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INTRODUCTION

En France le recours aux médicaments psychotropes s’est banalisé. Un Frangais sur
quatre a consommé au moins un médicament psychotrope au cours des douze derniers
mois et un Francais sur trois en a deja consommé au cours de sa vie. La population
francaise ayant pris ces molécules durant I’année est deux fois supérieure a la moyenne de

ses pays europeens limitrophes [4].

D’aprés une étude menée par I’assurance maladie sur [’année 2000, les
psychotropes les plus utilisés étaient les anxiolytiques (17,4% de la population a bénéficié
d’une prescription d’anxiolytiques au moins une fois dans [’année) suivis des
antidépresseurs (9,7%), des hypnotiques (8,8%), des neuroleptiques (2,7%), des
médicaments utilisés dans la dépendance alcoolique (0,5%), et du lithium (0,1%) [10].

Notre travail se focalisera sur les benzodiazépines (et apparentés) et les

antidépresseurs, deux classes de psychotropes trés largement utiliseés.

La prescription de ces molécules est problématique. Ces traitements ne sont pas
appropriés dans certains cas. En effet, une pathologie mal évaluée engendre souvent un
traitement inadapté. Nous savons que plus de 80% des prescriptions de psychotropes sont
le fait de généralistes. Face a un diagnostic délicat a établir, le généraliste est moins armé
qu’un spécialiste et peut préconiser un traitement inadéquat [20]. D’aprés une étude de
’assurance maladie de 2003, 9.7 % de la population générale béneficie du remboursement
de traitements antidépresseurs alors que les études actuelles estiment le nombre de
personnes dépressives a environ 4.7% de la population [24]. L’étude ESEMeD menée dans
six pays européens dont la France montre que seul ¥ des sujets répondant aux criteres de
troubles dépressifs ont été traités par antidépresseur dans notre pays. De plus, pres de la
moitié de ces sujets ont été traités par anxiolytiques, qui n’ont pas d’efficacité
thérapeutique sur ces troubles. En revanche, prés d’une personne sur cinq (16,7 %) ne

présentant aucun trouble psychiatrique a fait usage de psychotropes [9].

On peut donc craindre que la chronicité de certains traitements ne résulte en fait

d’une inadéquation entre 1’¢tat réel du patient et le diagnostic.

13



On note également que de nombreuses prescriptions de psychotropes ne sont pas
en accord avec les recommandations actuelles. L’initiation d’un traitement psychotrope
parait s’étre banalisée, alors que les conditions d’utilisation définies par les autorisations de
mise sur marché sont relativement restreintes (Annexe 1). En effet, la prescription limitée a
3 mois pour les anxiolytiques et a 1 mois pour les hypnotiques n’est pas respectée. Selon
I’assurance maladie, 40% des patients consommateurs d’hypnotiques et anxiolytiques ont
bénéficié d’au moins quatre remboursements dans 1’année. Nous avons donc a faire a des
consommateurs réguliers. Prés de 30% des remboursements d’antidépresseurs se font
quant a eux, de fagon ponctuelle alors qu’il s’agit de traitement de fond sur plusieurs mois.
[24]

Enfin, une étude de la CANAM de 1996 réalisée dans six régions de France,
indiqgue que 10.5% des traitements psychotropes associent un anxiolytiqgue a un
hypnotique alors que ces prescriptions doivent étre exceptionnelles [20].

Au regard de ces divers études, une question se pose: «Les médicaments
psychotropes sont-ils utilisés de maniére inappropriée dans notre pays ? ». Cependant faire
le constat que la prescription des psychotropes est devenue monnaie courante ne suffit pas
a conclure que cette utilisation excessive est problématique pour la santé des patients. La
vraie question a se poser est donc : « Quelles sont les conséquences de cette utilisation

inappropriée sur la santé de la population ? »

Les personnes agées sont particulierement sensibles aux effets déléteres des
psychotropes, car leur résistance physique est souvent moindre et leur métabolisme plus
lent. L'hypotension orthostatique et les troubles de 1’équilibre sont les complications les
plus fréquentes chez ces sujets [19]. Différentes études ont montré un lien entre la prise de
ces molécules et une augmentation du risque de chute notamment dans les 15 premiers
jours qui suivent le début de la prise [4].

