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Je m’appelle Marine Martin, je suis la lanceuse d’alerte du scandale de la Deépakine
(Valproate de sodium) médicament anti-épileptique prescrit aux femmes épileptiqgues ou
bipolaires. Epileptique, j'ai pris depuis I'enfance ce médicament sans me douter des ravages
gu’il pouvait provoquer pour le foetus.

Peu apres la naissance de mon 2eme enfant, qui accuse des malformations et troubles
neurocomportementaux, je cherche a comprendre la maladie de mon fils. En 2009, je
découvre par hasard sur le site du Centre de Recherches sur les Agents Tératogenes le lien
entre Dépakine , malformations et autisme. Je découvre également que cela était connu
depuis des decennies. Pourtant pour le grand public seule une mise en garde minimale etait
sur la notice "en cas de grossesse, prévenez votre médecin."

En 2011 je décide de creer 'APESAC (Aide aux
parents d’enfants souffrant du syndrome de l'anti-
convulsivant) des victimes de la Depakine et autres
antiépileptiques sur le modele anglo-saxon OACS.

Je décide d'agir en alertant les médias et les
pouvoirs publics. A force d’acharnement, je finis par
obtenir la réévaluation du rapport bénéficelrisque
du meédicament au niveau européeen en 2013/2014
avec mes homologues anglaises et irlandaises, avec
la mise en place d'un protocole comme pour un
autre medicament existant le Roaccutane.

Je vais contraindre le gouvernement a diligenter
une enquéte de I'IGAS (Inspection Geénerale des
Affaires Sociales) pour connaitre les responsables
de ce scandale sanitaire. Cette enquéte révelera
'inertie du laboratoire Sanofi et des pouvoirs
publics, ce qui aboutira par la suite a la création du
dispositif ONIAM (Office Nationale d'Indemnisation
des Accidents Médicaux) pour les victimes de la
Dépakine.
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En 2016 je vais négocier avec le gouvernement la sortie d‘études pour connaitre le nombre exact
de victimes. 3 rapports sortiront au total : le 1er qui estimera a 4000 le nombre d’enfants nés avec
des malformations, le 2nd qui dira qu’entre 2007 et 2014 : 14 000 femmes ont eté enceintes sous
Dépakine et que seulement 8700 enfants sont nés vivants. Enfin le dernier qui dira que 30 000
enfants sont nées atteints de troubles neurocomportementaux en France depuis le début de la
commercialisation (1967).

En 2016 je vais également faire modifier la loi pour rendre obligatoire l'apposition d'un
pictogramme sur les boites de Dépakine mais aussi pour tous les médicaments dangereux pour la
grossesse. Je I'imposerai ensuite au niveau européen.

| e | En 2012 je vais attaquer le laboratoire Sanofi dans une
' i procédure au civil pour tromperie, puis jattaquerai
e Sanofi au pénal en 2015 ainsi que I'Etat en 2016.

L'APESAC sera la lere association francaise a porter
plainte en action de groupe en 2016. En 2017 le fond
d'indemnisation sera mis en place pour les victimes et
les leres vont étre indemnisées en 2019.

Sanofi a depuis été condamné dans une plainte
déeposée en 2007 a verser 3 millions d’euros a une petite
fille née en 2002 pour ses malformations. Le laboratoire
refuse de payer toutes ces condamnations et utilise tous
les recours possibles pour échapper a la justice.

J'ai écrit un livre "Dépakine le Scandale je ne pouvais
pas me taire", sorti chez Robert Lafont en 2017 et qui a
recu le Prix de la Revue médicale PRESCRIRE.

En 2018 je réussirai a avoir une étude de l'agence de
santé ANSM qui pointe la foeto-toxicité de tous les
antiépileptiques ainsi que la nécessité d’approfondir la
guestion afin de donner une information éclairée a la
patiente.

Début 2019 sera enfin rendu publique le fait que la
Dépakine a aussi un effet transgénérationnel, c’'est a
dire que les enfants des enfants Dépakine sont
susceptibles d'avoir des malformations ou des troubles
neuro-developpementaux.
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En 2019 la Cour de Cassation reconnait la defectuosité de la Depakine. En février 2020 le juge
d’instruction du dossier pénal met enfin Sanofi en examen suite a la plainte que javais deposeée
en juin 2016. Le laboratoire est poursuivi pour mise en danger de la vie d’autrui et tromperie
aggravee, depuis 37 autres familles m’ont suivi et d’autres sont en train de nous rejoindre.

En 2021 grace aux donnees collectées par I'APESAC,
je sors un premier article scientifigue dans la revue
scientifique ameéricaine sur I'impact
transgénérationnel du valproate "Birth Defects
Research"” avec l'aide de plusieurs chercheurs et
medecins francais, britannique et écossais-australien.

5 janvier 2022, I'action de groupe que j'ai lancee en
2016 est jugée recevable par le Tribunal de Paris qui
reconnait la responsabilité du laboratoire Sanofi
qui a « commis une faute en manguant a son
obligation de vigilance et a son obligation
d'information » et a « produit et commercialisé un
produit défectueux ».

