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ACIDE GADOTERIQUE ET GENERIQUE (Dotarem®, Clariscan®) 

Date de l’évaluation: novembre 2023 

 

Dotarem® 

Le Dotarem® est une solution aqueuse qui contient de l’acide gadotérique (Gd-DOTA) 279,3 

mg correspondant à Gd 0,5 mmol/ml, de la méglumine 97,6 mg, et de l’eau pour injection pour 

1 ml (Dotarem® Fachinfo). 

Formules de l’acide gadotérique et méglumine (Dotarem® US Package Insert) : 

 

Ses propriétés physicochimiques sont (Dotarem® Fachinfo) : 

 

La structure macrocyclique de l’acide gadotérique permet une plus grande stabilité de la 

chélation du gadolinium comparé aux produits de contraste dits linéaires qui ont tendance à 

relâcher le gadolinium dans les tissus, ce qui s’avère potentiellement toxique. Cette 

observation a amené au retrait du marché européen de ces produits de contraste linéaires.  

Le Dotarem® a été enregistré sur la base d’une étude d’imagerie cérébrale qui a recruté 364 

patients adultes et 38 patients pédiatriques présentant des lésions du système nerveux central 

(SNC). Les adultes ont été randomisés pour recevoir soit du Dotarem® ou du gadopentétate 

dimeglumine (un produit de contraste dit linéaire), chacun administré à une dose de 0,1 

mmol/kg. Les patients pédiatriques n’étaient pas randomisés et ont reçu uniquement le 

Dotarem® à une dose de 0,1 mmol/kg. Dans l’essai, les patients ont d’abord subi un examen 

IRM de base (pré-contraste), suivi de l’administration du produit de contraste assigné et d’un 

examen IRM post-contraste. Les images pré-contraste et post-contraste ont ensuite été 

analysées par des lecteurs indépendants. L’analyse d’efficacité a comparé trois scores de 

visualisation : amélioration du contraste, délimitation des bordures et morphologie interne. 

Parmi les trois évaluations indépendantes, 56% à 94% des patients avaient des améliorations 

de la visualisation des lésions pour les images appariées par rapport aux images pré-

contraste. 

Sur le plan de la sécurité médicamenteuse du Dotarem®, les données décrites ci-dessous 

reflètent les effets indésirables associé au Dotarem® chez 2867 patients (2682 adultes et 185 
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patients pédiatriques). Dans l’ensemble, 4 % des patients ont signalé au moins un effet 

indésirable, survenant immédiatement ou dans les 24 heures suivant l’administration de 

Dotarem®. La plupart des effets indésirables étaient de sévérité légère ou modérée et 

transitoires. Le tableau ci-dessous (US Package Insert) présente les effets indésirables 

survenus chez ≥ 0,2 % des 2867 patients ayant reçu du Dotarem® dans des essais cliniques. 

 

Clariscan® 

Le Clariscan® est un générique du Dotarem®. Le Clariscan® contient de l’acide gadotérique, 

de la méglumine, et de l’eau en même quantité que le Dotarem®. Ainsi la composition en 

principe actif et excipients, et les propriétés physico-chimiques sont les mêmes que celles 

rapportées pour le Dotarem® (Fourticq Esqueoute, 2020) : 

 

Clariscan® a été enregistré sans étude de bioéquivalence avec le Dotarem®. En effet, cette 

condition peut être levée pour des solutions aqueuses administrées en intraveineux, 

notamment si les excipients ne sont pas censés interagir avec la substance pharmaceutique 

(EMEA CHMP 2010). 

Sur le plan de la sécurité du Clariscan®, une étude observationnelle Coréenne de sécurité 

médicamenteuse sur 1673 patients ayant passé une IRM avec produit de contraste Clariscan® 

rapporte les événements indésirables suivants (Moon et al 2021) : 
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Dans une étude transversale multi-centrique européenne (Jakobsen et al 2021) sur l’usage de 

différents produits de contraste contenant du gadolinium, 1513 patients ont reçu du 

Clariscan®, 356 du Dotarem® et 237 du Gadovist®. En termes de sécurité, 9 événements 

indésirables ont été rapportés chez 4 patients (0,3%) qui recevaient du Clariscan® et étaient 

considérés comme ayant un lien de causalité avec ce produit. Un seul a été considéré comme 

grave (hypersensibilité sévère avec hypotension, nausée, prurit, éruption cutanée). 

Dans une autre étude transversale multicentrique européenne (Heshmazadeh and McDonald 

2022), Clariscan®, Dotarem®, Gadovist® (gadobutrol) et ProHance® (gadoteridol) ont été 

administré à 1513, 356, 237 et 12 patients respectivement. Aucun événement indésirable n’a 

été rapporté dans l’étude. 

En comparaison, une revue par De Kerviler et al 2016 résume des incidences d’événements 

indésirables avec le Dotarem® qui varient de 0.0% à 0.9% suivant les études (cf Table ci-

dessous). 
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En conclusion, le Dotarem® et le Clariscan® ont la même composition qualitative et 

quantitative (excipients), et les mêmes propriétés physicochimiques. Sur la base des données 

publiées des études post-marketing, Dotarem® et Clariscan® apparaissent associés à des 

effets indésirables avec une incidence de l’ordre de moins de 1%, ce qui une incidence 

moindre que lors des essais d’enregistrement (4%), un phénomène classique des études de 

phase IV. Dans les comparaisons directes ou indirectes publiées, le Clariscan® n’apparaît pas 

associé à un risque plus élevé d’événements ou d’effets indésirables que le Dotarem®. 
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