
SABRIL 
V1QABATRINE V ^M 

ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE 
SABRIL (vigabatrine) est un inhibiteur a action irreversible de la GABA-
transaminase (GABA-T), qui est I'enzyme responsable du catabolisme de 
I'acide gamma-aminobutyrique (GABA), un neurotransmetteur inhibiteur 
present dans I'encSphale. On attribue le mtonisme d'action de la vigabatrine a 
une inhibition irreversible de 1'enzyme, la GABA-T, ce phtomene entrainant 
une augmentation de ia concentration du neurotransmetteur inhibiteur, le 
GABA. 
On a observe* une baisse des concentrations seriques de transaminases 
glutamiques oxalo-acetique (SGOT/ALT) et pyruvique (SPGT/AST) chez des 
sujets recevant de la vigabatrine; cette diminution pourrait decouler de 
I'inhibition de ces enzymes par la vigabatrine. La portSe de cette observation 
sur le plan clinique est inconnue. 
La duree de reflet de la vigabatrine serait life a la Vitesse a laquelle I'organisme 
remplace la GABA-T, par synthese, plus qu'a la concentration plasmatique du 
medicament dans le sang. 
Essais cllniques 
Dans le cadre d'essais cliniques incluant des essais comparatifs a double insu 
avec temoins placebo auxquels ont participe 354 patients atteints de crises 
partielles complexes refractaires a d'autres traitements, la vigabatrine a entraine 
une diminution de la frequence des crises d'au moins 50 % chez environ la 
moitie des participants. Chez les enfants atteints de crises partielles 
refractaires, la vigabatrine s'est revSlee aussi efficace que chez les adultes. 
Afin d'evaluer I'innocuite et I'efficacite de la vigabatrine administree en 
monotherapie de premiere intention pour le traitement du syndrome de West 
(spasmes infantiles) dont le diagnostic est recent en les comparanl a celles 
d'un placebo, on a realise un essai multicentrique a double insu avec temoins 
placebo et en groupes parallels. L'essai comportait une periode de depart de 
2 ou 3 jours, une phase de traitement a double insu de 5 jours et une periode 
de suivi avec etiquetage en clair de 6 mois. On a observe la disparition complete 
des spasmes le dernier jour du traitement a double insu chez 45 % des patients 
qui recevaient de la vigabatrine (n=20) et chez 15 % de ceux qui recevaient le 
placebo (n=20). L'evaluation faite grace a I'echelle d'impression clinique globale 
a revil i que I'etat de 80 % des patients recevant de la vigabatrine et de 15 % 
des patients qui recevaient le placebo s'etait amfliore de facon moderee ou 
marquee. Ces differences observees entre les groupes participant a l'essai 
etaient significatives sur le plan statistique. Oe plus, au cours de la periode de 
suivi avec etiquetage en clair de 6 mois, 51 % des patients (n=35) ont pu 
continuer a 6tre traites par la vigabatrine en monotherapie, alors que 49 % ont 
du recevoir un autre antiepileptique en traitement d'appoint. 
Dans le cadre d'une etude retrospective portant sur 192 nourrissons souffrant 
du syndrome de West et traites par la vigabatrine en monotherapie de premiere 
intention (dose moyenne a I'Stat d'equilibre de 99 mg/kg/jour), on a observe 
que 162 patients (84 %) avaient connu une diminution d'au moins 50 % de la 
frequence des spasmes alors que ceux-ci avaient completement disparu chez 
131 patients (68 %). Les facteurs epidemiologiques qui semblent permettre de 
prfdire une reaction favorable a la vigabatrine comprennent une etiologie de 
sclerose lubereuse et un age de survenue de moins de 3 mois. Selon les 
donnees existantes couvrant une periode de suivi a long terme (9,2 mois en 
moyenne), 42 % des 192 patients ont pu etre traites avec succes par la 
vigabatrine en monotherapie, alors que le reste des patients ont dO recevoir un 
autre antiepileptique en traitement d'appoint. Des 131 patients considers 
comme rSagissant parfaitement au traitement, 85 (65 %) n'ont connu aucune 
recidive du syndrome de West ni aucun autre type de crise pendant la periode 
de suivi a long terme. 
Pharrnacocinetique 