Juin 2022 j'informe 'ANSM d'une étude scandinave
dans la revue scientifigue JAMA Neurology sur les
effets teratogenes du Topiramate. Je travaille avec
I'’ANSM pour un protocole qui sortira le 6 octobre
2022, informant les patientes des risques durant la
grossesse. J'ai bataille ferme pour que les
Informations y figurant soient le plus simples et
comprehensibles pour toutes ces femmes sous
traitement.

J'espere qu’un jour mon combat pourra étre adapte
dans le cadre d’un teléfilm afin d’'informer encore plus
de familles de la problématique et surtout pour
déemontrer que oui, David peut gagner contre Goliath.
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L' APESAC

ASSOCIATION D'AIDE AUX PARENTS
D'ENFANTS SOUFFRANT DU SYNDROME DE
L'ANTI-CONVULSIVANT

Marine Martin, lanceuse d’alerte du L'association accompagne
scandale de Ila Depakine, créé aujourd'hui plus de 8300 victimes
TAPESAC en 2011. Mere de deux sur tout le territoire national a qui
enfants victimes de la Dépakine, elle elle apporte au quotidien
décide de mettre de coOté sa carriere informations, soutien,
professionnelle pour se consacrer a accompagnement et conseils ; dans
ce combat. leurs démarches medicales,
administratives, scolaires,
L'APESAC est une association psychologiques et judiciaires.
agréee par le Ministere de la Sante,
reconnue d’intérét geénérale. Elle Elle organise aussi sur tout le
travaille  quotidiennement a la territoire  des  rassemblements
diffusion de [linformation sur les régionaux avec des médecins,
dangers  les a la  prise spécialistes et avocats.
d'anticonvulsivants pendant la

grossesse et la mise en place de
mesures de prevention. Elle ceuvre
aussi pour les demandes de
reparations.
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L'APESAC

QUELQUES CHIFFRES

13 deléguées bénévoles sur tout le territoire nationale.

8314

1852
199

recensement des victimes d'embryofoetopathie en
décembre 2024
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L'APESAC

NOS RASSEMBLEMENTS EN 2024

ng'.i’
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rassemblements a venir
en 2024

L 2 Collogue international (Paris)

21/03 Institut la Personne en Médecine :
Medicament, risques et crises.

@
B Collogue Anticor (Paris) w

22/03 Comment lutter contre la corruption
dans la santé et le social.

SR REC (Toulouse)

27104 Les rencontres de I'esprit critique

Assemblée Geénérale (Argeles-sur-Mer)
28/06  Assemblée Générale de 'APESAC

S4ABAA Recncontre débat a Médiathéque de
Cergy (Paris)
18/10

Table ronde de trois intervenants sur la
thématique des Lanceurs d'Alerte
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ACTIONS D'INFORMATION

e 2011 -
&

Création de I'APESAC

e 2015
Modification de la notice et le RCP ainsi —
gu’un changement de condition de prescription du valproate de sodium S

Extrait notice 4 juillet 2004 Extrait notice 17 avril 2015

e) GROSSESSE - ALLAITEMENT
En cas de désir de grossesse, prévenez votre meédecin, une surveillance particuliére devra étre Il__’-"'-r_‘ﬁsﬂfmf_?ﬂ?”_g?@ | grossesse mg@@ﬂ?ﬂ'f_ 2 ___- __- o : - s
Grossesse

mise en place.
Consell important & 'attention des femmes

En cas de grossesse, votre traitement devra éventueliement étre adapté. |l est important ch; ne
2 ' il exi i arition de crises pouvant avoir des )
oo Badiinelbeidpol et o b Si vous 8tes une femme en Age de procréer, votre médecin ne pourra vous prescrire Ie vaiproate qu'en cas
d'échec des autres traitements. Le valproate est dangereux pour 'enfant & naitre s'il est pris pendant la

conséguences pour vous ou volre enfant.
Au moment de la naissance, une survsillance attentive du nouveau-né sera nécessaire. grossesse.
o ® Le valproate expose a un risque s'il est pris pendant la grossesse. Plus la dose est Slevée, plus les risques
sont importants | toutefols, toutes les doses exposent a ce risque.
Les enfants exposés in utero au valproate présentent des risques élevés de malformations graves

ét de troubles du développement (intellectuel et moteur) et du comportement. Les malformations

Extrait notice 25 janvier 2006 rapportées Incluent le spina bifida (matformation osseuse de la colonne vertébrale), des malformations de
la face, de la levre supéreure et du palais, du crane, du coeur, des reins, des voles urinaires et des

organes génitaux alnsi que des membres.
« Sivous prenez du valproate pendant la grossesse, vous avez un risgue plus élevé que les autres femmes
d'avqir un enfant atteint de malformations nécessitant un traitement médical. Le valproate étant utilisé
Grossesse d:f:m ﬁmmghreusﬁ anntélim il est établi que prés de 10% des enfants nés de méres sous valproate

5 g o : 1 5 : : édecin, pendant presen & maiformations, contre 2 4 3 % des enfants dans la population générale.

