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Fluoroquinolones : suites
données au droit d’alerte portant
sur la prévention et la prise en
charge de leurs effets
indésirables

DROIT D'ALERTE - Mis en ligne le 19 juil. 2024

La Haute Autorite de santé (HAS) rend publiques les suites
qu'elle apporte a France Assos Sante concernant la prise en
charge des personnes ayant des complications liees a la prise
d'antibiotiques de la classe des fluoroquinolones.

Le droit

Les dispositions de larticle L. 161-37 du code de la sécurité sociale prévoit
que les associations agréées au titre de la représentation des usagers du
systeme de sante peuvent saisir la HAS de « tout fait ayant des incidences
importantes sur la sante » et relevant des competences de la HAS.

Cet article prevoit egalement que la HAS « rend publiques les suites qu'elle
apporte aux saisines des associations ainsi que les modalités selon les-
quelles elle les a instruites. Elle peut entendre publiquement 'association
auteur de la saisine ainsi que toute personne intéressee ».

La demande

Par courrier recgu le 5 avril 2024, France Assos Santé (FAS), association agréeee
au titre de la représentation des usagers du systeme de santé, demande a la
HAS délaborer des recommandations de prise en charge des victimes des
effets indésirables graves liés la prise de fluoroquinolones : « effets muscu-
losquelettiques avec invalidité, neuropathies péeriphériques, troubles neuro-
logiques et psychiatriques, troubles auditifs, problémes cardiaques, etc. ».
Ceci est egalement etabli par lassociation d'aide et d'information sur les ef-
fets déléteres des fluoroquinolones qui a regroupé a ce stade plus de 600
personnes gravement touchees par ces effets iatrogenes complexes. France
Assos Sante fait également état de difficultés de prise en charge pour ces
graves problemes de sante quelle juge tres mal connus du corps medical, y
compris des différents medecins spécialistes.
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Les fluoroquinolones autorisées en France en juillet 2024 par voies orale ou
injectable sont des spécialités a base des substances actives suivantes : Ci-
profloxacine (Ciflox, Uniflox et genériques), Lévofloxaxine (Tavanic et géene-
riques), Ofloxacine (Oflocet, Monoflocet, generiques), Norfloxacine (gene-
riques), Moxifloxacine (Izilox et genériques), Loméfloxacine (Décalogiflox et
Logiflox), Delafloxacine (Quofenix) [4].

La situation ouverte par la prescription de fluoroquinolones et ses conse-
quences a justifié plusieurs interventions des autorités publiques :

la Haute Autorité de santé ;

mentionne les fluoroquinolones dans ses recommandations relatives
aux « Choix et durees dantibiothérapie preconisees dans les infections
bactériennes courantes » [2], en accord avec les restrictions d'indica-
tions définies par l[Agence europeenne des medicaments (EMA) et
lAgence nationale de securite du medicament (ANSM),

recommande de ne faire apparaitre les fluoroquinolones dans les anti-
biogrammes ciblés pour les infections urinaires a entérobacteries dans
la population feminine adulte (a partir de 12 ans) [3] que dans des situa-
tions spécifiques liees a des souches résistantes a dautres antibio-
tiques. Ce choix est en lien avec les recommandations des autorites de
surveillance du medicament (EMA et ANSM),

ne recommande pas les fluoroquinolones dans ses travaux portant sur
lantibiothérapie des infections a entérobactéries et a Pseudomas aeru-
ginosa chez ladulte [4] ; ce document indique clairement que « [ANSM
alerte sur les effets indésirables des fluoroquinolones »,

rappelle que lantibioprophylaxie n'est pas recommandée en cas de
voie transpérinéale, lors de biopsies ciblées dans le diagnhostic du can-
cer de la prostate [5],

a valide et reféerence un systeme d'aide a la déecision indexee par medi-
cament (SAM) sur les fluoroquinolones [6] propose par LANSM en vue
de son implémentation sur les postes de travail des médecins et offi-
cines de pharmacie au travers des logiciels daide a la prescription ou la
dispensation des medicaments (LAP et LAD). Les SAM références par
la HAS sont systematiquement integres dans les LAP et les LAD certi-
fies, en application de l'article L.161-38 du CSS et du décret n°2019-856
du 20 aout 2019 ; toutefois, la jurisprudence de la Cour de justice de
l'Union Européenne (CJUE) a fait échec a la reglementation francaise
prevoyant dimposer a lavenir a tous les editeurs de logiciels (LAP et
LAD) dimplémenter des messages de securiteé sanitaire sur ces outils
électroniques [71;

LAgence nationale de sécurité du medicament (ANSM) :

a publié sur son site internet plusieurs documents d'information a desti-
nation des prescripteurs [8], induisant des attitudes de réserve pru-
dente et méme dalerte vers ces derniers [9],

diffuse egalement des informations a destination des patients

[10]: nature des effets indesirables : tendinopathies (atteintes des ten-
dons), troubles cardiaques et cardiovasculaires, neuropathies péeriphe-
riques (atteintes des nerfs), photosensibilisation, troubles neuro-
psychiatriques), délais dapparition et la duree des effets

indesirables, conduite a tenir face a un effet indéesirable,

a demandeé a l'ensemble des titulaires d'autorisation de mise sur le
marchée (AMM) des spécialités concernées d'apposer un message
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d'alerte sur les boites de ces medicaments,
a decide dexercer une surveillance renforcee de ces antibiotiques

compte tenu de la gravité de certains de ces effets et de la persistance
de signalements deffets indesirables,

repertorie les actions deployees en lien avec professionnels de sante
et des représentants de patients depuis janvier 2022 visant tant le bon
usage que la connaissance des patients et des professionnels de sante
sur les effets indésirables.