La vigabatrine administree par voie orale est rapidement absorbee, et la 
concentration plasmatique maximale est atteinte dans un deiai de 2 heures. Ce 
produit est largement distribue dans tout I'organisme, le volume de distribution 
apparent etant legerement superieur au volume total d'eau dans I'organisme. 
Les reins constituent la principale voie d'elimination de la vigabatrine qui subit 
peu de transformations metaboliques. Environ 70 % de ce produit est excrete 
dans les urines sous forme inchangSe dans les 24 heures suivant 
I'administration d'une dose unique. La demi-vie d'elimination plasmatique varie 
entre 5 et 8 heures chez le jeune adulte et entre 12 et 13 heures chez le sujet 
5ge. Cette demi-vie est plus longue chez les personnes souffrant d'insuffisance 
renale, et le coefficient depuration plasmatique renale est directement lie a la 
clalrance de la creatinine (voir les sections PRECAUTIONS et POSOLOGIE ET 
ADMINISTRATION). La vigabatrine n'active pas le systime enzymatique du 
cytochrome P450 dans le foie et elle ne fait pas I'objet d'un metabolisme ou 
d'une fixation proteique considerables. La prise de vigabatrine avec des 
aliments ne modifie pas I'absorption de ce produit m£me si elle entraine une 
legere diminution de la Vitesse d'absorption. 
INDICATIONS ET USAGE CLINIQUE 
L'emploi de SABRIL (vigabatrine) est indique dans le traitement d'appoint de 
I'epilepsie lorsque les antiepileptiques classiques ne parviennent pas a la 
stabiliser de facon satisfaisante. 
L'emploi de SABRIL est indique en monotherapie de premiere intention dans le 
traitement du syndrome de West (spasmes infantiles). Grace a I'expSrience 
acquise sur le plan clinique, on a observe que, dans au moins 50 % des cas, 
on doit ajouter un autre antiepileptique au traitement car le patient connail une 
recidive du syndrome de West ou voit apparaitre d'autres types de crises apres 
une periode initiale oil il rSagissait de fa;on favorable a SABRIL. 
L'emploi de la vigabatrine devrait etre assujetti a une surveillance etroite 
assuree par un neurologue. 
CONTRE-INDICATIONS 
L'emploi de SABRIL (vigabatrine) est contre-indique pendant la grossesse et 
I'alraitement (voir la section MISES EN GARDE) et en cas d'hypersensibilite 
connue a la vigabatrine ou a tout produit entrant dans la composition de ce 
medicament. 
MISES EN GARDE 
Anomalies ophtalmiques 
On a rapporte, dans le cadre d'un programme international de pharmaco-
vigllance, un certain nombre d'anomalies ophtalmiques incluant la 
reduction du champ visuel, la pSIeur des papilles optiques, une legere 
atrophia de la retine peripherique, I'afrophie optique et la nevrile optique, 
chez des patients qui recoivent un traitement par SABRIL (vigabatrine), et 
souvent chez ceux qui le recoivent en association avec d'autres 
antiepileptiques. 
Selon ces rapports, le deiai d'apparition de la reduction du champ visuel, 
lorsqu'il est precise, varie entre moins de 1 mois et plus de 6 ans. Les 
donnees preiiminaires laissent croire que les symptomes se manifested! le 
plus souvent au cours de la premiere annee de traitement. 

Comprimes Sachets 
500 mg 0,5 g 

II est recommande de faire subir un examen visuel au patient avant de com-
mencer le traitement par SABRIL, et environ tous les 3 mois pendant le traite
ment; ces examens devraient comprendre une ophtalmoscopie peripherique 
a I'aide d'un mydriatique et une perimetric realises par un expert. 
Au cours du traitement, interroger les patients a intervalles frequents afin de 
deceler une reduction du champ visuel ou une perte de I'acuite visueile et les 
avertir de signaler sans tarder a leur medecin tout nouveau trouble visuel. 
Cesser l'emploi de SABRIL chez les patients montrant I'une des anomalies 
ophtalmiques mentionnees ci-dessus, a moins qu'on ne considSre que les 
avantages du traitement quant a la diminution des crises I'emporlent sur le 
risque de delicience visueile. 

