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Monographie de produit

Nom du médicament
APO-METHYLPHENIDATE
Comprimes de chlorhydrate de méthylphénidate
5mg, 10 mg et 20 mg comprimés
USP

APO-METHYLPHENIDATE SR
Comprimés de chlorhydrate de méthylphénidate a libération prolongée
20 mg comprimes
USP

Classe thérapeutique
Stimulant du systeme nerveux central

MODE D’ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE

Le chlorhydrate de méthylphénidate est un racémate qui consiste en un mélange 1:1 de
d-méthylphénidate (d-MPH) et de I-méthylphénidate (I-MPH).

APO-METHYLPHENIDATE est un léger stimulant du systeme nerveux central dont les effets
sont plus prononcés sur les fonctions mentales que sur les fonctions motrices.

On n’a pas entierement élucidé le mode d’action du méthylphénidate chez I’étre humain, mais on
croit que ses effets stimulants sont liés a la stimulation du cortex et, peut-étre, a celle du systéme
réticulé activateur.

Aucune donnée ne vient clairement établir le mécanisme par lequel le methylphénidate exerce
une action sur le psychisme et le comportement chez I’enfant, et I’on ne possede pas non plus de
preuves concluantes sur la maniere dont cette action est liée a 1’état du systéme nerveux central
(SNC).

Pharmacocinétique
Absorption

Aprés son administration orale, sous forme de comprimés, le chlorhydrate de méthylphénidate
est absorbé rapidement et en forte proportion. Cependant, vu I’importance de son métabolisme de
premier passage, sa biodisponibilité est faible (30 % environ) et varie grandement d’un sujet a
I’autre (de 11 a 52 %). Dans une étude, on a constaté que la prise du chlorhydrate de
méthylphénidate avec de la nourriture accélérait I’absorption du médicament, sans toutefois
influencer la quantité absorbée.
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Distribution

Des concentrations plasmatiques maximales de 10,8 et de 7,8 ng/ml ont été observées 2 heures
en moyenne apreés I’administration de 0,30 mg/kg chez des enfants et des adultes respectivement,
concentrations qui variaient beaucoup d’un sujet a I’autre. Les valeurs de I’aire sous la courbe
(ASC) concentration-temps et des concentrations plasmatiques maximales (Cmax) étaient toutes
deux proportionnelles a la dose.

Excrétion

La demi-vie plasmatique moyenne du méthylphénidate est de 2,4 heures chez I’enfant et de

2,1 heures chez I’adulte. La clairance totale moyenne apparente suivant I’administration par voie
orale d’une dose de 0,3 mg/kg est de 10,2 et 10,5 I/kg/h chez I’enfant et I’adulte respectivement.
A la suite de I’administration par voie intraveineuse d’une dose du racémate chez des volontaires
sains d’age adulte, la clairance totale moyenne apparente est de 0,565 I/h/kg. Ces données
indiquent que la pharmacocinétique du méthylphénidate observéee chez les enfants hyperactifs est
semblable a celle qu’on a enregistrée chez des volontaires sains adultes. Chez I’enfant, le volume
de distribution apparent du méthylphénidate était de 20 I/kg environ, mais il variait beaucoup
d’un sujet a I’autre (de 11 a 33 I/kg). Le volume de distribution suivant I’administration d’une
dose du racémate par voie intraveineuse (Vss) est de 2,23 I/kg chez des volontaires sains d’age
adulte.

Dans les 48 a 96 heures qui suivent I’administration orale du méthylphénidate, 78 a 97 % de la
dose est excrétée dans I’urine, et 1 a 3 % dans les féces, sous forme de métabolites. Le métabolite
urinaire principal est I’acide ritalinique (acide a-phényl-pipéridine-2 acétique ou APPA); le
méthylphénidate est excrété en petite quantité sous forme inchangée dans I’urine (< 1 %). Les
concentrations plasmatiques maximales d’APPA ont été atteintes a peu prés en méme temps que
les concentrations maximales de méthylphénidate, mais elles étaient plusieurs fois supérieures a
celles du medicament sous forme inchangee. La demi-vie de I’ APPA était a peu pres le double de
celle du méthylphénidate.