L'utilisation de ce médicament est déconseiliée, saufavis contraire de votre m : iy e  On estime que jusqu'a 30 & 40 % des enfants d'dge colaire dont les méres ont pris du valproate
la grossesse. Si vous découvrez que vous étes enceinte pendant le traitement, consultez pendant la grossesse présentent des problémes dm\rﬂoppemwt dans leur patl:ta enfance. Les
rapidéement votre médecin lui seul pourrait adapter le traitement & volre état. enfants concernés marchent plus tardivement etlou parlent plus tardivement, etiou ont des
capacités intellectuelles plus faibles que les autres enfants stiou ont des difficultés de langage

Prévenez votre médecin de la prise de ce médicament si vous désirez allaiter.

L

e) GROSSESSE - ALLAITEMENT

D'une fagon générale, il convient, au cours de Ja grossesse ef de l'allaitement, afe toujours sblns Bs biilanoine.

demander I'avis a votre médecin ou & voltre pharmacien avant de prendre un médicament. ® Lar trm::lu du spectre autistique sont plus souvent diagnostiqués chez les enfants exposés au
- valproate.

Des données limitées a ce jour indiquent que les enfants sont plus susceptibles de développer les

Allaitement symptomes du truuhm‘ de déﬂl:!‘l’ de 'attentlon/hyperactivité (TDAH).
. = Avant de vnuishpmscnra ce medicament, votre médecin spécialiste devra vous avoir expliqué les
. r ce médicament, 'allaitement est déconseillé. risques possibles pour votre enfant en cas de grossesse pendant la prise de valproate. Si par la
En cas de frailement par ce suite vous envisagez une grossesse, vous ne devez pas interrompre votre traltement sans en avoir parlé

urs de la grossesse et de l'allaitemen, de toujours avec votre medecin et convenu d'un autre traltement sl cela est possible.
pharmacien avant de prendre un médicament. * Si vous essayez d'avoir un enfant, interrogez votre médecin spécialists sur la prise d'acide folique. Une
supplémentation en acide folique avant la grossesse pourrait diminuer le risque d'anomalies de fermeture

. tu tube neural et de fausse couche précoce inhérents & toute grossesse. Cependant, la prévention par
F'acide folique des malformations liées au valproate n'est pas prouvée A ce jour.

D'une fagon générale, il convient, au co
demander l'avis & votre médecin ou a votre

e 2013-2014
L'EMA procede a une réévaluation européenne des conditions de v

prescription de la Dépakine
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ACTIONS DINFORMATION

e 2015 i

Entrée en vigueur des recommandations européennes concernant les
nouvelles conditions de prescription de la Depakine

e 2016

L'APESAC fait rédiger en collaboration avec le Ministere de la Santé le PNDS —
(Protocole de Diagnostic et de Soins)

A

O BT PEAR O 0 D P O = e e o it i S bt e i s
Nom et prénom de son représentant [EZal™ [SI pPPlICADIR) & e rsreictm i s sesiimio et bbb bt et b i

Je confirme que la patiente susmentionnée a besoin de valproate car :
* cette patiente ne répond pas de maniére adéquate aux autres tralteMents, ...

| - cette palienm ne tolele pas Ies autres traltements
le conflrme gue jai Expl:q.ue ies pomts suivants a la patleme susmentionnee [uu rEpresentant legal™)

A remplir et signer par la patiente ou son représentant®

- Fal disouté des éléments suivants avec mon médecin spécialiste et ['al compris les points suivants :
*  Les enfants exposés au valproate pendant la grossesse présentent |es riSQUES SUIVBNLS : .. ot st s i | g Poiirquol Faf besoia s valeiaats k- rte #'on sibrs

+ Enviran 11 % de malformations congénitales majeures ; et *  Jodoks consulter rigulibrement un médecin spécialiste (au moins une fols par an) pour vérifier sila tmllerrwntparvaipmatemle la maflleure nphnn pour mol
* jusqu'a 303 40 % de troubles du développement et du comportement tels gue troubles psychomateurs, troubles du langage, troubles) | | Lt st 4 o ke ik ln e vt 1o o pidamobnt s v i S 3
conduire 3 des troubles impartants de Iaparentissage, et un risque augmenté de troubles du tpectre autistique et d'autisme. Eninﬁ_ e pr |'.l_mlaal p g A q ey A B B A & T
' cong
*  Levalproate est contre-indigué pendant ka grossesse (sauf dans des shuations exceptionnelles de patientes éplleptiques résistantes ou intob ; ion 1 Iatiormations congiritales majeues et
i o * jusqu'a 30 &40 % de troubles du développement et du comportement tels que troubles psychomoteurs, troubles du langage, troubles de I'attention,
#  |pvalproate est contre-indiqué chez les femmes en 3ge de procréer sauf sl toutes les conditions du programme de prévention de fa gro qui peuvent conduire & des troubles importants de l'apprentissage, ot un risque augmenté de roubles du spactre autistique et d'autisme.
= La nécessité qu'un médecin spéciafiste rédvalue réguliérement le traitement par valproate (3u moins une fois par an) et lanécessitéa | ® L raison pour laguelle je dois obtenir un test de grossesse plasmatique négatif [sensbilité minimale du test : 25 mUl/mL),
« La nécessité d'obtenir un test de grossesse plasmatique négatif (sensibilitd minimale de 25mUl/mL)  Finitiation du traitement pus 4 au début du traitement et si nécessalre par la suite (si fe suis en dge d'avoir des enfonts). If est recommandé de réaliser un test de grossesse tous les mols

