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Des vaccins sûrs et efficaces contre 
COVID-19 sont nécessaires pour pro-
téger les individus contre la maladie, 
en particulier les professionnels de la 
santé et les populations vulnérables, 
comme les sujets âgés ou souffrant de 
pathologies chroniques.

Existe-t-il déjà des vaccins 
contre des coronavirus? 

Aucun vaccin n’a encore été approu-
vé dans l’UE pour prévenir ou traiter 
les infections à coronavirus humain, 
y compris celles qui provoquent les 
rhumes courants ou des affections 
plus graves. En raison de l’urgence de 
la pandémie, des efforts sont en cours 
pour développer et étudier les vaccins 

COVID-19 afin de les rendre dispo-
nibles le plus rapidement possible. 
Le SRAS-CoV-2 étant un nouveau 
virus qui n’avait jamais été observé 
auparavant, le développement d’un 
vaccin pour protéger contre le CO-
VID-19 n’a pu commencer qu’une 
fois le virus apparu et sa constitution 

génétique analysée.
On ne sait pas actuellement quel ni-
veau de protection peut être atteint 
avec les vaccins en cours de déve-
loppement. Ce que l’on sait, c’est 
que des vaccins raisonnablement ef-
ficaces, ainsi que d’autres mesures 
de santé publique et thérapeutiques, 
seront un élément clé pour surmonter 
la crise sanitaire.

Quels sont les processus 
et méthodes utilisés pour 
développer et approuver les 
vaccins COVID-19 ?

Les vaccins COVID-19 sont dévelop-
pés selon les mêmes exigences lé-
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Vaccins COVID-19: 
ce qu’il faut savoir

Faut-il le rappeler? L’Agence européenne des médicaments (EMA) 
travaille en étroite collaboration avec les développeurs de vac-
cins COVID-19 potentiels, mobilisant ses propres ressources et 
celles des autorités réglementaires nationales et internationales, 
afin de garantir que des vaccins sûrs et efficaces parviennent 
aux patients dès que possible. Pour l’heure, la priorité est l’in-
formation, et celle des patients est du ressort des médecins et 
pharmaciens. Le but de cette synthèse est de vous y aider.
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gales de qualité, de sécurité et d’ef-
ficacité pharmaceutiques que les 
autres médicaments. Comme tous les 
médicaments, les effets des vaccins 
COVID-19 sont d’abord testés en la-

boratoire, y compris sur des animaux, 
après quoi les vaccins sont testés sur 
des volontaires humains.

Quand les vaccins seront-ils 
approuvés ?

Le développement des vaccins pro-
gresse et l’agence européenne devrait 
recevoir des données cliniques sur les 
vaccins les plus avancés en cours de 
développement vers la fin de 2020. 
Les régulateurs procéderont alors à 
une évaluation scientifique de la sécu-
rité, de l’efficacité et de la qualité du 

vaccin, avant de conclure à l’existence 
de preuves scientifiques solides pou-
vant appuyer le processus d’approba-
tion.
Si les preuves scientifiques confirment 
une évaluation positive des avantages 
et des risques pour l’un des vaccins, 
la Commission européenne accordera 
une autorisation de mise sur le mar-
ché valable dans toute l’UE dans les 
délais les plus brefs. Pour l’évaluation 
d’autres vaccins actuellement à des 
stades de développement plus pré-
coces, cette évaluation devrait avoir 
lieu tout au long de 2021 et au-delà.

IMPORTANT
Les mêmes normes que pour tout médicament
Avant d’être approuvés, tous les vaccins dans l’UE sont évalués selon les mêmes normes 
élevées que tout autre médicament. La différence pour les vaccins COVID-19 est la vi-
tesse de développement et d’approbation potentielle, qui est beaucoup plus rapide en 
raison de l’urgence de santé publique. 

L’EMA a mis en place un groupe d’experts spécialisé et des procédures d’examen rapide pour éva-
luer les demandes de haute qualité des entreprises dans les délais les plus courts possibles, tout en 
garantissant des avis scientifiques solides. 

La Commission européenne fera usage de toutes les flexibilités existantes pour accélérer l’appro-
bation de tout vaccin potentiel destiné à être utilisé dans l’ensemble de l’UE, et ce uniquement 
moyennant des preuves scientifiques solides permettant d’établir que les avantages des vaccins sont 
supérieurs aux risques éventuels.

IMPORTANT
Les mêmes exigences de sécurité  
que pour tout autre vaccin
Les exigences de sécurité des vaccins COVID-19 
sont les mêmes que pour tout autre vaccin dans 
l’UE et ne seront nullement diminuées dans le 
contexte de la pandémie.  

