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Aldactone et IECA

une association qui augmenterait les risques d’hyperkaliémie

La nouvelle a causé un choc.
La spironolactone (Aldactone®),
un médicament pourtant bien connu,
a été associée a une augmentation
du risque d’hyperkaliémie délétere
chez les patients 4gés traités par un
inhibiteur de 'enzyme de conversion
de 'angiotensine (IECA)".

Le probleme serait devenu
particulierement aigu apres la parution
de I'’étude RALES (Randomized
Aldactone Evaluation Study). Publié
en 1999, lessai clinique démontrait
que la spironolactone réduisait de
30 % le risque de déces sur une
période de deux ans chez des patients
souffrant d’'une importante défaillance cardiaque.

Photo : Sylvain Durocher/Institut de Cardiologie de Montréal.

D’ Anil Nigam

scruté en particulier les taux de
prescription de spironolactone et
d’hospitalisation pour hyperkaliémie
avant et apres la publication de
RALES chez les patients prenant

des IECA.

Les chiffres sont éloquents. Apres
la publication des résultats de
RALES, 'augmentation de la
prescription d’Aldactone a été
immédiate chez les personnes agées
récemment hospitalisées pour une
insuffisance cardiaque et traitées
par un IECA. Ainsi, leur taux de
prescription, qui était de 34 pour
1000 sujets en 1994, atteignait

149 pour 1000 a la fin de 2001. Mais, parallelement,

Le D" David Juurlink, de la University of Toronto, leur taux d’hospitalisation pour hyperkaliémie est

et ses collaborateurs ont découvert le phénomene
en croisant les données sur les prescriptions de
médicaments et les dossiers d’admission dans les
hopitaux de plus de 1,3 million de personnes de
66 ans et plus de 'Ontario. Les chercheurs ont
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158 pour hyperkaliémie. En 2001,

par exemple, 'Ontario aurait ainsi
158

compté 560 hospitalisations
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excédentaires pour hyperkaliémie et 73 déces
additionnels a I’hopital par rapport aux taux
attendus chez les patients 4gés souffrant
d’insuffisance cardiaque et traités avec des IECA.

Autopsie d’une dérive

Comment un effet secondaire tel que
I’hyperkaliémie a-t-il pu surgir sans que I'alarme
mait été sonnée auparavant ¢ Dans 'étude RALES,
étrangement, seulement 2 % des patients traités
par la spironolactone avaient été victimes de ce
probléme. Le paradoxe s’explique par le passage
du monde des études cliniques a celui des cabinets
de médecine.

Létude RALES, comme tout essai clinique,
constituait un univers ol les conditions de
traitement et de suivi étaient optimales. Dans la
pratique réelle, « les médecins peuvent ne pas
surveiller étroitement le taux de potassium des
patients qui recoivent de la spironolactone,
négliger des facteurs initiaux qui prédisposent a
I'hyperkaliémie (comme le diabéte) et ne pas tenir
compte des problemes qui surviennent pendant le
traitement (tels que le dysfonctionnement rénal).
Ils peuvent prescrire de trop fortes doses de
spironolactone ou d’autres médicaments qui
contribuent a ’hyperkaliémie », avancent les
auteurs de Iétude.

D’autres facteurs ont également pu jouer. Il est
ainsi possible que certains patients aient accru leur
apport en potassium, comme il est souvent
recommandé avec la prise de certains diurétiques
tels que le furosémide. En outre, a cause d'une
extrapolation des conclusions de 'étude RALES,
certains sujets qui ne présentaient pas de
dysfonctionnement systolique du ventricule gauche,
mais plutdt un dysfonctionnement diastolique ou un

En fait, 'apparition inopinée de 'hyperkaliémie
tiendrait probablement & I'interaction entre la
spironolactone et les IECA. Un effet quont pu
exacerber certains médicaments ou certaines
maladies concomitantes. Mais ce danger ne guette
pas forcément tous les malades prenant des IECA.
« Nos résultats pourraient ne pas s’appliquer a
des patients plus jeunes souffrant de défaillance

. cardiaque, qui présentent moins de facteurs de
- risque d’hyperkaliémie que les patients plus agés »,
- estiment les chercheurs.