le traltement (test de grossesse recommandé tous les mals [plasmatique ou urinakne o' une sensibilité de 25mlU| fml)) (s o patiente & (plasmatique ou urinaire d'une sensibiité de 25 mlll/mL)
*  Jedobs utiliser au moins une méthode de contraception efficace, sans Interruption, pmdanlmmia durée du traitement pervalpaoau et jusqu'a 1 mois aprés

o
=

_‘D_iﬂ__

Ll

. ; a::;::;: : :;!T;r r:: ::sl.lnf: 'ﬁ:‘:::ff ;e j;ndu:;m:d efficace san::tf::lllptmn pemianl toute la ﬂ”m@ffillmmlﬂ'“ : ::fS:I:I: ;;:t!mmm (sl Jie suis en dge d'ovalr des enfants). Lutiisation o'au molns une méthode de mnua:np:lou{ﬂmust primordiale pendant un traltement |
* La néeessité de fluer un rendez-vous avec un médecin spécialiste dis qu'elle envisage UMW!HFHHH d\'! ﬂ“”“' ) *  Les différentes possibilités de contraception efficace (de préférence une méthnrlz Innt I'efﬁcama ne dﬁ.penﬂ pasd{ E‘ulﬂlsau:ur. tefle qu'un dispositif

de discuter en temps utile du passage & dautres traitements, c'est-3-dire : avant la conception et avant Iarrét de la contraception, ..... intra-utérin ou un implant contraceptif], ou deux méthodes de contraception complémentaires incluant une méthode barriére, doivent itre utlisées. |
» La ndcessitié de contacter son médecin spéclaliste mmédiaternant pour riévaluer en urgence be traitement en cas de grossesse suspe Et/ou nous avons prévu une consultation avec un professionnel spécialisé pour le conseil en matiére de contraception efficace. . |

*  Lanécessité de consulter mon médecin spécialiste dbs que f'envizageral une gmsses:eaﬁn di m'assurer de discuter et de passer

: : RS 2
Fal remis i la patiente ou au représentant |égal® un exemplaire de la brochure patiente et je lul al expliqué la nétessité de conserver |a carte § itres traiemantx vant iy coricaption 8t avant Farrit e B contraception

Di_ oooo oo

V. {- i -
Dans (épilepsie, en cas de gms.'_;esse, je confirme que la patiente : #* e dobs demander un rendez-vous en urgence avec mon miédecin spéclaliste si je p!nsg!u'l !n:alm |
* ot résistante ou Intolérante & tous les autres traitements .. & . Faliwc unmamplais de s brochirs pasiente
#IRCON Mickapt STRERCH TN xalpeoaty W PlUc ol Pttt : " | *  Dans l'épilepsie, en cas de grossesse, e confirme que J'a discuté avee mon méde:lnspt:lallsle et mmls les points suivants :
« g4t informée de [a possibilité d'avolr des consells et un soutien pendant |a grossesse ., + [al la possibiité c'avoir des conseils et un soutien pendant |a grossesse
» g5t informée de la nécessité d’'une surveillance spécifigue de son enfant & na‘i‘l:ependmt Ia grossesse et de m!ﬂ!be! enfant aprés Ia » [l est nécessalre d'assurer une survelllance spécifique de Fenfant 3 naitre pendant |a grossesse et du diwinppemem de mnn bﬂﬂ! .ferlfam awhﬂa nalssarl:e
#®  [Dans le trouble bipolaire, je confirme que ['al discuté avee mon médecin spécialiste et que |'a compris que le valproate &ait contre-indigué en cas de grossesse ...... D |
LB e e e R R P IRNLR JoL 3 e S CeRbt I o Ry R SV W AL L Lo ® e dois présenter cet accord de solns signé accompagné de fordonnance a la pharmacie pour chague déliviance du traitement ... L D |
Signature et tampon : Date : L'ensemble des conseils relatifs 3 une contraception efficace doivent étre suivis, méme en Fabsence de régles avec un test de grossesse neg.mf Ces conditions mncernent

également les fernmes qui ne sont pas sexuellement actives, sauf =i le prescripteur considére qu'll existe des raisons incontestables indiguant qu'il n'y a aucun risque de grossesse.
Nom et prénom de la patiente :

Nom et prénom de son representant legai“ {sr applicable]
Signature : Date :

"Pour les patientes mineures, I parents ou lafles personnes titulaires de Fautorité parentale ; pour les patientes majeures protégées par |a lai, le représentant Mgal

e 2016-2018

L'APESAC impose par décret le pictogramme DANGER sur les
antiepileptigues et autres médicaments tératogenes en 2017 puis INTERDIT
en 2018

¢ "_—/
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| DEPAKINE
| cHRONO 500°
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= 3
e ——

pas utiliser chez les filles,
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e 2016

Rapport de I'ANSM sur les malformations chez les enfants exposés in
utero

e 2018 Juin

Rapport de I'ANSM sur les troubles neurodéeveloppementaux chez les
enfants exposes.

aNSIT *ET%‘As,surance CONCLUSIONS

Maladie
Cefte &lude confirme un risgue de froubles neuro-développementaux précoces (avant I'dge de 6 ans) -
notamment de troubles envahissanis du développement et de retard mental - augmenté de l'ordre ded a 5

fois en lien avec lNexposition & 'acide valproique indiqué dans Pépilepsie pendant A grossesse, avec un

effet dose margqué. De plus, elle fournit des informations nouvelles suggérant que la période d'expositicn a

Risque de troubles neuro-développementaux précoces (avant I'age de
6 ans) associé a I'exposition in utero a I'acide valproique et aux autres
traitements de I'épilepsie en France

Etude de cohorte & partir des données du SNDS

Juin 2018

risgque de troubles neuro-développementaux précoces pourrait se situer plus particuligrement au cours du

deuxiéme et'ou du troisigme trimestre de la grossesse.

