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dihydrocodéine (tartrate de)

DICODIN L.P. 60 mg, comprimé a libération prolongée
B/20 (CIP : 34009 336 847 9 2)

Laboratoire MUNDIPHARMA SAS

Code ATC NO2AAO08 (analgésique opioide)
Motif de I'examen Renouvellement de I'inscription
Liste concernée Sécurité Sociale (CSS L.162-17)
Indications «Traitement symptomatique des affections douloureus es d'intensité
concernées moyenne. »
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01 INFORMATIONS ADMINISTRATIVES ET REGLEMENTAIRES

Date initiale (procédure nationale) : 31/01/1989
AMM

Rectificatif le 31/07/2013 (cf.04.2)
Conditions de
prescription et de

délivrance / statut Liste |
particulier
2016
N Systéme nerveux
L NO2 Analgésiques
Classification ATC NO2A Opioides
NO2AA Alcaloides naturels de 'opium

NO2AA08 dihydrocodéine

02 ConTEXTE

Examen de la spécialité réinscrite sur la liste des spécialités remboursables aux assurés sociaux
pour une durée de 5 ans a compter du 24/02/2012.

Dans son dernier avis de renouvellement du 14/12/2011, la Commission a considéré que le SMR
de DICODIN LP restait important dans l'indication de 'AMM.

03 CARACTERISTIQUES DU MEDICAMENT

03.1 Indications thérapeutiques

« Traitement symptomatique des affections douloureuses d'intensité moyenne. »

03.2 Posologie

Cf. RCP
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04 ANALYSE DES NOUVELLES DONNEES DISPONIBLES

04.1 Efficacité

Le laboratoire n'a fourni aucune nouvelle donnée clinique d’efficacité.

04.2 Tolérance

Le laboratoire a fourni des nouvelles données de tolérance (PSUR couvrant la période du 01
décembre 2008 au 27 janvier 2012). Le prochain PSUR sera soumis en novembre 2025 selon le
calendrier européen.

L’analyse des données de pharmacovigilance disponibles a conduit & ajouter la rhabdomyolyse a
la liste des symptémes liés & un surdosage par dihydrocodéine, une modification du RCP est en
cours d’évaluation a TANSM.

De plus, une analyse des réactions cutanées sévéres a été conduite mais n'a pas permis de
conclure a un lien causal entre I'utilisation de dihydrocodéine et ces réactions.

En outre, dans un rectificatif du 31/07/2013, des modifications de RCP ont été réalisées
notamment concernant les rubriques « mises et garde et précautions d’emploi», « contre-
indications » et « interactions médicamenteuses ».

. Il s’agit en particulier de I'ajout des informations actuelles habituelles pour les opioides de palier Il
: risques liés a l'usage détourné, risque de dépendance physique et psychique, utilisation avec
précaution chez les patients présentant des antécédents de toxicomanie ...

D Ces données ne sont pas de nature & modifier le profil de tolérance connu pour cette spécialité.

04.3 Données de prescription

Selon les données IMS-EPPM (cumul mobile annuel printemps 2016), DICODIN LP a fait I'objet de
26 297 prescriptions. Le faible nombre de prescriptions de cette spécialité ne permet pas 'analyse
qualitative des données.

04.4 stratégie thérapeutique

Les données acquises de la science sur la douleur et ses modalités de prise en charge ont été
prises en compte™.

Depuis la derniere évaluation par la Commission du 14/12/2011, la place de la dihydrocodéine
dans la stratégie thérapeutique n’'a pas été modifiée : elle reste un antalgique de palier 1l pouvant
étre utile dans la prise en charge des douleurs modérées a intenses.

! Prise en charge des douleurs de I'adulte modérées a séveres - Mise au point - Actualisation mai 2011 - Afssaps - SFR
- SFETD
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05 CONCLUSIONS DE LA COMMISSION

Considérant I'ensemble de ces informations et apres débat et vote, la Commission estime
gue les conclusions de son avis précédent du 14/12/ 2011 n’ont pas a étre modifiées :

05.1 Service Médical Rendu

D Toute douleur impose a la fois la recherche et le traitement de sa cause. Les douleurs moyennes
peuvent entrainer une dégradation de la qualité de vie.

D Cette spécialité entre dans le cadre d’un traitement symptomatique.

D Son rapport efficacité/effets indésirables est important.

D DICODIN LP est un médicament de premiere ou de deuxiéme intention.

D Il existe des alternatives thérapeutiques notamment les autres antalgiques opioides.