Les données soumises dans une demande d’autorisation 
de mise sur le marché d’un vaccin COVID-19 doivent com-
prendre les informations suivantes:
• �le groupe de personnes auquel le vaccin sera administré;
• �sa qualité pharmaceutique, y compris des informations 

sur l’identité et la pureté des composants du vaccin 
ainsi que sur son contenu et son activité biologique;

• �chaque étape de la fabrication et les contrôles utilisés 
pour garantir la qualité de chaque lot;

• �la conformité aux exigences internationales en matière 
de bonnes pratiques de laboratoire, de bonnes pra-
tiques cliniques et de bonnes pratiques de fabrication;

• �les types de réponses immunitaires induites par le vaccin;
• �les effets observés dans les groupes de personnes à qui 

le vaccin sera administré;

• �les effets secondaires du vaccin observés chez les per-
sonnes vaccinées, y compris s’il existe des données sur 
des populations particulières telles que les personnes 
âgées ou les femmes enceintes;

• �les informations destinées à être recueillies dans le 
cadre d’études de suivi après l’enregistrement (par 
exemple les données sur la sécurité à long terme ou 
l’immunité à long terme);

• �les informations de prescription à fournir aux patients 
et aux professionnels de la santé, qui sont rédigées par 
le développeur et examinées et approuvées par les co-
mités scientifiques de l’EMA;

• �la manière dont les risques seront gérés et surveillés 
une fois le vaccin autorisé.

Le plan de gestion des risques (RMP, Risk Management 
Plan) reprend les informations sur tout problème de sé-
curité éventuel (connu ou potentiel) lié au vaccin, la ma-
nière dont les risques seront gérés et surveillés une fois 
le vaccin autorisé et les informations que l’on entend 
recueillir à partir des études de suivi. 
Le RMP est évalué par le comité d’évaluation des risques 
de la pharmacovigilance de l’EMA (Pharmacovigilance 
Risk Assessment Committee, PRAC). 