- Un vieux médicament
. dont on ne se méfiait plus

Cardiologue a la Clinique d’insuffisance

cardiaque de I'Institut de Cardiologie de Montréal,
. le D" Anil Nigam estime que I’étude du D" Juurlink
. constitue une importante lecon pour la
communauté médicale. « Elle nous montre les

- dangers d’extrapoler les conclusions d’une étude

- clinique a une population plus large. »

La dérive apparait manifeste apres coup dans le

- cas de ’Aldactone. « Les patients ontariens avaient

. en moyenne treize ans de plus que ceux de I'étude
RALES, ils comptaient plus de femmes, des sujets plus
. vulnérables aux effets néfastes de la spironolactone ;
- ils n’étaient peut-étre pas aussi malades que ceux

- de I'étude RALES, qui appartenaient aux classes

- fonctionnelles III et IV, selon la classification de la

- New York Heart Association », explique le spécialiste

- en cardiologie préventive.

Sur le plan pharmacologique, le traitement des

cardiaques ontariens différait de celui des sujets de

’étude RALES. « La dose médiane de spironolactone

i qua notée le D" Juurlink était de 25 mg apres 1999,
ce qui est plus élevé que de RALES. En outre,

- dans cet essai clinique, seulement 10 % des patients
- recevaient aussi des bétabloquants, qui peuvent

- exacerber 'hyperkaliémie. En Ontario, le pourcentage
- des sujets qui prenaient des médicaments de cette

- classe est passé de 17 % avant la publication de

- Pétude a 42 % apres. »

Les cliniciens ne se sont finalement pas méfiés

. d’'une molécule qu’ils connaissaient bien.

- « Lutilisation de la spironolactone en conjonction
cceur pulmonaire, ont pu étre traités par I'’Aldactone. :
- cardiaque était cependant récente. S’il s’était agi

- d’une nouvelle molécule, je pense que les médecins
- auraient été plus attentifs et auraient davantage

- craint ses effets indésirables », pense le D" Nigam. £

avec d’autres médicaments dans les cas d’insuffisance

1. Juurlink DN, Mamdami MM, Lee DS et coll. Rates of hyperka-
¢ lemia after publication of the randomized Aldactone evaluation
¢ study. N Engl ] Med 2004 ; 351 : 543-51.
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Acné, hirsutisme

et contraception

Ia réhabilitation de Diane-35

Il semble maintenant
clair que Diane®-35,
Iassociation de cyprotérone
et d’éthinyloestradiol (C-E),
est réhabilitée. Une nouvelle

qui avait mis en cause
I'innocuité du médicament,
montre que le risque de
thrombo-embolie veineuse
nest pas significativement
plus élevé chez les utilisatrices
de Diane-35 que chez les
consommatrices d’autres
contraceptifs oraux, lorsque
I’on tient compte des facteurs de confusion’.

Lauteure principale de la nouvelle étude, la
D™ Helen Seaman, a recouru a la General Practice
Research Database (GPRD), la banque de données
britannique qu’avaient employée les D™ C. Vasilakis-
Scaramozza et H. Jick pour réaliser 'analyse a
'origine de la controverse. Publiés sous forme de
lettre dans le Lancet, leurs résultats indiquaient que
le risque de thrombo-embolie veineuse des femmes
prenant I'association C-E était presque quatre fois
plus élevé que celui des patientes qui utilisaient
des contraceptifs a base de lévonorgestrel®.

« La principale faiblesse de I'étude du D" Vasilakis
réside dans le fait qu’il n’a pas tenu compte de la
présence des femmes aux ovaires polykystiques,
qui présentaient un risque de thrombo-embolie
veineuse beaucoup plus grand. Elles ont été mises

4 j{
4

D" Robert Sabbah

Database. Pharmacoepidemiology and Drug Safety 2004 ; 13 : 427-36.

2. Vasilakis-Scaramozza C, Jick H. Risk of venous thromboembolism
with cyproterone or levonorgestrel contraceptives. Lancet 2001 ;358 :

1427-9.
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sur le méme pied que les sujets qui n"avaient pas ce

- probléme », explique le D* Robert Sabbah, chef du

- Service d’obstétrique-gynécologie de 'Hopital du

- Sacré-Coeur de Montréal. Ces femmes, qui pouvaient
- souffrir d’acné et d’hirsutisme, avaient plus de chance
- de se retrouver dans le groupe prenant de la

- cyprotérone-éthinyleestradiol, médicament indiqué

- pour ces affections.

