Bréeves de pharmacovigilance

Nouvelle campagne
d'information sur le bon
usage des traitements
par antivitamine K

Une étude prospective multicentrique, menée en
2007 par le réseau des 31 Centres Régionaux de Phar-
macovigilance, a estimé a 3,6 %, le nombre d'hos-
pitalisations dues a des effets indésirables médi-
camenteux en France [1]. Pres de 13 % de ces
hospitalisations étaient dues a la prise d'un traitement
anticoagulant par antivitamine K (AVK). Au vu de ces
résultats, I'Afssaps lance de nouveau une campagne
d'information sur le bon usage de ces traitements. Elle
espére ainsi renforcer la coordination des soins ainsi
que l'information et I'éducation thérapeutique [2, 3].
Les documents d’information sur le traitement par
AVK ont été réactualisés, notamment le carnet d'in-
formation et de suivi destiné aux patients, toujours
disponible sur simple demande a la Fédération Fran-
caise de Cardiologie [4]. Son utilisation est recomman-
dée dans le cadre de I'AMM.

Le nombre de patients actuellement traités par AVK
en France est estimé a 900 000 personnes, soit 1 %
de notre population.
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Médicaments et conduite
automobile

En Europe, le nombre moyen de tués sur la route est
de 40 000 et celui de blessés de 1 700 000 par an. La
prise d'un médicament susceptible d'altérer |'aptitude
a la conduite est retrouvée chez environ 10 % des ac-
cidentés de la route. Les hypnotiques et les tranquil-
lisants (en particulier les benzodiazépines) sont les
substances les plus fréqguemment mises en cause.
Afin d'informer les usagers et les professionnels de
santé par une alerte visuelle, sur le niveau de risque de
chague médicament, I'Afssaps a mis au point des pic-
togrammes (figure 1). Ces derniers sont déclinés en
trois niveaux de risque et apparaissent sur le condition-
nement extérieur des médicaments concernés [1, 2].
La classification de I'ensemble des médicaments
concernés (environ 3 000) selon ces trois niveaux de
risque vient de se terminer. Elle sera publiée trés pro-
chainement au Journal Officiel.
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Figure 1. Pictogrammes apposés sur le conditionnement ex-
térieur des médicaments dont la prise est risquée lors de la
conduite automobile (source : Afssaps).
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Dimebon® et maladie
d'Alzheimer

Un essai clinique a été mené avec le Dimebon®, antihis-
taminique non sélectif longtemps utilisé en Russie dans
le traitement de diverses allergies. Cet essai a été réalisé
aupres de 183 patients atteints d'une forme modérée a
sévére de la maladie d'Alzheimer[1]. Dans le premier
groupe (n=89), le Dimebon a été administré par voie
orale, a la posologie de 60 mg/j versus un placebo dans
le second groupe (n = 94). Au terme de 26 semaines, les
résultats de I'ADAS-cog (échelle de mesure de parame-
tres de la cognition) étaient nettement améliorés dans
le premier groupe de patients par rapport au placebo. La
tolérance du médicament s'est avérée satisfaisante, les
événements indésirables les plus fréquemment obser-
vés étant une sécheresse buccale et des troubles dé-
pressifs. Un nouvel essai de phase Ill réalisé sur un plus
grand effectif devrait permettre de confirmer ces résul-
tats, avant I'obtention d'une autorisation de mise sur le
marché en Europe et aux Etats-Unis en 2010. La maladie
d'Alzheimer, ainsi que ses formes associées, représen-
tent les démences les plus répandues avec prés d'un
million de personnes affectées en France et un nouveau
cas toutes les 7 secondes dans le monde [2]. Les seules
thérapeutiques médicamenteuses actuellement disponi-
bles, représentées par les inhibiteurs de I'acétylcholines-
térase (donépézil, rivastigmine et galantamine) et les in-
hibiteurs du récepteur NMDA (mémantine) sont
d'efficacité modéree.
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Troubles du comportement
compulsifs et antiparkinsoniens

Des comportements « compulsifs » (incapacité a résister a ses
pulsions) ont été décrits chez des patients sous L-dopa [1] : trou-
bles du comportement sexuel, addiction au jeu, achats intem-
pestifs... Une étude récente suggére qu'ils peuvent étre plus
fréquents avec les agonistes dopaminergiques [2].

Ces effets peuvent étre attribués a I'amélioration des fonc-
tions motrices ainsi qu'a I'action dopaminergique directe, les
voies dopaminergiques jouant un réle primordial dans |'appa-
rition du désir. Tous les agonistes dopaminergiques sont
donc concernés. La prise en charge de ces troubles compor-
tementaux nécessite une diminution de la posologie voire
|'arrét du traitement. Les troubles du comportement sexuels
sont d'autant plus marquants que ces patients parkinsoniens
présentent habituellement une diminution de la libido par at-
teinte de leur systéme nerveux autonome [3].

[l est important d'informer le patient et sa famille de la possi-
bilité de modification du comportement sous ces traitements,
les patients n‘osant pas aborder spontanément le sujet.
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Isotrétinoine : 1de perdu...

Pour des raisons économiques, le Roaccutane® a été retiré
du marché en septembre 2008. Cependant de nombreux au-
tres isotrétinoides, dont des génériques, restent disponibles
en France (Curacné®, Procuta® Contracné®). lls permettent
la substitution et la continuité du traitement de I'acné par
cette molécule. Les mises en gardes et les précautions d'em-
ploi restent bien évidemment les mémes.

Référence :

1. Afssaps, répertoire des médicaments génériques
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Rimonabant : Suspension
d'AMM

Au regard des effets indésirables notamment psychiatriques
du rimonabant, L'EMEA a réévalué le rapport bénéfice/risque
du médicament et conclut qu'il est défavorable. Son autori-
sation de mise sur le marché est donc suspendue. Il est re-
commandé aux prescripteurs de ne plus instaurer ou renou-
veler ce traitement. Les patients actuellement sous
rimonaban sont invités a consulter leur médecin prescripteur.
Sanofi-Aventis a annoncé le 5 novembre 2008 sa décision
d‘arréter le programme de développement clinique en cours
sur rimonaban dans toutes les indications. Le laboratoire en
a informé le jour méme les professionnels de santé.

Référence :

1. Afssaps, communiqué de presse du 23 octobre 2008.

Méprobamate 400 mg/5 mL
injectable (IM)

Suite a une réévaluation des données d'efficacité et de sé-
curité d’'emploi du méprobamate (Equanil®) injectable, nous
en rappelons :

e [es restrictions d’indication : cette forme injectable est li-
mitée au traitement de seconde intention des états aigus
d'anxiété ou d'agitation. L'indication « prédelirium, delirium
tremens » a été supprimée. La durée de traitement doit étre
la plus courte possible et de préférence ne pas excéder
3 jours.

e [ es précautions d'emploi: il est conseillé de ne pas utiliser
ce traitement lors de la phase aigué des accidents vasculai-
res cérébraux et de réduire la posologie chez le sujet agé.
e [ a contre-indication : en raison du risque de survenue d'in-
suffisance respiratoire ou de coma, I'administration par voie
intraveineuse est contre-indiquée.

Enfin, comme tous les autres anxiolytiques, I'arrét brutal du
méprobamate est déconseillé ainsi que la consommation
concomitante d'alcool.

Référence :

1. Mise a jour du RCP du 30-10-2008