Semper Luxembourg  Décembre 2020 36

INFORMATIONS ESSENTIELLES 1. DENOMINATION DU MEDICAMENT Forxiga 10 mg, comprimés pelliculés 2. COMPOSITION QUALITATIVE ET QUANTITATIVE Chaque 
comprimé contient du propylène glycol monohydraté de dapagliflozine équivalent à 10 mg de dapagliflozine. Excipient à effet notoire : Chaque comprimé de 10 mg contient 50 mg 
de lactose anhydre. Pour la liste complète des excipients, voir rubrique ‘Liste des excipients’ du RCP. 3. FORME PHARMACEUTIQUE Comprimé pelliculé (comprimé). Comprimés 
pelliculés, jaunes, biconvexes, en forme de losange, d’approximativement 1,1 x 0,8 cm de diagonale, avec « 10 » gravé sur une face et « 1428 » gravé sur l’autre face. 4. DONNEES 
CLINIQUES 4.1 Indications thérapeutiques Diabète de type 2 Forxiga est indiqué chez les adultes pour le traitement du diabète de type 2 insuffisamment contrôlé en complément 
d’un régime alimentaire et de l’exercice physique : • en monothérapie quand la metformine est considérée comme inappropriée en raison d’une intolérance. • en plus d’autres 
médicaments destinés au traitement du diabète de type 2. Voir rubriques ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’, ‘Interactions avec d’autres médicaments et autres formes 
d’interactions’ et ‘Propriétés pharmacodynamiques’ du RCP pour les résultats des études concernant les associations de traitements, les effets sur le contrôle glycémique ainsi que 
les événements cardiovasculaires et les populations étudiées. Insuffisance cardiaque Forxiga est indiqué chez les adultes pour le traitement de l’insuffisance cardiaque chronique 
symptomatique à fraction d’éjection réduite. 4.2 Posologie et mode d’administration Posologie Diabète de type 2 La dose recommandée est 10 mg de dapagliflozine une fois 
par jour. Lorsque la dapagliflozine est utilisée en association avec l’insuline ou un sécrétagogue d’insuline, comme les sulfamides hypoglycémiants, une dose plus faible d’insuline ou 
d’un sécrétagogue d’insuline peut être envisagée pour réduire le risque d’hypoglycémie (voir rubriques ‘Interactions avec d’autres médicaments et autres formes d’interactions’ du 
RCP et ‘Effets indésirables’). Insuffisance cardiaque La dose recommandée est 10 mg de dapagliflozine une fois par jour. Dans l’étude DAPA-HF, la dapagliflozine a été administrée en 
supplément des autres traitements de l’insuffisance cardiaque (voir rubrique ‘Propriétés pharmacodynamiques’ du RCP). Populations particulières Traitement du diabète chez les patients 
atteints d’insuffisance rénale Pour l’amélioration du contrôle glycémique, comme l’efficacité glycémique dépend de la fonction rénale, Forxiga ne doit pas être initié chez les patients 
ayant un débit de filtration glomérulaire [DFG] < 60 mL/min et doit être arrêté en présence d’un DFG constamment < 45 mL/min (voir rubriques ‘Mises en garde spéciales et précautions 
d’emploi’ du RCP, ‘Effets indésirables’, ‘Propriétés pharmacodynamiques’ et ‘Propriétés pharmacocinétiques’ du RCP). Aucun ajustement de la dose n’est nécessaire selon l’état de la 
fonction rénale. Traitement de l’insuffisance cardiaque chez les patients atteints d’insuffisance rénale Aucun ajustement de la dose n’est nécessaire selon l’état de la fonction rénale (voir 
rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP). L’expérience de la dapagliflozine dans le traitement de l’insuffisance cardiaque chez les patients présentant une 
insuffisance rénale sévère est limitée (DFG < 30 mL/min). Insuffisance hépatique Aucun ajustement de la dose n’est nécessaire chez les patients atteints d’insuffisance hépatique légère 
ou modérée. Chez les patients atteints d’insuffisance hépatique sévère, la dose initiale recommandée est 5 mg. Si le traitement est bien toléré, la dose peut être augmentée à 10 mg 
(voir rubriques ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ et ‘Propriétés pharmacocinétiques’ du RCP). Patients avec un diabète de type 1 Forxiga 10 mg n’est pas recommandé 
pour le traitement de l’insuffisance cardiaque chez les patients présentant un diabète de type 1 (voir rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP). Sujets âgés 
(≥ 65 ans) Aucun ajustement de la dose n’est recommandé selon l’âge. Population pédiatrique La tolérance et l’efficacité de dapagliflozine chez les enfants âgés de 0 à < 18 ans n’ont 
pas encore été établies. Aucune donnée n’est disponible. Mode d’administration Forxiga peut être pris par voie orale, une fois par jour, à tout moment de la journée, au cours ou en 
dehors des repas. Les comprimés doivent être avalés entiers. 4.3 Contre-indications Hypersensibilité à la substance active ou à l’un des excipients mentionnés à la rubrique ‘Liste des 
excipients’ du RCP. 4.4 Effets indésirables Résumé du profil de sécurité Diabète de type 2 Dans les études cliniques conduites dans le diabète de type 2, plus de 15 000 patients ont 
été traités par dapagliflozine. L’évaluation principale de sécurité d’emploi et de tolérance a été réalisée dans le cadre d’une analyse poolée préspécifiée de 13 études à court terme 
(jusqu’à 24 semaines) contrôlées versus placebo avec 2 360 patients traités par dapagliflozine 10 mg et 2 295 par placebo. Dans l’étude des effets cardiovasculaires conduite avec la 
dapagliflozine dans le diabète de type 2 (étude DECLARE voir rubrique ‘Propriétés pharmacodynamiques’ du RCP), 8 574 patients ont reçu de la dapagliflozine 10 mg et 8 569 ont reçu 
un placebo pendant une durée d’exposition médiane de 48 mois. En tout, il y a eu 30 623 patients-années d’exposition à la dapagliflozine. Les effets indésirables les plus fréquemment 
rapportés dans les études cliniques étaient les infections génitales. Insuffisance cardiaque Dans l’étude des effets cardiovasculaires conduite avec la dapagliflozine chez des patients 
atteints d’insuffisance cardiaque à fraction d’éjection réduite (étude DAPA-HF), 2 368 patients ont été traités par la dapagliflozine à la dose de 10 mg et 2 368 patients ont reçu un placebo 
pendant une durée d’exposition médiane de 18 mois. La population de patients incluait des patients diabétiques de type 2 ou non diabétiques et des patients avec un DFGe ≥ 30 mL/
min/1,73 m2. Le profil de sécurité global de la dapagliflozine chez les patients atteints d’insuffisance cardiaque était cohérent avec le profil de sécurité connu de la dapagliflozine. Liste 
tabulée des effets indésirables Les effets indésirables suivants ont été identifiés dans les études cliniques contrôlées versus placebo et lors de la surveillance en post-commercialisation. 
Aucun ne s’est révélé dose-dépendant. Les effets indésirables mentionnés ci-dessous sont classés par fréquence et par classe de systèmes d’organes (SOC). Les différentes catégories 
de fréquence adoptent la convention suivante : très fréquent (≥ 1/10), fréquent (≥ 1/100 à < 1/10), peu fréquent (≥ 1/1 000 à < 1/100), rare (≥ 1/10 000 à < 1/1 000), très rare (< 1/10 000), 
et fréquence indéterminée (ne peut être estimée sur la base des données disponibles).