Dans le sang, le méthylphénidate et ses métabolites sont distribués entre le plasma (57 %) et les
érythrocytes (43 %), et leur taux de fixation aux proteines est faible (15 % environ).

Il a été noté dans deux rapports de cas que le méthylphénidate est excrété dans le lait maternel; la
dose recue par le nourrisson a été égale ou inférieure a 0,2 % de celle prise par la mere, ajustée
en fonction du poids.

Le méthylphénidate en comprimés a libération prolongée est absorbé plus lentement, mais dans
les mémes proportions que le méthylphénidate en comprimés ordinaires. En comparaison avec
les comprimés ordinaires, la biodisponibilité relative des comprimés a libération prolongée
mesurée d’apres I’excrétion urinaire du métabolite principal du méthylphénidate (APPA) était de
105 % (49 % a 168 %) chez I’enfant et de 101 % (85 % & 152 %) chez I’adulte. Chez I’enfant, les
concentrations maximales ont été atteintes en 4,7 heures (de 1,3 a 8,2 heures) — dans le cas des
comprimeés a libération prolongée — et en 1,9 heure (de 0,3 a 4,4 heures) — dans le cas des
comprimés ordinaires. 1l n’y a pas eu de différence significative entre les deux formes
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posologiques du point de vue de la demi-vie d’élimination et de I’excrétion urinaire cumulative
de I’APPA. L’excrétion de la dose administrée sous forme de comprimés a libération prolongée a
été de 67 % en moyenne chez I’enfant, par rapport a 86 % chez I’adulte.

INDICATIONS ET EMPLOI CLINIQUE
APO-METHYLPHENIDATE (chlorhydrate de méthylphénidate) est indiqué pour le traitement :

e du trouble déficitaire de I’attention/hyperactivité (TDAH)

Nécessité d’un programme de traitement global

APO-METHYLPHENIDATE est indiqué dans le cadre d’un programme de traitement global du
TDAH, qui peut comprendre d’autres mesures de soutien sur les plans psychologique,
pédagogique et social. Le traitement médicamenteux pourrait ne pas étre indiqué chez tous les
patients atteints de ce syndrome. Le traitement médicamenteux n’est pas destiné aux patients qui
présentent des symptémes découlant de facteurs environnementaux et/ou d’autres troubles
psychiatriques primitifs (y compris la psychose). Le placement dans une classe spécialisée est
essentiel pour les enfants et les adolescents atteints du TDAH, et I’intervention psychosociale est
souvent utile. Lorsque ces mesures correctives se révelent insuffisantes a elles seules, la décision
de prescrire un traitement médicamenteux dépendra de I’évaluation du professionnel de la santé
quant a la chronicité et a la gravité des symptémes du patient.

Emploi prolongé

L’efficacité du chlorhydrate de méthylphénidate lors d’un traitement de longue durée, c’est-a-
dire de plus de 4 semaines, n’a pas été évaluee de maniére systématique dans le cadre d’essais
contr6lés par placebo. Par conséquent, le professionnel de la santé qui prescrit APO-
METHYLPHENIDATE pour une période prolongée doit périodiquement réévaluer 1’utilité a
long terme du traitement chez chaque patient.

e Narcolepsie

Enfants
Enfants (6-18 ans) : voir POSOLOGIE ET ADMINISTRATION, Enfants et adolescents (6 ans
et plus).

Enfants (< 6 ans) : APO-METHYLPHENIDATE ne doit pas étre utilisé chez les enfants de
moins de 6 ans (voir POSOLOGIE ET ADMINISTRATION, Considérations posologiques,
MISES EN GARDE, Administration aux enfants agés de moins de 6 ans).

Personnes agées

Personnes ageées (> 60 ans) : Aucune étude n’a été realisee chez des patients de plus de 60 ans;
I’innocuité et I’efficacité n’ont donc pas été établies dans cette population.

