Prise en charge médicale des
: victimes chimiques sur un théatre
d’ opérations
Difficultés et evolutions actuelles
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Evolution de la menace : De « nouveaux » E=
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if§ of a Chiorine Gas Tanker Explosion
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A Truck with Chiorine Canisters Exploded in Baghdad

y: Chlore - Iraq 2007

Care 2009

Exercise Clean
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Evolution de la menace : Nature des agents ES

rohfera‘[lon :> Nouveaux agents de la

menace: agent VR

>Toutes les oximes
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. un traitement
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Poison led to sickness at Afghan

girls' schools | > OP Pesticides?

Rod Nordland, New York Times
Wednesday, September 1, 2010
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Active Engagement, Modern Defence

Strategic Concept for the Defence and Security of The Members of the North Atlantic Treaty s
Organisation adopted by Heads of State and Government in Lisbon el

~

/The proliferation of nuclear weapons and other weapons of mass
destruction, and their means of delivery, threatens incalculable

, consequences for global stability and prosperity. During the next

Py decade, proliferation will be most acute in some of the world’s

| \_ most volatile regions. .

Terrorism poses a direct threat to the security of the citizens of
NATO countries (...). Extremist groups (...) and modern technology
increase the threat and potential impact of terrorist attacks, in

S particular if terrorists were to acquire CBRN capabilities.

)

http://lwww.nato.int/cps/en/natolive/official_texts 68580.htm
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Active Engagement, Modern Defence =N

REPUBLIQUE FRANCAISE
Ministére

Strategic Concept for the Defence and Security of The Members of the North Atlantic Treaty dela
Organisation adopted by Heads of State and Government in Lisbon SRS

(NATO will) further develop NATO'’s capacity to defend against the
threat of chemical, biological, radiological and nuclear weapons of
mass destruction.

(NATO will) enhance the capacity to detect and defend against
international terrorism.

http://www.nato.int/cps/en/natolive/official_texts_68580.htm
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Lisbon Summit Declaration

Issued by the Heads of State and Government Participating in the Meeting of the North Atlantic
Council in Lisbon

LISBONNE

SUMMIT 19-20 X1 2010 SOMMET

Cw N

e continue to be concerned about the proliferation of weapons of
mass destruction.

We will continue to implement NATO’s (Comprehensive) Strategic-

Level Policy for Preventing the Proliferation of WMD and Defending

| \_ against CBRN threats. Y,

http://www.nato.int/cps/en/natolive/official_texts_68828.htm

Etapes suivantes (en cours) :
Rédaction du concept global de défense NRBC
Rédaction de la doctrine
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Le plan d” action NRBC de I’ Union
Europeenne

« Strengthening Chemical, Biological, Radiological and
R Nuclear Security in the European Union
» = — Proposé par la Commission en juin 2009
& — Adopté par le Conseil en juin 2009
— Devant étre mis en ceuvre d’ici 2012
« Quatre piliers
— Prévention
— Détection
— Préparation
— Réponse

 Responsabilités principalement nationales

http://europa.eu/legislation_summaries/justice _freedom_security/
fight_against_terrorism/jl0030_en.htm
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Faire face a ces (nouveaux) defis

Recherche
Produire de la connaissance nouvelle

Doctrine

Mettre en application ces connaissances
nouvelles

Formation-Entrainement

Appliquer la doctrine : diffuser la
connaissance et accroitre la
preparation
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Difficultés & Evolutions : exemples choisis

« Décontamination médicale

* Neurotoxiques organophosphores
— Les agents persistants a action percutanée préférentielle

— La prise en charge des intoxications par les oximes

— La gestion d’un état de mal épileptique d’'origine toxique sur le
terrain

« Vésicants (yperite et lewisite)
— Les évolutions d'application immeédiate
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Décontamination meéedicale

* Ne doit pas différer la prise
en charge medicale

— Décontamination
interventionnelle pour
stabilisation

— Deécontamination rapide et
sure pour une médicalisation
totale en bout de chaine au
plus vite

 Lente

— Triage meédical indispensable a
I'entrée de chaine

— Ex. UMDA : 13 victimes
séveres sur brancard en pres
de 3 h
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Décontamination

* Pose des problemes
- spécifiques
" | — Tous non encore résolus
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Décontamination médicale
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Autres problemes poses

* Nature des moyens de
décontamination

* Protocoles de
décontamination

* Quelle sédation ?
« Contrble de la
contamination
— Des plaies
— Des pansements
— Des garrots...