Le risque de froubles neuro-développementaux précoces associé aux autres antiépileptiques, notamment

la lamofirigine, apparait beauccup moins margué. Cependant, & risgque de troubles neuro-

développementaux aprés une exposition in wlere & la prégabaline nécessite d'étre surveillé et doit faire
lobjet d'études complémentaires. Les résultats ne fournissent pas dargument en faveur d'un effet sur le
développement neurocognitif précoce de l'exposition in wiero aux autres antiépileptigues, bien qu'une

augrmentation de risque ne puisse étre exclue de fagon certaine.

Le Pile Epidémiclogie des produits de santd de Mgence natonale do sdowild du médicament ol
des produils de santé (ANSM)

La poursuite du suivi des enfants exposés a PFacide valproique et aux autres antiépileptiques & partir des

Sara MIRANDA, Mahmoud ZUREIK, Rosemary DRAY-SP RA

données du SNDS, au moins jusgu'a ce qu'ils aient atieint la fin de 'école primaire, est importante afin de

La Diépartament détudas an santé publque de @ Calsse natonale de I'assurance maladia (CNAM)
Pleme-Ofvier BLOTIERE, Joi COSTE, Alain WERLL

confirmer et d'affiner ces résultats, en complément d'une prise en charge adaptée des enfanis atteints.

L'ANSM estime gue le nombre d’enfants atteints aprés une exposition serait de 35 000 (malformations
et troubles neurodéveloppementaux)

e 2019 Avrlil

Reéevaluation du caractere tératogene des autres antiepileptigues; Un
rapport complet sur leurs dangers.

Marine Martin était présente pour représenter les familles de I'APESAC et
présenter ses recommandations au sujet des autres antiepileptiques. Elle
demande - entre autres - a ce gu'une réeévaluation européenne soit
réalisee par I'EMA pour les molecules identifiees comme étant les plus
dangeureuses.

e 2020 Aout

QR Code sur les boites de Dépakine, Depakote, Dépamide renvoyant vers
un site dédié concernant les risques chez la femme enceinte.
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e 2021 Décembre
Grace a ses données L'APESAC fait publier la toute lere étude scientifique

ameéricaine sur l'impact transgénérationnel au valproate dans Birth Defects
43 ont des malformations et 82 ont des troubles

Research. Parmi 187 enfants :
neurodéveloppementaux

n
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e 2022 Octobre

Topiramate/Epitomax un

autre antiepileptique

prescrit

majoritairement pour les

migraineuses et épileptiques est desormais interdit chez les femmes en age de procreer

et enceintes. Marine Martin bataille ferme et obtient la sortie du protocole de soins par
I'ANSM informant meédecins et patientes en age de procréer et enceintes traitées par

Epitomax des risques pour |I'enfant exposé pendant la grossesse.

Les risques de malformations qui

‘elevent a 8,2 % (hypospadias, fentes labiales et

palatines, microcephalies) un risque de 6 % de troubles du spectre autistique et un risque
de 8 % de déficience intellectuelle.

FORMULAIRE ANNUEL D' ACCORD DE SOINS

Formulaire annuel d' dilulmdldﬂidluﬂludmilm
lnbgod'woirdumhnh ef pour lesquelles un fraitement

spécialité & base de topiramate est envisagé ou en col

EPITOMAX?® et ses génériques

& Chez kes patientes pour lesquelkes un ratement par toplromate est BIWISOTH, &
ne paut 8fre iniid et renouveld annuallement que par des spec:a:istes naur P
pidiatres, Dans l'nfervalle d'un an, e foilement peut Sire enouseid par foul md

s

FORMULAIRE ANNUEL D'ACCORD DE SOINS
Formuiaire annuel d’'accord de soins destiné aux filles et aux

en d'avoir des enfants et pour lesquelles un fraitement par n
&gielﬂﬁ&buu de fopiramate est envisagé ou en cours :

EPITOMAX® et ses génériques

& Ce formulgire est remis par un médecin spécialiste neurclogue ou pédiatre. I lA A remplir et signer par le médecin spécialiste

lgs flles, adolescentes et et femmes en mg-‘* o avoir des enfants Q‘J J herur repad:
lagal*)y pour lesqueties un traiferment por fopiramate est envisoge ou pour lesc
tratement par topiramale ast déja en cours pour 'une des deux indicalions s,
I'épilepsie ou la prophylaxie de la migraine.

