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Afin d'être correctement dispensée par l'équipe officinale, puis prise en charge par la caisse d'Assurance maladie, une prescription médicale de médicaments doit contenir un certain nombre d'éléments obligatoires. Les erreurs réglementaires qui ont été introduites sur l'ordonnance d'une patiente présentant des troubles anxieux doivent être identifiées.

TEG1 Assimilé stupéfiant, le zolpidem ne suit pas la totalité de la réglementation des stupéfiants : il n'est pas nécessaire de conserver une copie de l'ordonnance et il n'existe pas de délai de carence 1 .

T2 Renouvellement

La mention "à renouveler trois fois" autorise une première délivrance et trois renouvellements qui ne sont pas forcément contigus dans le temps. Ici, elle pose plusieurs problèmes :

• la durée maximale de prescription du zolpidem est limitée à vingt-huit jours ; l'ordonnance n'est donc jamais renouvelable ;

• l'alprazolam est un anxiolytique dont la durée maximale de prescription est de douze semaines, il ne peut y avoir qu'une première délivrance et deux renouvellements contigus dans le temps. En conséquence, le médecin aurait dû indiquer, le concernant, "à renouveler trois mois" [START_REF] Guerriaud | Droit pharmaceutique[END_REF][START_REF] Vidal | Prescription et délivrance : règles générales[END_REF].

T2 Posologie

TEG1 La posologie du zolpidem 10 mg, "2 le soir", est hors autorisation de mise sur le marché (AMM). Certains prescripteurs utilisent ce subterfuge pour que le patient puisse bénéficier de deux mois de traitement et ainsi contourner la durée maximale de prescription.

TEG1 Si cette posologie était délivrée, la prescription ne pourrait faire l'objet d'un remboursement. De plus, elle exposerait un patient qui ne comprendrait pas l'intention du prescripteur, et qui prendrait effectivement deux comprimés, à d'importants effets indésirables.

T2 Mention "non substituable"

TEG1 La mention "non substituable" n'est pas valable sous cette forme. Elle doit être justifiée, comme cela est prévu par l'article L5125-23 du Code de la santé publique et par l'arrêté du 12 novembre 2019 [START_REF]application de l'article L5125-23 du Code de la santé publique, les situations médicales dans lesquelles peut être exclue la substitution à la spécialité prescrite d'une spécialité du même groupe générique[END_REF]. À noter que, désormais, elle peut être portée sur l'ordonnance de façon manuscrite ou informatisée. L'arrêté prévoit trois types de justifications.

TEG1 La première justification est "non substituable (marge thérapeutique étroite [MTE]

)" : en cas de prescription d'un MTE 2 , il n'est pas souhaitable de substituer le princeps par un générique, et ce afin d'assurer la stabilité de la dispensation, lorsque le patient est effectivement amélioré.

TEG1 La deuxième justification, "non substituable (forme galénique adaptée [EFG]

)", est valable en cas de prescription chez l'enfant de moins de 6 ans, lorsque aucun médicament générique n'a une forme galénique adaptée et que le médicament de référence disponible permet cette administration.

TEG1 La troisième, "non substituable (contre-indication formelle [CIF]

)", est applicable en cas de prescription destinée à un patient présentant une contre-indication formelle et démontrée à un excipient à effet notoire présent dans tous les médicaments génériques disponibles, dès lors que le médicament de référence correspondant ne comporte pas cet excipient.

TEG1 Aucune justification n'est possible ici : si le patient refuse le médicament générique, il devra avancer les frais et ne sera remboursé que sur la base de remboursement la plus élevée en vigueur pour les spécialités génériques.

T2 Signature du prescripteur

La signature du prescripteur est manquante. Cet élément est obligatoire, car il contribue à l'authentification de l'ordonnance [5].

T2 Sexe du patient

TEG1 Le sexe du patient n'est pas précisé. Dans le cas présent, cela n'est pas problématique, car le prénom est univoque, mais quand les prénoms sont épicènes 3 , comme Camille ou Dominique, cette précision est indispensable [5].

TEG1 Si le patient n'est pas le porteur de l'ordonnance, la personne qui délivre doit pouvoir connaître son sexe, dans la mesure où certains médicaments sont contre-indiqués chez l'homme, et d'autres chez la femme.

T2 Délai de validité

Le zolpidem et l'alprazolam sont des médicaments inscrits sur la liste I. Comme pour tous les médicaments listés, l'ordonnance aurait dû être présentée dans les trois mois qui suivent sa rédaction. Le délai étant dépassé, elle n'est plus valable [START_REF]Code de la santé publique -Article R5132-22[END_REF].

T1 Quelques rappels pharmacologiques T2 Le zolpidem TEG1 Le zolpidem est une Z-drug, c'est-à-dire une molécule hypnotique qui n'est pas à proprement parler une benzodiazépine, mais qui s'en rapproche. Indiqué dans le traitement à court terme des insomnies, occasionnelles et transitoires (encadré 1), ce médicament présente un risque de pharmacodépendance, d'abus et d'usage détourné. Cela a conduit, en 2017, les autorités à en faire un assimilé stupéfiant.

TEG1 Chimiquement, le zolpidem est une imidazopyridine hypnotique apparentée aux benzodiazépines. Il possède une activité pharmacodynamique qualitativement semblable à celle des autres composés de cette classe : myorelaxante, anxiolytique, sédative, hypnotique, anticonvulsivante et amnésiante. L'effet sédatif apparaît à des doses inférieures à celles nécessaires pour obtenir des effets anticonvulsivants, myorelaxants ou anxiolytiques.

TEG1 Les effets du zolpidem sont liés à une action agoniste spécifique sur un récepteur central faisant partie du complexe récepteurs macromoléculaires gaba-oméga, également appelés BZ1 et BZ2, modulant l'ouverture du canal chlore. Le zolpidem se fixe de façon préférentielle sur le sous-type oméga 1 (BZ1). Il raccourcit le délai d'endormissement, réduit le nombre de réveils nocturnes, augmente la durée totale du sommeil et en améliore la qualité.

T2 L'alprazolam

TEG1 L'alprazolam est une benzodiazépine vraie, indiquée dans le traitement à court terme de l'anxiété (encadré 1). Ses effets sont également liés à une action agoniste spécifique sur un récepteur central faisant partie du complexe récepteurs macromoléculaires gaba-oméga et modulant l'ouverture du canal chlore.

TEG1 En dehors de son action anxiolytique, et comme toutes les benzodiazépines, l'alprazolam a une action sédative, hypnotique, myorelaxante, anticonvulsivante et amnésiante.

Notes

1 Le pharmacien peut délivrer des stupéfiants uniquement si l'ordonnance lui est présentée dans les trois jours (délai dit de carence). 2 Les médicaments à MTE sont : les antiépileptiques (lamotrigine, prégabaline, zonisamide, lévétiracétam, topiramate, valproate de sodium ; la lévothyroxine et la buprénorphine) ; les immunosuppresseurs (mycophénolate mofétil, azathioprine, ciclosporine, évérolimus, mycophénolate sodique). 3 Prénoms portés aussi bien par des femmes que par des hommes.
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Encadré 1. Contre-indications

Le zolpidem et l'alprazolam sont contre-indiqués en cas de dépression respiratoire ou d'apnée du sommeil, d'insuffisance hépatique sévère et de myasthénie. Ces deux molécules entraînent une somnolence, des vertiges et une diminution de la vigilance. Les patients doivent être informés de ces risques, notamment en cas de conduite de véhicule. 
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 1 Figure 1. Ordonnance de Lucette Vintain.