CONTRE-INDICATIONS
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APO-METHYLPHENIDATE (chlorhydrate de méthylphénidate) est contre-indiqué dans les cas
suivants :

e Hypersensibilité connue ou soupgonnée au médicament ou a ses excipients. Pour obtenir la
liste complete des ingrédients, voir COMPOSITION.

e Anxiété, tension.

e Agitation.

e Thyrotoxicose.

e Artériosclérose a un stade avancé.

e Trouble cardiovasculaire préexistant, notamment hypertension modérée a grave, angine,
artériopathie oblitérante, insuffisance cardiaque, cardiopathie congénitale ayant une portée
hémodynamique notable, cardiomyopathies, infarctus du myocarde, arythmies pouvant
menacer la vie et troubles dus au déreglement des canaux calciques. Voir MISES EN
GARDE, Troubles cardiovasculaires.

e Glaucome.

e Phéochromocytome.

e Tics moteurs, syndrome de Gilles de la Tourette et/ou antécedents familiaux d’un tel
syndrome. Voir MISES EN GARDE, Tics.

e Pendant un traitement par un inhibiteur de la monoamine-oxydase (IMAQ), de méme que
pendant au moins 14 jours apres I’arrét d’un tel traitement en raison du risque de crise
hypertensive auquel cette association expose le patient. Voir INTERACTIONS
MEDICAMENTEUSES, Médicaments qui font augmenter la tension artérielle.

MISES EN GARDE

Mises en garde et précautions importantes

Pharmacodépendance - Comme d’autres stimulants, APO-METHYLPHENIDATE peut
engendrer un abus, ce qui peut entrainer une dépendance et une accoutumance (voir
MISES EN GARDE, Dépendance/tolérance)

Troubles cardiovasculaires

Mort subite et anomalies cardiaques structurelles préexistantes ou autres troubles
cardiaques graves

Enfants et adolescents

On a rapporté des cas de mort subite associés a I’administration de stimulants aux doses
habituelles pour le traitement du TDAH chez des enfants et des adolescents atteints d’anomalies
cardiaques structurelles ou d’autres troubles cardiaques graves. Bien que le risque de mort subite
puisse étre accru par certains troubles cardiaques graves, APO-METHYLPHENIDATE
(chlorhydrate de méthylphénidate) et APO-METHYLPHENIDATE SR ne doivent pas étre
prescrits en regle générale aux enfants, adolescents ou adultes que 1’on sait atteints d’anomalies
cardiaques structurelles (p. ex. myocardiopathie, anomalies graves du rythme cardiaque) ou
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d’autres troubles cardiaques graves pouvant les rendre plus vulnérables aux effets
sympathomimeétiques des stimulants.

Adultes

On a rapporté des cas de mort subite, d’accidents vasculaires cérébraux et d’infarctus du
myocarde chez des adultes prenant des stimulants aux doses habituelles pour le traitement du
TDAMH. Bien que I’on ne connaisse pas le r6le joué par les stimulants dans ces cas, les adultes
sont plus susceptibles que les enfants de présenter des anomalies cardiaques structurelles graves,
comme une myocardiopathie, des anomalies graves du rythme cardiaque, une coronaropathie ou
d’autres troubles cardiaques graves. Les adultes présentant de telles anomalies ne doivent pas
étre traités, en général, par des stimulants (voir CONTRE-INDICATIONS, Trouble
cardiovasculaire préexistant).

Considérations générales

Enfants : En théorie, tous les médicaments indiqués pour traiter le TDAH sont susceptibles, du
point de vue pharmacologique, d’accroitre le risque de mort subite ou de mort d’origine
cardiaque. Bien que le risque cardiague accru associé aux médicaments utilisés pour traiter le
TDAMH n’ait pas été prouvé, le prescripteur doit en tenir compte.