Tableau 1. Effets indésirables issus d’études cliniques contrôlées versus placeboa et de l’expérience post-commercialisation

Classe de systèmes d’organes Très fréquent Fréquent* Peu fréquent** Rare Très rare

Infections et infestations

Vulvovaginite, balanite 
et infections génitales 
associées*,b,c

Infection des voies 
urinaires*,b,d

Infection fongique**

Fasciite 
nécrosante 
du périnée 
(gangrène de 
Fournier)b,i

Troubles du métabolisme et de la 
nutrition

Hypoglycémie 
(quand utilisé avec 
SU ou insuline)b

Déplétion 
volémiqueb,e

Soif**

Acidocétose diabétique 
(dans le cadre d’une 
utilisation dans le 
diabète de type 2) b,i,k

Affections du système nerveux
Sensations 
vertigineuses

Affections gastro‑intestinales
Constipation**

Sécheresse buccale**

Affections de la peau et du tissu 
sous‑cutané

Rashj Angio-œdème 

Affections musculo‑squelettiques et 
systémiques

Douleur dorsale*

Affections du rein et des voies urinaires
Dysurie
Polyurie*,f Nycturie**

Affections des organes de reproduction 
et du sein

Prurit vulvo vaginal**

Prurit génital**

Investigations

Augmentation de 
l’hématocriteg 
Diminution de la 
clairance rénale de la 
créatinine pendant le 
traitement initialb

Dyslipidémieh

Elévation de la 
créatininémie 
pendant le traitement 
initial**,b

Elévation de l’urémie**

Perte de poids**

a Le tableau présente des données recueillies sur 24 semaines (court terme), n’excluant pas l’administration d’un traitement antidiabétique de secours. b Voir paragraphe correspondant 
ci-dessous pour plus d’informations. c La vulvovaginite, la balanite et les infections génitales associées incluent, par exemple les termes recommandés prédéfinis : infection mycosique 
vulvo-vaginale, infection vaginale, balanite, infection génitale fongique, candidose vulvo-vaginale, vulvovaginite, balanite candidosique, candidose génitale, infection génitale, infection 
génitale masculine, infection pénienne, vulvite, vaginite bactérienne, abcès vulvaire. d L’infection des voies urinaires inclut les termes préférés suivants, mentionnés par ordre de fréquence 
rapportée : infection des voies urinaires, cystite, infection des voies urinaires par Escherichia, infection des voies génito-urinaires, pyélonéphrite, trigonite, uréthrite, infection rénale et 
prostatite. e La déplétion volémique regroupe, par exemple, les termes recommandés prédéfinis suivants : déshydratation, hypovolémie, hypotension. f La polyurie regroupe les termes 
préférés suivants : pollakiurie, polyurie, augmentation du volume urinaire g Les variations moyennes par rapport à la valeur initiale de l’hématocrite étaient 2,30 % pour dapagliflozine 10 mg 
versus -0,33 % pour le placebo. Des valeurs de l’hématocrite >55 % ont été rapportées chez 1,3 % des sujets traités par dapagliflozine 10 mg versus 0,4 % des sujets recevant le placebo. 
h La variation moyenne en pourcentage par rapport à la valeur initiale pour la dapagliflozine 10 mg versus placebo, respectivement, était : cholestérol total 2,5 % versus 0,0 % ; HDL 
cholestérol 6,0 % versus 2,7 % ; LDL cholestérol 2,9 % versus -1,0 % ; triglycérides -2,7 % versus -0,7 %. i Voir la rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP j L’effet 
indésirable a été identifié lors de la surveillance en post-commercialisation. Rash inclut les termes préférés suivants, listés par ordre de fréquence dans les études cliniques : rash, rash 
généralisé, éruption prurigineuse, rash maculeux, rash maculopapuleux, rash pustuleux, rash vésiculeux, et rash érythémateux. Dans les études cliniques contrôlées versus placebo et 
versus substance active (dapagliflozine, N = 5936, l’ensemble des bras contrôles, N = 3403), la fréquence du rash était similaire pour la dapagliflozine (1,4%) et pour les bras contrôles  
(1,4 %) respectivement. k Rapportée dans le cadre de l’étude des effets cardiovasculaires conduite chez des patients atteints de diabète de type 2 (DECLARE). La fréquence est basée 
sur le taux annuel. * Rapportés chez ≥ 2 % des sujets et chez ≥ 1 % des sujets avec au moins 3 sujets de plus dans le groupe traité par la dapagliflozine 10 mg par rapport au groupe 