Une étude francaise a évalué le risque de chute associé aux médicaments
psychotropes en analysant, selon la méthode dite du cas-non cas, les donnees de la base
francaise de Pharmacovigilance [16]. Tous les dossiers comportant un code indiquant une
chute chez des sujets majeurs ont été comparés a des non-cas (ensemble des notifications
concernant d’autres types d’éveénements). Prés de la moitié (43,6%) été traités par

anxiolytiques ou par hypnotiques et prés d’un tiers (30,2%) par antidépresseurs.
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Concernant les benzodiazépines (BZD), le risque était plus élevé pour les molécules a
demi-vie courte.

Ces chutes chez les personnes agées peuvent avoir de graves conséquences :
traumatismes craniens, fracture du col du fémur, pouvant conduire a une perte de mobilité
et un glissement vers un état grabataire, un handicap voire un déces. Une évaluation du
rapport bénéfices/risques doit donc étre faite au cas par cas, lorsqu’une prescription de

psychotropes est envisagée.

Plusieurs études épidémiologiques montrent également que la prise de psychotropes
est associée a une augmentation du nombre de victimes ou de responsables d’accidents de
la route.

Une étude anglaise [1] a mis en évidence un risque d’accidents de la route multiplié
par 2 chez les consommateurs de benzodiazépines (et apparentés) dans la journée, surtout
marqué pour les hypnotiques a demi-vie courte et les anxiolytiques a demi-vie longue.

De méme, une étude multicentrique francaise (Grenoble, le Havre, Limoges, Lyon,
Poitiers et Strasbourg) [12] a comparé la prévalence des dosages sanguins positifs pour
toutes les substances psychoactives licites et illicites dans un groupe de conducteurs
accidentés et un groupe témoin de sexe et d’dge comparables. Les médicaments
psychotropes ont été identifiés plus fréeguemment dans le sang des conducteurs (15,8%)
que dans celui des témoins (11,9%). Des traces de benzodiazépines ont été mesurées dans

le sang de 9.4% des conducteurs accidentés et 5.8% des témoins.

L’impact délétére des benzodiazépines sur les performances cognitives, et en
particulier sur la mémoire a court terme, a été mis en évidence par de nombreuses études.
Les perturbations mnésiques induites par ces molécules peuvent avoir un retentissement
psycho-social important, particuliérement chez les personnes agées. D’un point de vue de
santé publique, il est essentiel de déterminer si les troubles cognitifs persistent ou non
apres le sevrage, du fait de la prévalence tres élevée d’exposition a ces médicaments chez
les personnes agées.

Cette question a été explorée par une méta-analyse de neuf études publiée entre
1980 et 2000, [2] menée sur des sujets ayant au moins un an d’exposition aux
benzodiazépines (durée moyenne égale a 9 ans). Une évaluation des performances
cognitives a été réalisée a I’inclusion dans 1’étude (avant le sevrage) et répétée apres un

délai médian de trois mois aprés le sevrage. En comparaison avec des témoins n’ayant
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jamais fait usage de benzodiazépines, les anciens usagers avaient des performances
cognitives inférieures dans quasiment tous les domaines explores.

D’autre part, une étude récemment publié a suivi 3777 personnes agées de plus de
65 ans [3]. A D’inclusion, ces patients n’étaient pas traités par benzodiazépines et aucun
déclin cognitif n’avait été observé. Apres cing ans de suivi 95 sujets ont continué 1’étude,
ils étaient sans démence a la cinquiéme année et avaient consommé pour la premiére fois
des benzodiazépines dans les deux dernieres années. Une visite de suivi a été mise en place
tous les 2 a 3 ans pendant une quinzaine d’année pour évaluer I’existence d’une démence
chez les participants. Au cours des 15 années, 253 cas (23.8%) de démence ont été
confirmés, 30 chez les utilisateurs de benzodiazépines (n = 95) soit 32% et 223 chez les
non-utilisateurs (n= 968) soit 23%. Cette étude prospective a conclu a une augmentation
d’environ 50% du risque de démence chez les consommateurs réguliers de BZD par

rapport au groupe n’en ayant jamais pris.

L’utilisation prolongée a dose thérapeutique des médicaments psychotropes expose
également au risque de dépendance et particulierement au syndrome de sevrage en cas
d’arrét brutal [4].

