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niveau anatomigue c : Systeme cardiovasculaire
Classe clinigue 499 : Thrombose

Classe pharmacologigue 320{449) : Antiagrégants plaguettairesfautres
antiagregants plaguetiaires

e e ke e L R

Mouveau principe actif
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Principe actif / Originalite :

Le principe actif de REC PRO est |'abeciximab, anticorps monoclonal original,
présentant une activité antiagrégant plaquenaire.

Série chimique :

L'abeiximab est un anticorps monoclonal murin humanisé, possédant des
fragments d'origine humaine et des fragments d'origine murine permettant ainsi de
diminuer l'antigenicite.

Proprietes pharmaceologiques : (notamment mécanisme d'action)

L'abciximab posséde un site de reconnaissance specifique pour la glycoprotéine
liby' Illa qui Initie la formation du thrombus plaguettaire parietal.



En inhibant le fonctionnement de cette glycoprotéine, labeiximab blogue
totalement l'agrégation plaguettaire et exerce un effet antithrombotigue.

Cet antithrombotigue puissant a eté developpe dans des circonstances
particulieres visant & linhibition de la thrombose coronaire, chez des patients pour
lesquels une dilatation coronaire est necessaire, mais présentant un angor instable ou
dans les suites dinfarctus du myocarde apres fibrinolyse. Ces patients sont normalement
traités par une assoclation d'héparing et d'aspirine.

Indications thérapeutiques :

REO PRO est indigué en complément de 'administration d'aspirine et d'héparina,
pour la prévention des complications cardiagues et Ischémiques chez les patients a haut
risque gul font I'objet d'une angloplastie coronariennea transiuminale percutannée (ACTP).

L'administration de REQ PRO étant associée a une augmentation de la fréquence
des hamorragies, il est nécessalre qu'elle soit effectuée par des médecins expériementés
disposant d'un environnement diagnostigue et thérapeutiqgue approprié, et gu'elle soit
réservée aux patients a2 haut risgue de thrombose coronarienne aigué. Ces patients
repondent a I'un au mains des criteres sulvants :

1. Angor, sous l'une des caracteristigues suivantes :

- angor de repos avec modifications ischémigues du segment ST et réfractaire au
traiternent médical,

angor recidivant avec modifications ischémigues du segment ST et refractaire
au traitement médical,

- angor post-infaretus avec modifications ischemigues du segment ST, dans les
7 jours suivant un infarctus du myocarde, réfractaire au traitement medical.

2. Infarctus du myocarde avec onde Q, a |a phase aigué dans les 12 premiéres heures,
nécessitant une revascularisation :

d'emblée
ou de sauvetage apres echec d'un traitement thrombolytique.

3. Sténoses coronariennes avec, a I'angiographie, selon la classification de
I'American Heart Association (AHA) et de I'American College of Cardiology{ACC)

- deux lésions de type B,

- ou une lésion de type C,

- ou une lésion de type B chez la femme de plus de 65 ans et/ou
chez le diabstique.



Avant d'entreprendre un traitement par le REQ PRO sur la base de la morphologle
des lésions coronariennes & l'angiographie, la savérite des lésions a traiter doit tre
contrélee sur le film de la coronarographie.

Posologie :
REQ PRO est administrabie par vaie intraveineuse, en cure unigue, chez l'adulte.
La dose de REQ PRO recommandae est de 0,25 mg/kg en bolus intraveineux

10 minutes avant 'ACTP, suivi par une perfusion intraveineuse continue de 10 pg/minute
pendant 12 heures.

Durée de traitement :

En |'absence de donnéas actuelles sur 'antigenicite, 'administration de REQ PRO
doit &tre unique.

Intérét therapeutique :

L'ACTP est une therapeutigus bien etablie pour linsuffisance coronarienne sous
toute ses formes, mais la thrombose aigug représente actuellement sa principale limite
particuligrement chez les sujets présentant un syndrome coronarien aigu (angor instable,
infarctus en phase aigué) ou des lésions coronariennes morphologiquement complexes.

Chez ces patients & haut risgue, malgre le traitement par I'aspirine &t I'heparine
habituellement préconisa, la dilatation coronarienne ne pouvall etre pratiguée en raison
du risque de recidive de la thrombose coronarienne.

L'efficacité de REQ PRO a ete demontree, mais en ralson du risque eleve

dhémorragies pouvant survenir, ce prodult doit étre utiliseé avec beaucoup de
precautions.

Il n'existe actuellement pas d'alternatives thérapeutiques pour ces patients a haut
risque

Chez ces patients bien définis, en impasse thérapeutiqgue, REQ PRO occupe une
place essentielle dans la stratégie thérapeutique.

Il - MEDICAMENTS COMPARABLES I

Ce sont les anti-agregants plaquettaires.

Classification :




Medicaments a méme visée thérapeutique :

ASPIRINE et HEPARINE

Médicaments directement comparables dans la classe thérapeutique
de reference :

Il n'exista pas de médicaments diractement comparables,

l lll - APPORT ET STRATEGIE THERAPEUTIQUES i

Analyse des essais cliniques et données comparatives :

Lintérét du REOQ PRO a éte blen demontré dans une étude pivot : 'etude ERIC

Cette étude a inclus 2099 patients gui devaient subir une dilatation coronaire et
gui presentaient I'une de ces trois conditions cliniqgues : angor instable, infarctus du
myocarde recent et / ou morphologle coronaire inquistante.

Les patients ont ete divises en 3 groupes :

- traitement conventionnel + bolus de placebo + perfusion de placebo.

- traitement conventionnal + bolus 0.25 mg'/kg de c7E3Fab + perfusion de
placebo.

- traitement conventionnel +bolus 0,25 ma'kg de c7E3Fab + perfusion de
c7E3Fab,

Le critére de jugement etait la survenue et ' ou la récidive d'un infarctus du
myocarde ou la nécessité d' un geste interventionnel (redilatation en urgence)

A B mois on observe une diminution significative des infarctus du myocarde. Cette
efficacite est obtenue au prix d'une réaction dintoleérance entrainan! des hemorragies
pouvant étre grave (nombre de transfusions multiplié par 2 par rapport au groupe aspirine
/héparine).

Neanmoins cette plus grande Incidence des hémorragies pourrait &étre également
due aux doses élevées d'Heparine utilisées,



Stratégie thérapeutique recommandaée :

Le bénafice thérapeutique global du REQ PRO est a apprécier dans le cadre de
la stratégie d'utilisation, clairement définie dans le RCP du produit.

La Commission de la fransparence rappelle que ce& produit doit étre administra a
une population cible extrémement limitée : malades a haut risque définis par un angor
trés instable ou un infarctus en phase aigle ou des lésions coronariennes de
morphologies trés complexes et devant subir une dilatation coronarienne:

Chez ces patients en impasse thérapeutique, pour lesquels il n'existe pas d'autres
solutions, REO PRO presente un apport therapeutique majeur.

Il appartiendra aux hopitaux et aux services de cardiologies de faire respecter le
cadre précis de cette Indication thérapeutique.

|| CONCLUSION I

Conditionnement :

Le conditionnement est adapte aux posclogies de I'AMM.

Proposition d'inscription sur la liste des produits agréés a l'usage des collectivités
et divers services publics.
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