Tous les médicaments dotés d’effets sympathomimétiques qui sont prescrits pour le traitement
du TDAH doivent étre utilisés avec prudence chez les patients qui : a) pratiquent une activité
physigue intense; b) prennent des médicaments destinés au traitement du TDAH; ou c) ont des
antécédents familiaux de mort subite ou de mort d’origine cardiaque. Avant d’instaurer un
traitement a I’aide d’agents sympathomimétiques, le medecin doit s’enqueérir des antécédents
personnels et familiaux du patient (y compris des antécédents familiaux de mort subite ou
d’arythmie ventriculaire) et procéder a un examen physique en vue de déceler la présence d’une
maladie cardiaque. En présence des facteurs de risque pertinents et selon le jugement du
clinicien, une évaluation cardiovasculaire plus approfondie peut étre envisagée (p. ex.
électrocardiographie et échocardiographie). Les patients qui présentent des symptémes comme
une douleur thoracique a 1’effort, une syncope inexpliquée ou d’autres symptomes évocateurs
d’une maladie cardiaque au cours du traitement du TDAH doivent faire I’objet rapidement d’une
évaluation de la fonction cardiague.

Usage inapproprié et effets cardiovasculaires

L’usage inapproprié de stimulants du SNC, dont le chlorhydrate de méthylphénidate, peut étre
associé a une mort subite et a d’autres effets indésirables cardiovasculaires graves.

Hypertension et autres troubles cardiovasculaires

APO-METHYLPHENIDATE est contre-indiqué en présence d’hypertension modérée a grave.
Les agents sympathomimétiques peuvent entrainer une légere hausse de la tension artérielle
moyenne et de la fréquence cardiague moyenne; cela dit, certaines personnes peuvent presenter
des augmentations plus importantes. Bien que ces variations moyennes ne devraient pas, a elles
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seules, avoir de conséquences a court terme, il importe de surveiller la fréquence cardiaque et la
tension artérielle chez tous les patients en vue de déceler des modifications plus importantes. Il
faut faire preuve de prudence lorsqu’on prescrit ces agents a des patients chez qui une élévation
de la tension artérielle ou de la fréquence cardiaque pourrait influer sur des troubles sous-
jacents, par exemple, une hypertension artérielle préexistante (voir CONTRE-INDICATIONS,
Trouble cardiovasculaire préexistant).

Troubles vasculaires cérébraux

Maladies vasculaires cérébrales

On ne doit pas prescrire APO-METHYLPHENIDATE aux patients présentant des anomalies
préexistantes du SNC, par exemple, un anévrisme cérébral et/ou d’autres anomalies vasculaires
comme une angéite ou un accident vasculaire cérébral antérieur. On doit évaluer régulierement
les patients présentant d’autres facteurs de risque (antécédents de maladie cardiovasculaire,
médication concomitante entrainant une hausse de la tension artérielle) afin de déceler des
signes et symptdmes de troubles psychiatriques/neurologiques apreés 1’instauration du traitement
par APO-METHYLPHENIDATE (voir ci-dessus MISES EN GARDE, Troubles
cardiovasculaires et INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES, Médicaments qui font
augmenter la tension artérielle).

Dépendance/tolérance

Pharmacodépendance : APO-METHYLPHENIDATE renferme du méthylphénidate, une
substance contrélée inscrite & ’annexe 111. Comme les autres stimulants APO-
METHYLPHENIDATE peut engendrer un abus et son utilisation prolongée peut entrainer
I’apparition d’une accoutumance. APO-METHYLPHENIDATE doit étre administré avec
prudence, en particulier chez les patients ayant des antécédents de toxicomanie ou d’alcoolisme,
parce que ces patients ont tendance a augmenter la dose du médicament de leur propre chef (voir
MISES EN GARDE, Mises en garde et précautions importantes).

L’usage abusif du médicament pendant une longue période peut entrainer une accoutumance
prononcée et une dépendance psychologique accompagnée d’anomalies du comportement a des
degrés divers. Des épisodes psychotiques manifestes peuvent se produire, particulierement lors
d’un emploi parentéral abusif. Une surveillance étroite s’impose durant le sevrage, la privation
du médicament pouvant faire surgir une dépression majeure. Apres un traitement de longue
durée, le sevrage peut entrainer I’apparition des symptdmes jusque-la masqués d’un trouble sous-
jacent pouvant exiger un suivi.