- La D™ Seaman et ses collaborateurs ont donc effectué
. une analyse cas-témoins avec les 1128 victimes de
thrombo-embolie veineuse de la cohorte de femmes

- de 15 a 39 ans de la GPRD et avec leur quelque
analyse portant sur les mémes :
données que celles de I'étude :

4500 témoins du méme 4ge. Mais les chercheurs ont
également étudié le sous-groupe des 59 participantes

- souffrant d’acné, d’hirsutisme ou du syndrome
- des ovaires polykystiques.

La C-E n’accroit pas le risque

Lanalyse de la D™ Seaman révele que le taux

- brut de thombo-embolie veineuse chez les femmes
- qui prenaient de la C-E était presque le double

de celui des sujets qui employaient les contraceptifs
- oraux combinés habituels. Mais, parallelement,

- T'incidence des thrombo-embolies était de 1,84 fois
- plus élevée chez les patientes qui avaient des ovaires
- polykystiques que chez les autres femmes. D’autres
- facteurs entraient également en ligne de compte
comme des antécédents de thrombose veineuse,

- le poids, etc.

Leffet de Diane-35 ? Les analyses de régression

- logistique montrent que le risque de thrombo-embolie
- veineuse associé a la C-E n’est pas significativement

- plus élevé que celui qui est lié aux contraceptifs oraux
habituels chez les femmes de 16 a 39 ans*. Le recours

- a Diane-35 n’était pas non plus un facteur significatif

- dans le sous-groupe de femmes souffrant d’acné,

- d’hirsutisme ou du syndrome des ovaires polykystiques
- frappées d’une thrombo-embolie’.

Ces résultats confirment entre autres ceux d’ une

. étude faite au Danemark, pays ot la cyprotérone-
- éthinyloestradiol est utilisée comme un contraceptif

: .. , . .
1. Seaman HE, de Vries CS, Farmer RD. Venous thromboembolism as- : oral ordinaire et nest pas reservee aux femmes souffrant

N > z > : M T L) .
sociated with cyproterone acetate in combination with ethinyloestradiol : d’acné ou d’hirsutisme. Le D Qjving leegaard,

(Dianette®): observational studies using the UK General Practice Research

* Rapport de cotes (odds ratio) : 1,45. Intervalle de confiance a 95 % :
0,80-2,64.

¢ 1 Rapport de cotes : 1,71. Intervalle de confiance 4 95 % : 0,31-9,49.



qui a examiné les dossiers de 1,1 million de
patientes, a conclu que le risque absolu des patientes
qui prenaient des contraceptifs oraux habituels

(3,4 pour 10 000 femmes-années) était similaire a
celui des sujets qui recouraient au C-E (3,1 pour

10 000 femmes-années)°.

L'avis de Santé Canada

Lan dernier, forcé par Santé Canada, le fabricant
du cyprotérone-éthinyloestradiol envoyait une lettre
aux professionnels de la santé mentionnant que
«les utilisatrices de DIANE®-35 semblent présenter
un risque élevé de thrombo-embolie veineuse par
rapport aux utilisatrices de contraceptifs oraux (CO)
combinés, d’apres certaines études publiées. »
Quelques mois plus tot, 'émission Disclosure de
CBC avait d’ailleurs montré du doigt le médicament
en se fondant sur I'étude du D" Vasilakis.

« Cette mise en garde est non fondée et alarmiste,
estime le D" Sabbah. J’ai d’ailleurs envoyé une lettre
a Santé Canada pour dire qu’il avait été prématuré
de la faire avant d’avoir consulté les experts. La
question aurait di étre étudiée un peu plus. »

La Société des obstétriciens et gynécologues du
Canada (SOGC), pour sa part, est intervenue dans
le débat. Son journal a publié plusieurs études sur
le sujet. « A la SOGC, nous estimons que la réaction
a la publication de I'analyse initiale des données de
la General Practice Research Database d’ Angleterre
était trop forte. Nous pensons que les lignes directrices

canadiennes actuelles devraient continuer a étre suivies.

Il est ainsi approprié d’employer Diane-35 pour
une femme qui présente de I'acné ou de I’hirsutisme
et qui a besoin d’'une méthode de contraception »,
explique le D" Robert Reid, professeur a la Queen’s
University, qui a revu les données controversées
pour la SOGC.

La cyprotérone-éthinylcestradiol a une place
importante dans le traitement de I'acné, souligne le
spécialiste. « Les autres thérapies sont probablement
plus risquées. Lisotrétinoine, qui est associée a des
anomalies foetales, risque davantage d’entrainer des
conséquences graves que Diane-35. » £

Nouveaux antidépresseurs

risque de suicide accru ?
que faire ?

