a base de lévothyroxine est modifiée, ce qui
peut occasionner une augmentation de la
concentration plasmatique de lévothyroxine.
Etant donné que la lévothyroxine est un
médicament avec une marge thérapeutique-
toxique étroite, il est recommandé de controler
le taux de TSH apres le passage a la nouvelle

formulation et d’informer le patient des signes
de surdosage: palpitations, nervosité, insom-
nie, transpiration excessive, vue trouble, perte
de poids associée a un bon appétit, diarrhée
et troubles des menstruations [pour plus de
détails, voir communiqué du 18/12/14 dans
la rubrique «Bon a savoir» sur notre site Web].

Communiqué par le Centre de Pharmacovigilance

LES MEDICAMENTS, UNE CAUSE POSSIBLE DE NEUROPATHIE PERIPHERIQUE

Les neuropathies périphériques peuvent
concerner les nerfs sensoriels, moteurs ou
autonomes. Une atteinte des nerfs sensoriels
entraine des troubles de la sensibilité parfois
invalidants: sensation de fourmillement ou
de picotement, démangeaisons, engourdis-
sement; les troubles de la sensibilité sont
généralement symétriques et localisés au
niveau des pieds, et ils constituent souvent
les premiers symptomes d’une neuropathie
périphérique. En cas d’atteinte de nerfs
moteurs, une faiblesse musculaire apparait
avec, dans des cas graves, une impossibilité
de se lever ou de tenir quelque chose. En
cas d’atteinte du systéme nerveux auto-
nome, des symptomes tels une hypotension
orthostatique, une hypothermie, une atonie
vésicale ou intestinale peuvent survenir.
Les causes de neuropathie sont nombreuses:
le diabeéte et I'alcoolisme sont souvent en
cause chez nous, ainsi que des affections
thyroidiennes, rénales ou auto-immunes. La
prise de médicaments doit cependant aussi
étre envisagée comme une cause possible
de neuropahie périphérique. Les médica-
ments anticancéreux font partie des médi-
caments les plus fréquemment responsables

de neuropathie périphérique.

La liste ci-dessous reprend les médicaments
pour lesquels des neuropathies périphé-
riques sont bien documentées. Lincidence
précise est souvent inconnue et est difficile a
établir, du fait que les données proviennent
principalement de notifications spontanées;
lorsqu’on dispose d’une estimation de I'in-
cidence, celle-ci est mentionnée’.

- Anticancéreux.

* Thalidomide, lénalidomide et pomalido-
mide: surtout des neuropathies sen-
sitives, tres fréquent (surtout avec la
thalidomide: 70 a 80%)), parfois avec des
lésions irréversibles.

* Bortézomib: surtout des neuropathies

sensitives, souvent réversibles, incidence
d’environ 40%.
Sels de platine: surtout des neuropathies
sensitives, avec parfois des difficultés
respiratoires et des troubles de la déglu-
tition, plus fréquent avec 1’oxaliplatine
(neuropathie aigué apres perfusion
chez environ 90% des patients; neu-
ropathie chronique chez 10 a 20% des
patients) et le cisplatine, souvent réver-
sible (lentement).

1 La Revue Prescrire 2013;33:269-75; Geneesmiddelenbulletin 2014;48:39-45; CA Cancer J Clin 2013;63:419-37

(doi:10.1002/ caac.21204)
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e Taxanes: surtout des neuropathies sen-
sitives, le plus souvent réversibles.

* Vinca-alcaloides: surtout des neuropa-
thies sensori-motrices le plus souvent
réversibles, plus fréquent avec la vin-
cristine (35 a 45%).

e Autres: fludarabine, nélarabine, cytara-
bine, bévacizumab, chlorambucil, éto-
poside, hydroxycarbamide, pémétrexed,
témozolomide.

- Autres classes médicamenteuses

o Antibactériens: nitrofurantoine (surtout
apres un traitement prolongé et en cas
d’insuffisance rénale, parfois irréver-
sible), isoniazide, linézolide (surtout
en cas de traitement de longue durée),
éthambutol.

Antiparasitaires: métronidazole, penta-

midine, méfloquine.

Antifongiques: itraconazole, griséoful-

vine.

Antiviraux: didanosine (£ 9%), sta-

vudine (+ 20%), saquinavir (+ 4%),

étravirine (+ 2%), ribavirine, ritonavir

(+ 25%).

o Médicaments cardio-vasculaires: statines,
fibrates, flécainide, amiodarone (surtout
en cas de traitement de longue durée),
disopyramide, captopril.

o Médicaments utilisés en rhumatologie: 1é-
flunomide, hydroxychloroquine, inhi-
biteurs du TNE colchicine, allopurinol
(rare), bisphosphonates.

o Médicaments du systéme nerveux central:

phénytoine (en cas de dose tres élevée

et en association a d’autres antiépilep-
tiques), amitriptyline, phénelzine, disul-
firam (lentement réversible).

Immunomodulateurs:  tacrolimus  (fré-

quent), ciclosporine (rare), (peg)inter-

feron a.
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* Autres: AINS (seule une neuropathie
optique a été décrite), déferoxamine, met-
formine), mésalazine, miglustat (20 a 35%).

Quelques commentaires
- Lorsqu'une neuropathie périphérique est

constatée, on arrétera si possible la prise
des médicaments susceptibles de les pro-
voquer. Le risque de neuropathie péri-
phérique est généralement dose-dépen-
dant. Une vitesse de perfusion intravei-
neuse élevée, une dose cumulative élevée
et un traitement prolongé augmentent
souvent le risque.

On évitera dans la mesure du possible I'asso-
ciation de plusieurs médicaments pouvant
provoquer une neuropathie périphérique.
On sera également prudent en présence
d’autres facteurs de risque tels que le diabete
ou la consommation chronique d’alcool.
Pinformation du patient est importante
afin de lui permettre d’identifier les pre-
miers symptomes d’une neuropathie pé-
riphérique (p.ex. picotements, crampes,
perte de sensibilité, perte de force) et
d’envisager I'arrét du traitement en cause
ou la diminution de la dose.

On ne dispose actuellement d’aucun traite-
ment ayant un effet protecteur établi a I'en-
contre des neuropathies périphériques. Pour
certains médicaments, un traitement préven-
tif par la vitamine B6 (pour I'isoniazide et la
phénelzine) ou par la vitamine B12 (pour la
metformine) est parfois instauré pour limiter
le risque de neuropathie périphérique.

Un grand nombre de médicaments pou-
vant étre a I'origine d’une neuropathie pé-
riphérique, peuvent aussi provoquer une
neuropathie optique, qui est une neuro-
pathie centrale; cela entraine généralement
une atteinte bilatérale du nerf optique et
une diminution de 'acuité visuelle.
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