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TOFRANIL 10mg, comprimé enrobé
Boite de 60, code CIP : 310 676-2

TOFRANIL 25mg, comprimé enrobé
Boite de 100, code CIP : 310 677-9

CENTRE SPECIALITES PHARMACEUTIQUES
Imipramine (chlorhydrate)

Code ATC : NO6AAO2 (inhibiteurs non sélectifs de la recapture de la monoamine — antidépresseurs
imipraminiques ou tricycliques)

Liste |

Date des AMM (nationales) :
TOFRANIL 10 mg : 25/03/1991
TOFRANIL 25 mg : 27/07/1988

Motif de la demande: Renouvellement de linscription sur la liste des spécialités
remboursables aux assurés sociaux.

Indications Thérapeutiques :
« - Episodes dépressifs majeurs (c’est a dire caractérisés),

- Douleurs neuropathiques de I'adulte,

- Enurésie nocturne de I'enfant dans le cas ou toute pathologie organique a été exclue

(TOFRANIL 10 mg seulement)

- Algies rebelles (TOFRANIL 25 mg seulement)*».
La réévaluation du libellé des indications de TOFRANIL a été menée en 2001 ; au cours de cette
procédure l'indication “douleurs neuropatiques” a remplacé l'indication “algies rebelles”. Néanmoins,
TOFRANIL 25 mg semble avoir conservé l'indication « algies rebelles » ; un rectificatif est en cours a
I'Afssaps pour supprimer ce libellé.

Posologie : cf. R.C.P

Données de prescriptions :

Selon les données IMS (cumul mobile annuel mai 2011), TOFRANIL a fait I'objet de 15 000
prescriptions. Le faible nombre de prescriptions, ne permet pas l'analyse qualitative des
données.




Analyse des nouvelles données disponibles
Le laboratoire a fourni de nouvelles données cliniques dans les indications :

- « syndromes dépressifs » (Arroll 2009* et Machado 2006°) ;

- «douleurs neuropathiques » (Chan 2009
Ces données confirment I'efficacité et la tolérance de I'imipramine dans ces deux indications.
Le laboratoire a également déposé des données dans lindication « énurésies nocturnes »
(Neveus ant Tullus 2008%, Chertin 2007° et Esmaeili 2008°%) qui confirment lefficacité de
'imipramine dans la prise en charge de I'énurésie résistante et la nécessité de limiter son
utilisation au regard de son profil de tolérance.

Selon les données des derniers rapports périodiques de pharmacovigilance (PSUR)
couvrant la période du 1= avril 2006 au 31 mars 2009, 549 cas de pharmacovigilance ont
été notifiés dont 176 graves (96 non listés). Au cours de cette période, des modifications des
paragraphes « mises en garde et précautions d’emploi » et « effets indésirables » du RCP
ont été réalisées (rectificatifs du 11 mars et du 19 mai 2008):
- ajout des données relatives a I'augmentation du risque suicidaire (idées suicidaires
et/ou comportement suicidaires) observé chez les patients de moins de 25 ans,
- ajout du risque d'apparition d’'un syndrome sérotoninergique associé a la prise
concomitante d’'imipramine et d’autres médicaments sérotoninergiques.
A noter que TOFRANIL continuera de faire I'objet d'une surveillance attentive concernant les
cas de syndrome malin des neuroleptiques et de cardiomyopathies. Ces sujets seront a
nouveau discutés a I'occasion du prochain PSUR.
Les données acquises de la science sur les épisodes dépressifs’®° les douleurs
neuropathiques®®**1#13141% ot Pénurésie nocturne'® et leurs modalités de prise en charge ont
été prises en compte.

Service Médical Rendu :

Episodes dépressifs majeurs

Les épisodes dépressifs majeurs sont des affections qui peuvent évoluer vers un handicap
et/ou une dégradation marquée de la qualité de vie. Les conséquences les plus graves sont
la tentative de suicide et le suicide.

Ces spécialités sont des traitements symptomatiques.

Le rapport efficacité/effets indésirables de ces spécialités est important.
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Ces spécialités sont des médicaments de premiéere intention.

Il existe de nombreuses alternatives médicamenteuses ou non médicamenteuses a ces
spécialités.

Le service médical rendu par ces spécialités reste important dans l'indication « épisodes
dépressifs majeurs ».

Douleurs neuropathigues de I'adulte

Les douleurs neuropathiques, qui sont caractérisées par leur évolution chronique et leur
résistance au traitement médical, peuvent avoir un retentissement psychosocial important et
entrainer une altération de la qualité de vie.

Ces spécialités sont des traitements a visée symptomatique.

Le rapport efficacité/effets indésirables de ces spécialités a court terme est moyen et reste a
évaluer & moyen et long terme (> 3 mois).

Il existe des alternatives médicamenteuses.

Le service médical rendu par ces spécialités reste important dans l'indication « douleurs
neuropathies de l'adulte ».

Enurésie nocturne de I'enfant dans le cas ou toute pathologie organique a été exclue
(TOFRANIL 10 mg seulement)

L'énurésie nocturne, perte involontaire d'urines a un age ou un enfant est habituellement
«Sec», peut avoir un impact psychologique, familial et social important.

Ces spécialités entrent dans le cadre d’un traitement symptomatique.

Il existe des alternatives thérapeutigues médicamenteuses ou non médicamenteuses.

Compte-tenu de leur toxicité potentielle’®, le rapport efficacité/effets indésirables des
antidépresseurs tricycliques dans I'’énurésie nocturne de I'enfant est faible ; aussi, ils doivent
étre exclusivement réservés aux enfants chez lesquels toutes les autres thérapeutiques,
médicamenteuses ou non, se sont avérées inefficaces ou mal tolérés.

Dans ces seuls cas exceptionnels, le service médical rendu par TOFRANIL 10 mg
est important .

Avis favorable au maintien de linscription sur la liste des spécialités remboursables aux
assurés sociaux dans les indications et aux posologies de I'A.M.M.

Conditionnements : lls sont adaptés aux conditions de prescription.

Taux de remboursement : 65%
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