Date: 12 avril 2012 Intitulé : Les jeudis de I’ urgence — BMPM — Hyperterrorisme NRBCe Actualités N° 13




Controle de contamination des victimes :

problemes poses - 1

| * Prend du temps

« Gamme réduite de toxiques détecteés

- a — Nombreux toxiques des situations asymeétriques ou de terrorisme
non détectes

« Deétection uniquement de vapeurs

— S4PE non envisageable : > 20 min probablement/victime (étude
inexistante en FRA)
— Certains toxiques de guerre ne seront pas mis en évidence

« Ex. léger vent + température 10°C et HD sera tres difficile a détecter
rapidement

 Agents V

— L’augmentation progressive des concentrations toxiques ne
permettront pas d’identifier la victime « source »
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Controle de contamination des victimes :

\ r

Défense

* Faux positifs: aucune étude en FRA

Mobile chemical detector (AP2C+SP4E) as an aid for medical decision making in the
- battlefield. Mil Med. 2007 Sep;172(9):997-1001.
. | Eisenkraft A, Markel G, Simovich S, Layish |, Hoffman A, Finkelstein A, Rotman E, Dushnitsky T,

Krivoy A.
CBRN Medical Branch, Medical Corps, Army Headquarters, Israel Defense Forces, Ganei-Tikva, 55900, Israel.

Importantly, critical information regarding the applicability in the battlefield
was absent. In view of the serious consequences that might follow a
proclamation of CWA recognition in battlefield, a high false-positive rate positions
the utilization of this apparatus as a medical decision tool in question.
Remarkably, we found a false-positive rate of 57% at rest and after mild
exercise, and an even higher rate of 64% after the 4-day field exercise with
the AP2C detector alone, as compared to almost no false-positive readings with
the combination of AP2C and SP4E. Strikingly, the medical sampling kit has
yielded numerous false-positive readings, even in normal body fluids such
as blood, urine, and saliva.
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Faut-il un contrdle individuel de
C ' lon ?

Défense

[ Détection positive } / \ _
NG
N

Déshabillage
Douche

Toute victime provenant d’ une zone potentiellement contaminée doit
étre considérée comme contaminée et donc suivre la chadine de
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Détection de controle (AP2C) i

375 mgm? | 5| gy | —
0,75 mg m™ ] [
3
0,15 mg m_3 [ ] 3 [ ]
0,03 mgm ] ]
0,012 mg m-
Danger des

le 1¢f niveau sans EPI

Myosis/Rhinorrhée Sarin: > 0,2 mg.min/m?
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REPUBLIQUE FRANCAISE

Détection de controle (AP4C)

P total* GB estimé

P HNO ﬁ As S

B - B -
0,625 mg m> 2,82 mg m™ - AT
0,125 mgm> 0,56 mg m™ —r @ O ——
0,025 mgm= 0,11 mg m i H2 PILES B
0,005 mg m? 0,023 mg m~> 1 O | O 1
0,002 mg m3 0,009 mg m™ @

GV HN,AC PRET LSA HDHL
* Source Proengin Dange_l; dé_s .

le 1¢f niveau sans EPI

Myosis/Rhinorrhée Sarin: > 0,2 mg.min/m?
48 22 min pour une concentration diode 1 = effet probablement similaire
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Controle de decontamination des

victimes : problemes poses - 1

| * Prend du temps
 Gamme reduite de toxiques détectes™
B « Détection uniquement de vapeurs*

« Limite de détection
— Veésication HD : quelques nL (ug)
— Létalité VX : 10 pL

« Une évaporation peut étre constatée a partir de peau
contaminée par |’ ypérite méme aprés que la
décontamination ait perdu de son efficacité

*cf contréle contamination
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Que faire ?

| « Al entrée de chaine et au PRV
— Oui & un contrdle d’'ambiance

— Non a un contréle systématique individuel des victimes

« Si la victime est séverement atteinte, peut étre assimilé a une
perte de chance

« Incompatible avec une arrivée « massive » de victimes (13
victimes saturent la chaine pendant prés de 3 h).