Des données cliniques indiquent que le traitement par le chlorhydrate de méthylphénidate durant
I’enfance et/ou I’adolescence ne semble pas prédisposer davantage les sujets traités a la
pharmacodépendance.
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Systeme endocrinien/métabolisme

Suppression de la croissance a long terme

On a signalé une suppression de la croissance (gain pondéral et/ou taille) lorsque les enfants
étaient soumis a un traitement prolongé par des stimulants, y compris le chlorhydrate de
méthylphénidate (voir EFFETS INDESIRABLES). Pendant le traitement par APO-
METHYLPHENIDATE, il faut surveiller la croissance si la situation clinique le justifie, et il
peut étre nécessaire d’interrompre le traitement si le patient ne grandit plus ou pas autant que
prévu, ou ne prend pas de poids comme il le devrait. En outre, il est conseillé de prévoir des

« congés thérapeutiques » en cours de traitement, c’est-a-dire des périodes pendant lesquelles on
n’administre pas de médicament (les fins de semaine et les vacances scolaires, par exemple),
dans la mesure ou la situation clinique le permet.

Lactose
APO-METHYLPHENIDATE renferme du lactose. Les patients atteints de problemes

héréditaires d’intolérance au galactose, d’un déficit en lactase de Lapp ou d’un syndrome de
malabsorption du glucose ou du galactose, ne doivent pas prendre ce produit.

Fatigue

APO-METHYLPHENIDATE ne doit pas étre utilisé dans la prévention ou le traitement des
états de fatigue normaux.

Troubles neurologiques

Convulsions

Certaines donnees cliniques indiquent que le chlorhydrate de méthylphénidate peut abaisser le
seuil convulsif chez les patients qui ont des antécédents de crises convulsives, d’anomalies de
I’EEG en I’absence de crises et, dans de tres rares cas, chez les patients dont ’EEG n’a jamais
mis en evidence la présence de crises convulsives et qui n’en ont jamais souffert. L’expérience
clinique a démontré que 1’administration de chlorhydrate de méthylphénidate peut entrainer une
augmentation de la fréquence des crises convulsives chez un petit nombre de patients. Le cas
échéant, il faut mettre fin au traitement.

Toxicité sérotoninergique/syndrome sérotoninergique

La toxicité sérotoninergique, aussi appelée syndrome sérotoninergique, est une affection pouvant
menacer le pronostic vital qui a été signalée lorsque le méthylphénidate a été administré en
concomitance avec des agents sérotoninergiques tels que des inhibiteurs sélectifs du recaptage
de la sérotonine (ISRS) et des inhibiteurs du recaptage de la sérotonine et de la noradrénaline
(IRSN) (voir INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES, Utilisation avec des agents
sérotoninergiques). Parmi les autres agents serotoninergiques courants, mentionnons : les
antidépresseurs tricycliques (ACT), les inhibiteurs de la monoamine-oxydase (IMAO; voir
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CONTRE-INDICATIONS, Pendant un traitement par un inhibiteur de la monoamine-oxydase
[IMAQY]), les agonistes des récepteurs 5-HT1 de la sérotonine (triptans) et les antiémétiques
antagonistes des récepteurs 5-HTs.

La toxicité sérotoninergique est caractérisée par une excitation neuromusculaire, une stimulation
du systéme neurovégétatif (p. ex. tachycardie, bouffées vasomotrices) et une altération de I’état
mental (p. ex. anxiété, agitation, hypomanie). En vertu des criteres de Hunter, un diagnostic de
toxicité sérotoninergique est plausible lorsque I’un des signes et symptémes ci-apres est observé
chez un patient recevant au moins un agent sérotoninergique :

Clonus spontané

Clonus inductible ou oculaire accompagné d’agitation ou de diaphorése
Tremblements et hyperréflexie

Hypertonie et température corporelle supérieure a 38 °C, accompagnées de clonus
oculaire ou inductible

Si un traitement concomitant par le chlorhydrate de méthylphénidate et un autre agent
sérotoninergique est nécessaire sur le plan clinique, il est conseillé de surveiller attentivement le
patient, surtout au début du traitement et lors de I’augmentation des doses (voir
INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES, Utilisation avec des agents sérotoninergiques). Si
une toxicité sérotoninergique est soupgonnée, il convient d’envisager I’arrét des agents
sérotoninergiques.