placebo. ** Rapportés par l’investigateur comme possiblement relié, probablement relié ou relié au traitement de l’étude et rapportés chez ≥ 0,2 % chez des sujets et ≥ 0,1 % chez au 
moins 3 sujets de plus dans le groupe traité par dapagliflozine 10 mg par rapport au groupe placebo. Description de certains effets indésirables Vulvovaginite, balanite et infections 
génitales associées Dans l’analyse poolée de 13 études visant à analyser la tolérance, des cas de vulvovaginite, de balanite et d’infections génitales associées ont été rapportés 
respectivement chez 5,5 % et 0,6 % des patients ayant reçu la dapagliflozine 10 mg et le placebo. La plupart des infections étaient légères à modérées et les patients ont répondu à un 
traitement standard initial et ont rarement arrêté le traitement par dapagliflozine. Ces infections ont été plus fréquentes chez les femmes (8,4 % et 1,2 % pour la dapagliflozine et le 
placebo, respectivement) et les patients avec un antécédent étaient plus susceptibles d’avoir une infection récurrente. Dans l’étude DECLARE, les nombres de patients présentant des 
événements indésirables graves de type infections génitales étaient faibles et équilibrés : 2 patients dans chacun des groupes dapagliflozine et placebo. Dans l’étude DAPA-HF, aucun 
patient n’a rapporté d’événement indésirable grave de type infections génitales dans le groupe dapagliflozine et un patient en a rapporté dans le groupe placebo. Sept (0,3 %) patients 
ont présenté des événements indésirables entraînant l’arrêt du traitement en raison d’infections génitales dans le groupe dapagliflozine et aucun dans le groupe placebo. Fasciite 
nécrosante du périnée (gangrène de Fournier) Des cas de gangrène de Fournier ont été rapportés en post-commercialisation chez des patients prenant des inhibiteurs de SGLT2, 
incluant la dapagliflozine (voir rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP). Dans l’étude DECLARE conduite chez 17 160 patients avec un diabète de type 2 et 
avec un temps médian d’exposition de 48 mois, un total de 6 cas de gangrène de Fournier ont été rapportés, un dans le groupe traité par la dapagliflozine et 5 dans le groupe placebo. 
Hypoglycémie La fréquence de l’hypoglycémie dépendait du type DECLARE conduite chez 17 160 patients avec un diabète de type 2 monothérapie, en association à la metformine ou 
en association à la sitagliptine (avec ou sans metformine), la fréquence des épisodes mineurs d’hypoglycémie s’est avérée similaire (< 5 %) entre les groupes de traitement, y compris le 
placebo jusqu’à 102 semaines de traitement. Dans toutes les études, les événements majeurs d’hypoglycémie ont été peu fréquents et comparables entre les groupes traités par la 
dapagliflozine ou le placebo. Les études en association aux sulfamides hypoglycémiants et aux traitements par insuline avaient des taux plus élevés d’hypoglycémie (voir 
rubrique ‘Interactions avec d’autres médicaments et autres formes d’interactions’ du RCP). Dans une étude en association au glimépiride, aux semaines 24 et 48, des épisodes mineurs 
d’hypoglycémie ont été rapportés plus fréquemment dans le groupe traité par dapagliflozine 10 mg et glimépiride (6,0 % et 7,9 %, respectivement) que chez les patients ayant reçu le 
placebo et le glimépiride (2,1 % et 2,1 %, respectivement). Dans une étude en association à l’insuline, des épisodes d’hypoglycémie majeure ont été rapportés, respectivement aux 
semaines 24 et 104, chez 0,5 % et 1,0 % du groupe de patients traités par dapagliflozine 10 mg et insuline, et chez 0,5 % du groupe de patients traités par placebo et insuline aux semaines 
24 et 104. Aux semaines 24 et 104, des épisodes mineurs d’hypoglycémie ont été rapportés respectivement chez 40,3 % et 53,1 % des patients ayant reçu dapagliflozine 10 mg et insuline 
et chez 34,0 % et 41,6 % des patients ayant reçu le placebo et insuline. Dans une étude en association à la metformine et à un sulfamide hypoglycémiant conduite jusqu’à 24 semaines, 
aucun épisode d’hypoglycémie majeure n’a été rapporté. Des épisodes mineurs d’hypoglycémie ont été rapportés chez 12,8 % des sujets qui ont reçu la dapagliflozine 10 mg plus 
metformine et un sulfamide hypoglycémiant et chez 3,7 % des sujets qui ont reçu un placebo plus metformine et un sulfamide hypoglycémiant. Dans l’étude DECLARE, aucune 
augmentation du risque d’hypoglycémie majeure n’a été observée avec le traitement par dapagliflozine par rapport au placebo. Des événements majeurs d’hypoglycémie ont été 
rapportés chez 58 (0,7 %) patients traités par dapagliflozine et chez 83 (1,0 %) patients traités par placebo. Dans l’étude DAPA-HF, des événements majeurs d’hypoglycémie ont été 
rapportés chez 4 (0,2 %) patients de chacun des groupes dapagliflozine et placebo. Ils ont été observés uniquement chez les patients atteints de diabète de type 2. Déplétion volémique 
Dans l’analyse poolée de 13 études visant à analyser la tolérance, des effets évocateurs d’une déplétion volémique (y compris, des cas de déshydratation, d’hypovolémie ou 
d’hypotension) ont été rapportés chez 1,1 % et 0,7 % des patients ayant reçu respectivement la dapagliflozine 10 mg et le placebo. Des réactions graves sont survenues chez < 0,2 % des 
patients, et se sont réparties de manière équilibrée entre les patients traités par dapagliflozine 10 mg et le placebo (voir rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du 
RCP). Dans l’étude DECLARE, les nombres de patients présentant des événements évocateurs d’une déplétion volémique étaient équilibrés entre les groupes de traitement : 213                 
(2,5 %) et 207 (2,4 %) respectivement, dans les groupes dapagliflozine et placebo. Des événements indésirables graves ont été rapportés chez 81 (0,9 %) et 70 (0,8 %) des patients, dans 
les groupes dapagliflozine et placebo, respectivement. Les événements étaient globalement équilibrés entre les groupes de traitement dans les sous-groupes constitués en fonction de 
l’âge, de l’utilisation de diurétiques, de la pression artérielle et de l’utilisation d’inhibiteurs de l’enzyme de conversion (IEC)/ antagonistes des récepteurs de l’angiotensine II (ARA-II). Chez 
les patients présentant un DFGe <60 mL/min/1,73 m2 à l’inclusion, il y a eu 19 événements indésirables graves évocateurs d’une déplétion volémique dan s le groupe dapagliflozine et 
13 événements dans le groupe placebo. Dans l’étude DAPA-HF, le nombre de patients présentant des événements indésirables évocateurs d’une déplétion volémique était de 170         
