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NACO

L.es nouveaux anticoagulants eraux (NACO)
regroupent deux classes medicamenteuses:

l'es inhibiteurs ¢
ex: Dabigatran (
LLes inhibiteurs ¢
ex: Rivaroxaban

Irects de la thrombine:
Pradaxa®)

Irects du facteur Xa
(Xarelto®), Apixaban

(Eliguis®), Edoxaban



Indications NACO

1€ indication:Prevention des evéenements
thromboemboligues veineux (prothese de
denou ou de hanche

Indications actuellement reconnues dans
la fibrillation atriale, |a prevention et le
traitement des maladies thrombo-
emboligues



MECANISMES D'ACTION

.e DABIGATRAN! ( Pradaxa®)

Inhibiteur direct de la thrombine (anti I1a)
Prodrogue (dabigatran etexilate)
Elimination réenale:  80%

Demie- vie: 12-17h
Biodisponibilite: 3-7 %
Pic plasmatique: 2 h apres ingestion




MECANISMES D'ACTION

Systéme intrinseque Systéme extrinséque
XII e X112 facteurs tissulaires

XI _‘>Xla
DABIGATRAN
IX —>lxa + VI

X ﬁ Xa + V
Prothrombme - Thrombine

XII = facteur XII Fibrinogéne g Fibrine
XTITa = facteur XII active
X1 w——- X[l  — Caillot stable

de fibrine




MECANISMES D'ACTION

RIVAROXABAN (Xarelto®) et Apixaban
Inhibiteurs directs du facteur Xa
Prodrogues: NON
Elimi rénale: Rivaroxaban 35% Apixaban 27 %
BiodiSpo:  Rivaroxaban 66% Apixaban 50%
Demi-Vie: Rivaroxaban' 5-9h  Apixaban 12h
Pic plasma: Rivaroxaban  2-4h Apixaban  1-4h




MECANISMES D'ACTION

Systéme intrinséque Systéme extrinséque
X1 e X112 facteurs tissulaires

‘ vii
X1 x,a Rivaroxaban
Apixaban
IX —»ux;. + VIII

x # Xa + V
Prothrombine _> Thrombine

XII = facteur XII Fibrinogéne s Fibrine
XTITa = facteur XII active

X1 —- X[l]a e— Caillot stable
de fibrine




INDICATIONS

RIVAROXABAN DABIGATRAN APIXABAN
(Xarelto®) (Pradaxa®) (Eliquis®)

PREVENTION
MVTE _ _
EN OUIL OUL OUL
ORTHOPEDIE

PREVENTION

AVC DANS LA ‘ _ _
FA OUL PUIL UL

TRAITEMENT AT
MVTE OUL

TRAITEMENT AT
EMBOLIE Ul

PULMONAIRE




INDICATIONS

Anticoagulants oraux directs
TF/FVlla

FIX
FVilla !
FIXa

Anti-Xa directs

- rivaroxaban (Xarelto®)
Prophylaxie ETEV, chirurgie orthopédique
FVva Prévention des AVC, FA

Traitement TVP et EP

FXa

- apixaban (Eliquis®)
Prophylaxie ETEV en chirurgie orthopédique
Prévention des AVC dans la FA

Anti-lla directs Flla

- dabigatran (Pradaxa®)
Prophylaxie ETEV, chirurgie orthopédique
Prévention des AVC , FA

Fibrinogene Fibrine




PREVENTION
MVTE
EN
ORTHOPEDIE

PREVENTION
AVC DANS LA
FA

TRAITEMENT
MVTE

TRAITEMENT
EMBOLIE
PULMONAIRE

RIVAROXABAN
(Xarelto®)

10mgyj une prise

Genou: 2 sem
Hanche: 5 sem

20/mgy/jenune
prise

15mg x2/j 3sem

PUIS
20'mg/jenune
priSe

15mgxi2y/j  3'sem

PUIS
20'mg/jenune

Jrise

DABIGATRAN
(Pradaxa®)

220mgy/jrune
prise

-

Genou: 10jrs
Hanche: 28-35"

150mg x2/j

JrS;

APIXABAN
(Eliquis®)

2,5 mg x 2 /]
Genou:10-14jrs
Hanches: 352-38

JrSs;



