AGENCE DU MEDICAMENT COMMISSION DE LA TRANSPARENCE

AVIS DE LA COMMISSION

Reunion n*15 du 18 féyrier 1957

Examen du dossier des spécialités inscrites pour une durée de 3 ans

par arrété du 18 mars 1984 - (J.0, du 25 mars 1884)

CLOPIXOL 10 mg, comprimés enrobés {B/30)

CLOPIXOL 25 mg, comprimés enrobés (B/30)

CLOPIXOL & 2 pour cent, solution buvable, flacon de 20 mi

CLOPIXOL 2 action prolongée 200 mg/ml, selution injectable, ampoule de 1 mi (B1)
Laberatoires LUNDBECK

Zuclopenthixol

Liste |

Date da 'AMM * 23 gyril 1987

Demande de rencuvellement de linscription sur la liste des médicaments rembourssbles
8Ux assures sociaux

|- CARACTERISTIQUES DU MEDICAMENT SELON LA COMMISSION DE LA
TRANSPARENCE A PARTIR DE_L‘AUTDHI%TFDH DE MISE SUR LE MARCHE

Principe actif :
Le principe actif de ces spécialités est Ie Zucioperthixol.
Originalité :

Le zuclopenthixol est commercialisé sous 3 formes disponibles en officine:
comprimes, sclution buvable et solution injectable IM & action prolongés.

Le CLOPIXOL existe également en présentations & sction semi-prolongée
réservées a 'usage hospitalier (solution injectable IM 50 mg, ampoules de 1 mi (B/5) et
soluticn injectable IM 100 mg, ampoules de 2 mi {B3). L'originalité de cette forme
galenique & action semi-prolongée lui confére un intérét pariculier dans les étais
psychiatrigues aigus en assurant la mise en place d'un traitement neuroleptique sédatif
ayant 4 la fois une action suffisamment repide et une durds semi-prolangee de 'ordre de
o |oUTsE,
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Indications thérapeutiques :
* formes orales

Syndromes paranoides schizophréniques, délires chronigues, psychoses
hallucinatoires, paransias.

Etats d'agitation psycho-motrice au cours des schizophrénies, des éiais
maniagues, de certains états démentiels et des cligophrénies.

Desgquilibras psychopathigues graves

“ forme injectable a action prolongés
Psychose schizophrénigua parancide avec "éléments positifs® {productifs),
Délire chrenique (en particulier psychose hallucinatoire chranique),

Délire paranoiaque, déséquilibre psychopalique grave avec ou sans alcoolisme.
Certaines cligophrénizs st psychoses de I'enfant.

FPosologie :

* formes orales
La posologie doit dtre strictament adapiee @ chagque cas.

1) Patients hosoitslisés en phasze sigué

la posologie sera progressivement sugmenide par paliers de 10 4 20 mg : dans
certains cas, elle sera de 10450 mg, La posclogie moyenne se situe entre 50 !
100 mg mals eils pourrs stieindre 200 mg en fonction de 'état du patient.

2) Patients ambulatoires - psychoses chranigues

Traitement d'entratien - 20 3 50 Mg par jaur

3) Etats d'agitation &t de confusion chez les patients &gés

La forme gouttes est particuliérement utile chez las sujets ages : 5 mg (5 gouties)
Par jour & administrer en fin de journés, En cas de besoin, la dose peut étre
augmerti@e 3 10-20 mg par jour (10 & 20 gouttes ou 2 comprimes & 10 mg).

4) Oligophrénies

10 2 50 mg per jour.

* forme infeciabie 3 Kbération grofongée

Lz posclogie doit &tre strictemeant adapida & chague cas,

Le CLOPIXOL & action prolorgée s'administrs sxclusivernan par voia

intramusculaire profonde dans e quadrant supériaur exieme du muscle fessiar (na
jamais utiliser la voie veineuse).
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Comme avec tous les solutés injeciables & excipient huileusx, ii mst recommandé
d'empioyer des seringues en verra,

En régle générale :

On commence le traitement par 'edministration d'une doss de 100 mg (1/2 mi) at,
d'aprés |a réponse thérapeutique obtenue, on injects une deuxidme dose de
10C-200 mg (1/2 ml - 1 mi) cu daventag, aprés une samaine ou plus tard,

Lors du passage du CLOPIXOL oral au CLOPIXOL & action prolongée par voie
intramusculairs, on peut s'inspirer,  tifre indicatif, du rappon suivant 1 5a B fois
la dose orzle journaliére en mg toutes les 2 semaines.

(Reduire graduellement la dose orele au cours de la semaine qui suit la pramiére
injection).

~ Injections suivantes - acapter |a dose et I'intervalle en fonction da I'effst
i thérapeutigue obtenu et des éventuels effets indésirebles.

Pour la majorité des patients, la dose verie de 200 & 400 mg (1 & 2 ml) toutes les
dewx & quatre samaines.

Chez cerains patients, des doses plus élsvéss ou des injections pius rapprochées
peuvent éire nécassaires.