Les nouveaux anti-
dépresseurs accroissent-ils
vraiment le risque de
comportement suicidaire
au début du traitement ?
Des données britanniques
publiées dans le Journal
of the American Medical
Association (JAMA)
indiquent, au contraire,
que les utilisateurs de
paroxétine (Paxil®) ou
de fluoxétine (Prozac®)
ne seraient pas plus
menacés que ceux qui
prennent de I'amitriptyline,

Photo : Jean-Francois Lebel/Hopital Louis-H. Lafontaine.

D" Gérard Cournoyer

I'antidépresseur tricyclique de référence, ou de la
- dothiépine, le tricyclique le plus prescrit en Grande-
. Bretagne au moment de I’étude’.

« Cette conclusion va a ’encontre de celle de tous

- les articles qui portent sur ce sujet », met en garde

- le D" Gérard Cournoyer, psychiatre a 'Hopital
Louis-H. Lafontaine, a Montréal, et au Centre

- Hospitalier Régional de Lanaudiere. Une revue

- de littérature récente montre, par exemple, que les

. patients sous inhibiteurs spécifiques du recaptage
de la sérotonine (ISRS) pourraient présenter jusqu’a
- 3,44 fois plus de tendances suicidaires que ceux qui
- prennent des antidépresseurs d’une autre classe ou

. qui ne recoivent aucun traitement’.

Létude du JAMA, dirigée par le D* Hershel Jick,

- de Boston, repose pourtant sur une imposante
banque de données : la UK General Practice Research
- Database, qui compte au-dela de trois millions de

. patients et s’étale sur plus de dix ans. Le chercheur

diol. ] Obstet Gynaecol Can 2003 ;25 : 575-7.

1. Jick H, Kaye JA, Jick SS. Antidepressants and the risk of suicidal be-
3. Lidegaard @. Absolute and attributable risk of venous thromboem-
bolism in women on combined cyproterone acetate and ethinylestra- :

haviors. JAMA 2004 ; 292 : 338-43.
2. Haley D, Whitaker C. Antidepressants and suicide: risk-benefit co-

¢ nundrums. J Psychiatry Neurosci 2003 ; 28 : 331-7.
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et ses deux collaborateurs y ont eu recours pour
réaliser une étude cas-témoins qui comparait le
risque de comportement suicidaire nouvellement
diagnostiqué chez des utilisateurs de fluoxétine,
de paroxétine et d’amitriptyline a celui des
consommateurs de dothiépine.

Lanalyse, qui portait sur 159 000 sujets,
révele qu'en comparaison de la dothiépine,
les trois autres antidépresseurs étaient associés
a un risque relatif d’émergence d’idées suicidaires
ou de tentatives de suicide de :
@ 0,83 pour I'amitriptyline (IC* : 0,61-1,13) ;
@ 1,16 pour la fluoxétine (IC* : 0,90-1,50) ;
@ 1,29 pour la paroxétine (IC* : 0,97-1,70).

Ces données sont corrigées pour tenir compte
entre autres de I'age, du sexe et de I'intervalle
de temps entre la premiere prescription et le
comportement suicidaire.

Trucs pour prévenir [‘irrémédiable

En juin dernier, Santé Canada langait un
avertissement concernant les ISRS et d’autres
nouveaux antidépresseurs, comme I’avait fait
la Food and Drug Administration aux Etats-Unis
en mars 2004 : « Les patients de tous ages qui
prennent ces médicaments peuvent présenter
des changements comportementaux et/ou
émotifs pouvant étre associés a un risque accru
de poser des gestes autodestructeurs ou de faire
du mal a autrui. »

Le D" Cournoyer croit que cet effet est réel.

« Au moins 5 % des patients tolerent mal les
ISRS. IIs les rendent anxieux, agités, en proie

a des crises de panique, irritables, insomniaques,
hostiles, impulsifs et sujets a 'akathisie.

La dépersonnalisation et 'induction d’une
hypomanie ou d’une manie, quoique rares,
sont possibles. Ces réactions peuvent survenir
a la premiere dose ou au cours des premieres
semaines de traitement. » Le patient interprete
souvent ces effets comme une aggravation de
sa maladie. La situation plonge certains dans
le désespoir.

