette élévation ne nécessite pas rajustement des doSes de 
ole chez les patients traités par les diurétiques, 

des muHipies interactions dès doses de fluconazole n'ont montré: 
modificallon des cinétIQues de la contraception orale chez les femmes avec une dose 

q tienne de 50 mg. 
• A conséquence sur le taux des sté roides endogènes ou sur la réponse du cortisol stimulée 

pa ec une dose quotidienne variant de 200 à 400 mg chez des sutets volontaires de sexe 
lin en bonne santé, 
~idienne de 50 mg de nuconazole administrée jusqu'à 28 Jours n'affecta pas les 

tratlQflS plasmatiques de la testostérone chez "homme ou les concentrations des stéroides 
femmes an age de procléer. Aucune modification 00 problème d'absorption du fltJCOflazoie 

conséquences cliniques n'a été rapporté durant les études d'Interaction avec l'alimentation, 
tidine, les agents antiacides, ou irradiation totale du corps pour transplantation de moelle 

os • . 
A~ ~'. études d'interaction entre fluconazole et zidovudine et/ou pentamldlne n'ont pas été 
et! s. Ces drogues ont été simultanément prescrites chez des patienls souffranl de SIDA avec 
a différence significative sur l'II'IclcIence des effets secondaires. 
Les des d'lI'Ileraction avec l'antlpyrine indique qu'une dose unique ou multiple du fluconazole n'A 

eIIet sur le métabolisme. 
S SECONDAIRES 
les symptOmes gastro-Intesllnaux, le deuxième effet secondaire le plus fréquemment 

est le rash cutané. 
sordre. gastro-inteslInaux incluent les nausées, douleurs abdominales, diarrhée et 

ncer~es patients, particulièrement ceux qui ont certaines maladies sévères comme le SIDA 

malies de la lonction hépatique, de type cholestatique ou cytolytique Isolé ou associées 
ent modérées. Les anomalies des fonctions rénales et hématologiques ont été observées 

le trait~ment avec le lIuconazoie et des agents comparatifs, mais la signification cllntque et la 
du traitement sont Jusqu'à ce jour pas assez claires. 

tiants qui développent des anomalies de la fonction rénale devraient être surveitlés afin 
er une éventuelle Insuffisance hépatique sévère, Bien que de sérieuses réactions 

oes sont rares, si les signes cliniques et symptômes ou valeurs biologiques coïncident avec 
l'a . d'une nouvelle maladie, peuvent être attribués au ftuconazole, et le traitement devrait 
être 1 errompu. 
Les tients atteints du SIDA sont plus susceptibles de développer de sévères réacllons cutanées 
pou usiEltlr5 médicaments. Un petit nombre des patients atteints du SIDA a développé de telles 
réa i s, lors de ta prise du fluconazole coocomitamment avec d'autres agents connus par leur 

tion à des exloliations sévères. SI un rash est attribué au fluconazOle, le traitementdevrait 
être i errompu 
SU GE 

ue ~~reSOrdosage, un traitement symptomatique avec des mesures d'appui et lavage 

ole est largement excrété dans les urines, Une diurèse forcée élèvera probablement 
ntage d'élimination. Une séance d'hémodialyse de trots heures diminue les taux 

tiques de 50% environ 
GE 

" 200 mg/ 100 ml: Fluconazole 2 mg! ml 
100 mg/ 50 ml: Fluconazole 2 mgI mt 
50 mg/ 25 ml: Fluconazole 2 mg! ml 
ptHfullon$: 

400 mg/200 rm: Fluconazole 2 mgJ ml 
200 mg/ 100 ml: Fluconazole 2 ~ ml 
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