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Communiqué du Centre de Pharmacovigilance

Prise d’un AINS avec un ISRS : risque augmenté de saignement digestif

Les AINS et les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS) favorisent les saignements. Pour les AINS, ce
risque est lié à l’inhibition de la COX-1 qui a un effet protecteur sur la muqueuse gastrique et aussi à une inhibition de
l’agrégation plaquettaire pour les AINS non COX-sélectifs. Pour les ISRS, le risque est lié à une inhibition de la recapture de
la sérotonine au niveau des plaquettes.

L’association d’un ISRS et de médicaments favorisant les saignements, comme les AINS, mais aussi l’acide acétylsalicylique
et les antithrombotiques, augmente le risque de saignements (voir aussi Répertoire 10.3.1.1.). Un article récent de La Revue
Prescrire  est consacré à une analyse méthodique avec méta-analyse publiée récemment  . Cette analyse confirme
l’augmentation du risque de saignements au niveau du système digestif en cas d’association d’un ISRS et d’un AINS.

11 études observationnelles ont comparé la prise concomitante d’un ISRS + un AINS par rapport à un ISRS seul. La méta-
analyse de ces études a montré un risque accru de saignements en cas de prise de l’association par rapport à un ISRS
seul : odds-ratio : 2,1 (IC à 95% de 1,5 à 3).
10 études observationnelles ont comparé la prise concomitante d’un ISRS + un AINS par rapport à un AINS seul. La méta-
analyse de ces études a montré un risque accru de saignements en cas de prise de l’association par rapport à un AINS
seul : odds-ratio : 1,5 (IC à 95% de 1,2 à 1,8).

L’analyse n’a pas permis de différencier le risque de saignements en fonction de l’AINS ou du ISRS considéré. Les auteurs de
la méta-analyse estiment que des études complémentaires sont nécessaires pour savoir si le risque de saignements varie
entre les différents AINS et ISRS.

En pratique, pendant toute la durée du traitement par un ISRS , il est recommandé d’éviter si possible la prise d’un AINS, en
particulier chez les patients avec un risque élevé de saignements gastro-intestinaux. Si la combinaison est nécessaire, la
prudence est recommandée (durée de la combinaison la plus courte possible et dosage le plus faible possible) et il est
important d’informer le patient de ce risque, surtout sachant que certains AINS sont disponibles sans prescription. En
fonction de la demi-vie d’élimination de l’ISRS (qui peut être de plusieurs jours, comme pour la fluoxétine), il est préférable
d’éviter les AINS encore un certain temps après l’arrêt de l’ISRS.

Spécialités

AINS : voir Répertoire 9.1.1.
ISRS : voir Répertoire 10.3.1.1.
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