& Co lormulaine vise & §'assuner que foutes les iInformations et les rsques mlatils ¢
du topiramate pendant la grossesse ont bien &8 expliqués a la patiente (etfa
reprisaniont I-fr-g(n') of ont bien &6 compris

@ || doit &fre complatd (parlies A al B) al signe por @ medecin specialiste neun
ou pédiote et ko potiente (ou son représentant iégal®)
« & linitiction du tralemeant,
s chogque année.
s of quand une fermme anvisage una grossesse, ou ast enceinte,

® Un exemplolre complété et signé ;
s2E00 consavd el archivd par le médecin spécialiste neurslogue ou pédiat
conselld de sauvegaorder une version &lecironique dans le dossier de lap
s5era consenvé par fa patiente (ou son représentant légal*y
sune copie sena ronsmise ou médecin fraftont,

® Ce formulalre signé devro Impérativermnent étre présenté @ la pharmacie po
déliviance du médicoment avee "ordonnance du neurologue ou du pédial

Les documents d'informations (Résumé des Comclénstiques du produit el notics
bunl -;.Qm-ul UJ|E’E s.J' Iu Lv:lsa' ciu Llo" nEus il q...n des médicaments ;

Des uocuﬁunrs omplémeniomnes sonl disponibles sur le site de ' ANSM 4 'adies
suvanbe ; ST, S0 T et sur les sites infemet des loboraloires commercial
oes Spéc.\.::lh és a boze da rc:plm"na.e

Ce document a &8 dabond sous Fowlorié de FANSM an collabaomtion avec les e
de potients, les socidtés savantes el les loboratoies commenciclisant des médice
4 base de lepiramate qui en assurent ia diffusion

PP 0 MR [ e T S R D - o, &t NI TVl i [

i SR | b O FANGI o CORaDH

Oy IO

Dl VD T ONarTIlNG Chirk IODC0

Ham ol prendam da ko patienhs -....

Hom al prénam de son reprseniont légal [, applicab D]

Ja confirma que la patiante susmaniiennée a basain de lopliramate cor ; Q
& cotte pationta ne répond pod de manldie cdbguale aux outres traltemants, ...
& cefie pationts ne foléra pas los autos trallements o oo

Jo condirne que |'ol expégui les points suvants @ lo paienie susmentionnée (ou repriseniant Mkgol®)
® Las enionis exposéts ou fopiamcie pendont ko grossesse prisenient ies risgues sulvants ©, i 1

« Moffoemaions majeunss, cant ko rsgue ot Grwion Hols fol supdiieur ou groupe de ﬁlﬁmﬁm el r.mr\unr p-c::. uu
misdicoment onfi-ipliapique. Cos malformotions incluent dos lenilos dos lives of ou polois (Tenies lobiolos of
poiatines); des oleinfes des ciganos géniioux (hypespodios) ef une dminution de a iolle de o e et du corveou
{microctphalies), Selon jo3 demsnes Sludes, o raque obdond de malformations majeuns & Gibve jusqu'a 8,2 %

s Risque augmeonii de poil poids 4 la noissones du nouveou-nd

« Rizgue di troublos neumddveloppemanious mis en dvidonce réoemment dons une Gude scondinove 7
Laxtrapolation des risutiots de cote $ude & o pepulation froncoba pemet o estimer
= LN iU oo sunvenue de froubles du spechit AUTENGUe qul &b Slue ontre 2 of 6%,
= un risque 9o suvene d'une défickence intelleciuele gul e onbe 1 of 8 %07

& Lo traffamant par fopemate dolf dro consiodnd au oot par cas of rddvalud gulidnment par un mikdecin spdcialitie
o & mkgroane Ou OF 1 GCIepas &l C8, O MOt U RECHM Chu TOPITIMmOne &n OOl o grossedss of dos alfematies
indrapoutioues disponitiles. o i L S R o (TR s

# Dans ko prophyloxie de lo migeaine. ke h’.-plrn"nclln le contre |r|d|r.|-.o DL‘nCII'.lﬂ‘ lo grossasse.

® Dans lo iratloment de Féplepsie, e lopiromale et contre indiqué pendant ia grossesse .cluru'l cas do "I'PG!"S,I'

absolue (absence de Mponse aux auires frallemants ou inlolérance oux aulres fallements). .

» Dons ko prophyloxie de o migeoine of dons I'épllepsie, chez lo femme en Bge do procréer Fufllisolion du bplrmnnrn
west posubie que 3l lowles les condiBons sulvanies sont remplies

=L ibcasiith gu'un médecin spicinisia abdvalon rdguikknemeant ke fmitement par ioplamate (ou molns 1 fos poron)

of la nécassil ou non de ke poursuee =

« La nbcassid o' oblonk un lest da qn&aosso p&uurra'!quo nﬂqu d e- I nll;ll".gn du 1|¢|ramunl L;u ro:ulsu‘run {m Iusr: ag

QPOsPEISe Ol coues ou hofemant pouno 5'envisager 3| ndcassaia. on fonciion du conbode cinique. 4 Ffoppsbciation
U rddecin presanpbeur (o ja pationds sl 6n dge de procrier. i
=L nbcasaii o' ulisser ou Moing una Mdihode do confmoaplion ul'hcuou a0 mlcmup'hnr mﬁdﬂnl Icrulnh dbd.u
chu fmsement por fopiomaoie (31 la patienfe st on Sge de procsberd), o'esl--die de pedirence une mifhode dont
I'affcocié ne odpend pas de Nuikiokeu e qu'un dapoil intro-ukin ou deux mathodes de controcaption
compiimenialres incluant une mbthode bartie (PRLenail Cape SIS, b e s e