REDUCTION DES DOSES

MEDICAMENTS PLEINE DOSE DOSE REDUITE PATIENTS

RIVAROXABAN 20'mg/jiune’ | 15 mg/j une Clcr < 50
prise prise ml/min
Age > 80 ans

- Age > 80 ans
DABIGATRAN 150imgx'2/j " 110 mg x 2 /j Vérapamil
Patients

fragiles
Cl cr 30-50
ml/min

Age > 80 ans
APIXABAN 5 mgx2/j 2,5mgx2/j Poids < 60 kgs

Creat > 24
mg/l




SURVEILLANCE DU TRAITEMENT
MESURE DE [ACTION ANTICOAGULANTE

Les NACO perturbent les tests de coagulation de
routine (allongement TCA, augmentation de
I'INR) sans que cela soit le reflet de leur activite
anticoagulante

Tests de coagulation de routine non necessaire

SUIVI BIOLOGIQUE

Une fois par an: Hemoglobine, Creatinine,
Fonction hepatique

Tous les 6 mois: creatinine (' si Clcr entre 30-60
mil/min ou patient de plus de 75 ans sous
Dabigatran)

(European Heart Rhythmi Association Practical Guide on the use of new oral anticoagulants in
patients with non-valvular atrial fibrillation, Europace (2013) 15, 625—651)




ASPECTS PRATIQUES

Switch entre anticoagulants

Erreur de desage par le patient

Gestion' des; complications hemorragigues
Intervention chirurgicale programmee
Intervention chirurgicale en urgence



COMPLICATIONS
HEMORRAGIQUES

Pas d’antidete specifigue pour tous lessNACO. a
CE jour
Feiba (Facteur VIT 4 IT, IX, X) ou noveSeven

ESSall en cours dun anticerps monoclonall gui se
fixe sur le dabigatran

ESsai sUr Une proteine recombinante qui' se fixe
Sur le site dactivation du facteur X pour'les
Xaban



Nouveau xaban

Endoexaban
Non' inférieur a la warfarine
Moins d'évenements hemorragigue



Spécialité

Indications

ABSTRAL, comprimé sublingual
100 pg, 200 pg. 300 pg, 400 pg,
600 pg et 800 ug

« Traitement des ADP chez les patients adultes
utilisant des morphiniques pour traiter les
douleurs chroniques d'origine cancéreuse ».

ASMR V par rapport aux
morphiniques d'action
rapide (01/04/2009)

ACTIQ, comprimé avec
applicateur buccal 200 pg. 400 pg,
600 pg, 800 pg, 1200 pg et 1600
HG

« Traitement des ADP chez des patients recevant
déja un traitement de fond morphinique pour des
douleurs chroniques d'origine cancéreuse ».

ASMR IlI par rapport a la
prise en charge habituelle
des accés douloureux
paroxystiques chez des
patients  souffrant de
douleurs chronigues
dorigine cancéreuse
(11/02/2004)

EFFENTORA, comprimé gingival
100 pg, 200 pg, 400 pg, 600 pg et
800 pg

« Traitement des ADP chez des patients adultes
ayant un cancer et recevant déja un traitement de
fond morphinique pour des douleurs chroniques
d'origine cancéreuse ».

ASMR V par rapport aux
morphiniques d'action
rapide (22/07/2009)

INSTANYL, 50 pg/dose, 100
pg/dose et 200 pg/dose, solution
pour pulvérisation nasale

« Traitement des acces douloureux
paroxystiques chez des patients adultes recevant
déja un traitement de fond opioide pour des
douleurs chroniques d'origine cancéreuse ».

ASMR V par rapport aux
morphiniques d’action
rapide (13/01/2010)

PECFENT 100 pg/dose, 400
pg/dose et 200 pgldose, solution
pour pulvérisation nasale

« Traitement des acceés douloureux
paroxystiques (ADP) chez I'adulte recevant déja
un traitement de fond opioide pour des douleurs
chroniques d’origine cancéreuse ».

ASMR V par rapport aux
important | morphiniques d'action
rapide (16/02/2011)

SIS TANY

Tetovaer & fe
Aeeee

Dechowr pplace CRF

o Spécialités a base de fentanyl administrées par voie transdermique :

Spécialité

Indications

Niveaux des SMR

:UR?GE?;IC, flﬁzspos;tri‘f « Traitement des douleurs chroniques Ir:nppftant dans les dquleurs chroniques __ Figure 7
ansdermique 12 pg /heure, | . o oo qui ne peuvent étre correctement dorigine cancéreuse, intenses ou rebelles aux N Bon usage
25 pg/heure, 50 pyg/heure, - siques autres antalgiques, en cas de douleurs stables. | | du médicament
75 ug/heure, 100 pg/heure traltées AR P s Bl

Et ses GENERIQUES P 2.