Compte tenu des difficultes a evaluer le champ visuel chez les nourrissons 
et les jeunes enfants, n'utiliser Sabril chez ces patients que lorsque son 
emploi est clairement indique. Reevaluer periodiquement la necessite 
de poursuivre le traitement par SABRIL. Des examens frequents par un 
ophtalmologiste son) recommandes chez tous les nourrissons et les ieunes 
enfants qui recoivent SABRIL. 
Neurotoxicite chez I'animal 
Rat, souris et chien: Dans le cadre deludes d'innocuite portant sur le rat, sur 
la souris et sur le chien, I'administration de doses de vigabatrine allant de 30 a 
50 mg/kg/jour, ou de doses plus elevees. a entraine une microvacuolisation liee 
a la dose et a la duree du traitement dans certains faisceaux de substance 
blanche du cerveau (cervelet, substance reliculee et thalamus chez les 
rongeurs, et colonnes du fornix et faisceaux optiques chez le chien, 
principalement). Cette microvacuolisation est un changement, attribuable a la 
separation de la gaine lamellaire entourant les fibres myeiinisees, 
caracteristique de rcedeme intramyeiinique non inflammatoire. 
Chez le rat comme chez le chien (la souris n'ayant pas fait I'objet de cette 
etude), I'arrfit du traitement s'est traduit par la retrocession de I'oedeme 
intramyeiinique; cependant, chez la souris et le rat, on a observe des sequelles 
se manifestant par I'enfiure des axones et la presence de particules 
microscopiques mineralisees. 
Singe : L'administration orale de vigabatrine a raison de 300 mg/kg/jour 
pendant 16 mois a occasionne une microvacuolisation minime; I'interpretation 
des differences observees entre les singes traites et temoins etait equivoque. 
Chez cet animal, I'administration de vigabatrine par voie orale a donne lieu a 
une absorption reelle de 75 mg/kg/jour du medicament. En dSpit de la 
mediocrite de I'absorption, la concentration de vigabatrine dans le liquide 
cephalo-rachidien (LCR) des singes se comparait a celle relevee chez des rats 
ayant regu 300 mg/kg/jour de ce produit. Toutefois, les concentrations de GABA 
dans le LCR et le cortex cerebral de singes traites ne differaient pas 
considerablement de celles observees chez les singes temoins. Cette 
constatation pourrait expliquer les differences equivoques entre sujets traites et 
temoins, car I'oedeme intramyeiinique associe au traitement par la vigabatrine 
semble lie a une augmentation de la concentration cerebrale de GABA. 
Potentiels evoques 
Chez I'animal: Chez le chien, les resultats des etudes indiquent que I'oedeme 
intramyeiinique est associe J un allongement de la latence des potentiels evoques 
somesthesiques et vlsuels. Les modifications observees grace a I'imagerie par 
resonance magnetique (IRM) etayent egalement I'existence d'un redeme 
intramyeiinique dans le fornix, le thalamus et I'hypotbalamus de cet animal. 
Chez I'humain: On n'a observe aucun allongement de la latence des potentiels 
evoques chez I'humain. En effet, on a administre de la vigabatrine a 221 
humains pendant 4 ou 5 mois, et on n'a observe aucun changement significatif 
sur ce plan par rapport aux valeurs de depart. Les modifications attribuables a 
I'oedeme intramyeiinique observees chez le chien n'apparaissaient pas sur les 
images de cerveau humain obtenues par IRM. 
A I'autopsie de 11 patients ayant recu de la vigabatrine (la duree moyenne du 
traitement ayant ete de 28 mois, et celle du traitement le plus long de 6 ans), 
on a constate des changements neuropathologiques, mais la vacuolisation de 
la myeline observee dans la substance blanche n'etait pas plus importante que 
celle observee chez les sujets temoins. 
Bien que les essais cliniques n'aient pas revete de neurotoxicite associee a 
I'usage de la vigabatrine chez I'humain comme on en avait observe chez les 
animaux, on a tout de meme constate une augmentation de la concentration de 
GABA dans le LCR humain. II est done recommande que tout patient recevant 
de la vigabatrine fasse I'objet d'une surveillance etroite afin que les effets 
indesirables eventuels de ce medicament sur la fonction neurologique soient 
deceies, en particulier les troubles visuels. 
Emploi pendant la grossesse et I'allaitement 
Dans le cadre d'une etude de teratologie, on a observe une incidence de 
fissures palatines associees a la dose de I'ordre de 2 et de 9 % respectivement 
chez des lapereaux issus de lapines ayant recu 150 et 200 mg/kg/jour de 
vigabatrine. 
Les fcetus des animaux utilises dans le cadre d'etudes de reproduction n'ont 
pas fait I'objet d'une etude neuro-histopathologique, aussi est-il impossible de 
determiner si la microvacuolisation se produit in utero. On ne peut done ecarter 
la possibilite que la microvacuolisation ou que d'autres effets neurotoxiques 
apparaissent chez le foetus humain. 
PRECAUTIONS 
Emploi chez les patients ayant des antecedents de psychose 
Des troubles du comportement, comme de I'agressivite et des episodes 
psychotiques, consfjeutifs au commencement d'un traitement par la vigabatrine 
ont ete rapport.es. II semble que les antecedents de comportements deviants ou 
de psychose soient des facteurs predisposant a de telles reactions, aussi 
faudrait-il entreprendre le traitement de ces patients avec prudence, en 
administrant de faibles doses et en effectuant une surveillance a intervalles 
rapproches. 
Emploi chez les personnes 3g£es et chez celles souffrant d'insuffisance 
renale 
La vigabatrine est eliminee par le rein, aussi faut-il administrer ce produit avec 
prudence aux personnes agfes et aux sujets atteints d'insuffisance renale (voir 
la section POSOLOGIE ET ADMINISTRATION). 
Emploi chez les sujets atteints de crises myocloniques 
A I'instar d'autres antiepileptiques, la vigabatrine peut entrainer une 
augmentation de la frequence des crises chez certains sujets. Les patients qui 
font des crises myocloniques sont particulierement exposes a cet effet. 
Arret du traitement 
Tout comme e'est le cas pour d'autres antiepileptiques, I'arret soudain du 
traitement peut entrainer I'apparition de crises (phenomene de rebond). Si 
I'interruption d'un traitement par la vigabatrine est inevitable, ii est 
recommande de proceder progressivement en reduisant les doses sur une 
periode allant de 2la 4 semaines, dans la mesure du possible. 
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Interactions medicamenteuses 
On a observe une diminution moyenne de I'ordre de 16 a 33 % des 
concentrations de phenytoine lorsque i'on administrait de la vigabatrine en 
association. On a egalement releve une diminution de 9 a 21 % des 
concentrations de phenobarbital lorsque la vigabatrine etait administree en 
concomitance. On ne connail toutefois pas la pertinence de ces diminutions sur 
le plan clinique. 
Risque professionnel 
Les patients atteints d'epilepsie non stabilisee ne devraient pas conduire un 
vehicule ou manceuvrer des machines dont le fonctionnement pose un danger 
eventuel. Les effets indesirables les plus souvent observes pendant les essais 
cliniques sont la somnolence et la fatigue. Les patients devraient etre avises de 