Compte tenu de ces éléments, la Commission considér e que le service médical rendu par
DICODIN LP reste important dans l'indication de 'A MM.

05.2 Recommandations de la Commission

La Commission donne un avis favorable au maintien d e linscription sur la liste des
spécialités remboursables aux assurés sociaux dans l'indication de 'AMM.

D Taux de remboursement proposé : 65 %

D Conditionnement

Il est adapté aux conditions de prescription selon I'indication, la posologie et la durée de traitement
au regard de la recommandation d'utiliser la dose minimale efficace pendant la durée la plus
courte possible.
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TABLEAU LISTANT LES MODIFICATIONS APPORTEES AU RCP DEPUIS LA
DERNIERE EVALUATION

RCP en 2009

RCP en vigueur (ampliation 31/07/2013)

4.2  Posologie et mode d’administration

Réservé a l'adulte : 1 comprimé toutes les 12 heures.
Ne pas dépasser 2 comprimés par jour.

Ne pas croquer.

4.2. Posologie et mode d'administration

Réservé a l'adulte
1 comprimé toutes les 12 heures.
Ne pas dépasser 2 comprimés par jour.

4.3  Contre-indications

- Hypersensibilité a la dihydrocodéine.

- Insuffisance respiratoire quel que soit le degré de
l'insuffisance en raison de l'effet dépresseur de la DHC sur
les centres respiratoires.

- Insuffisance hépatocellulaire et/ou rénale grave.

- Enfants de moins de 1 an.

- Asthmatiques.

- Grossesse et allaitement (cf grossesse et allaitement).

- Traitement par les IMAO (cf interactions avec d'autres
médicaments).

4.3. Contre -indications

Hypersensibilitt & la dihydrocodéine GUINCIIUNNGES

¢ Insuffisance respiratoire quel que soit le degré de
l'insuffisance en raison de I'effet dépresseur de la DHC
sur les centres respiratoires,

¢ Insuffisance hépatocellulaire et/ou rénale grave,

« Enfants de moins

¢ Asthmatiques.

44 Mises en garde et
d’emploi

précautions particulieres

Mise en garde

De rares accidents de dépendance ont été décrits avec la
dihydrocodéine.

Précautions patrticuliéres d'emploi

Utiliser avec précaution :

-__chez les personnes agées ElEEIGNIaRISIHE OIS eI

- en cas d'insuffisance hépatique et/ou rénale;
- en cas d'hypothyroidie;
- en cas de traitement par des dépresseurs du SNC (cf

interactions avec d'autres médicamentsi;

4.4,
d'emploi
Mises en garde spéciales

Des cas de dépendance ont
dihydrocodéine.

Mises en garde spéciales et précautions

été décrits avec la
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Précautions particulieres d’emploi

e chezles personnes agées,
» chez les patients présentant une insuffisance hépatique,
« chez les patients présentant une insuffisance rénale.

4.5 Interactions avec d'autres médicaments et autres

formes d’interactions

- Traitement par les IMAO :
Des accidents séveéres, voire mortels, ont été observés
lors de l'association avec la péthidine. On ignore si
ces réactions peuvent survenir avec les autres
analgésiques centraux. Par prudence, il convient de
ménager un intervalle libre de 15 jours aprés l'arrét des

IMAO avant d'administrer un analgésique morphinique.

- Dépresseurs du systeme nerveux central et
antidépresseurs tricycliques en raison du risque de
potentialisation avec surdosage.

- L'ingestion d'alcool pendant le
déconseillée.

traitement  est

45. Interactions avec d'autres médicaments et
autres formes d'interactions
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4.6. Grossesse et allaitement

Grossesse

Les données animales sont insuffisantes pour exclure toute
toxicité sur la reproduction. Les données sur I'utilisation de la
dihydrocodéine chez la femme enceinte sont limitées. En
conséquence, DICODIN LP n’est pas recommandé au cours
de la grossesse. En cas d’administration en fin de grossesse,
tenir compte des propriétés morphinomimétiques de la
dihydrocodéine (risque théoriqgue de dépression respiratoire
chez le nouveau-né aprés de fortes doses avant
I'accouchement, risque de syndrome de sevrage en cas
d’administration chronique en fin de grossesse)

Allaitement

Le passage de la dihydrocodéine dans le lait maternel n’est
pas connu. Compte-tenu des risques de dépression
respiratoire du nouveau-né, il est préférable d'éviter d'utiliser
DICODIN LP au cours de I'allaitement.

4.6.