« Le meilleur moyen de contrer ce risque est

* Intervalle de confiance a 95 %.
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. secondaires les premiers jours. Il faut commencer
- par 'informer des réactions les plus communes :
les nausées et les maux de téte. Ensuite, on lui

- parle des effets peu fréquents, mais difficiles a
supporter et surtout nouveaux, émergeant avec le
- début du traitement et différents des symptomes
- éprouvés avec la pathologie de base. »

Le patient doit savoir quelles mesures

. adoptées si des changements comportementaux

- ou émotifs surviennent. S’il ne réussit pas a
joindre son médecin, il peut cesser lui-méme le

- traitement. Comme il n’en est qu'au début il ne

- risque pas de ressentir des symptomes de sevrage.
- Si I'inconfort devient insoutenable, il peut se

- rendre a 'urgence. « Il ne doit pas rester dans une
- situation intolérable. Il doit avoir des solutions a
sa disposition. Il n’y a rien de pire que de se sentir
. impuissant », affirme le D* Cournoyer.

Pour réduire les diverses réactions indésirables,

- le psychiatre conseille de commencer par

- prescrire la plus petite dose possible. Le patient

- peut débuter par la prise d’un demi-cachet.

- « S’il ne ressent pas de nausées ni de céphalées,

- il peut prendre un comprimé entier le lendemain.
- Si des effets secondaires plus rares émergent,

. le patient doit étre informé de les signaler

¢ aussitot que possible. »

. Risque accru les premiers jours

Létude du D" Jick et de ses collegues chiffre,

© par ailleurs, un fait connu : 'accroissement du

- risque de comportement suicidaire au début

- du traitement antidépresseur. Entre le premier
et le neuvieme jour, ce risque est quatre fois plus
- élevé qu'il ne Pest apres 90 jours. Entre le 10°

- etle 29° jour, il demeure élevé et est le triple

- de celui qui existe apres trois mois. Entre le 30°
et le 89¢ jour le danger est encore 1,5 fois plus

. important.

Ces résultats sont logiques pour le D" Cournoyer,

- également professeur adjoint de clinique au

- Département de psychiatrie de I'Université de

. Montréal. « Les patients qui prennent encore

¢ des antidépresseurs apres 90 jours sont ceux qui
de prévenir le patient qu’il peut ressentir des effets |
a aller vraiment mieux. »

ont répondu au traitement et ils commencent

Létude révele par ailleurs qu’il pourrait ne pas



y avoir de différence substantielle entre les effets
des quatre médicaments étudiés chez les jeunes
de 10 a 19 ans. Elle semble également indiquer
que l'arrét du traitement antidépresseur n’accroit
pas le risque d’apparition d’'un comportement
suicidaire. &

Les nouveau-nés dont la mere a été traitée
pendant le troisieme trimestre de la grossesse
par un inhibiteur spécifique du recaptage de la
sérotonine ou un autre antidépresseur récent
peuvent présenter des complications a la naissance,
avertit Santé Canada. Ces bébés pourraient avoir
besoin d’étre hospitalisés plus longtemps,
de recevoir une aide a la respiration et d’étre
alimentés par une sonde.

Selon des rapports venant du Canada et
d’ailleurs dans le monde, les enfants touchés
pouvaient non seulement avoir de la difficulté
a se nourrir ou a respirer, mais aussi faire
des crises d’épilepsie, présenter une rigidité
musculaire, étre nerveux et pleurer constamment.
Ces symptomes correspondent soit a un effet
indésirable directement lié a 'antidépresseur,
soit a un syndrome associé a 'arrét de la prise
du médicament.

Les antidépresseurs en cause sont :

@ le bupropion (Wellbutrin® et Zyban®) ;
@ le citalopram (Celexa®) ;

o la fluoxétine (Prozac®) ;

o la fluvoxamine (Luvox®) ;

@ la mirtazapine (Remeron®) ;

@ la paroxétine (Paxil®) ;

o la sertraline (Zoloft®) ;

o la venlaflaxine (Effexor®).

Le clinicien qui traite une patiente dépressive
enceinte doit donc évaluer avec elle les risques
et les avantages des différents traitements pour
elle et enfant. 1l existe malheureusement peu
de données sur la meilleure solution dans cette

- situation. « Le médecin peut néanmoins réduire

- graduellement la dose médicamenteuse durant

- le troisieme trimestre de la grossesse », suggere

. Santé Canada. On sait également que la fréquence
- des symptomes peut varier selon le médicament.