Incidence (> 2 %) des effets indesirables observes 

pendant le traitement d'appoint dans le cadre 

d'essais cliniques a double insu avec temoins placebo 

Structure touchee/ 
effet indesirable 

Organisme entier 
gain ponderal 
douleur 
asthenie 
augmentation de I'appetit 
fievre 
douleurs thoraciques 
blessure accidentelle 

Appareil cardio-vasculaire 
eedeme declive 

Peau 
eruption cutanee 
maladie de la peau 

App. gastro-intestinal 
nausees 
diarrhee 
dyspepsie 
douleurs abdominales 
constipation 
vomissements 
probiemes dentaires 

Systeme sanguin 
purpura 

Appareil locomoteur 
arthralgie 
maux de dos 
arthrose 

Systeme nerveux 
fatigue 
cephaiees 
somnolence 
etourdissements 
tremblements 
troubles visuels 
amnesie 
nystagmus 
diplopie 
ataxie 
confusion 
paresthesie 
troubles de la coordination 
crises d'epilepsie 

(type non precise) 
troubles de la demarche 
troubles de la concentration 
troubles de la parole 
hypoesthesie 
vertiges 
hyporetlexie 

Symptomes psychiatriques 
depression 
agitation 
insomnie 
anxiete 
labilite emotionnelle 
troubles de la pensee 
reactions agressives 
nervosite 
troubles de la personnalite 

Appareil respiratoire 
irritation de la gorge 
congestion 
infection des voies 

respiratoires superieures 
sinusite 
toux 

Appareils sensoriels 
douleurs oculaires 
maux d'oreilles 

Appareil uro-gfenital 
dysmenorrhee 
infection du tractus urinaire 
troubles menstruels 