{cf. "Efcocit des mifhodes controcopives ™. Houle Aulorld do Santd (HAS)

Diipsfevicenos-aante i icma e 1257924 fr/eficacie-dermathadas contmceniims)

Lo nécassit de boer un endez-vous oves Un mibdecin spaaalisie dis qu'elle arvisoge une grossesse afin do 8 assun
do discutor en lompt ulile du passogo & d'oubeos fodemaents. o' est-8-dire avant Fomdl de la contraception of avant ik
concoplion i

+ Lo nécessitd de cmlucl‘m s0n m(vdl?cm méc;clllsle m\mq‘::bﬂio"vmr pouwr ltavmlmf an ulgx_'ﬂc-a h trunumenl
on o0 di grossesss suspeciio ou accidoeniolio

Dans Fépllepsle, on cas de grossess, je confirme quo io potlenhs

+ast dssionie ou infolirante & fows kes outes atements,

«mcal o dose ofcoco oo lopiramobs |0 plus taible possibla, ...
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Cependant 'ANSM fera une tres maigre communication sur ce protocole et les informations les plus importantes a savoir les %
malformations et les troubles neurodéveloppementaux ne sont pas evoques, Marine Martin le dénoncera dans la presse.

SOCIETE

TRIBUNE. Marine Martin sur les
dangers du topiramate : « La
situation est la méme que pour la
Dépakine »

Marine Martin, présidente de TAPESAC (Association d'aide aux parents d'enfants souffrant
du syndrome de l'anticonvulsivant), s'adresse au président de la République et au ministre

”Quelle surprise de découvrir que dans la
communication de 'agence, le 6 octobre 2022,

aucune mention n’était faite des malformations ou
des troubles autistiques !”

de la Santé pour les alerter sur le silence de 'Agence du médicament sur les dangers que le

topiramate représente pour le foetus.
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Au contraire, les neurologues auront un délai de huit mois pour les
prévenir : «Ah non, ce n’est pas possible, madame Martin, d’'envoyer
un SMS aux patientes, leurs données ne sont pas informatisées !», m’a-
t-on opposé lors des réunions de concertation organisées avec les
parties prenantes. «Le petit centre hospitalier de Perpignan est, lui,
capable de m’envoyer un SMS pour me rappeler le rendez-vous de
mon fils en neurologie, ai-je rétorqué. Pourquoi n'est-ce pas possible
pour les neurologues de faire de méme avec leurs patientes, a savoir
leur proposer un rendez-vous pour réévaluer le traitement ?»
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ACTIONS D'INFORMATION

e 2023 Mali et Aot

Suite a une demande conjointe de I'ANSM et de I'APESAC en 2017 d'étudier les
conseqguences de la Dépakine (Valproate) chez les hommes épileptiques et bipolaires, 'EMA
a diligenté une étude financée par les laboratoires producteurs de la Dépakine. Ce n’est que
6 ans apres gqu’elle verra le jour.

I'”ANSM annonce la mise en place d'une information a destination des hommes consommant ®
de la Dépakine c'est-a-dire du Valproate de Sodium au moment de la conception d'un enfant.
Le risque de troubles neuro-developpementaux varie entre 5,6 % et 6,3 % chez les enfants
nées de pere exposé au valproate contre 2,5 % et 3,6 % pour les enfants nés de pere traité
par lamotrigine ou levetiracétam.

L’APESAC recense a ce jour plus de 77 enfants atteints de peres traites par valproate.

Janvier 2024, 'EMA confirme les risques neurodeveloppementaux des enfants de peres
traités et informe des mesures de précautions.

a n .) m Domaine médical Produit de santé
Agence nationale de sécurité du medicament
ef des produlits de santé

Qui sommes-nous ?
Evaluation européenne du risque potentiel de troubles
neurodéveloppementaux chez les enfants dont le pére a été traité par
valproate dans les mois précédant la conception

Bulletin officiel des actes,
décisions et avis

Disponibilité des produits de
santé

Vos démarches 8 < @

Documents de référence
Actualisation du 3/8/2023

Informations de sécurité

Information des professionnels de santé et des patients dans |'attente des conclusions sur I'évaluation du risque de troubles neurodéveloppementaux

Dﬂmmaﬂqm L'Agence européenne du médicament (EMA) poursuit 'évaluation du risque potentiel de troubles neurodéveloppementaux chez les enfants dont le pere a pris du
valproate ou un de ses dérivés dans les trois mois précédant la conception.

Espace presse » Communigqué de presse publié par I'Agence européenne du médicament

Dans l'attente des conclusions de cette évaluation, nous adressons une |ettre d'information a I'ensemble des professionnels de santé concernés pour les alerter sur
ce risque potentiel. Une fiche d'information pour les patients a aussi été congue, elle est mise a disposition de chacun sur notre site afin d'étre remise aux patients
lors de la prescription ou de la délivrance d'une spécialité a base de valproate ou un de ses dérivés.