- Le bupropion et la mirtazapine, par exemple,

. semblent causer moins de problemes a I'arrét

Mises en garde

Attention aux ISRS
pendant la grossesse

que les autres antidépresseurs en cause. &

Desyrel et les inhibiteurs
ou les inducteurs du GYP 3A4

La prise de 'antidépresseur Desyrel"”

- (trazodone) avec des inhibiteurs ou des inducteurs
du cytochrome P450 3A4 (CYP 3A4) peut
provoquer des interactions médicamenteuses,

: mettent en garde Santé Canada et Bristol-Myers

- Squibb.

Des médicaments comme le kétoconazole,

- le ritonavir (Norvir®), Pindinavir (Crixivan®),

- Pitraconazole (Sporanox®) et la néfazodone

- peuvent entrainer une accumulation de

- trazodone. Des symptomes tels que des nausées,
- une hypotension et une perte temporaire

- de conscience risquent alors d’apparaitre.

Des études in vitro ont montré que la

trazodone est un substrat du CYP 3A4. Par
conséquent, le métabolisme de la molécule
- est susceptible
- inhibiteur du cytochrome, comme le ritonavir.
. Ainsi, la prise de 200 mg deux fois par jour de
- cet antirétroviral accroit la concentration

- maximale du Desyrel de 34 % chez un patient
- qui a regu 50 mg de 'antidépresseur. De plus

. petites doses de trazodone doivent alors étre

. prescrites.

“étre modifié par un puissant

La carbamazépine, un inducteur du CYP 3A4,

- peut a opposé réduire la concentration sanguine
de la trazodone. Chez les patients qui prennent

- 4 la fois antiépileptique et 'antidépresseur,

- il faut vérifier s'il y a lieu d’augmenter la dose

- de Desyrel. Chez un patient qui prend 400 mg

¢ par jour de carbamazépine, en plus de

. consommer 100 mg quotidiennement de

- Desyrel, la concentration sanguine de ce dernier

- médicament est réduite de 76 %. £
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Midicalessassd sste.
SEENRRENRRENNERNREENNEENNEIND

ANS UN ARTICLE paru en mars 2004 dans Le Médecin du Québec intitulé Exacerbation de I'asthme, il est mentionné que le mé-
decin devrait rédiger un plan d’action écrit pour les patients chez qui il serait souhaitable de doubler les doses de stéroides
en inhalation en cas d’exacerbation de I'asthme. Toutefois, I'auteur mentionne que moins de 20 % des médecins s’y astreindront.

Dans le cas énuméreé ci-dessus, comme dans tous les autres cas ol le médecin mentionne verbalement a son patient de mo-
difier la dose au besoin (stéroides, analgésiques, tranquillisants, etc.), la situation se complique lorsque le patient se présente
chez son pharmacien. Ce dernier n’inscrira sur I'étiquette du médicament que la posologie mentionnée sur 'ordonnance et non
les consignes verbales que le patient aura regues du médecin. Pendant sa visite médicale, le patient peut étre perturbé et peut
mal saisir la recommandation du médecin. On signale en effet, ces jours-ci, qu’un faible pourcentage de la population comprend
bien les directives du médecin et celles qui sont inscrites sur I'étiquette de leur médicament. De plus, dans le cas ot la posolo-
gie transmise verbalement n’est pas dans les limites de la normale, le pharmacien sera encore plus méfiant. Enfin, le patient
peut ne pas mentionner a ce dernier I'’échange verbal qu’il a eu avec son médecin. Dans tous les cas, il y a un probleme d’ob-
servance, la durée de traitement ne correspondant pas a la quantité servie. En pratique, le pharmacien pourra vérifier aupres du
médecin une posologie semblant de prime abord anormale, mais dans les cas de consignes verbales, il passera souvent outre,

Bref, seuls les écrits restent. £

faute de temps ou faute de pouvoir rejoindre le médecin dans des délais raisonnables.

André Leduc, pharmacien

Hépital du Haut-Richelieu, Saint-Jean-sur-Richelieu
Pharmacie Viau et Ouimet, Venise-en-Québec

Dermatologie

nouveau médicament topique
contre la keratose actinique

I;AAr Luc bw/vai';

La creme Aldara™ (imiquimod) a 5 %, un nouveau
médicament topique pour le traitement de la kératose
actinique typique, est maintenant approuvée par Santé
Canada. Le produit est un modificateur de la réponse
immunitaire qui permettrait a 'organisme d’éliminer
les 1ésions cutanées en stimulant le systeme
immunitaire. Son mécanisme d’action est cependant
encore mal connu.

