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http://ansm.sante.fr/Activites/Autorisations-Temgioes-d-Utilisation-ATU/L-ATU-de-cohorte/Liste-depecialites-

AUTORISATION TEMPORAIRE D'UTILISATION DE COHORTE (A TUc)
Débutée en Avril 2010

faisant-actuellement-l-objet-d-une-ATU-de-cohorteMDEX-40-mg-comprime-secable

Les effets indésirables doivent étre déclarés inmbémient pour tout effet indésirable grave
ou tout effet indésirable inattendu selon les rec@mdations et avec le formulaire disponible

dans le PUT
http://ansm.sante.fr/var/ansm_site/storage/ori¢apalication/900dc8d50a0ef0c30b73f00164193076.pdf

Extrait du rapport du réesumé du rapport de synth®eptembre 2012 — Aolt 2013 :
http://ansm.sante.fr/var/ansm_site/storage/ori¢apalication/a3b34b221e6977891e14579e9aaa7876.pdf

Depuis le début de 'ATUS2 notifications(32 avec critéres de gravité) concerndiiteffets
indésirablesdont 14 effets graves, @cas d’évolution fataldiés a la survenue d’'un effet
indésirable (5 cas d’infection, 2 hémorragies digess, 1 embolie pulmonaire).

EXTRAITS RCP- Source : ANSM version du 29/04/2010
http://ansm.sante.fr/var/ansm_site/storage/ori¢apalication/85212b5a26667c08f923f6582253de21.pdf

A AUX INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES ( voir fin du document)

EFFETS INDESIRABLES |

lls sont surtout a craindre @oses importantes ou lors d'un traitement prolongésur
plusieurs mois.

+

il
+
+

= F

=

Infections : Augmentation du risque d’infections.

Troubles du systéme immunitaire: inhibition des processus immunitaires.
Désordres hydro-électrolytiqgues : hypokaliémie, allse métabolique, rétention
hydrosodée, hypertension artérielle, insuffisarareiaque congestive.

Troubles endocriniens et métaboliqgues syndrome de Cushing iatrogéne, inertie de
la sécrétion d'ACTH, atrophie corticosurrénaliepa€gfois définitive, diminution de la
tolérance au glucose, révélation d'un diabéte iaterét de la croissance chez I'enfant,
irrégularités menstruelles. Rétention de sodiunt dgemation d’cedeme. Elimination
accrue de potassium, calcium et phosphate.

Troubles neuropsychiques : frequemment : euphorie, insomnie, excitation ;
rarement: acces d'allure maniaque, états confusienmu confusooniriques,
convulsions (voie générale) ; état dépressif &éfatu traitement.

Troubles psychiatriques et du systeme nerveux perturbations psychiques et
neurologiques. Elévation de la pression intracrimee avec stase papillaire
(pseudotumeur cérébrale).

Troubles oculaires: augmentation de la pression intraoculaire (glaug); trouble de
la transparence du cristallin (cataracte).

Troubles cardiovasculaires. augmentation des risques de thrombose.

Troubles digestifs : ulceres gastroduodénaux, ulcération du gréleforions et
hémorragie digestive, des pancréatites aiguéstémsignalées, surtout chez I'enfant.
Troubles cutanés: vergetures, acné stéroidienne, purpura, ecchgnmypertrichose,
retard de cicatrisation.
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+ Troubles musculo-squelettiques: atrophie musculaire précédée par une faiblesse
musculaire (augmentation du catabolisme protidique¥téoporose, fractures
pathologiques en particulier tassements vertébrastéonécrose aseptique des tétes
fémorales. Quelques cas de ruptures tendineuseséwntdécrits de maniere
exceptionnelle, en particulier en coprescriptioa@les fluoroquinolones.

+ Trouble des organes de reproduction et des seinstroubles de la sécrétion
hormonale sexuelle (aménorrhée, pilosité anornralgjissance).

Exception faite de I'ostéoporose, de la nécrose osseuse aseptigsi¢roubles de croissance
chez I'enfant, du glaucome, de la cataracte etvdegetures pourpres, les effets secondaires
possibles sont généralemeéversibles a I'arrét du traitement par la dexaméthasone (selon
la dose et la durée d’application).

