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Classe : Antideprassaurs
Extension d'indications

AVIS DE LA COMMISSION du 10 fevrier 1933 lors de 'examen de la
demande de maintien de l'inscription

PROZAC est un antidépresseur dont le principe actif, la fluoxeting, est un inhibitaur de
la recapture da |a serotonine.

Lors de son inscription en aolt 1983, lamelioration du service medical rendu etait
fondee sur une ssule prise guatidienne,

Trois ans aprés |la commercigiisation, la Commission reléye un volume da venies
important. Face a ce probleme, {a Commissian ne dispese que de donnédes siatistigues
partielies :

La posologie moyenne constatée, soit 22 mg, avec seulement 10 % de prescriglions
a 40 mg, est respeciaa.

Le profi de prescription confirme le respect des ingicalions tharapeutiques, avec paut
itre Lne tendance plus importante chez la famme plus jeune.

Sifte au réecent examen de PROZAC par la Commission Mationale de
Pharmacovigilance, la Commission de |a Transparence note la décision de modifier cartaines
rubriques du résumé des caracteristiques du produit, mais constate que cela n'a pas de rezlles
conséguences sur son utilisation,
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La large diffusicn da BEOZAC benéficie de la progression de la prescription des
antidepressaurs en general,

La Commission regrefte qu'a loccasion de la révision du dossiers dinscription, fa firme
rrait feurni aucun elément d'ordre médical permetiant de raavaluer Famalioration du senica
médical rendu intégrant [intérét thérapeutique et les efiets indesirables speécifigues a cefle
molecule, ni d'etude de prescription.

La Commission donne un avis favorable au maintien de lnscription de PROZAC dans
les indications de I'AMM et souhaite proceder au lafme de 2 ans et 6 mois & une nouvelle
avaluation du rapport bénéfice/nsque sur la Dase d'un dossier documente.

AVIS DE LA COMMISSION du 27 avril et des 11 et 25 mai 1534

La firme a deposé récemmant un dossier d'exiansion des indications de la flusxetine
dans les troubles obsassionnels compulsifs pour les formes gelules et solution buvable.

Cette extansion dindication a falt l'objet d'un rectificatil d'AMM respactivement -

— | 16 février 1983, pour |a forme geiuies
~ g 7 juin 1923, pour |a forme sciuticn buvable

La Commission rappelle gue, conformement & larticle R.163-7-4 ou Code de |2
Sacurite Sociale, le titulaire d'AMM &1 tenu dinfarmar le Ministre de toute modification ces
dannées sur lesgquelles a eté fondee linscriplian,

L indication dans les troubles absassionnels compulsifs cancerns les formes définies par
le DSMIIIR, troubles nécessitant au meins 1 heure de hancicap par jour pour etaplir
le diagnostic. Le cegré de seve rité rejoint dong |'ancienne fermulation “nevrose obsessionneale”,

L'intérét de disposer de plusieurs traitements medicamenteux dans ceite affection
invalidante est important. Toutefois |e fisque ce derive de prescriptions gans des formes
légéres mérite d'étre signale, comple lenu ce la difficulté du diagnostic clinigue pour les
prescripteurs. A ce propos, |2 Commission st amenée a souligner que PROZAC n'a pas
obtenu lindication dans le traitement de la boulimie.

Les gtudes fournies conduites conire placabo ont dérmontre l'efficasite da la fluoxatine
& une posologie de 20 & 60 mg. Les plus fortes doses ont surtout infiug sur 1a rapidité d'action
du produit.

Une étude a éte effectuse contre produit da reference, la clomipramine, seul
antidepresseur a avoir obtenu jusqu'alers lindication | cette etude a porté sur un total de 55
patients, Elle 2 montré une afficacité de la fiuoxkéting en dega de celle de la clomipraming,
maie avec Une tolérance globalement meilleurs. Cependant la Commission tient & faire
remarguer que, pour étre efficace; la clomipramine ast administrée & des posologies élevaes,
75 & 150 mg, voire plus. A forte dose, la tolerance des imipraminiques est necessarement
moins bonne.
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En ce qul concerne la fluoxétine, la posclogie a 'AMM est de 20 a 60 mg dans les deux
indications (troubles obsessionnels compulsifs et depression), Dans la cepression, [a posclagia
de 20 mg est habituellement prescrite et la forme goutie permet d'adapter au misux les doses.
Dans les troubles obsessionnels compulsifs, la sévarité des symptdmes risgue Ce rencre
fréquent le recours aux posclogies les plus élavées, avec les problemes de tolérance lies &

I'utilisation de fortes doses.

Il est daone imoortant de tenir compte du profil de talerance avant de recourr d'emblae
4 des posologles elevées de l'ordre de B0 mg,

La fluoxeting est, aprés [a clomipramine, le 2éme antidéprasseur & avolr damontre son
afficacite dans le traitement des troubies cbsessionnels compulsifs .

Il est difficile de se prononcer sur le nombre de patients susceptibles d'étrs traites car
il ‘st impossible d'évaluer la population qui correspond & une indication dont fes limites sant
difficiles a cerner.

Conclusion @

Face & son patiant, le psychiare dispose actugliement de deux medicameanis
afficacas dans les troubles obsessionnels compulsifs : ia clomipramineg et la fluoxetine.

Etant donné le rapport bénéfice/risque comparable de ces medicamanis el prenani &n
compte |es caractenstiques suivantes :

. efficacité lagérement inférieura de la fluoxetine dans 'essal clinigue comparatit
rmauvaise tolerance da la clamipramine lige a la necessité d'utiiiser de fortes
posoiogies pour ére efficace

la fluoxetine recrasants une glternative therapeutigus intaressants.

Par contre, dans le cas ol 2 clomipramine, traitemant de rafarence actuel, est contre
indiguée ou mal tolerae, la fluoxetine constitue Un apport srapautioue imporiant compte tenu

de la gravite de la pathologle.

Avis favorabia a I'extension dindication.

Taux de ramboursemeant : 65 %o