« Jutilise Aldara surtout chez des patients dont
la kératose s’étend sur une grande partie du corps :
le visage, les bras et le dos. Dans ces cas, je préfere
cette méthode a un traitement cryogénique, indique
le D" Simon Nigen, dermatologue a 'Hopital
Maisonneuve-Rosemont. Limiquimod peut également
étre employé pour des parties du corps ot la cryogénie
est moins efficace, comme le pénis et les levres. »

Les études cliniques montrent que 'imiquimod a
permis d’éliminer totalement les 1ésions de kératose chez
46 % des patients, alors qu'elles n’ont disparu que chez
3 % des sujets recevant le placebo. Par ailleurs, 60 % des
personnes prenant le médicament ont pu se débarrasser

Le Médecin du Québec, volume 39, numéro 9, septembre 2004

de pas moins de 75 % de leurs lésions. Toutefois, apres

16 mois, 42,6 % des participants chez qui la kératose

avait completement disparu connaissaient une récidive.

« Ce nest pas efficace a 100 %, reconnait le dermatologue,

mais je suis quand méme tres satisfait de ce médicament,

qui m’offre une option de traitement supplémentaire. »
Il est recommandé d’appliquer la créme une fois par

. jour, de maniere bihebdomadaire, pendant 16 semaines.
. On peut cependant adapter la fréquence d’utilisation

- en fonction de la réaction du patient. « Il m’arrive

de passer a trois et méme a quatre fois par semaine,

- souligne le D' Nigen. Lessentiel est de provoquer

- une réaction inflammatoire, sinon on n’obtient pas le

- résultat attendu. » Si la réaction devient trop forte, il est
- indiqué de cesser les applications et de les reprendre
quelques jours plus tard, a une fréquence moindre.

Sur le plan des effets indésirables, il est possible que

.~ des rougeurs apparaissent aux points d’application. Une
- hypopigmentation ou une hyperpigmentation, moins

- fréquentes certes qu'avec le traitement cryogénique,

. peuvent également se produire et devenir permanentes.

La creme Aldara est offerte en boite de 12 paquets

- dont le prix approximatif est de 166 $. Un traitement
- de 16 semaines peut nécessiter I'utilisation de plus

- d’une boite. Le médicament n’est pas couvert par

- le Régime de I'assurance médicaments. &

(Suite a la page 156) [III]
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Infarctus du myocarde

pourquoi les patients
ignorent les traitements

T}M Francine Fiove

Chaque année, au Canada, 75 000 personnes
sont victimes d’un infarctus du myocarde et
23 000 en meurent. Chez les 52 000 survivants,
pres d’une personne sur deux n’observe pas les
recommandations du médecin. Pourtant, son
risque de subir une seconde crise cardiaque
est dorénavant quadruplé.

Afin de mieux comprendre ce phénomene,
M™¢ Danielle Groleau, anthropologue médicale,
experte en santé publique et professeure au
Département de psychiatrie de I'Université McGill,
a rencontré 56 personnes un mois et six mois
apres leur infarctus. Réalisé a partir de cette étude
anthropologique, le film documentaire de
Marcel Simard, Le ceeur a bout, en dit long sur
la perception qu'ont les malades de leur situation
apres la crise cardiaque.

Tout au long du film, quatre victimes se
racontent avec beaucoup d’émotion. Personne
ne parle de son coeur en tant qu'organe vital
ni ne mentionne ses facteurs de risque, comme
I’hypertension artérielle, ’hypercholestérolémie,
le tabagisme et le diabete. Fatigue, stress, travail
exigeant, séparation, divorce, chagrin sont autant
de raisons invoquées.