La dépendance au sens strict du terme, est définie comme un meésusage des
médicaments caractérisé par une perte de contrdle de la consommation, malgré des
conséquences sur 1’état de santé ou le comportement social (Annexe 2). Elle doit étre
distinguée du syndrome de sevrage qui est un ensemble de symptémes apparaissant lors de
I’interruption brutale de la prise d’une substance consommée de maniére réguliére et
prolongée (Annexe 3).

Ces phénomenes traduisent 1’adaptation de 1’organisme a cet usage répété, qui
entraine 1’apparition d’un nouvel état d’équilibre. L’absence de la substance induit une
rupture de cet état d’équilibre, et I’apparition de symptomes spécifiques a chaque
substance, qui sont généralement opposés a ceux induits par la substance (par exemple,
convulsions lors de 1’arrét d’une benzodiazépine dont une des propriétés est I’effet
anticonvulsivant) [4].

D’apres la littérature, la fréquence d’apparition d’un syndrome de sevrage chez les
consommateurs chronique de BZD se situe entre 15 et 26% mais celle-ci augmente avec
I’ancienneté du traitement (autour de 80% pour les traitements supérieurs a 3 ans). Dans le
cadre d’un traitement antidépresseur, un syndrome survient chez 20% a 30% des usagers

en cas d’interruption d’un traitement supérieur a six mois [4]
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Il est indispensable d’informer les patients sur ces risques. Une meilleure
connaissance du patient sur leurs troubles et les propriétés des médicaments permet
d’anticiper les complications et les rechutes. Selon I’ANSM, pour un bon usage des

benzodiazépines et des antidépresseurs 1’information doit porter sur :

la maniére et le moment de prendre les médicaments,

le délai avant 1’apparition des effets positifs du traitement,
- lanécessité de poursuivre le traitement méme apres I’amélioration clinique,
- les effets indésirables les plus fréquents du traitement,

- les possibilités de contact avec le médecin prescripteur en cas de question ou de

probleme,

- la nécessité¢ d’un avis médical pour I’arrét du traitement ou I’introduction d’un
autre médicament pendant le traitement.
Il est recommandé de prévenir le patient du risque de rechute et de lui apprendre a repérer
les signes des troubles dépressifs ou anxieux.
Ces ¢léments, qui s’intégrent dans le cadre de 1’alliance thérapeutique, sont une des clés de

I’observance et d’une bonne efficacité du traitement. [19]

Les objectifs de cette étude reposent sur un constat simple : les psychotropes sont
de plus en plus prescrits et les patients de plus en plus demandeurs. Mais ces prescriptions
sont-elles justifiées et les patients sont-ils bien informés des risques et des précautions
relatives a ces traitements. Nous avons donc voulu a travers une enquéte transversale
observationnelle par auto-questionnaires caractériser les patients traités par antidépresseurs
et/ou benzodiazépines. Nous avons pour cela, exploré les patients sur les aspects du
sommeil, de I’anxiété et de la dépression afin de justifier la prise de ces molécules et enfin
évaluer les conséquences de ces traitements sur les patients (dépendance, effets
indésirables, efficacité). En dernier lieu nous avons voulu voir si la connaissance et

I’information apportées aux patients sur ces medicaments étaient satisfaisantes.
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MATERIEL ET METHODE
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MATERIEL ET METHODE

. Type d’étude :

Il s'agit d'une étude transversale observationnelle qui a été réalisée par le biais d’un
auto-questionnaire distribué aux patients au sein d’une dizaine d’officine par des étudiants

en 6eme année de pharmacie entre le 2 janvier 2012 et le 2 novembre 2012.

. Population de I'étude :

- Critéres d'inclusion : les sujets devaient étre majeurs et é&tre traités par

benzodiazépine(s) (et apparentés), et/ou antidépresseur(s) utilisé(s) a visée anxiolytique,
hypnotique ou antidépressive. Respectivement, nous avons considéré toutes les
benzodiazépines (et apparentés) hypnotiques et anxiolytiques, ainsi que tous les
antidépresseurs (Annexe 4, 5 et 6). L’association a d’autres psychotropes de type
neuroleptique, antiépileptique ou autres anxiolytiques n’était pas une mesure de non-

inclusion.