Autres 
infection virale 

Placebo* 
n = 320 

n % 

12 3,8 
21 6,6 
15 4,7 
6 1,9 
7 2,2 
8 2,5 

14 4,4 

2 0,6 

15 4,7 
11 3,4 

25 7,8 
17 5,3 
22 6,9 
12 3,8 
10 3,1 
15 4,7 
4 1,2 

11 3,4 

13 4,1 
13 4,1 
7 2,2 

44 13,8 
79 24,7 
46 14,4 
41 12,8 
22 6,9 
18 5,6 
12 3,8 
15 4,7 
17 5,3 
14 4,4 
7 2,2 
6 1,9 
7 2,2 

7 2,2 
10 3,1 
3 0,9 
3 0,9 
7 2,2 
4 1,2 
1 0,3 

10 3,1 
24 7,5 
19 5,9 
11 3,4 
9 2,8 
1 0,3 
6 1,9 
7 2,2 
3 0,9 

19 5,9 
21 6,6 

10 3,1 
6 1,9 

14 4,4 

1 0,3 
4 1,2 

4 1,2 
0 0 
5 1,6 

36 11,3 

SABRIL' 
n = 438 

n % 

54 12,3 
33 7,5 
19 4,3 
15 3,4 
14 3,2 
12 2,7 
12 2,7 

13 3,0 

20 4,6 
18 4,1 

39 8,9 
31 7,1 
27 6,2 
25 5,7 
24 5,5 
24 5,5 
12 2,7 

20 4,6 

32 7,3 
23 5,3 
11 2,5 

118 26,9 
113 25,8 
97 22,1 
82 18,7 
48 11,0 
47 10,7 
45 10,3 
42 9,6 
39 8,9 
35 8,0 
30 6,8 
25 5,7 
22 5,0 

22 5,0 
20 4,6 
16 3,7 
15 3,4 
13 3,0 
13 3,0 
12 2,7 

57 13,0 
48 11,0 
29 6,6 
24 5,5 
21 4,8 
15 3,4 
12 2,7 
12 2,7 
9 2,1 

29 6,6 
22 5,0 

21 4,8 
10 2,3 
9 2,1 

11 2,5 
10 2,3 

15 3,4 
13 3,0 
10 2,3 

56 12,8 

' Administre en traitement d'appoint a des patients recevant deja 
un antiepileptique. 
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s'abstenir des activity exigeant de la vigilance ou de la coordination motrice 
jusqu'a ce qu'ils soient sOrs que la vigabatrine n'a pas ce genre d'effet nuisible 
sur eux. 
EFFETS INDESIRABLES 
SABRIL (vigabatrine) est generalement bien tolerS par le patient epileptique. 
Les effets indfeirables consecutifs a I'administration de la vigabatrine touchent 
principalement le systeme nerveux central et sont vraisemblablement une 
consequence de I'augmentation de la concentration de GA8A. On a evalue 
finnocuile de SABRIL Chez 438 epilepliques qui ont participe a des essais 
cliniques a double insu avec terrains placebo. La relation entre les effets 
indSsirables et le traitement par la vigabatrine n'a pas ete fermement etablie 
parce que les sujets recevaient d'autres antiepileptiques en association. 
Effets indfeirables les plus frequents (incidence superieure a celle rapportee 
pour le placebo) : fatigue, Cephases, somnolence, etourdissements, 
depression, gain pondSral, agitation, tremblements, troubles visuels et 
amnSsie. 
Effets indSsirables d'ordre ophtalmique rapportSs apres la commercialisation 
du produit : reduction du champ visuel periphSrique, paleur des papilles 
optiques, legere atrophie de la retine peripherique et atrophie optique. On a 
egalement rapporte de rares cas de nevrite optique (voir la section Mises en 
garde). 
Le tableau precedent prSsente une liste de tous les effets indSsirables observes 
Chez des epilepliques qui recevaient de la vigabatrine en traitement d'appoint 
dans le cadre d'essais cliniques comparatifs a double insu avec terrains 
placebo, et dont I'incidence etait d'au moins 2 %. 
L'effet sedatif attribuable a la vigabatrine diminue avec la poursmte du 
traitement. 
Parmi les autres effets indesirables rapportes a une frequence moindre, on 
compte I'hypomanie, la manie, la psychose et les tentatives de suicide. 
Dans de rares cas, on a observe et dScrit, peu apres le debut du traitement par 
la vigabatrine, un etat de somnolence, de stupeur et de confusion marquees 
associSes a un ralentissement de I'activite cerebrale se manifestant par des 
ondes lentes non spScifiques sur I'Slectroencephalogramme. Ces sympt6mes 
sont toutefois reversibles si on diminue la posologie ou si on arrSte le 
traitement. 
On a egalement rapporte de rares cas de reaction d'hypersensibilite (incluant 
1'oedeme de Quincke et I'urticaire). 
Comme les autres antiepileptiques, la vigabatrine peut occasionner une 
augmentation de la frequence des crises Chez certains patients (voir la section 
PRECAUTIONS). 
Les donnees obtenues en laboratoire indiquent que la vigabatrine n'est pas 
toxique pour les reins ou le foie. Le traitement a long terme par ce produit peut 
Stre associe a une faible diminution des taux d'hemoglobine, rarement 
importante sur le plan clinique. 
Innocuite cfiez I'enfant 
On a reuni des donnfes, relatives a I'innocuite de la vigabatrine, obtenues 
grace a des essais cliniques auxquels participaient 299 enfants dont I'Jge 
variait entre 2 mois et 16 ans (1 des sujets avait 18 ans). La relation entre les 
effets indfeirables et le traitement par la vigabatrine n'a pas ete fermement 
etablie parce que les sujets recevaient d'autres antiepileptiques en association. 
L'effet indesirable le plus souvent observe chez les enfants est r«hyperactivit§» 
(dtoite comme de I'hyperkMsie dans 7,7 % des cas, de I'agitation chez 
2,3 % des sujets, de I'excitation dans 0,3 % des cas et de I'impatience chez 
0,7 % des sujets), qui a ete signage chez 11 % des enfants; I'incidence de cet 
effet est done plus eiev6e chez I'enfant que chez I'adulte. Des rapports d'effets 
indfeirables realises apres la commercialisation du produit ont signals des cas 
de reduction du champ visuel, de pSIeur des papilles optiques, d'atrophie 
optique et de nevrite optique chez des enfants qui regoivent un traitement par 
SABRIL (Voir la section Mises en garde). Parmi les autres effets relevfc, 
mentionnons la somnolence (8 %) et le gain pondiral (3 %). 
Voici les effets indesirables dont I'incidence etait supSrleure a 1 % chez les 
enfants: 