Abstral

Insuffisant dans les douleurs non cancéreuses.

Le comprimeé

MATRIFEN (meédicament sublingual

essentiellement similaire au | « Traitement transdermique des douleurs de fentanyl!
DUROGESIC), dispositif chroniques intenses, en relais des opioides \dem DUROGESIC 7

transdermique 12 pg/heure, | forts, aprés que leur efficacité ait été ‘ r Somr— e
25 pg/heure, 50 pg/heure, établiex. . i S . ey

75 pg/heure, 100 pg/heure




breakyl®

Eilm a coller au niveau de la joue

Differents dosage 200, 400, 600, 800, 1200
nglele

Dissolution 15-30min
Ne doit pas etre mache

Posologie: phase de titration a partir de 200
mcg puis augmentation en fonction de la
douleur

Espacement des doses de 4h




Breakyl®

Mode d'action: agoniste
morphinomimetique pur, agit
essentiellement sur les recepteurs
opioides [ du cerveau, de la moelle
epiniere et des muscles lisses

EIl: somnolence, vertiges, cephalees,
sedation, nausee, constipation,
vomissements, secheresse buccale



Antibiotherapie
Zinforo® (ceftaroline)
= e cephalo active sur le staph methi-R

= Spectre:

Cocci a Gram+ : Staphylococcus aureus (i compris les seuches resistantes;a
lafmEticilling), Streptococcus pneumoniag,

Bacciles a Gram- : Escherichia coli, Klebsiellarpnetimoniae

Aucune activité sur Pseudomonas aeruginosa ou enterobacteries
productrices de; BLSE

Indications:

> Infections compliguees de la peau et des tissus mous (ICPTM)
> Pneumonies;communautaires

Posologie : 600 mg x 2 / jour - perfide 60 min

Adaptation en cas d'insuffisance renale moderee

El: diarrhée, nausees, cephale, prurit, choc anaphylactique



Antiretroviraux

O Nouvelles formulations
Intelence 100 mg = Intelence 200 mg
Viramune 200 mg = Viramune LP 400 mg

8 Nouvelles' molecules
Rilpivirine
elvitegravir/cobicistat



Rilpivirine

@ Monodrogue: EDURANT® 25 mg

@ Association: EVIPLERA® (Truvada + Ril)
Indications: Patient naifi

Poso: 1€p/j au cours dun repas

EI: nausees, vertiges, reves anormaux...



Stribild®

vl = Trlvada® + cobicistat + elvitegravir
Cobicistat : booster non actif sur'le VIH
Elvitegravir: nouvelle inhibiteur intégrase

Indications: patients naifs

Posologie: 1 cp/j pendant e repas

CI chez le patient en insuffisance renale



Striblld®

Tableau 3 : résultats a 48 et 96 semaines des études 102 et 103 (analyse ITT)

Atazanavir/ritonavir
+ TRUVADA
N=358

STRIBILD ATRIPLA STRIBILD
(N=353) (N=354) (N=357)

Réponse virologique a 48 semaines (ARN-VIH <

50 copies/mL) 87,6% 84,1% 89,5% 86,8%

Différence [IC95%) 3,6% [-1,6% ; 8.8%] 3,0% [1,9% ; 7.8%)

iNnfarioritd I
i s B ORI | poe  miox | mon Non inferiorité / Atripla®

50 copie:

Différence [IC95% 2.7%[-2.9% : 8.3% 1.1%[~4.5% : 6.7%

Echec virologique a 96 semaines 6.3% 7.7% 6,8% 7.3%

Réponse immunologique (augmentation des CD4+ (cellules/pl) 2 96 semaines
295 (213,3) 273 (189,7) | 256 (167,1) 261 (188,0)
;19

2 [-10 ;54 -8[-35

Tableau 5: Evénements indésirables considérés comme potentiellement liés au traitement
(incidence > 5%) dans les études 102, 103 et 104 (Analyse groupée, population d'analyse de la

tolérance) A -
sBiD AP Asetrt Troubles gastro-intestinaux:

El tous grades confondus reliés au traitement, (%) 102, 103, 104 102, 104
(N=749) (N=375)

( ) . V4
patients ayant présenté un El (tous grades, toute Dla rrh ee
idence), considéré comme lié au traitement 45,8% 66,7%