- Critéres de non inclusion : les sujets non majeurs, avec des difficultés de

compréhension, ou ne parlant pas notre langue ont été exclus de 1’étude.

. Création du questionnaire :

Nous avons préféré la technique du questionnaire a celle de I'entretien directif car
cette méthode permet de diffuser le questionnaire en peu de temps. Cependant, il y a le
risque que certains items ne soient pas renseignés par la personne interrogée.

Nous avons constitué un auto-gquestionnaire composé de 5 parties (Annexe 7)
permettant notamment de caractériser le sommeil, I'état anxieux, la thymie, I'existence
d'une dépendance médicamenteuse de la population étudiée, ainsi que la connaissance,
I'information recue par les professionnels de santé et le ressenti des patients en termes

d'effets indésirables induits par leur traitement.
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< Premiére partie

La premiére partie (Annexe 7 page 1) comprenait plusieurs items permettant une
caractérisation épidémiologique du sujet. Elle a permis de recueillir les informations
concernant le sexe, I'age, la profession, le statut familial, la consommation de cigarette et
d’alcool, la taille de la ville de résidence et le traitement en cours en précisant la date

d’instauration.

«» Deuxiéme partie

La deuxieme partie (Annexe 7 pages 2 et 3) a permis d'évaluer la qualité et la
quantité de sommeil des patients en mettant en évidence notamment une insomnie
d'endormissement, ou de maintien (réveils nocturnes et réveil matinal précoce).
L'implémentation dans le questionnaire de I'échelle de somnolence d'Epworth [8] a permis
de rechercher I'existence d'une somnolence diurne secondaire aux troubles du sommeil
(Score d’Epworth : <9 : pas de somnolence ; 10-14: somnolence diurne ; >14 : somnolence

diurne excessive).

< Troisiéme partie

La troisieme partie (Annexe 7 page 4) a exploré les symptémes dépressifs et
anxieux a l'aide de I'échelle HAD (Hospital Anxiety and Depression Scale) de Zigmond et
Snaith [22]. Cette échelle (Annexe 8) a été mise au point et validée pour fournir aux
médecins non psychiatres un test de dépistage de 1’anxiété et de la dépression en 14
questions scorées de 0 a 3. Selon le score obtenu, I'état anxieux ou dépressif est absent
(<8), douteux (8-10), ou certain (>10).

« Quatrieme partie

La quatrieme partie (Annexe 7 page 5) a été réalisée a partir du questionnaire
d’évaluation de la gravité des pharmacodépendances congu par le CEIP-Addictovigilance

de Nantes (Annexe 9) [17]. Ce questionnaire a évalué les signes physiques et compulsifs
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de la dépendance et ces conséquences dommageables. Le score de gravité de dépendance
correspond a la somme des points des questions ayant obtenu une réponse positive. Ce
questionnaire sous forme d’entretien a ¢été modifié pour pouvoir étre utilisé en auto-
questionnaire. Les items ont été respectés et la cotation des questions reste identique. Les
items ont été imbriqués les un dans les autres pour guider le patient vers les réponses
souhaitées. (Annexe 10)

X/

« Cinquiéme partie :

Cette partie a permis de déterminer quelles informations avait été données au
patient sur son traitement antidépresseur et/ou benzodiazépinique, et quels effets
indésirables avaient été percus par celui-ci (Annexe 7 pages 6 et 7). Les principaux
conseils concernant ces médicaments ont été listés. Afin de déterminer d’ou provenait
I’information, le patient devait mentionner si celle-Ci avait été délivrée par le médecin ou le
pharmacien. La plupart des patients ne savaient pas faire la distinction entre les conseils
donnés pour les antidépresseurs et les benzodiazépines, par conséquent les conseils des
deux familles de molécules ont été listés sans distinction. Il en a été de méme pour les

effets indésirables.

o Validation du guestionnaire : [15]

Avant de diffuser le questionnaire, nous avons pris soin de vérifier que celui-ci était
fiable. Cette démarche permet de s’assurer que la maniére de mesurer chaque variable est
en adéquation avec les résultats attendus. Les énoncés doivent étre compris de la méme
maniere par tous les sujets interrogés pour étre considérés comme fiables. Sans ce
processus de validation, I’analyse des résultats obtenus pourrait étre faussée.