(7,2 %) patients dans le groupe dapagliflozine et 153 (6,5 %) dans le groupe placebo. Moins de patients ont présenté des événements indésirables graves évocateurs d’une déplétion 
volémique dans le groupe dapagliflozine par rapport au groupe placebo : 23 (1,0 %) et 38 (1,6 %) patients, respectivement. Des résultats similaires ont été observés indépendamment 
de la présence ou non d’un diabète à l’inclusion et des valeurs initiales du DFGe. Acidocétose diabétique dans le diabètes de type 2 Dans l’étude DECLARE, avec une durée d’exposition 
médiane de 48 mois, des événements de type ACD ont été rapportés chez 27 patients du groupe dapagliflozine 10 mg et chez 12 patients du groupe placebo. Les événements sont 
survenus de manière homogène tout au long de la période d’étude. Sur les 27 patients ayant présenté des événements de type ACD dans le groupe dapagliflozine, 22 recevaient 
également un traitement par insuline au moment de l’événement. Les facteurs déclenchants de l’ACD étaient ceux attendus pour une population de patients atteints de diabète de type 
2 (voir rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP). Dans l’étude DAPA-HF, des événements de type acidocétose diabétique (ACD) ont été rapportés chez 3 
patients atteints de diabète de type 2 dans le groupe dapagliflozine et aucun dans le groupe placebo. Infections des voies urinaires Dans l’analyse poolée de 13 études visant à analyser 
la tolérance, les infections des voies urinaires ont été plus fréquemment rapportées chez les patients ayant reçu dapagliflozine 10 mg comparativement au placebo (respectivement,               
4,7 % versus 3,5 % ; voir rubrique ‘Mises en garde spéciales et précautions d’emploi’ du RCP). La plupart des infections étaient légères à modérées, les patients ont répondu à un 
traitement standard initial et ont rarement entraîné l’arrêt du traitement par dapagliflozine. Ces infections ont été plus fréquentes chez les femmes, et les patients ayant un antécédent 
étaient plus susceptibles d’avoir une infection récurrente. Dans l’étude DECLARE, les événements graves de type infections des voies urinaires ont été rapportés moins fréquemment 
avec la dapagliflozine 10 mg par rapport au placebo, à savoir 79 (0,9 %) événements versus 109 (1,3 %) événements, respectivement. Dans l’étude DAPA-HF, le nombre de patients 
présentant des événements indésirables graves de type infections des voies urinaires était de 14 (0,6 %) patients dans le groupe dapagliflozine et 17 (0,7 %) dans le groupe placebo. Cinq 
(0,2 %) patients ont présenté des événements indésirables entraînant l’arrêt du traitement en raison d’infections des voies urinaires dans chacun des groupes dapagliflozine et placebo. 
Augmentation de la créatinine Les effets indésirables liés à une augmentation de la créatinine ont été regroupés (par ex : diminution de la clairance de la créatinine rénale, altération de 
la fonction rénale, augmentation de la créatininémie et diminution du débit de filtration glomérulaire). Dans l’analyse poolée de 13 études visant à analyser la tolérance, ce groupe 
d’effets indésirables a été rapporté respectivement chez 3,2 % des patients recevant la dapagliflozine 10 mg et chez 1,8 % des patients recevant le placebo. Chez les patients avec une 
fonction rénale normale ou une altération légère de la fonction rénale (valeur initiale du DFGe ≥ 60 mL/min/1,73 m2), ce groupe d’effets indésirables a été rapporté chez 1,3 % des patients 
recevant la dapagliflozine 10 mg et chez 0,8 % des patients recevant le placebo. Ces réactions ont été plus fréquentes chez les patients avec une valeur initiale du  DFGe ≥ 30                          
et <60 mL/min/1,73 m2 (18,5 % dapagliflozine 10 mg versus 9,3 % placebo). Des évaluations complémentaires des patients qui avaient présenté des événements indésirables liés à un 
trouble rénal ont montré que la plupart des patients avaient des modifications de la créatininémie inférieures ou égales à 0,5 mg/dL par rapport à la valeur initiale. Les augmentations 
de la créatinine ont été généralement transitoires lors d’un traitement continu ou réversibles après l’arrêt du traitement. Dans l’étude DECLARE, incluant des patients âgés et des patients 
présentant une insuffisance rénale (DFGe inférieur à 60 mL/min/1,73 m2), le DFGe a diminué avec le temps dans les deux groupes de traitement. À 1 an, le DFGe moyen était légèrement 
plus faible, et à 4 ans, le DFGe moyen était légèrement plus élevé dans le groupe dapagliflozine que dans le groupe placebo. Dans l’étude DAPA-HF, le DFGe a diminué au fil du temps 
dans le groupe dapagliflozine et le groupe placebo. La diminution initiale du DFGe moyen était de -4,3 mL/min/1,73 m2 dans le groupe dapagliflozine et de -1,1 mL/min/1,73 m2 dans 
le groupe placebo. À 20 mois, la variation par rapport à la valeur initiale du DFGe était similaire entre les groupes de traitement: -5,3 mL/min/1,73 m2 pour la dapagliflozine et                              
-4,5 mL/min/1,73 m2 pour le placebo. Déclaration des effets indésirables suspectés La déclaration des effets indésirables suspectés après autorisation du médicament est importante. 
Elle permet une surveillance continue du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via : Belgique Agence fédérale 
des médicaments et des produits de santé Division Vigilance Boîte Postale 97 B-1000 Bruxelles Madou Site internet : www.afmps.be e-mail : adversedrugreactions@fagg-afmps.be 
Luxembourg Centre Régional de Pharmacovigilance de Nancy Bâtiment de Biologie Moléculaire et de Biopathologie (BBB) CHRU de Nancy – Hôpitaux de Brabois Rue du Morvan 54 
511 VANDOEUVRE LES NANCY CEDEX Tél : (+33) 3 83 65 60 85 / 87 E-mail : crpv@chru-nancy.fr ou Direction de la Santé Division de la Pharmacie et des Médicaments 20, rue de Bitbourg 
L-1273 Luxembourg-Hamm Tél. : (+352) 2478 5592 E-mail : pharmacovigilance@ms.etat.lu Lien pour le formulaire : https://guichet.public.lu/fr/entreprises/sectoriel/sante/medecins/
notification-effets-indesirables-medicaments.html 5. TITULAIRE DE L’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE AstraZeneca AB SE-151 85 Södertälje Suède 6. NUMERO(S) 
D’AUTORISATION DE MISE SUR LE MARCHE EU/1/12/795/006 14 comprimés pelliculés EU/1/12/795/007 28 comprimés pelliculés EU/1/12/795/008 98 comprimés pelliculés 
EU/1/12/795/009 30 x 1 (unidose) comprimés pelliculés EU/1/12/795/010 90 x 1 (unidose) comprimés pelliculés 7. STATUT LEGAL DE DELIVRANCE Médicament soumis à prescription 
médicale 8. DATE DE MISE A JOUR DU TEXTE 11-2020 Des informations détaillées sur ce médicament sont disponibles sur le site internet de l’Agence européenne des médicaments 
http://www.ema.europa.eu/.