Tics

Le chlrohydrate de méthylphénidate peut exacerber les tics moteurs ou verbaux, ou en
déclencher I’apparition. On a également fait état d’une aggravation du syndrome de Gilles de la
Tourette durant I’emploi d’APO-METHYLPHENIDATE (voir EFFETS INDESIRABLES).
Avant d’administrer du méthylphénidate a un enfant atteint de TDAH, il faut examiner ses
antécédents familiaux et mener I’évaluation clinique des tics ou du syndrome de Gilles de la
Tourette. APO-METHYLPHENIDATE est contre-indiqué chez ceux qui sont atteints ou qui ont
des antécédents familiaux de syndrome de Gilles de la Tourette (voir CONTRE-INDICATIONS,
Tics moteurs et/ou syndrome de Gilles de la Tourette). Pendant le traitement par APO-
METHYLPHENIDATE, il faut assurer un suivi régulier afin de reconnaitre I’apparition ou
I’aggravation de tics.

Ophtalmologie

Troubles visuels

Dans de rares cas, on a observé des troubles de la vue. Des troubles de I’accommodation et des
cas de vision brouillée ont été rapportés.

Troubles psychiatriques

Les troubles psychiatriques concomitants étant fréquents chez les patients atteints du TDAH, il
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faut en tenir compte lorsqu’on prescrit des stimulants. Avant d’entreprendre le traitement par
APO-METHYLPHENIDATE, il faut mener une évaluation afin de dépister tout trouble
psychiatrique préexistant et/ou antécédent familial d’un tel trouble (voir POSOLOGIE ET
ADMINISTRATION, Considérations posologiques).

On ne doit pas entreprendre un traitement du TDAH a I’aide de stimulants, y compris
APO-METHYLPHENIDATE, en présence de psychose aigué, de manie aigué ou d’idées
suicidaires aigués. Il faut d’abord que ces manifestations soient traitées et maitrisées avant que
I’on envisage un traitement du TDAH.

Psychose préexistante

L’administration de stimulants peut exacerber les symptémes de troubles du comportement et de
la pensée chez les patients qui sont atteints d’un trouble psychotique préexistant.

Dépistage des patients pour les troubles bipolaires

Il faut prendre des précautions particuliéres lorsqu’on administre des stimulants pour le
traitement du TDAH chez les patients présentant un trouble bipolaire concomitant, car on pense
que ces substances pourraient déclencher chez ces patients un épisode maniaque ou mixte. En
présence de symptdmes dépressifs concomitants, il faut procéder a un dépistage adéquat du
risque de trouble bipolaire chez le patient avant d’instaurer le traitement a ’aide de stimulants.
Le dépistage doit comporter un examen détaillé des antécédents de troubles psychiatriques,
notamment des antécédents familiaux de suicide, de trouble bipolaire et de dépression.

Apparition de nouveaux symptomes psychotiques ou maniaques

Durant I’administration de stimulants aux doses habituelles, il se peut que des symptémes
psychotiques ou maniaques (p. ex. hallucinations, idées délirantes ou manie) apparaissent chez
des enfants et des adolescents n’ayant pas d’antécédents de trouble psychotique ou de manie.
Dans ce cas, il faut envisager la possibilité que le stimulant soit en cause et mettre fin au
traitement s’il y a lieu. Selon 1’analyse des données groupées de nombreuses études contrdlées
par placebo de courte durée, de tels symptdmes sont apparus chez environ 0,1 % des patients
traités par un stimulant (4 des 3 482 sujets ayant recu du méthylphénidate ou une amphétamine
aux doses habituelles pendant plusieurs semaines) et chez 0 % des patients ayant regu un
placebo.