SURDOSAGE |

La toxicité aigué des glucocorticoides est failtid'an a rarement observé a ce jour des
intoxications lors d’'un surdosage aigu de glucacoitles. Dans le cas d’'un surdosage, il
n’existe aucun antidote et le traitementsshptomatique

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

+ Médicaments hypokaliémiants
L'hypokaliémie est un facteur favorisant I'apparitide troubles du rythme cardiaque
(torsades de pointes, notamment) et augmentaokieité de certains médicaments, par
ex la digoxine. Les médicaments qui peuvent ergraiime hypokaliémie sont impliqués
dans un grand nombre d'interactions : diurétiqugsokaliémiants, seuls ou associés,
laxatifs stimulants, glucocorticoides, tétracoskecet amphotéricine B (voie 1V).
+ Associations déconseillées
> Acide acétylsalicylique: A des doses anti-inflammatoires d’acide
acétylsalicylique X1 g par prise et/ou 3g par jourpajoration du risque
hémorragique
» Sultopride :Risque major@e troubles du rythme ventriculaire, notamment
de torsades de pointes.
» Vaccins vivants atténués Risque de maladie vaccinale généralisée
potentiellement mortelle.
+ Associations faisant I'objet de précautions d’emplio
» Aminoglutethimide Diminution de l'efficacité de la dexaméthasone par
augmentation de son métabolisme hépatique. Adaptde la posologie de la
dexaméthasone.
> Aprépitant: Augmentation des concentrations plasmatiques de
dexaméthasone par diminution de son métabolismatiaée par I'aprépitant.
Réduire d’environ la moitié la dose de dexaméthasmcas d’association.
» Anticoagulants oraux:Impact éventuel de la corticothérapie sur le
meétabolisme de I'anticoagulant oral et sur celgi fdeteurs de la coagulation.
Risque hémorragique propre a la corticothérapigy(rause digestive, fragilité
vasculaire) a fortes doses ou en traitement préosgpérieur a 10 jours.
Lorsque [l'association est justifiéeenforcer la surveillance contréle
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biologique au 8™jour, puis tous les 15 jours pendant la corticapi et
apres son arrét.

Anticonvulsivants inducteurs enzymatiques: carbapiaz, fosphénytoine,
phénobarbital, phénytoine, primidoneDiminution des concentrations
plasmatiques et de l'efficacité des corticoidepar augmentation de leur
meétabolisme hépatique par l'inducteur: les consgzpgesont particulierement
importantes chez les addisoniens traités par Koaltisone et en cas de
transplantation. Surveillance clinique et biologigadaptation de la posologie
des corticoides pendant le traitement par l'inducté aprés son arrét.

Autres médicaments hypokaliémiants (diurétiquesokgiemiants seuls ou
associés, laxatifs stimulants, amphotéricine B t&racosactide) :Risque
majoré d'hypokaliémie. Surveillance de la kaliémie avec, si besoin,
correction.

Digitaliques : Hypokaliémie favorisant les effets toxiques des digliques.
Corriger auparavant toute hypokaliémie et réalisee surveillance clinique,
électrolytique et électrocardiographique.

Hypoglycémiants Augmentation de la glycémieavec parfois acidocétose par
diminution de la tolérance aux glucides due autiamides. Prévenir le patient
et renforcer l'auto-surveillance glycémique et air@, surtout en début de
traitement. Adapter éventuellement la posologidatgidiabétique pendant le
traitement par les corticoides et apres son arrét.

Isoniazide : Décrit pour la prednisolonediminution des concentrations
plasmatiques de l'isoniazide.(augmentation du métabolisme hépatique de
l'isoniazide et diminution de celui des glucocarides). Surveillance clinique
et biologique.

Médicaments donnant des torsades de poinsasif antiarythmiques de
classe la(quinidine, hydroquinidine, disopyramide) ahtiarythmiques de
classe lll (amiodarone, sotalol, dofétilide, ibutilidejertains neuroleptiques
(thioridazine, chlorpromazine, lévomépromazine, negmazine, sulpiride,
amisulpride, tiapride, pimozide, halopéridol, droji®l, véralipride), bépridil,
cisapride, diphémanil, érythromycine 1V, halofantre, luméfantrine,
méthadone, mizolastine, moxifloxacine, pentamidinepiramycine 1V,
vincamine 1V): Risque majoré de troubles du rythme ventriculaire,
notamment des torsades de pointésrriger auparavant toute hypokaliémie
avant d'administrer le produit et réaliser une sillance clinique,
électrolytique et électrocardiographique.