« N’induit pas de modifications dans les protocoles : donc inutile

* Le temps passé a chercher une contamination sera mieux
utilisé a stabiliser la victime et/ou s’appliquer a la
décontamination
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Que faire ? i

 En sortie de chaine
— QOui a un contréle d’ambiance

— Non a un contréle systématique individuel des victimes

« Faux négatifs possibles (sensibilité des détecteurs, gamme de
produits détectés limités)

» Facteur temps
» Bénéfices pour la structure / risques pour la victime a évaluer
« Siréalisé, prévoir la procédure a suivre pour cette victime
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VX (A4) VX Russe - VR

9 ,CH(CH,), (”) CH,CH,
— P—- /
CH,CH,0—P~SCH,CH,N, (CH,CHCH,0—P~SCH.CHN’

)
32
CH CH(CH,), CH, CH,CH,

3

Les Neurotoxiques OP a action

percutanee preferentielle
VR, VX, VX etc.
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Caractéristiques d’ une exposition
percutanee

* Premiers effets locaux, autour de la gouttelette - minutes /
heures apres contact

* Premiers effets systémique apres <1 DL50 - 30 min - 18
heures apres contact
— Peuvent survenir méme apres decontamination

« Exposition a des doses > DL50 - 1 a 30 minutes apres
contact

* Les effets du type rhinorrhée et myosis peuvent ne pas
apparaitre

 Les effets peuvent persister ou s’ aggraver méme aprés
deécontamination compléte (présence du toxique dans
I” organisme)
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Long remanence sanguine

100

75+
W
=
(]
<< 50+
=

25+

0
(A) time (min)
Autoinjecteurs Aurbek et al. 2007
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P OH  NW O N A O Table 1

Comparizon of oxime protection against nerve agents in guinea pigs

N
I
ol

H

Z-Pa Obidoxime Oime Agent Chime dose  Protective ratio  Reference for PR
- (wmolfkg) (PR
= N, 7 ) @/&o 2PAM VX 5 JGE(279-461) Maweell et al. (2006)
9*\/0\/”'* P NN AN 2 2PAM Sarin 5 227 (174-295) Maxwell et al. (2006)
_ 2-PAM VR 15 628 (522-735) Current paper
o N7 \ 2-PAM Cyclosarin - 145 26(2.1-15) Mazxwell et al. (2006)
S M Hee e e —Orhitoxime 40 SETII=T50) T et e
' iOhidodme  Sann 40 59 (37-94) Inns and Leadbeater (1983 )
Ohidoxcime VR 40 136 (90-208) Curent paper
HI-& VX 130 66 (32-140) Innz and Leadbeater (1983 )
HI-& Sarin 130 T6 (44-130) Innz and Leadbeater (1983 )
HI-& VR 15 J9E8(327483) Current paper
HI-& Cypclozarin M5 JA{®o-511) Current paper
ICD585 Vi K5 476 (31.7-TLE] Curment paper
ICD585 Sann K5 3313(233-475) Curent paper
ICO5ES VR 15 12.7(9.8-183) Current paper
ICO5ES Cyclozarin M5 191 (10.7-342) Current paper

* PR values, where PR={agent LDsa in drug-treated group)/{agent LD in saline-

treated group], were determined in guinea pigs that received ocdime and atropine (im)

I min after receiving nerve agent (scl The LDsq values for nerve agents in zaline-

A structure-activity analysis of the variation in oxime efficacy against nerve agents 1 Jpeike bor =arin, 113

Donald M. Maxwell **, Irwin Koplovitz %, Franz Worek ”, Richard E. Sweeney* irin. Values in paren-

DM Moowvell et al [ Todeology and Applied Pharmacolgry 231 (2008) 157 -164

Remplacement envisagé de la pralidoxime par |’ HI-6
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Toxicology Letters 206 (2011) 47-53 w!.“,.
REPUBLIQUE FRANCAISE
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Contents lists available at ScienceDirect Défense

Toxicology Letters

journal homepage: www.elsevier.com/locate/toxlet

Immobilization of Russian VX skin depots by localized cooling: Implications for
decontamination and medical countermeasures

' ].Mikler®*, C. Tenn?, F. Worek®, G. Reiter®, H. Thiermann®, M. Garrett?, S. Bohnert?, T.W. Sawyer?

3 Defence Research & Development Canada - Suffield, Box 4000, Medicine Hat, Alberta, Canada T1A 8K6
b Bundeswehr Institute of Pharmacology and Toxicology, Neuherbergstrasse 11, 80937 Munich, Germany

Toxicology Letters 204 (2011) 52-56

Contents lists available at ScienceDirect

Toxicology Letters

Y.

i

ELSEVIER journal homepage: www.elsevier.com/locate/toxlet

The therapeutic use of localized cooling in the treatment of VX poisoning
T.W. Sawyer®* ]. Mikler2, F. WorekP®, G. Reiter?, H. Thiermann®, C. Tenn?, K. Weatherby?, S. Bohnert?