‘Contactez-nous

En paralléle, nous avons demandé aux laboratoires commercialisant ces médicaments qu'ils nous soumettent dés & présent une demande de modification de leurs
o ° o autorisations de mise sur le marcheé afin que ce risque potentiel figure dans le résumé des caractéristiques du produit et dans les notices de ces médicaments. Nous

leur avons également demandé de nous soumettre des documents complémentaires afin d'informer au mieux les patients et les professionnels de santé sur ce risque
et la conduite a tenir afin de le réduire.
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ACTIONS JUDICIAIRES

ATA

le Tribunal de Paris. Sanofi est
reconnu responsable, il a "commis
une faute en manquant a son
obligation de vigilance et a son
obligation d'information.” “La

déepakine est un produit défectueux”.

’ Action de groupe jugée recevable par

leres actions individuelles au
tribunal Civil pour demander
reparation et faire condamner
les responsables pour le défaut

d’'information ; Sanofi :
leres actions i : . . .,
T ) ) Médecins. 4 familles de 'APESAC indemnisées
judiciaires au Pénal a . -
, au tribunal civil sur les troubles
I'encontre du

neurodéveloppementaux des enfants
pour la lere fois.

Laboratoire Sanofi

« L'APESAC  dépose une
plainte au pénal pour
constitution de partie civile.

Reconnaissance de la défectuosité
de la Deépakine par la Cour de
Cassation pour wune famille de
'TAPESAC qui avait porté plainte au
civil en 2007.

« L'APESAC dépose la lere
action de groupe en France
en santé contre le laboratoire
Sanofi qui commercialise la
Dépakine.

« Creation d'un dispositif
exceptionnel : le
Fonds d'indemnisation
des victimes du
valproate de sodium.

Condamnation de [I'Etat par le
tribunal de Montreuil a Paris dans 3
dossiers de familles de 'APESAC a
hauteur de 20 a 40% selon les dates
de naissance des enfants. Sanofi et
les médecins sont désignés comme
co-responsable.

« lere victoire d'une
famille de [I'APESAC
au tribunal civil face au
laboratoire sur des
malformations.

Fusion du college et du comité en 1
seul college a I'ONIAM nomination
des experts par décret été 2020.

.‘_

lere famille indemnisée via le

dispositif Valproate a I'ONIAM a

. , Mise en examen pour homicides
hauteur de 1,3 Millions d’euros

iInvolontaires pour Sanofi dans le
cadre du proces Pénal.

0

e e e e e e e o e e e e e e e o o e e Mise en examen pour homicides et
blessures involontaires pour 'ANSM
dans le cadre du proces Pénal.
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Marine Martin,
Lauréate du Prix Prescrire 2017

avec Dépakine, le scandale
(aux éditions Robert Laffont)

Aprés le Médiator, le nouveau scandale sanitaire.

Que feriez-vous si vous découvriez une vérité trop
longtemps cachée et mettant potentiellement en jeu des
milliers de vies ? Marine Martin, elle, n’a pas hésité,
Lorsqu’elle comprend que la Dépakine, le médicament

gu'elle prend chague jour depuis des années pour T
soigner son épilepsie, est la cause du handicap qui touche

ses deux enfants et des milliers d’autres, elle décide de se 4

battre. Commence alors une bouleversante aventure, D E PA K I N E

faite de hauts et de bas, de victoires et de défaites, e L W e
d’espoir; et de déception; Ma_lgré les obstacigs, Marine Marc Dantan * Marine Martin
Martin tient bon. Et réussit, a informer les patientes des
dangers de la Dépakine, & faire changer les conditions de
prescription de ce médicament et 3 mettre en place un
fonds d’indemnisation pour les victimes. Plus déterminée
que jamais, cette mére de famille entend bien
aujourd’hui continuer le combat pour que de tels drames

MARINE MARTIN

DEPAKINE,
LE SCANDALE

Je ne pouvais pas me taire

Préface diréne Frachon

AR

sanitaires ne se reproduisent plus. L |Vre P h Oto y E nfant Dé pakl n e .
N e Photographe Marc Dantan.

Marine Martin, 44 ans, dénonce depuis 2011 'omerta pharmaceutique quant a ['utilisation de la
Dépakine. Mére de deux enfants atteints de malformations, elle fait de son propre combat un

message politique.
RobertLaTont,Jllard, N Seghers LANCEURS
30, place d’Italie - CS 51391 - 75627 Paris Cedex 13 ‘& 01 53 67 14 00 ,
LA

www laffont fr
Robert Laffont Préface d'iréne Frachon

EDITIONS

Dépakine, Le Scandale, Je ne pouvais pas me
taire.

Auteurs : Marine MARTIN, Clotilde CADU Dr
Irene FRACHON (préface)

Editeur : Robert LAFFONT

Au travers [I'histoire de 9 lanceurs
d'alerte, on retrouve celle de Marine
MARTIN, lanceuse d'alerte du scandale
de la Dépakine.

Auteur : Flore Talamon

lllustrateur : Bruno Loth

Editeur : Delcourt

DEPAKINE.
LE gg_;xrmfs.L_E__
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LUBRIZOL

Marine Martin
Présidente de 'APESAC
06 76 82 93 84
marine.martin@apesac.org

Association APESAC

8 rue ramon saguardia
66450 Pollestres
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