‘Affections oculaires 0.7% 1,9% 4
Ictére oculaire 0.3% - N a u See
Affections gastro-intestinales 27,4% 24,0% o
Diarrhées 11,5% 10,7% A
Flatulences 2,0% 0.3% 7 R
Nausées 15,1% 8.3% 2 eve anormaux
Troubles généraux 7.5% 12,0%
Asthénie 49% 7.7%
Affections hépatobiliaires 0,1% 0,5%
Ictére - 0.3%
Affections du systéme nerveux 12,1% 29,6%
Vertiges 2,8% 20,0%
Céphalées 71% 4,0%
Somnolence 1.2% 6.9%
Affections psychiatriques 14,0% 36,3%
Réves anormaux 8,7% 26,1%
Insomnie 2,9% 7.7%
Affections de la peau et du tissu sous-cutané 5,2% 16,3%
Rash 1,9% 7.5%




Cycle VIH et cibles des antirétroviraux

Entree
Corecepteur CCRS
-Fusion gp41

AR RNA

~ Proteines
Transcriptase Protéase virale
Inverse

| | 3

Provirus

Integrase



REPLICATION DU VIH

ADN
AWV

\\TII

// NNRTRIs
“Van NRTIs

‘ ARN
2. Fusion — AMAVAWAMA

5. Transcription virale

P Noyau

A
l“‘:“‘" Inhibiteurs protease
R e
: Maturation (p . P
Sa r4 Y o0




Sovaldi®
SofosbUuVir

Indique en association pour: le ttt de I'hepatite C
chronigue (12 a 24 semalnes)

Ribavirine
Interferon peg

INNIBIteur pan- genotyplqued’Nponmerase
ARN=dependante NS5B dul VHC, gui'est
essentielle pour la replication du Virus



Sovaldi®
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Solvadi en pratiqgue

1 cp/j (400'mg/]) pendant le repas
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Buccolam®

\ _ Comment administrer BUCCOLAM®
Crise convulsive (midazolam, solution buccale)

A propos de BUCCOLAM*:

»~ BUCCOLAM?® est utilisé pour arréter une crise convulsive prolongée chez les nourrissons, les jeunes enfants, les
enfants et les adolescents [3gés de 3 mois a moins de 18 ans).

. V 4
D Iffe re n ts d Osa g es 4 Chez les nourrissons agés de 3 a § mois, BUCCOLAM® ne doit étre administré qu’en milieu hospitalier.

» Ne jamais administrer une autre dose pour la méme crise sans avis médical. Si la crise se prolonge aprés

2 5 : Uadministration de BUCCOLAM®, appelez immédiatement un service d'urgences [15, 18 ou 112]).

BUCCOLAM® est présenté en boite de 4 seringues pour administration orale préremplies sans aiquille, spécifiques a I'age.
BUCCOLAMS® solution pour administration buccale est un liquide incolore limpide.
Chaque seringue pour administration orale est contenue dans un tube en plastique de protection.

Le médecin a prescrit la dose la plus appropriée de BUCCOLAM®. Respectez toujours la posologie indiquée
par votre médecin.

Autre voie d'abord / e

¢ S mains de 10 ane
T e ams
A = AmonadeSats | o — BUCCOLAM®
BUCCOLAM® 10mg
solution buxcale 7,5 mg solution buccale
solution buecale Midazolam

Midazolam
idazolom ==
P— e f——
E=———— e
AR

acTUnTAton arake
= pebremoes de 2 mi

& wringgues gous
2 amnktriion coe
ool de 1.3 mi

L A serngues pour
 wdministration orake
- prévemplies de 1 mi

Crise doit cesser au

bout de 10 min e
oose demiezotam

Jaune 3moisa<lian’

33 6 mots, le traitement doit Etre administré en milseu hospitalien. afin dassurer une surveillance ot de




En cas de crise convulsive, il est important de laisser le corps de U'enfant bouger librement ; ne tentez
pas d'empécher ses mouvements. Sauf en cas de danger immédiat, ne déplacez pas l'enfant pendant
la crise. En présence d'autres personnes, préservez le calme et l'espace autour de U'enfant. Expliquez
qu'il présente une crise convulsive

Prenez un tube en ptastique, brisez la bague d'inviolabilité et sortez ta seringue de BUCCOLAM®.

ed
L'iniection de Voli o) en int _ . ) Avamulilis_a@ior?,rellrezeléliminezlecapuchonrougedelaseringuepourevilerloutrisqufed'é!ou”ement,Ne
J '“A ..d fixez pas d’aiguille sur la seringue pour l'administration orale. BUCCOLAM® ne doit pas étre injecté par voie
10 DATION o A . intraveineuse. Chaque seringue pour administration orale préremplie contient la dose exacte gue vous
— . e ! devez administrer pour UN traitement.