Lorsque le volume & injecter depasse 2 ml, il convien! de Iz répartir en deux
injections dans chacune des deux fesses A des endraits différants.

Il - RAPPEL DES CONDITIONS D'INSCRIPTION ET DES
RECOM MAND&T[DHE DE LA COMMISSION DE LA TRANSPARENCE

Avis da la Commission des 25 novembra 1887, 23 mars 1888, 19 janvier 12839 et 9 juin
1953

Il avait &té souhaitd par la Commission de Ig Transparsnce gue les frattements
initiés en milieu hospitalier puissent étre poursuivis en medecine ambulatoire, lors du
reexamen de s forme injectable retard le 10 j@nvier 1983,

Le S juin 1893, lors du réaxamen en vue de linscription sur la liste Sécuritéd Sociale
des 4 présentations déid agrédas aux callectivités, le Commission avait reppelé que le
dossier clinigue avait permis d'établir 'efficacité du CLOPIXOL dans les psychoses

productives et hallucinatoires & une posologie de 10 2 100 mg.
Il avait été& noté que la forme retard & action prolonges est bien adaptée aux
traitements chroniques et &tsit susceptible de favoriser I'cbservance dans le cadre de Ja

prévention des rechuiss.
En administration quotidisnne, dans les formes aigugs, CLOPIXOL & mantré une

efficacitd & une tolérance globalement comparables & I'halopéridol, médicament de
réference. En traitement d'entretien, la forme retard a été considérée comme comparable
a flupentixol,

La Commission avait également considéré gue le service médical rendu par
CLOPIXOL é&tait du méme ordre gue calui rendu par SOLIAN / ROX1AM.
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En ce qui conceme fa forme gouttes tuvables, un conditiopnnement complémentaire
&n flacon de 10 mi, misw adspté aux Posclogies utiles en psycho-gériatrie (de I'ordre de
S mgifjour) avait été demands,

_ Par conséquent, la Commissicn aveit émis un avis favorable & inseription sur |a
liste des médicaments remboursables aux 835Urés sociaux dans toutes fes indications
thérapeutiques de FAMM.

e .

lll - MEDICAMENTS COMPARABLES SELON LA COMMISSION
- ﬁ = —

Classement dans |a classification ATC

N : Sysieme nerveux

05 Psycholeptiques

A . Antipsychaotiques

F 3 Dérivés du thioxanthéne
05 : Zuclopenthixol

Classement dans la nomanclature ACP

N - Systéme nerveux ceniral
Ci7 : Troubles psychiques

P1 i Neuroleptiques

P14 : Thicxanthénes

Médicaments & méme visée thérapeutique dans le cadre des classements
effectués ci-dessus

Les médicements & méme visée thérapeutigue sont tous les médicaments
nauroleptiguas.

Médicaments de comparaison de la classe pharmaco-thérapeutigue de référence
dans le cadre des classements effectués cl-dessus

Cepuis |2 commercialisation de CLOPIXOL, une autre altarnstive thérapeutique est
apranie: la rispéridone(RISPERDAL des labaratoires JANSSEN CILAS aux dosages 1

e{ 2 mg).

P e ———— =
IV - CONCLUSIONS DE LA_EEMMISE_UH DE LA TRAN EFAREHE‘_ E

Conditions réelles d'utilisation

En 'ebsence de donndas issues des panels, les conditions d'utilisation de CLOPIXOL ont
ei2 evaludes par le [zboratoire a I'aide d'une anguéte d'opinion rézlisée auprés de 70

psychistres, utilisant ce médicament sous ses 3 formes.
Les imformations recueillies confirmeraient I'utilisation du produit éans les indicstions de
VAMM surtout dans les psychoses schizophrénigues productives paranoides et dans las

gtats maniagques.
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osclogie cu CLOPIXOL per os et ceile du CLOPIXOL AP correspondent  aug

Toulsfois, dans la mesure od de felles enquites ont une méthedologie peu rigoureuse ot
e plus, compte-tenu du fait qul s'agit d'une analyse intermédiaire, cas résuitats ne
peuvent étre gu'indicatifs.

Une étude comparative versus HALDOL a été également menée et ne montre pas de
différence entre les deux produits sur le plan therapeutique et en terme de tolérance
neurclogique.

Rédvaluation du service meédical rendu

Compte tenu de la nature des indications thérapeutiques de CLOPIXOL, de son
repport bénefica/risgua et des autres thérapies disponibles, ke sarvice médical rendu par

CLOPIXOL justifie le maintien de sa prise en charge.

Recommandations de la Commission de I Transparence

Avis favorable au maintien de Finscription sur |s liste des médicaments remboursables aux
&5surés socliaux,

Conditionnement :

Les conditicnnements des formes crales en comprimés et injectables sont adaptés
aux conditions de prescription.

Pour la forme gouttes buvables, il sersit souhaitable de disposer d'un
conditicnnemsent complémentairs en fiscon de 10 mi misux edapté a |a posoiogie Ia plus
basse de 'AMM chez | sujet &gé.

Taux de remboursement : 65 B
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