Agressivité

On observe souvent un comportement agressif et de 1’hostilité chez les enfants et les adolescents
qui sont atteints du TDAH. De telles manifestations ont également été signalées au cours des
essais cliniques ayant porté sur certains meédicaments indiqués pour le traitement du TDAH et
aprés la commercialisation de ces médicaments. Il faut surveiller I’apparition ou 1’aggravation
de telles manifestations chez tout patient qui entreprend un traitement du TDAH.
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Comportement et idées suicidaires

Il'y a eu des rapports de pharmacovigilance faisant état de manifestations suicidaires
(notamment des cas d’idées suicidaires et de tentative de suicide et de tres rares cas de suicide
réussi) chez des patients qui recevaient un medicament destiné au traitement du TDAH. On n’a
pas encore élucidé les mécanismes sous-jacents a 1’apparition de telles manifestations. Le
TDAMH et les troubles qui lui sont associés sont susceptibles d’accroitre le risque d’idées et/ou de
comportement suicidaires.

Par conséquent, il est recommandeé aux aidants et au professionnel de la santé de tout patient qui
recoit un médicament destiné au traitement du TDAH et au patient lui-méme de surveiller
I’apparition de tout signe de comportement suicidaire chez ce dernier, notamment au début du
traitement, lors de I’optimisation de la posologie et a 1’arrét du traitement. En outre, il faut
encourager le patient a signaler en tout temps a son professionnel de la santé toute pensée ou
tout sentiment bouleversants. L’apparition d’idées suicidaires ou d’un comportement suicidaire
doit faire 1’objet d’une évaluation immédiate. Le médecin doit instaurer un traitement adequat
pour tout trouble psychiatrique sous-jacent et envisager d’arréter ou de modifier le traitement du
TDAH (voir EFFETS INDESIRABLES, Effets indésirables observés aprés la mise en marché).

Dépression

On ne doit pas prescrire APO-METHYLPHENIDATE pour traiter la dépression majeure,
qu’elle soit exogéne ou endogene.

Fonction sexuelle/reproduction

Priapisme

Des cas de priapisme (érections prolongées et douloureuses qui nécessitent une prise en charge
médicale immédiate et commandent parfois une intervention chirurgicale) ont été signalés chez
des patients qui recevaient un produit contenant du méthylphénidate, y compris chez des enfants
et des adultes traités par le chlorhydrate de méthylphénidate (voir EFFETS INDESIRABLES,
Effets indésirables observés apres la mise en marché). Le priapisme peut survenir au bout d’un
certain temps chez les patients qui suivent un traitement par le méthylphénidate, et, dans bien
des cas, il est consécutif a une augmentation de la dose administrée. Des cas de priapisme sont
également survenus durant les périodes de sevrage du méthylphénidate (congés thérapeutiques
ou arrét du traitement). Tout patient qui est aux prises avec une érection anormalement longue
ou avec des érections fréquentes et douloureuses doit consulter son médecin sans tarder.

Systeme vasculaire

Vasculopathie périphérique, y compris le phénoméne de Raynaud

Les stimulants qui sont utilisés pour le traitement du TDAH, tels que le chlorhydrate de
méthylphénidate, sont associés a I’apparition de vasculopathies périphériques, notamment le
phénomeéne de Raynaud. En général, ces affections se manifestent par des signes et des
symptdmes légers et intermittents; cela dit, dans de trés rares cas, elles peuvent laisser des
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séquelles (ulcération des doigts et/ou nécrose des tissus mous des doigts). Des rapports de
pharmacovigilance font état de cas de vasculopathie périphérique, notamment de phénoméne de
Raynaud, survenus aux doses thérapeutiques a divers moments du traitement et dans tous les
groupes d’age. Les signes et les symptoémes de ces vasculopathies se sont généralement atténués
apres une réduction de la dose ou I’arrét du traitement. 1l faut demeurer a I’affit de toute
altération de I’apparence des doigts durant la prise d’un stimulant destiné au traitement du
TDAH. Dans certains cas, il peut méme étre nécessaire de procéder a une évaluation clinique
approfondie (p. ex. orientation vers un rhumatologue).

Populations particuliéres

Femmes enceintes : L’expérience clinique de I’administration de méthylphénidate chez les
femmes enceintes est limitée. Le chlorhydrate de méthylphénidate a entrainé des effets
tératogenes chez des lapins a des doses de 200 mg/kg/jour.