Le questionnaire a été testé aupres de patients répondant aux criteres d’inclusion afin
de mettre en évidence de possibles incompréhensions et formulations approximatives.
Chaque sujet a rempli le questionnaire tout en 1’annotant de remarques sur les difficultés
rencontrées. Puis des modifications ont été réalisées en conséquence jusqu’a obtenir le

résultat final.
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e Réalisation de I'étude en pratique

- Les officines sélectionnées : Pharmacie Rouviere a Sauzet (26740)
Pharmacie Boulard a Montélimar (26200)
Pharmacie Provencale a Montélimar (26200)
Pharmacie Chceur a Portes les Valence (26800)
Pharmacie Dufour et Marcou a Chambéry (73000)
Pharmacie des arts a Grenoble (38000)
Pharmacie des alpins a Grenoble (38000)
Pharmacie du bourg a Claix (38640)
Pharmacie des alpes a La mure (38350)

Pharmacie de la grande chartreuse a Grenoble (38000)

- Présentation de I'étude a 1’équipe officinale :

Le questionnaire a été présenté au personnel de I’officine dont le titulaire par un
courrier précisant dans quel cadre était réalisée I'enquéte, quels étaient ses objectifs et les
conditions d’inclusion. L’enquéteur, un étudiant en 6°™ année de pharmacie a été au
préalable informé personnellement sur la maniére d’aborder le patient et de présenter le

questionnaire pour obtenir le plus de réponses possibles.

- Présentation de I'étude aux patients :

Lors de la délivrance d’une ordonnance comportant les médicaments
correspondants aux critéres de I’enquéte, 1’étudiant devait dans un premier temps s’assurer
que le patient en face de lui était bien le patient bénéficiant de la prescription. Si c’était le
cas il lui proposait le questionnaire en lui expliquant le but de I’enquéte.

L’enquéteur devait préciser le caractere anonyme de I’étude ainsi que le temps
nécessaire de remplissage du questionnaire (10 minutes) et les conditions de retour. Le
questionnaire devait étre complété au domicile, sans contrainte de date pour le retour a
I’officine. De plus, un paragraphe en amont du questionnaire permet d’expliquer au patient

le principe de cette démarche. (Annexe 6 page 1).
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. Analyse

Les données quantitatives sont présentées sous forme de moyennes + déviation
standard et ont été analysées a l'aide d'une analyse de variance (ANOVA, difféerence
significative si p<0,05), suivie si besoin d'une analyse par test de Bonferroni-Dunn avec
une correction du seuil de significativité (p<0,0167). Les variables qualitatives ont été
exprimées sous forme de ratio et de pourcentages, et ont été analysées a l'aide du Chi2 ou
du test exact de Fisher, avec un seuil de significativité fixé a 5%. Les analyses ont été

conduites a l'aide du logiciel StatView 5.
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RESULTATS
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RESULTATS

1/ Description des patients :

v" Echantillon

Sur 240 questionnaires distribués, 95 patients ont retourné le document soit un taux
de réponse de 39.6%. Notre population était constituée de pres de 75% de femmes et 68%

des sujets avaient plus de 50 ans (Cf. Tableau Il, figure 1 et 2)

Trois groupes de patients ont été constitués selon les médicaments consommés :

- Les patients seulement sous benzodiazépines et/ou apparentés (BZD) (n=30)
- Les patients seulement sous antidépresseurs (AD) (n=30)

- Les patients sous benzodiazépines et antidépresseurs (BZD+AD) (n=35)

Dans chaque catégorie nous avons identifié le nombre de médicaments
psychotropes pris par les patients au moment de I’enquéte, c'est-a-dire le nombre de BZD,
AD et autres médicaments psychotropes tels que les neuroleptiques, thymorégulateurs,
antiépileptiques, anxiolytiques non benzodiazépiniques,... consommé par patient. Les
patients consommant plus de 3 psychotropes étaient plus fréquents dans le groupe
BZD+AD (Cf. Tableau I et II).