A Defence Research & Development Canada - Suffield, Box 4000, Medicine Hat, Alberta, Canada T1A 8K6
b Bundeswehr Institute of Pharmacology and Toxicology, Neuherbergsirasse 11, 80937 Munich, Germany
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Consequences doctrinales

aBle * Doctrine de prise en charge initiale et de catégorisation

— Absence de signes cliniques # absence d’intoxication ou de
contamination

« Doctrine d’ administration des autoinjecteurs
— Quand faut-il les administrer ?
— Envisager rapidement une voie intraveineuse

— Envisager le remplacement de la pralidoxime face a certains
agents

* Projet de dép6t d'une AMM pour 'AIBC NewGen (atropine-HI-6-
avizafone) en 2015
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Soutien sanitaire — combats chimiques
‘ Releve
m% Ramassage ° Allongementde la
E— durée de reléve, non
5> Y o7 médicalisée
o=
STM » Medicalisation au
e poste de secours
limitee
ROLE 1 « Ramassage non/peu
ROLE 2 medicalise
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Prise en charge pré-hospitaliére des crises &

epileptiques et de I EME

» Arrét des crises épileptiques et prévention des
lésions cerebrales

« Est-ce un scenario plausible ?

— Les crises surviennent lors d’intoxications séveres

 Peu de survivants sauf avec

— Pyridostigmine / administration non optimale de I'AIBC / ventilation
assistée et oxygénation durant la reléve
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Limites de l'auto-traitement ﬁ‘,ﬁ,};’,ﬁg{jﬁfﬁjﬁgﬁg’l’,\ja

Controle imparfait des crises epileptiques par la
benzodiazépine en cas d’ administration légéerement
differée ou incomplete

— Auto-injecteur = traitement du premier quart d’heure

« Non contrdle de |’ état de mal épileptique auto-
entretenu et réfractaire

 |nsuffisante protection neurologique
— Reprise de crises épileptiques
— Séquelles possibles
» Epileptogenese et épilepsie
 Déficits mnésiques...
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Benzodiazepine intra-osseuse

Efficacy of the Bone Injection Gun in the Treatment of
Organophosphate Poisoning

Arik Eisenkraft**, Eran Gilat®, Shira Chapmanb, Shlomo Baranes®, Inbal Egnzb and Aharon Lev}'b
*CBRN Medical Branch, Medical Corps, Israel Defense Force, Israel

b . . . . , —
Israel Institute for Hr::f:rgr-:‘:.u' Research, Ness-Ziona, Israel

BIOPHAEMACEUTICS & DEUG DISPOSITION
Biopharm, Drug Dispos, 28: 145-150 (2007)
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Benzodiazepine intranasale

Anticonvulsant treatment of sarin-induced seizures with nasal
midazolam: An electrographic, behavioral, and
histological study in freely moving rats

E. Gilat*, T. Kadar, A. Levy, I. Rabinovitz, G. Cohen, Y. Kapon, R. Sahar, R. Brandeis
Degpatment of Pharmacology, Isad hsaste for Bolopiaal Research, Ness Zioma, 74100 Israel

Received 22 November 2004; accepted 16 March 2005
Awvailahle online 22 April 2005

Toxicology and Applied Pharmacology 209 (2005) 74 — 85
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Prise en charge en situation d’urgence et en i
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réanimation des états de mal épileptiques de

I’adulte et de I’enfant (nouveau-né exclu).
Recommandations formalisées d’experts sous |’égide
de la Société de réanimation de langue francaise™

Réanimation (2009) 18, 412

tonico-clo
généralisé

clonazépam
0,015 mg'kg

fospbénytoﬁle phénobarbital
20 mg/kg 15 me/kg

comulsions
apres 3 min

clonazépam

ML R 00'5 mm
phénobarbital
15 mg/ka

fosphénytoine +
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The Neurochemical Consequences of Organophosphate Poisoning in the CNS, 2010: 149-183
ISEN: 978-81-7895-464-6 Editors: Ben Avi Weissman and Lily Raveh

9. Field treatment of soman-induced
self-sustaining status epilepticus. Are
ketamine and other NMDA antagonists
the only options?