Des cas de toxicité cardiorespiratoire néonatale, particuliérement une tachycardie feetale et une
détresse respiratoire, ont été signalés dans des rapports spontanés.

Par conséquent, on ne devrait pas administrer APO-METHYLPHENIDATE aux femmes
enceintes a moins que ses bienfaits éventuels ne I’emportent sur les risques pour le feetus.

Femmes qui allaitent : On a signalé des cas d’excrétion du méthylphénidate dans le lait
maternel ayant un rapport de concentrations lait sur plasma d’environ 2,5 (voir MODE
D’ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE, Pharmacocinétique).

Dans un des cas, le nourrisson a présenté une perte de poids d’importance non précisée durant la
période d’exposition au médicament; son poids s’est rétabli et a augmenté une fois que la mere a
cessé de prendre du méthylphénidate. On ne peut donc pas exclure un risque chez les enfants
allaités. La meére doit, par conséquent, choisir d’allaiter ou de continuer a prendre
APO-METHYLPHENIDATE apreés avoir soupesé les avantages de I’allaitement et ceux de son
traitement.

Administration aux enfants 4gés de moins de 6 ans

On ne doit pas prescrire le chlorhydrate de méthylphénidate E aux enfants 4gés de moins de
6 ans, parce que I’efficacité et ’innocuité de ce meédicament n’ont pas éte établies dans ce
groupe d’age.

PRECAUTIONS

Les patients atteints d’une certaine forme d’agitation peuvent mal réagir au médicament. Le cas
échéant, il faut cesser le traitement au besoin.

Le traitement médicamenteux n’est pas indiqué chez tous les enfants atteints de TDAH. Il ne
doit étre envisagé qu’apres un examen medical complet et une évaluation approfondie de
I’enfant. La décision de prescrire I’APO-METHYLPHENIDATE chlorhydrate de
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méthylphénidate doit reposer sur I’évaluation par un professionnel de la santé de la gravité et de
la chronicité des symptémes ainsi que de leur pertinence en fonction de 1’age de I’enfant. La
présence d’un ou de plusieurs troubles du comportement ne justifie pas a elle seule la
prescription du medicament. Le traitement par I’APO-METHYLPHENIDATE n’est
habituellement pas indiqué lorsque les symptoémes présentés par I’enfant sont liés a des réactions
aigués consecutives au stress.

Fonction hématologique

On n’a pas déterminé avec exactitude les effets a long terme du traitement par le chlorhydrate de
méthylphénidate chez I’enfant.

En cas de traitement prolongé, la réalisation réguliere d’un hémogramme, d’une formule
leucocytaire et d’une numération plaquettaire est conseillée. Une intervention médicale
appropriée doit étre envisagée en présence de troubles de la fonction hématologique (voir
EFFETS INDESIRABLES).

Conduite automobile et utilisation de machines

APO-METHYLPHENIDATE peut entrainer de la somnolence, des étourdissements, une vision
trouble, des hallucinations ou d’autres effets indésirables touchant le SNC (voir EFFETS
INDESIRABLES). Tout patient qui a de tels effets indésirables doit s’abstenir de conduire un
véhicule, de faire fonctionner des machines ou de se livrer a des activités éventuellement
dangereuses.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES
Interactions pharmacodynamiques

Antihypertenseurs
APO-METHYLPHENIDATE peut diminuer I’effet des antihypertenseurs.

Médicaments qui font augmenter la tension artérielle

Il faut utiliser ce produit avec prudence chez les patients traités par des agents qui augmentent la
tension artérielle (voir également MISES EN GARDE, Troubles vasculaires cérébraux).

En raison du risque de crise hypertensive qu’il comporterait, I’emploi
d’APO-METHYLPHENIDATE est contre- indiqué chez le patient qui recoit des inhibiteurs de
la MAO (ou qui en a regus au cours des 14 jours précédents) (voir CONTRE-INDICATIONS,
Pharmacocinetique).

Anesthésiques

Durant I’anesthésie avec un agent halogené, la tension artérielle et la fréquence cardiaque du
patient recevant APO-METHYLPHENIDATE peuvent augmenter s