Le nombre de femmes était significativement plus élevé dans le groupe AD (Cf.
Annexe 11). L'a4ge des patients était plus élevé dans le groupe BZD (Cf. Tableau Il et
figure 2). Il y avait peu de patients consommant de I'alcool au dela de la limite supérieure
préconisée par I'OMS (plus de 3 verres/jour pour les hommes et plus de 2 verres/jour pour
les femmes), et sans différence entre les groupes (Cf. Figure 5 et tableau Il). Par contre, il
y avait plus de fumeurs dans le groupe BZD+AD (Cf. Figure 4 et tableau Il). La zone de
résidence en termes de nombre d'habitants était similaire dans les groupes (Cf. Annexe 11).
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18 a 30 ans

30a50ans

50 a 60 ans > 60 ans

B Femme

® Homme

Figure 1 : Répartition homme/femme selon les tranches d’dges de la population total.

1 67% 0% 80%
2 271% 26% 13%
3 3% 51% 7%
4 3% 14% 0%
5 0% 9% 0%

Tableau | : Nombre de médicaments psychotropes par patient

80%

60%

40%

20%
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18 a30ans

30a50ans

29%30%

50360 ans

70%

> 60 ans

® Benzodiazépines

® Benzodiazépines +
antidépresseurs

m Antidépresseurs

Figure 2 : Répartition de [’age selon les groupes de patients

70% -
60% -
50% -
40% -
30% -
20% -
10% -
0% -

Célibataire

En couple

Enfant(s) a
charge

Veuf/veuve Divorcé

3%

® Benzodiazépines

® Benzodiazépines +
Andidépresseurs
m Antidepresseurs

Figure 3 : Statut sociofamilial selon les groupes de patients
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77% 83% m Benzodiazépines
B Benzodiazépines +
antidépresseurs
Antidépresseurs

13% 13%

0,
9% 3%

Jamais <ou=al0 11 a 20 cigarettes 21 a 30 cigarettes > a 30 cigarettes/j
cigarettes/j /i /i

Figure 4 : Consommation de tabac en nombre de cigarettes selon les groupes de patients

84%
66% ® Benzodiazépines
0,
—m w Antidépresseurs
50% 53% p

40% B Benzodiazépines +

32% s
antidépresseurs

11%

5% 7% 9%

Consommation abusive
d’alcool : Critere OMS
Oui Si oui Femme< Femme>2 Homme<3 Homme>3 Femmes : > 2 verres/j

SN 2verres [j verres/j verres/j verres/j Hommes : > 3 verres/j

Figure 5 : Consommation d’alcool selon les groupes de patients.

Total BZD+AD BzD AD
n=95 n=35 n=30 n=30
Homme / Femme 24 /71 12/23 10/20 02/28 ab
Age (années) 576+162  549+122 652+ 150ac 53,3+19,2
Couple (O/N) 56/39 20/15 17113 19/11 NS
Alcool (suplinf) 5/90 02/33 01/29 02/28 NS
Tabac (O/N) 30/65 18 /17 be 07/23 05/25
1 psychotrope 44 0 20 24
2 psychotropes 21 9 8 4
2 3 psychotropes (O/N) 30/65 26 /09 bc 02/28 02/28

Un groupe identifié par les lettres a, b ou ¢ indique qu'il est significativement différent par rapport au
groupe a (BZD+AD), b (BZD) ou ¢ (AD). Abréviations : O/N = OUI/NON ; NS = non significatif ;
BZD = benzodiazépine ; AD = antidépresseur

Tableau Il : Caractérisation des patients et des traitements de la cohorte totale et des

sous-groupes individualisés en fonction des traitements.
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2/ Description des prescriptions :

Les benzodiazépines hypnotiques représentent 56% des benzodiazépines prescrites
dans le groupe BZD et 50% dans le groupe BZD+AD avec en téte de liste les apparentés :
Zopiclone et Zolpidem (Cf. Figure 6 et 7). Parmi les anxiolytiques I’alprazolam est le plus

souvent retrouvé. Tous groupes confondus, 78% des patients sous benzodiazépines ont un

traitement depuis plus d’un an (Cf. Tableau III et annexe 12).