M

S

{ PAR

pe &

Pour administrer BUCCOLAM®, protégez la téte de 'enfant en la reposant sur un objet souple.

Sil'enfant est assis, vous pouvez poser sa éte contre vous ; les mains libres, l'administration de BUCCOLAM®
est plus facile.

Eta
Tirez doucement la joue de Uenfant. Insérez l'extrémité de la seringue sur le coté de sa bouche, entre la
gencive et la joue [dans la cavité buccale). Inclinez la seringue pour garantir linsertion de son extrémité a
Uintérieur de la cavité buccale

ctape
Appuyez lentement sur le piston de la seringue pour délivrer lentement a dose compléte de médicament
dans l'espace entre la gencive et la joue. BUCCOLAM® doit rester entre la gencive et |a joue et veillez a ce

que le produit ne ressorte pas de la bouche. Si nécessaire, administrez lentement la moitié de la dose d'un
coté de la bouche, puis l'autre moitié de 'autre c6té

7
Conservez la seringue vide dans le tube en plastique, car vous pourriez avoir besoin de la montrer a un
professionnel de santé afin qu'il sache quelle dose le patient a recu. Notez I'heure d'administration de
BUCCOLAM® et la durée de la crise convulsive dans le carnet patient. Surveillez les symptomes
spécifiques, comme par exemple, une modification du rythme respiratoire. Aprés Uadministration de
BUCCOLAM®, afin d'éviter tout risque d'étouffement, il est important de ne pas toucher la bouche de
U'enfant, et de ne rien y introduire [y compris de ['eau ou un médicament antiépiléptique).

Installez U'enfant en position confortable. Si ce n'est déja fait, desserrez les vétements au niveau de la
ceinture et du col. Restez calmement auprés de 'enfant jusqu’a Uarrét total de la crise. Il est possible qu'il
se sente fatigué, confus ou géné. Rassurez le pendant son temps de repos




Clorotekale S

- chloroprocaine

- Autre anesthésique local / bupivacaine, ropivacaine

- Posologie: 40 a 50 mg

- Indication: Anesthésie intrathécale chez I'adulte avant
intervention chirurgicale programmeée ne devant pas
excéder 40 minutes

- EI: bradycardie, hypotension

Le service médical rendu par CLOROTEKAL est important dans l'indication
de 'AMM.

CLOROTEKAL n'apporte pas d’amélioration du service meédical rendu
ASMR (ASMR inexistante) par rapport aux autres anesthésiques locaux
administrables par voie intrathécale.

CLOROTEKAL représente une alternative aux autres anesthésiques locaux
chez les patients adultes avant une intervention chirurgicale programmeée ne
devant pas excéder 40 minutes et pouvant bénéficier d’'une anesthésie
intrathécale.

SMR

Place dans la

stratégie
thérapeutique

La Commission donne un avis favorable a l'inscription sur la liste des
Soen L EL L EULL T spécialités agréées aux collectivités dans lindication et aux posologies de
I'TAMM.




Clorotekal®

Difference:
Delai durbloc sensitif 8 minivs 9 min (bupi)
Puree daction : 1hiversus 3h (ropi-bupi)



Anticancereux

Hemato : imnovid®, bosulif®, iclusig®
Rein: votrent®, inlyta®

Prostate: jeviana®, xtandi®

Poumon: Xalkori®

Colon: zaltrap®

Sein: perjeta®

Melanome: zelboraf®




Hemato

Imnovid® pemalidomide

Myelome multiple en echec au velcade® et au
reviimid®

ASMR 111

Posologie: 4 mg/ j en assoc dexa 40 mg/sem
Adaptation poso enfct efficacite/EIL

Efficacite: etude de non inferiorite / haute dese dex

SSP. 15.7 mois Vs 8 mois

EI: neutropenie febrile, pneumonie, altération de
I'etat general



Hemato (LMC)

Bosulif®, Bosutinib

inhibe la proteine kinase anormale Ber-Abl a I'origine
de la LMC

Posoe: 500 mg/j au moment du repas
Adaptation pesoe en fct reponse + El
EI: Trouble hemato (anemie, neutro, thrombo)
Diarrhee, vomissements, nausee
Elevation transa
AEG



@
i

o
@
e
o
w0

INd

cellulaire

Tyrosine k

proteique



Hemato (LMC)