Rifampicine :Diminution des concentrations plasmatiques et dedfficacité
des corticoidespar augmentation de leur métabolisme hépatique lgpar
rifampicine: les conséquences sont particulieremengortantes chez les
addisoniens traités par [I'hydrocortisone et en d&s transplantation.
Surveillance clinique et biologique; adaptationl@osologie des corticoides
pendant le traitement par la rifampicine et apo¥sasrét.

Topiques gastro-intestinaux, antiacides et charlaécrit pour prednisolone,
dexaméthasone) : Diminution de l'absorption digestive  des
glucocorticoides Prendre les topiques gastro-intestinaux a distades
glucocorticoides (plus de 2 heures si possible).
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» Praziquantel : Diminution des concentrations plasmatiques de

praziquantel, avec risque d’échec du traitement, par augmemtatiu
métabolisme hépatique du praziquantel par la detteaséne. Décaler la prise
des 2 médicaments d’au moins une semaine.

4 Associations a prendre en compte

>

Acide acétylsalicyliquda dose antalgique ou antipyrétique) 00 mg par
prise ou < 3g par jour) : Abaissement des tauxnpdisjues de salicylates par
élévation de la clairance. Risque accru d’hémoesgid’ulcérations et
perforations gastro-intestinales.

Antihypertenseurs : Diminution de [l'effet antihypertenseur (rétention
hydrosodée des corticoides).

Atropine et autres anticholinergiqued.utilisation concomitante de Lodotra®
peut exacerber une pression intraoculaire déjaélev

Clarithromycine, erythromycine, itraconazole, ketoazole, nelfinavir,
posaconazole, ritonavir, télithromycine, voriconezo Augmentation des
concentrations plasmatiques de dexaméthasone pamution de son
métabolisme hépatique par I'inhibiteur enzymatigasec risque d’apparition
d’'un syndrome cushingoide.

Fluoroquinolones :Possible majoration du risque de tendinopathierevde
rupture tendineuse (exceptionnelle), particulieneinobez les patients recevant
une corticothérapie prolongée.

Extrait Thesaurus des Interactions médicamenteAN&M (édition janvier 2014) :
http://ansm.sante.fr/var/ansm site/storage/ori¢apalication/2a67d62293cf0d02cf55a51330

ce74b9.pdf
| |
DEXAMETHASONE
Voir aussi - glucocoricoides (sauf hydrocorisone en traitement substitutif) - hypokaliémiants |
+ AMINOGLUTETHIMIDE
Diminution de 'efficacité de la dexaméthasone, par augmentation Précaution d'emploi

+ CLARITHROMYCINE

de son métabolisme hépatique.

Adaptation de la posologie de la dexameéthasone.

Augmentation des concentrations plasmatigues de la A prendre en compte
dexaméthazone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhikiteur enzymatique, avec risque d'appartion d'un syndrome
cughingoide.

+ ERYTHROMYCINE

Augmentation des concentrations plasmatiques de la A prendre en compte
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

+ INHIBITEURS DE PROTEASES BOOSTES PAR RITONAVIR

Augmentation des concentrations plasmatigues de la A prendre en compte
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
l'inhibiteur de protéases, avec rnsque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

+ I[TRACONAZOLE

Augmentation des concentrations plasmatigues de la A prendre en compte
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhikiteur enzymatique, avec risque d'appartion d'un syndrome
cughingoide.
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+ KETOCONAZOLE

+ NELFINAVIR

Augmentation des concentrations plasmatiques de la
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cughingoide.

Augmentation des concentrations plasmatiques de la
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

+ POSACONAZOLE

Augmentation des concentrations plasmatiques de la
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

+ PRAZIQUANTEL

Diminution des concentrations plasmatiques du praziquantel, avec
nsque d'échec du traitement, par augmentation du métabolisme
hépatique du praziquantel par la dexaméthasone.

+ TELITHROMYCINE

+ VORICONAZO

Augmentation des concentrations plasmatiques de la
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

LE

Augmentation des concentrations plasmatiques de la
dexaméthasone par diminution de son métabolisme hépatique par
linhibiteur enzymatique, avec risque d'apparition d'un syndrome
cushingoide.

ANSM - Janvier 2014

Page 5 sur 5

Dénomination Commune Internationale :

Versior : 2

Création : Avril 2012
Révisior : Juillet 201+

A prendre en compte

A prendre en compte

A prendre en compte

Précaution d'emploi

Décaler I'administration des deux médicaments d'au moins une
semaine.

A prendre en compte

A prendre en compte
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