Références: 1. RCP all SGLT2i 18/11/2020 2. Wiviott et al 2018 N Engl J Med. doi: 10.1056/NEJMoa1812389. 3. McMurray JJV et al. N Engl J Med. 2019;381(21):1995-2008. 4. 
Hospitalisation pour l’IC est un co-critère primaire de DECLARE. 5. L’aggravation de l’IC est définie comme une hospitalisation pour IC ou une visite d’urgence pour IC qui nécessite 
l’initiation ou l’intensification du traitement, en particulier pour l’IC. IC, insuffisance cardiaque; HFrEF, IC avec fraction d’éjection réduite; iSGLT2, inhibiteur de sodium glucose co-
transporter 2; CV, cardiovasculaire. NS ID BE-2242-Revision date 11/2020-LB
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NEW

La plupart des vaccins COVID-19 dans 
l’UE seront évalués par l’EMA via la 
procédure centralisée (qui est obli-
gatoire pour tout vaccin utilisant la 
biotechnologie). Les évaluations de 
l’EMA sont effectuées par les comités 
scientifiques d’experts en médecine 
humaine (CHMP et PRAC). L’EMA 
a mis en place le groupe de travail 
multidisciplinaire COVID-19 (ETF), qui 
réunit des experts clés du réseau eu-
ropéen de réglementation des médi-
caments afin de garantir une réponse 
rapide et coordonnée à la pandémie. 