Enfin, TANSM conduit actuellement une expertise de pharmacovigilance et
des travaux de pharmaco-éepidéemiologie. Ces travaux seront déterminants
pour identifier la nature et les liens entre les fluoroquinolones et les effets in-
désirables graves.

Dans un tel contexte dinterventions récurrentes des autorités sanitaires sur
les attitudes de prévention, de réserve voire de prohibition de la prescription
des fluoroquinolones dans certains cas, la demande de France Assos Santé
doit donc étre regardée comme saisissant la HAS au titre du droit dalerte fi-
gurant a de larticle L. 161-37 du code de la sécurité sociale devant la persis-
tance de la prescription de fluoroquinolones et des effets secondaires
observes.

Les actions mises en ceuvre

Afin de conduire linstruction de ce droit dalerte, la HAS :

sest entretenue separement avec les personnes en charge des questions
en lien avec les fluoroquinolones au sein de France Assos Sante, [Agence
nationale de sécurite du médicament et des produits de santé (ANSM) et
la Direction genérale de la Santé ;

a conduit une recherche documentaire qui ne permet pas létablissement
d'une recommandation telle quelle est souhaitée par France Assos Sante.

La recherche documentaire fait etat des effets indésirables associés a la
prise de fluoroquinolones : rupture danévrisme, effets cutanés, infections
des voies urinaires et pyelonéphrite aigué, tendinopathies voire ruptures ten-
dineuses, etc. Les seules recommandations ou études identifiées
concernent les modalités de prevention du mesusage ou de lantibioresis-
tance. En revanche, ne ressort aucune recommandation internationale ou
nationale, ni revues systematiques détudes cliniques qui traitent de la prise
en charge médicale des complications des fluoroquinolones, champ de la
saisine de France Assos Sante.

Si létablissement d'une recommandation sur les complications liees a la
prescription des fluoroquinolones et leur prise en charge entre bien dans le
champ des compétences de la HAS, [élaboration d'une telle recommanda-
tion se heurte a un obstacle de faisabilité en labsence de données scienti-
fiques et du fait de la grande diversité des complications possibles, ne per-
mettant pas de dégager une approche systéemique pour asseoir scientifique-
ment des recommandations de prise en charge.
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Les décisions de la HAS

Si la HAS constate lintérét des fluoroquinolones dans des indications pre-
cises, elle rappelle que leur intérét est, comme pour tout traitement, a
mettre en balance avec leurs effets indésirables, ces derniers pouvant en-
trainer des complications graves pour les patients qui necessitent détre re-
connues et prises en charge. Elle alerte des lors les prescripteurs sur la ne-
cessité d'observer une attitude de grande prudence dans la prescription de
fluoroquinolones, dans le respect des indications et regles d'utilisation. Elle
souligne egalement limportance, lors de toute prescription de fluoroquino-
lones, dinformer les patients des précautions a prendre pour réduire le
risque de survenue de complications et de les prendre en charge lors-
quelles surviennent.

Par ailleurs, la HAS inscrit a son programme de travail lélaboration et la diffu-
sion d'une information destinée aux professionnels de sante susceptibles de
rencontrer les patients concernes par des complications potentiellement
liees aux fluoroquinolones (notamment les spécialités suivantes : médecine
geneérale, cardiologie et chirurgie cardiaque, dermatologie, medecine phy-
sique et de readaptation, neurologie, ophtalmologie, psychiatrie, rhumatolo-
gie, etc) ; ce document aura pour objectif de sensibiliser les professionnels a
limportance de repérer ces complications, de les inciter a les signaler via le
dispositif de pharmacovigilance et de leur préciser les conduites a tenir en
matiere de prises en charge des patients présentant des complications liees
a ladministration de fluoroquinolones ; il sera élaborée en collaboration avec
les conseils nationaux professionnels et les associations dusagers.

La HAS actualisera, en outre, son rapport dévaluation relatif aux « biopsies
ciblées dans le diagnostic du cancer de la prostate » [11] publié en 2023 pour
réevaluer lindication de recours aux fluoroquinolones, notamment dans le
cadre de lantibioprophylaxie avant la réalisation de biopsies prostatiques par
voie transrectale, en adéquation avec les recommandations formalisees
dexperts de la société francaise danesthésie et de réanimation (SFAR) et de
la Societe de pathologie Infectieuse et de langue francaise (SPILF) mises a
jour en mai 2024 [12].

Enfin, la HAS insiste sur la nécessite, pour lensemble des institutions com-
pétentes, de rechercher de nouveaux vecteurs pour renforcer la sensibilisa-
tion des professionnels sur les conditions de juste prescription des
fluoroquinolones.
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Contact HAS : pour toute demande d'information merci denvoyer
un courriel ou un courrier a ; Haute Autorité de santé, service en-

gagement des usagers, 5 avenue du Stade de France 93218 LA
PLAINE-SAINT-DENIS CEDEX

Nous contacter

Service Engagement des usagers
Nous contacter

Toutes nos publications sur

Articulations et rhumatismes Cardiopathies - divers
Douleur - Inflammation Information et droits des usagers

Troubles mentaux et comportementaux - divers
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