SVMPTfiMES ET TRAITEMENT DU SURDOSAGE 
II n'existe aucun antidote spScifique a la vigabatrine. II convient d'utiliser les 
mesures de soutien habituelles. II faut egalement envisager le recours aux 
mesures permettant I'elimination du medicament non absorbe par 
I'organisme. Une etude in vitro a dSmontrS que le charbon active n'absorbe 
pas la vigabatrine de facon significative. Par ailleurs, on ne connait pas 
i'efficacite de I'hemodyalise dans le traitement du surdosage par la vigabatrine. 
On sait toutefois que, dans des cas isoISs, chez des patients prtsentanl une 
insuffisance renale et recevant des doses therapeutiques de vigabatrine, 
I'hSmodialyse a reduit les concentrations plasmatiques de vigabatrine dans 
une proportion de 40 a 60 %. 
On a signale quelques cas de surdosage par la vigabatrine. Les doses de 
vigabatrine re?ues se situaient generalement entre 7,5 et 30 g, mais pouvaient 
atteindre 65 g. Lorsque ces cas etaient rapportes, les symptdmes 
comprenaient en general la somnolence, la perte de conscience et le coma. 
Parmi les autres symptomes rapportes a une frequence moindre, on compte 
les vertiges, les Cephases, la psychose, la depression respiratoire ou I'apnSe, 
la bradycardia rhypotension, I'agitation, I'irritabilite, la confusion, les troubles 
du comportement ou les troubles de la parole. 
POSOLOGIE ET ADMINISTRATION 
SABRIL (vigabatrine) s'administre par voie orale une ou deux fois par jour, 
avec ou sans aliments. Ce produit peut Stre ajoute au traitement antiepileptique 
en cours. 
Les doses recommandees sont offertes sous forme de comprimes ou de 
sachets. II faut dissoudre le contenu entier de chaque sachet dans un verre 
d'eau, de jus de fruits ou de lait, froids ou a la temperature ambiante, 
immediatement avant I'administration par voie orale. Le mode d'emploi de 
SABRIL est fourni dans la section RENSEIGNEMENTS A L'INTENTION DU 
PATIENT OU DE LA PERSONNE SOIGNANTE. 
Adultes 
La dose de depart recommandee s'etablit a 1 g/jour, mais il se peut que 
certains patients presentant des crises graves doivent prendre des doses allant 
jusqu'a 2 g/jour. On peut augmenter ou diminuer la dose quotidienne par 
paliers de 0,5 g suivant la reaction clinique et la tolerance du patient. La plage 
posologique optimale se situe entre 2 et 4 g/jour. 
Habituellement, I'administration d'une dose de vigabatrine superieure a 
4 g/jour ne se traduit pas par une plus grande ellicacite therapeutique et peut 
(aire augmenter la frequence des effets indfeirables. 
Enfants 
La dose de depart recommandee s'etablit a 40 mg/kg/jour et peut etre 
augmentee jusqu'a ce qu'elle se situe entre 80 et 100 mg/kg/jour, selon la 
reaction du patient. On peut amorcer le traitement en donnant 0,5 g/jour, puis 
augmenter la dose quotidienne par paliers de 0,5 g une fois par semaine, 
suivant la reaction clinique et la tolerance du patient. 