Concernant les antidépresseurs, la paroxétine et 1’escitalopram (inhibiteurs sélectifs

de la recapture de la sérotonine) sont les plus souvent prescrits, suivi de la miansérine
(antidépresseur tétracyclique) (Cf. Figure 8 et 9). Plus de 76% de ces patients ont un

traitement antidépresseur depuis plus d’un an (Cf. Tableau IV et annexe 12)

29%
24%

16%

11%
8% 8%

3% 3%

22%
20%

10%
8% 8% 8%
6% 6%

Figure 6 : Benzodiazépines prescrites
dans le groupe BZD

Figure 7: Benzodiazépines prescrites dans le
groupe BZD + AD

27%

17%
13%
10% 10%
7% 7%
3% 3% 3%

Escitalopram
Miansérine
Paroxetine
Duloxétine
Citalopram
Venlafaxine
Sertraline
Fluoxétine
Dosulépine
Amitriptyline

18%
15%

10% 10% 10%
8% 8%
5% 5%
3% 3% 3% 3% 3%

Miansérine
Venlafaxine
Duloxétine
Citalopram
Sertraline
Mirtazapine
Tianeptine
Dosulépine
Doxepine
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- —
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Agomélatine
Amitriptyline

Clomipramine

Figure 8 : Antidépresseurs
prescrits dans le groupe AD

Figure 9 : Antidépresseurs prescrits dans le

groupe BZD + AD.
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<lan lan-5ans |>5ans
Groupe BZD 22,50% 42,50% 35%
Groupe BZD + AD 21% 43% 36%
TOTAL 22% 43% 35%
Moyenne 7,5%9,8 ans

Tableau 111 : Durée du traitement par benzodiazépine au moment du questionnaire. Les
questionnaires contenant comme réponse « des années » n ‘ont pas été comptabilisés, ce
qui représente neufs benzodiazépines. Deux patients dans le groupe BZD et quatre dans le

groupe BZD+AD n’ont pas précisé la durée de leur traitement.

<lan lan-5ans |>5ans
Groupe AD 19% 55% 26%
Groupe BZD + AD 29% 50% 21%
TOTAL 23,60% 52,80% 23,60%
Moyenne 4,3+5,2 ans

Tableau IV : Durée du traitement par antidépresseur au moment du questionnaire. Les
questionnaires contenant comme réponse « des années » n’ont pas été comptabilisés ce qui
représente deux antidépresseurs. Cing patients dans le groupe AD, et quatre dans le

groupe BZD+AD n’ont pas précisé la durée de leur traitement.
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3/ Caractérisation du sommeil

Quels que soient les groupes, et sans différence entre eux, seule une minorité de
patients (14 & 21%) considérait leur sommeil comme bon (Cf. Tableau V et figure 10). Les
insomnies d'endormissement étaient fréquentes, de 36% a 79% selon les groupes, et de
maniere significativement plus importante dans le groupe BZD (Cf. Tableau V et figure
11). Il existait une proportion importante de patients rapportant plus de 2 réveils nocturnes,
de 31 & 46% selon les groupes, sans différence significative entre eux (Cf. Annexe 13). Ces
réveils étaient plus longs dans les 2 groupes traités par BZD (Cf. Figure 13).

Selon les groupes, 37 a 45% des patients trouvaient leur réveil trop précoce, 44 a
63% des sujets rapportaient un manque de sommeil, et enfin 46% a 60% des patients
pratiquaient une sieste diurne, mais sans différence entre les groupes (Cf. Annexe 13).

Tous groupes confondus, 10,5% des patients souffraient d'un syndrome d'apnées du
sommeil diagnostiqué. Ces patients étaient uniquement présents dans les deux groupes
traités par BZD (Cf. Tableau V et figure 14). Pres de 39% des patients ne savaient pas
répondre alors que 22% et 24% des patients des groupes BZD et BZD+AD présentaient
des arréts respiratoires nocturnes (Cf. Figure 15), et que 24% et 27% des patients des
groupes BZD et BZD+AD rapportaient des réveils nocturnes avec étouffement (Cf. Figure
16).

Selon les groupes, 16 a 26% des patients présentaient une somnolence diurne, mais
sans différence entre les groupes (Cf. Tableau V et figure 17).