Iclusig® penatinib

Poso: 45 md /]

Strategie dans la LMC
Glivec® - Sprycel® - Tlasigna®



Rein

Votrient® pazoepanib
1€€igne dur cancer du rein
Inhibiteur tyrosing kKinase
Poso: 800 mgy/j |
Efficacite: 9.2 mois vs 4.2 mois (placebo)
EI: diarrhee

Autres stratégie: avastin®, sutent®,
nexavar®, torisel®, afinitor®




Rein
Inlyta® axitinib
Tt apres echec sutent
Poso: 5a 7 mg x 2 /j
Efficaciteé: 6.7 m vs 4.7 (sutent)

EI: diarhee, hypertension;
AEG

film-coated tablets mm—coa ted tablets

ﬁo INLYTA' 1mg EERINLYTA' 5 mg

Orid umo
LSoiatie

llllll

s 18 rise on charge & | dans la prise an chage (7 |

-“O-MOI‘.M‘



Prostate

Jeviana® (ca bazitaxel)

en association a la prednisone oul a la prednisolone
dans le traitement des patients avec un cancer de la
prostate metastatique; hormonoresistant,

precedemment traiteés par un traitement a base de
docetaxel

POS0O: 25 mg/m=toutes les 3 semaines
Efficacité: 15.1 m vs 12.7 m (mitoxantrone)

El: neutropenie;, anemie, thrombopenie, toux
dyspnee, nausee, dlarrhee




Prostate

Xtandi® enzaltutamide
160" mg par: jour (4 capsules) 5
Inhibiteur des recepteurs aux androgenes

Indigue dans le'traitement du’ cancer
metastatigue de la prostate resistant a la
castration chez les nemmes adultes dont |a
maladie a progresse pendant ou'apresiune
chimiotherapie a base de docetaxel

Efficacité: 8.3 m vs 3 m (placebo)
EIl: Cephalee, bouffee de chaleur, hypertension




Poumon

Xalkori® crizotinib
CBNPC ALK positif: (4.6%: des' patients)
Inhibiteur tyrosine kKinase
2cme [igne metatastique CBNPC
Poso: 250 mg/]j
Efficacite: 8.5 m (7.7 -9.9m)

SSP 7 m vs 3 m(docetaxel ou permetrexed)

EI: hépatotoxicite, pneumopathie, troubles
visuels, bradycardie, allongement du QT




BEVACIZUMAB

VEGFC
g VEGF.D

Zaltrap® Aflibercept
VEGF trap

Protéine de fusion

se lie au VEGEF A et B




Colon

en association| a la chimiotherapie irinotecan/5 fltoro-
uracile/acide folinigue (FOLEIRI) chez les adultes atteints
d'in cancer colorectal metastatigue (CECRM) resistant ou
ayant progresse apres un traitement a base
doxaliplatine

Posologie: 4 mg/kg'ts les 15']
Efficacite: 3.9 'mois versus 6.7. mois SSP.

El: Diarrhee, hypertension, asthenie



WY

Human Murine Chimeric Humanized

momab ximab Zumao




Cardiovasculaire Abciximab

Immunité - Omalizumab ; tocilizumab

] Interleukine | Ustekinumab

Palivizumab

Humanisé




Sein

Perjeta® pertuzumab

Assoc trastu + doce

Mode daction :
Inhibe la dimérisation Her2 et Her: 3

nouvele modaite de proee du Carcwr O sem metstatoue HERZ+ en
premudre bre de Walement

ASMR 111
HER3 R4
&5 L8
; £ £ £
)



Sein

Dose de charge 840 mg (3sem)
Dose entretien 420 mg (5sem)

Efficacite: qualite de reponse objective
37.5 mois dans le groupe trastu + doce
AON atteint pour perjeta

EI: neutropenie, diarrhee



Mélanome

ZEL.BORAE® Vemurafenib 240mg

en monotherapie dans'le traitement des patients
adultes atteints d'un melanome non resecable

ou metastatigue porteur d’'iine mutation BRAE
V600

Posologie: 960 mg x 2/]

Efficacite: mediane de survie 13.2 m vs 9.6 m
(dacarbazine)

EIl: nausee, arthralgie, eruptions cutanees



Arrét de com

Tetrazepam (Myolastan®)

Rohypnol® (flunitrazepam)
Dinydreergotamine (fibrose + ergotisme)
Nicergoline (Sermion®)
Dihydroergocryptine-cafeine (VASOBRAL®)
Dihydreergocristine (ISKEDYL.®)