Poids corporal 
(en kg) 

entre 10 et 15 

entre 16 et 30 

entre 31 et 50 

plus de 50 

Dose quotidienne 
(eng) 

entre 0,5 et 1 

entre 1 et 1,5 

entre 1,5 et 3 

entre 2 et 4 

Nbrede 
comprimes/jour-

1 o u 2 

2 o u 3 

entre 3 et 6 

entre 4 et 8 

* On peut substituer les sachets aux comprimes si on administre 
une dose quotidienne equivalents. 

Nourrissons (traitement du syndrome de West (spasmes infantiles) 
La posologie recommandee pour le traitement du syndrome de West 
(spasmes infantiles) se situe entre 50 et 100 mg/kg/jour, selon I'importance 
des spasmes. On peut ajuster la posologie au besoin sur une periode de 
1 semaine. On a administre des doses atteignant 150 mg/kg/jour qui ont ete 
bien toierees. 
La dose quotidienne totale devrait etre fractionnee et administree selon un 
regime biquotidien. Tout le contenu du ou des sachets Sabril doit Stre dissous 
dans un volume de 10 mL d'eau, de jus de fruits ou de lait maternise, et la 
proportion appropriee de ce melange administree en utilisant une seringue 
pour administration par voie orale. 
Personnes agees et personnes souffrant d'insuffisance resale 
La vigabatrine etant presque entierement eliminee par voie renale, il faut 
utiliser ce produit avec prudence chez les personnes Sgees, et plus 
particulierement chez les patients dont la clairance de la creatinine est 
inferieure & 60 mL/min. II est recommande d'amorcer le traitement avec des 
doses plus faibles et de surveiller etroitement I'apparition d'effets indfeirables 
tels que la somnolence et la confusion chez ces patients. 
PRESENTATION 
Comprimes 
Chaque comprime ovale, biconvexe, blanc ou blanchatre, enrobe d'une 
pellicule et portant I'inscription «SABRIL» sur une face contient 500 mg de 
vigabatrine. SABRIL est offert en flacons de polyethylene haute densite de 100 
comprimes. 
Sachets 
Chaque sachet contient 0,5 g de vigabatrine sous forme d'une poudre 
granulaire blanche ou blanchatre. Les sachets sont offerts en boites de 50 
unites. 

Ni les comprimes ni les sachets Sabril ne contiennent de lactose. 

Conserver a la temperature ambiante (entre 15 et 30 °C); proteger de I'humidite. 

Monographie du produit sur demande. 
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Effets indfeirables observes 
chez plus de 1 % des enfants 

Structure touchee 
et effet observe 

Syst. nerveux 
somnolence 
hyperkinesie 
agressivite 
insomnie 
agitation 
ataxia 
labilite emotionnelle 
cephalees 
augmentation de la 

frequence des crises 

App. digestif 
vomissements 
nausSes 
ptyalisme 

Organisme entier 
gain pondSral 
fatigue 
hypotonie 

Nbre de 
sujets 

24 
23 

8 
8 
7 
7 
3 
3 

3 

6 
3 
3 

9 
8 
3 

Incidence 
n=299 

8,0 
7,7 
2,7 
2,7 
2,3 
2,3 
1,0 
1,0 

1,0 

2,0 
1,0 
1,0 

3,0 
2,7 
1,0 
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