AU CENTRE DE UINFORMATION

Quelle est la place de la rispéridone en pédopsychiatrie?
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Exposé de la question

Quelle est la place de la rispéridone dans le traitement
des troubles psychiatriques en pédiatrie et quels sont les
risques associés a son utilisation? La rispéridone est un
antipsychotique atypique, qui agit comme antagoniste des
récegteurs dopaminergiques D, et sérotoninergiques 2,".
Aux Etats-Unis, la rispéridone est approuvée pour le trai-
tement de l'irritabilité associée a 'autisme chez les en-
fants de plus de cinq ans, de la schizophrénie chez les
adolescents agés entre 13 et 17 ans et pour le traitement
a court terme des épisodes maniaques et mixtes associés
a la maladie bipolaire de type 1 chez les enfants agés de
10 ans ou plus!. Au Canada, aucun antipsychotique aty-
pique n’est approuvé pour le traitement des troubles psy-
chiatriques chez les enfants.

Indications de la rispéridone
Schizophrénie

Lefficacité de la rispéridone dans le traitement de la
schizophrénie chez les enfants a été démontrée pour la
premiére fois en 1997, dans une étude comprenant 10 pa-
tients agés de 11 a 18 ans?. Quelques années plus tard,
une étude pilote a répartition aléatoire en double aveugle
menée aupres de 50 enfants agés de 8 a 19 ans a démon-
tré que la rispéridone avait une efficacité similaire a
I'olanzapine et a I’halopéridol. Les doses moyennes utili-
sées étaient respectivement de 4 mg, 12,3 mg et 5 mg?.
Une étude comprenant 160 adolescents a permis d’éta-
blir que des doses supérieures a 3 mg par jour de rispéri-
done n’amélioraient pas son efficacité mais augmen-
taient le risque d’effets indésirables, tels que les réactions
extrapyramidales et la somnolence?®.

Trouble envahissant du développement

Lautisme fait partie des troubles envahissants du dé-
veloppement dans lequel une perturbation dans le déve-
loppement du systeme nerveux central affecte le degré
d’interactions sociales, la communication et le compor-
tement des individus!. La rispéridone s’est avérée béné-
fique dans deux études cliniques menées aupres d’en-
fants agés entre 5 et 17 ans pour la réduction de
l'irritabilité, des comportements stéréotypés et répétitifs
ainsi que de I'hyperactivité. Les doses moyennes va-
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riaient de 1,37 mg a 1,8 mg*. Lune de ces études s’est
poursuivie pendant quatre mois, et les bienfaits se sont
maintenus pendant toute la durée de I'étude’. Dans une
étude menée aupres de 30 enfants agés de 8 a 18 ans,
comparant la rispéridone a I’halopéridol, la rispéridone
s’est révélée supérieure sur le plan des symptoémes com-
portementaux, de I'impulsivité, du langage et des rela-
tions sociales. Les doses moyennes utilisées étaient de
2,6 mg pour chacun des médicaments®.

Maladie bipolaire

Dans une étude comparant la rispéridone a I'olanza-
pine, menée aupres de 31 enfants agés de 4 a 6 ans en
phase maniaque ou mixte, 'efficacité de la rispéridone
s’est révélée supérieure pour ce qui est de la diminution
des symptoémes maniaques, alors que le taux de réponse
au traitement était semblable pour les deux médica-
ments (diminution sur I'échelle de manie de Young de
plus de 30 %). Les doses moyennes utilisées étaient res-
pectivement de 1,4 mg et 6,3 mg®. Dans une autre étude,
169 enfants ont été répartis au hasard afin de recevoir
soit de la rispéridone de 0,5 a 2,5 mg, soit de la rispéri-
done de 3 a 6 mg ou un placebo. La réponse au traite-
ment a plus faibles doses a été significative sans que les
doses supérieures a 2,5 mg aient démontré des bienfaits
additionnels®.

Troubles de comportement agressif

Les troubles de comportement incluent les troubles de
conduite (violence, vandalisme ou vols) et les troubles
d’opposition avec provocation (non-respect des lois et
de T'autorité)”. Trois études comprenant entre 107 et
504 enfants 4gés de 5 a 14 ans ont démontré une effica-
cité supérieure de la rispéridone par rapport au placebo
avec des doses moyennes variant entre 1 mg et 1,5 mg.
Une amélioration des symptomes a méme été observée
dés la premiére semaine de traitement’.

Syndrome de Gilles de la Tourette

Le syndrome de Gilles de la Tourette est une maladie
neuropsychiatrique caractérisée par la présence de tics
autant moteurs que phoniques®. Les traitements stan-
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dards de ce syndrome font appel & I'halopéridol, au pi-
mozide et a la clonidine. Dans une étude comptant
34 patients, dont 26 enfants ayant un 4ge moyen de 11 ans,
la rispéridone administrée a une dose de 2,5 mg a signifi-
cativement diminué I'importance des tics par rapport au
placebo’. La rispéridone a démontré une efficacité simi-
laire a la clonidine dans une étude comprenant 21 sujets
agés de 7 a 17 ans (doses moyennes respectives de
1,5 mg et 0,18 mg) alors qu’elle s’est avérée supérieure au
pimozide dans la diminution de la gravité des tics chez
19 enfants également 4gés entre 7 et 17 ans (doses
moyennes respectives de 2,5 mg et 2,4 mg)®1°.

Innocuité

En général, les antipsychotiques atypiques, comme la
rispéridone, sont mieux tolérés que les antipsychotiques
typiques et produisent une incidence considérablement
moindre de réactions extrapyramidales!!. Les principaux
effets indésirables associés a la rispéridone sont la som-
nolence et le gain de poids!!.

Le gain de poids lié a la rispéridone représente un pro-
bleme important mais demeure toutefois moindre que
laugmentation pondérale rattachée a I'olanzapine. Le
gain de poids moyen serait de 2,8 kg quand 'enfant est
sous l'effet de la rispéridone comparativement a 4,6 kg
quand il est traité a I'olanzapine’®. La fréquence du gain
de poids varie d'une étude a 'autre et se situerait entre
8 % et 100 %% La rispéridone ne semble toutefois pas af-
fecter le taux de cholestérol contrairement a 1'olanza-
pine’®. Cependant, on rapporte deux cas de diabete in-
duit par la rispéridone.

Un autre enjeu lié a I'utilisation de la rispéridone chez
les enfants est 'augmentation importante du taux de
prolactine. Une étude récente a démontré que pres de
76 % des enfants avaient une hyperprolactinémie apres
huit semaines de traitement’. Les études rapportent une
augmentation approximative de la prolactinémie de 2 a
4 fois par rapport a la valeur de base'®. De rares cas de
gynécomastie, de galactorrhée et d’aménorrhée sont rap-
portés en association avec I'’hyperprolactinémie. A ce
jour, il n’y a pas de données suffisantes concernant les
effets d'une augmentation soutenue de la prolactine sur
la croissance et la maturation sexuelle des enfants, tou-
tefois, jusqu’ici, la rispéridone ne semble pas avoir causé
de perturbation dans ces deux domaines®.

Conclusion

Larispéridone s’avere donc un choix intéressant pour le
traitement de plusieurs affections psychiatriques chez les
enfants. Une dose quotidienne de moins de 2,5 mg est gé-
néralement suffisante. Bien que la rispéridone présente un
faible potentiel de réactions extrapyramidales, les princi-
pales inquiétudes liées a son utilisation sont une augmen-
tation du poids et de la prolactinémie, dont les répercus-
sions a long terme restent encore méconnues.
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