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Inhibiteurs des récepteurs
de ’angiotensine II

A/ Rappel physiologique

e Langiotensine II se fixe sur les récepteurs AT1, entrainant une vasoconstriction et une libé-
ration d’aldostérone. De plus, ’angiotensine II stimule la prolifération des cellules muscu-
laires lisses. Les inhibiteurs des récepteurs AT1 se fixent de facon compétitive sur les récep-

teurs AT1 et inhibent les effets de ’angiotensine II.

B/ Mécanisme d’action

e Les inhibiteurs des récepteurs de ’'angiotensine II se lient sur les récepteurs AT1 situés dans
les cellules musculaires lisses vasculaires, les surrénales, le rein et le coeur. Les principaux
effets biologiques de ce blocage sont la vasodilatation et la diminution de sécrétion d’aldo-

stérone.

e Par rétrocontrdle positif, administration des inhibiteurs des récepteurs de ’angiotensine II

va engendrer une augmentation de la production de rénine et d’angiotensine II.

C/ Propriétés pharmacologiques
e Apres absorption orale, la biodisponibilité est variable en fonction du produit (tableau I).
e IIs sont tous tres fortement liés aux protéines plasmatiques.
o Certains nécessitent une métabolisation hépatique avant d’étre actifs (tableau ci-dessous).
e Hormis le telmisartan qui est éliminé quasi exclusivement par voie fécale, les autres inhibi-
teurs des récepteurs de ’angiotensine II sont éliminés par voie fécale et urinaire.

DCI Losartan Irbésartan Candesartan Valsartan Telmisartan Eprosartan
Nom commercial Cozaar Aprovel Atacand Tareg Misartis Teveten
Kenzen Nisis Pritor

Posologie/j* 50-100 mg 150-300mg | 8-16mg 80-160mg | 40-80 mg 600 mg

Fixation 99 % 96 % 99 % 95 % 99 % 98 %

protéique

Métabolisation | Oui Oui Non Non Non Non

hépatique

Elimination Biliaire Biliaire Biliaire Biliaire Biliaire Biliaire
et urinaire et urinaire et urinaire et urinaire et urinaire

Demi-vie 6-9h 11-15h 9h 9h >20h 5-9h

Biodisponibilité | 33 % 602 80 % 40 % 23% 50 % 13%

* La premiére dose de médicament est la dose de départ ; si Ueffet obtenu n’est pas suffisant ; on peut augmenter
la posologie jusqu’a la dose maximale.
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D/ Indications

e Hypertension artérielle.

o Insuffisance cardiaque chronique congestive lorsqu’il existe une contre-indication ou une
intolérance aux IEC. Cette indication n’est pas reconnue par ’AMM, cependant la majorité
des cardiologues I'utilisent dans cette indication.

E/ Contre-indications

e Femmes enceintes.

e Hypersensibilité.

e Sténose bilatérale des arteres rénales ou sténose unilatérale sur rein unique.
e Association avec des diurétiques hyperkaliémiants (précautions d’emploi).

F/ Effets indésirables

e Hypotension orthostatique.

e Insuffisance rénale aigué d’origine fonctionnelle survenant d’autant plus que le patient est
hypovolémique (traitement par diurétiques).

e Hyperkaliémie.

e Diarrhée.

o Plus rarement, manifestations allergiques a type d’cedéme de Quincke.

G/ Médicaments disponibles
(voir tableau)

H/ Associations

e La seule association existant est I’association d’un diurétique thiazidique et d’un inhibiteur
des récepteur de ’angiotensine II.
e Par exemple :
- Losartan + hydrochlorothiazide (Fortzaar).
- Irbésartan + hydrochlorothiazide (Coaprovel).
- Valasartan + hydrochlorothiazide (CoTareg). B
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