Grossesse et allaitement

4.7  Effets sur I'aptitude a conduire des véhiculese ta
utiliser des machines

En raison de la baisse de vigilance induite par ce
médicament l'attention est attirée sur les risques liés a la
conduite d'un véhicule et a I'utilisation d'une machine.

4.7.

Effets sur l'aptitude a conduire des véhicules et
a utiliser des machines
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4.8. Effets indésirables
Les effets indésirables les plus fréquents aux doses
habituelles  sont une constipation, des douleurs

abdominales, une sécheresse de la bouche, des nausées et
vomissements, des céphalées, une somnolence.

L’incidence des effets indésirables classés par classe de
systéemes organes est présentée ci-dessous. La définition
des catégories de fréquences de survenue est la suivante :
Trés fréquent (21/10), Fréquent (21/100, <1/10), Peu
fréquent (=1/1000, <1/100), Rare (=1/10 000, <1/1000), Tres
rare (<1/10 000), Fréquence indéterminée (ne pouvant étre
estimée a partir des données disponibles).

Affections du systéme immunitaire

Fréguence indéterminée Angio-cedéme  (Edeme
de Quincke)

Affections psychiatriques

Fréquent Hallucinations

Fréquence indéterminée Etat confusionnel,
pharmacodépendance, dysphorie

Affections du systéme nerveux

Tres fréquent Somnolence,
céphalées

Fréquent Sensations vertigineuses

Fréqguence indéterminée Convulsions

Affections vasculaires
Fréquence indéterminée Hypotension
Affections respiratoires, thoraciques et médiastinales

Fréquence indéterminée Dépression respiratoire,
bronchospasme

Affections gastro-intestinales

Tres fréquent Douleur abdominale,
constipation, sécheresse de la bouche, nausées,
vomissements

Fréquence indéterminée Diarrhée, ileus

paralytique (en relation avec la constipation)

Affections hépatobiliaires

Fréquence indéterminée Spasme du sphincter d’Oddi
Affections de la peau et du tissu sous-cutané

Fréquent Hyperhidrose
Fréquence indéterminée Prurit, urticaire, rash
Affection du rein et des voies urinaires

Fréquence indéterminée Rétention urinaire.

Troubles généraux et anomalies au site d'injection
Fréquent Asthénie ;
Fréquence indéterminée Syndrome de sevrage

Aux doses suprathérapeutiques

Risque de dépendance et de syndrome de sevrage a l'arrét
brutal pouvant étre observé chez I'utilisateur et le nouveau-
né de mére toxicomane.

4.8.

Effets indésirables

4.9  Surdosage

Symptémes

- Dépression aigué des centres respiratoires (cyanose,
ralentissement respiratoire)

- Somnolence

- Vomissements

- Hypotension

- Hypothermie

- Signes d'histaminolibération

- Coma

Conduites d'urgence :

- Assistance ventilatoire.

- Administration de naloxone 0,4 mg par voie
intraveineuse a renouveler toutes les 2 & 5 minutes et
éventuellement prendre le relais par voie intra-
musculaire.

Précaution :

Chez les sujets dépendants des morphino-mimétiques une

4.9. Surdosage

Symptdémes

Dépression aigué des centres respiratoires (cyanose,
ralentissement respiratoire), somnolence, vomissements,
hypotension, hypothermie, signes d'histaminolibération,
coma.

Conduite d'urgence

, de la naloxone peut étre administrée.
Précaution
Chez les sujets dépendants des morphino-mimétiques une
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injection de naloxone a dose élevée peut provoquer un
syndrome de manque. Chez ces sujets, la naloxone doit étre
injectée a doses progressives.

injection de naloxone a dose élevée peut provoquer un
syndrome de Chez ces sujets, la naloxone doit étre
injectée a doses progressives.

5. PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES

5.1  Propriétés pharmacodynamiques
Analgésique central.

Action sur le systéme nerveux central
La dihydrocodéine posséde une activité antalgique dont la
puissance est environ le dixieme de celle de la morphine.

Action sur les centres respiratoires

La dihidrocodéine exerce une action dépressivelBElcaest

5. PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES

5.1. Propriétés pharmacodynamiques

Classe pharmacothérapeutique : analgésique opioide,
code ATC : NO2AA08

(N : systéme nerveux central)

La dihydrocodéine est un agoniste opioide pur.

Action sur le systeme nerveux central __ : La dihydrocodéine

posséde une activité antalgique dont la puissance est

environ le dixieme de celle de la morphine.

Action sur les centres respiratoires : La dihydrocodéine
exerce une action dépressive.
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