Selon M™ Groleau, les gens n’ont pas conscience
du fait que I'infarctus est causé par I'obstruction
d’une artere coronaire qui entraine un manque
d’oxygene et une destruction du muscle cardiaque.
« Il existe une incompréhension entre le langage
médical et la conception quont les patients de
Pinfarctus. En général, ces derniers considerent
que le stress est le principal facteur responsable
de I'infarctus », dit-elle. Trés émouvant, ce
documentaire des Productions Virage sera présenté
en octobre au Cinéma Beaubien a Montréal, puis
dans le reste du Québec. 2
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Histoire de Samba Palousa

d’Aline Martineau

La-bas dans la prairie vit Samba Palousa, un
petit cheval fringant. Toute la journée, il
gambade, joue et découvre son environnement.
Curieus, il veut tout voir et tout connaitre.
Malheureusement, il tombe trés malade et
se retrouve a 'hopital. Comme tous les petits,
Samba a mal et a peur. Mais il est courageux
et fait face a la réalité avec 'aide de ses parents,
de ses amis, des médecins et des infirmieres
qui en prennent soin.

Avec sa culotte et ses jambieres tachetées de blanc, Samba ressemble a ses
ancétres appartenant a une race souvent méconnue, nommée Appaloosa, qu’il
présente au jeune lecteur. Il lui fait également découvrir la voie lactée peuplée
de constellations dont les formes font parfois penser a des animaux.

Né a partir d'une ceuvre de I'artiste Aline Martineau, consistant en sept
sculptures installées au Centre hospitalier mere-enfant de Québec, ce beau
conte, congu pour les petits de 4 a 8 ans, séduit a chaque page. Accompagné
de magnifiques reproductions de gouaches réalisées par I'auteure, le récit
évolue au coeur de la nature. Parfait pour offrir & un enfant malade ou non.
Iy puisera joie et inspiration et pénétrera dans les spheres de 'imaginaire.

Les Heures bleues, Montréal, 2003, 32 pages, 9,95 $.
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Troubles érectiles

. comptent pour pres de 30 %

- des patients. Seulement 6 % des
les hommes . visites pour les troubles érectiles
consultent davantage

¢ de 39 ans ou moins.

T;A/r Francine Fiove Le sildénaﬁl

En 2003, les troubles de
I’érection ont fait 'objet d’environ
800 000 consultations médicales, ce
qui représente une augmentation
d’un peu plus de 150 % depuis
cing ans. Le médecin de famille
est le premier a qui les hommes
parlent de leur probleme. En
2003, les consultations aupres
d’omnipraticiens comptaient pour
83 % des visites et celles aupres des
urologues pour seulement 15 %.

Ce sont les hommes de 40 a
64 ans qui consultent le plus pour
un probléeme de dysfonctionnement

Le Médecin du Québec, volume 39, numéro 9, septembre 2004

érectile. Ceux de 65 ans ou plus

ont été effectuées par des hommes

Longtemps considérés comme

. un sujet tabou, les troubles
- érectiles, qui touchent entre

10 % et 30 % des Canadiens,

- sont sortis de "'ombre gréace

- au Viagra. Mais bien que le

- médicament ait suscité un

. nouvel intérét pour ce probleme,

- le marché des traitements était

- en croissance depuis une décennie.
- Ainsi, de 1994 a 1998, le nombre

- d’ordonnances contre les troubles

- de Dérection a presque doublé,

(Suite a la page 160) [II]
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pour atteindre un peu plus de
175 000 en 1998.

Depuis son lancement en
1999, le sidénafil (Viagra®)
demeure le traitement le plus
courant des troubles érectiles.
Ainsi, en 2003, la petite pilule
bleue comptait pour 90 % des
1,3 million d’ordonnances
exécutées au Canada pour
cette affection.

Encore aujourd’hui, le Viagra
demeure en premiere position.
Ainsi, de mai 2003 a mai 2004,
sur un total de 1,4 million
d’ordonnances exécutées,

1,1 million concernaient le
Viagra. Il s’agit d’une faible baisse
comparativement aux 1,2 million
d’ordonnances de 2003.

Pendant les douze mois
précédant mai 2004, tous les
traitements des troubles érectiles
ont subi une baisse du nombre
d’ordonnances a exception du
récent Cialis® (tadalafil) qui, lui,
a fait un bond spectaculaire avec
115 290 ordonnances exécutées
comparativement a 11 371,
en 2003.

De mai 2003 a mai 2004,
le nombre d’ordonnances
exécutées de Muse (alprostadil
par insertion) était de 11 612
et de 10 472 pour le Caverject
(alprostadil par injection).
Toujours appréciée, la testostérone
comptait 113 487 ordonnances
exécutées comparativement a
115 673 en 2003. Le grand
perdant est la Yohimbine (par
voie orale) avec seulement
2069 ordonnances exécutées
comparativement a 11 291
en 2003. £