Frederic Dorandeu’, Pierre Carpentier', Valerie Baille', Franck Dhote'
Guy Testylier', Fabien Pernot’, Georges Mion?, Michel Rittimann®
and Guy Lallement’
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Ketamine

— Une molécule présentant de multiples facettes
By positives
« Administrable par toutes les voies (i.m., i.v.)
Peu d’impact cardiovasculaire
Peu apnogene
Présente des propriétés anti-inflammatoires
peripheriques
Antiépileptique, neuroprotectrice et reduisant la

neuroinflammation dans le cadre de 'TEMER
provoqué par le soman

Cl  *Hcl
NHCH,
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Ketamine

— Une molécule présentant des effets -
indésirables o
. « Augmentation des secrétions: atropine

* Fréquence de réves desagréables..: rapport
bénéfices-risques a considérer

* Provoquerait une hypertension intracranienne
— Pas si capnie contrblee
— Pas dans des intoxications expérimentales par le soman

— Une molécule présentant une limite temporelle
d'efficacité : concevoir des association
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Quelles conséquences opérationnelles? S

Aux. Sanitaires Prescription hors AMM

S Aux. Sanitaires
Médecins ~Ramassage

Infirmiers
Aux. Sanitaj

Dispositif de nouvelle
& genération
il Ketamine / Atropine +/!

ROLE 1 ROLE 2

Loi sanitaire du 29 décembre 2011
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Amelioration des procedures de prise en
charge symptomatique des victimes de
vesicants
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Lewisite

Traitement

ke
sﬂs‘.\\#” v
w

GERANTUM®

- BAL® effets secondaires: tachycardie, anxiété, nausées,
& vomissements, bralures, hypersialorrhee, rhinorrhee,
e hypersudation

« Remplacement du BAL® par des analogues hydrosolubles
utilises dans les autres pays ?

— DMPS: acide 2,3-dimercapto-1-propanesulfonique

— DMSA: acide mésodimercaptosuccinique (Lab. SERB
Succimer : Succicaptal® - intoxication plomb et mercure
voie orale)
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Pistes therapeutiques

Lésions cutanees

Défense

Open Access Journal of Plastic Surgery...
.Committed to the free exchange of knowledge in a global community

Hypothermia as an Adjunct Therapy to
Vesicant-induced SKin Injury

Thomas W. Sawyer, PhD, and Peggy Nelson
Defence Research and Development Canada—Suffield, Alberta, Canada
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Figure 4. Effect of cooling on skin lesions induced by sulfur mustard (HD) and
lewisite (L) vapor in hairless guinea pigs. Animals were exposed to HD or L
vapor for 2, 4, and 6 minutes. The exposure sites were then left at either room
temperature (top panels) or cooled {(approximately 10°C) for 4 hours (L) or 6
hours (HD, bottom panels). The figure depicts the appearance of skin lesions on
three animals at 72 hours posttreatment.
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« Elimination des tissus necrotiques

» dermabrasion, méthode enzymatique...
» détersion par laser : précise

» Systéeme Versajet®
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Case report

The use of Versajet™ hydrosurgery system in the treatment
of vesicant burmn caused by sulphur mustard: A propos of one
case

The treatment of sulphur mustard burns with

laser debridement David Andre Boudana *, Alexis Wolber, Vincent De Broucker,

D. Evison, R.F.R. Brown, P. Rice® Veronique Martinot-Duquennoy, Philippe Pellerin

Urversity Hospital, Plastic Reconstructive and Cosmetic Surgery and Burn Unit, Rue du Pr. Emile Laine, 53037 Lille, France
Biomedical Sciences Department, Dstl Porton Down, Salisbury, Wiltshire 5P4 0JQ, United Kingdom
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Toxicology

journal homepage: www.elsevier.com/locate/toxicol

o 2 : 35 4 % 4 ] ' - Medical management of cutaneous sulfur mustard injuries

John S. Graham**, Robert S. Stevenson?, Larry W. Mitcheltree®, Tracey A. Hamilton®,
Robin R. Deckert?, Robyn B. Lee®, Ann M. Schiavetta?
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ReCell®

Amino-Plex® : spray nutritif: aa, GAG, nucléosides, électrolytes...

ReCell®: biopsie peau de I animal » kit » une suspension cellulaire (KC, FB,
meélanocytes, cellules Langerhans...)

VACP®thérapie: application pression topique négative
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La défense NRBC est une assurance contre des
evenements inattendus, de (tres) faible probabilité
mais aux consequences importantes (majeures)
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