Quel type et quelle quantité de don-
nées sont nécessaires pour l’approba-
tion d’un vaccin sûr et efficace ?

Les développeurs de vaccins COVID-19 
doivent soumettre des données spéci-
fiques sur leur vaccin. L’EMA procède 
ensuite à une évaluation approfondie 
de ces données afin de parvenir à un 
avis scientifique sur l’innocuité, l’effi-
cacité et la qualité du vaccin.

Les données doivent montrer l’effi-
cacité du vaccin à protéger contre le 
COVID-19 en milieu clinique et son 
innocuité. Les critères d’évaluation in-
cluent le taux de prévention des ma-
ladies symptomatiques, critère d’éva-
luation essentiel, faute de données 
permettant notamment de corréler 
des indicateurs biologiques, tels que 
les taux d’anticorps, avec le taux de 
protection.

Combien de temps durera 
l’immunité conférée par  
le vaccin ?

Actuellement, en raison de la nou-
veauté du virus, on ne sait pas suffi-
samment combien de temps l’immu-
nité conférée par les vaccins durera 
après la vaccination, ni s’il sera néces-
saire de procéder à des rappels pério-
diques. 

Les données issues des études d’im-
munogénicité et d’efficacité à long 
terme éclaireront les futures stratégies 
de vaccination. 

Les vaccins protégeront-ils 
les personnes vaccinées en 
cas de mutation du virus ?

En règle générale, les virus connaissent 
des mutations. Cela se produit à des 
rythmes différents selon les virus, et 
les mutations n’affectent pas néces-
sairement l’efficacité du vaccin contre 
le virus. 
Certains vaccins contre les maladies 
virales restent efficaces de nom-
breuses années après leur mise au 

point et offrent une protection du-
rable, comme les vaccins contre la 
rougeole ou la rubéole. Pour d’autres, 
notamment la grippe saisonnière, la 
composition du vaccin doit être mise 
à jour annuellement.
La communauté scientifique et les au-
torités de réglementation surveilleront 
si le coronavirus SARS-CoV-2 mute au 
fil du temps et, dans l’affirmative, si 
les vaccins peuvent protéger les per-
sonnes contre l’infection par de nou-
velles variantes.  n

EN RÉSUMÉ
Vaccin standard Vaccin Covid-19

Les mêmes normes de sécurité, de qualité et d’efficacité.

Les mêmes étapes de développement, mais plus rapidement.

Des ressources importantes, mobilisées simultanément.

Une augmentation importante des capacités de production.
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