77% 79%

55%

31%32% 36%

21%20%
0,

Mauvaise Moyenne Bonne Oui
® Benzodiazépines ® Benzodiazépines
H Benzodiazépine + antidépresseur ® Benzodizépines + antidépresseurs
Antidépresseurs Antidépresseurs
Figure 10 : Qualité subjective du sommeil Figure 11 : Difficultés
selon les groupes de patients. d’endormissement selon les

_ 30
groupes de patients
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m Benzodiazépine m Benzodiazépines
® Benzodiazépine + antidépresseur ® Benzodiazépines + antidépresseurs
m Antidépresseur m Antidépresseurs
Figure 12 : Latence d’endormissement Figure 13 : Durée des éveils nocturnes
selon les groupes de patients en fonction des groupes de patients
60% 53%  53%
50% 46,90% 47%
® Benzodiazépines
40%
30% ® Benzodiazépines +
antidépresseurs
20% 12,50% o
= Antidépresseurs
10%
0%

Oui Non Je ne sais pas

Figure 14 : Patients souffrant d’apnée du sommeil en fonction des groupes.
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30%
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Jamais Rarement Parfois Souvent Trés souvent Je ne sais pas

m Benzodiazépine  m BZD + Antidépresseur  m Antidépresseur

Figure 15 : Patients présentant des arréts respiratoires au cours du sommeil.
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60% ® Benzodiazépine
40% ® BZD + antidépresseur
17% Antidépresseur
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Jamais Rarement Parfois Souvent Trés souvent

Figure 16 : Patients se réveillant la nuit avec une impression d’étouffement.

83% 82% ® Benzodiazépines

74% L .
® Benzodiazépines + antidépresseurs

Antidépresseurs

26%

13% 15% Bornes du score d’Epworth :

<9 : pas de somnolence
3% 3% oy p ‘
10-14: somnolence diurne >14:
Pas de somnolence Somnolence diurne Somnolence diurne somnolence diurne excessive
excessive

Figure 17: Somnolence diurne selon les groupes de patients.

Total BZD+AD BzD AD
n=95 n=35 n=30 n=30
Somnolence diurne (O/N)  18/76 06 /28 05/25 07/23 NS
Score de somnolence diurne  529+372 497+408 467+406 627+£272 NS
Sommeil bon (O/N)  17/76 07127 04 /25 06 /24 NS
Probleme d'endormissement (O/N)  50/42 17118 23/06 ac 10/18
Latence sommeil (>30min) 54 /26 20/10 24 /02 ac 10/ 14
Réveils nocturnes (>2)  36/53 14/18 13115 09/20 NS
Réveils précoces (O/N)  38/55 15/18 11719 127118 NS
Manque de sommeil (O/N)  49/45 15/19 15/15 19 /11 NS
Sieste diurne (O/N)  50/43 18/15 1416 18/12 NS
Sieste > 30min (O/N)  29/12 13/03 05/05 11104 NS
SAS connuf/inconnu  10/37 04715 06 /08 00/14b

Un groupe identifié par les lettres a, b ou c indique qu'il est significativement différent par rapport au groupe a
(BZD+AD), b (BZD) ou ¢ (AD). Abréviations : O/N = OUI/NON ; NS = non significatif ; BZD = benzodiazépine ;
AD = antidépresseur

Tableau V : Caractérisation du sommeil de la cohorte totale et des sous-groupes
individualisés en fonction des traitements.
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4/ Exploration des symptomes dépressifs et anxieux du sujet

Selon les groupes, 57% a 69% des patients présentaient des niveaux d'anxiété
considérés comme douteux ou certains, sans différence de score entre les groupes (Cf.
Tableau VII et figure 18). Plus particulierement, 77% des patients traités par anxiolytiques
avaient un état anxieux douteux ou certains (Cf. Tableau V1)

Concernant la depression, les scores étaient significativement plus faibles dans le
groupe AD, seuls 16% des patients avaient des niveaux de dépression considérées comme
douteux ou certains, alors que 37% a 60% des patients traités par BZD ou BZD+AD

atteignaient ces scores (Cf. Tableau VII et figure 19).

0, 0,
43% 43%466 83%

23%23%

Etat anxieux  Etat anxieux Etat anxieux Etat dépressif Etat dépressif Etat dépressif
absent douteux certain absent douteux certain

Bornes du score de Bornes du score de

B Benzodiazépines HAD : état anxieux B Benzodiazépines HAD : état dépressif
absent (<8), douteux

= B7ZD + AD ' = BZD + AD absent (<8), douteux
(8-10), certain (>10). (8-10), certain (>10).

= Antidépresseurs m Antidépresseurs

Figure 18 : Evaluation de I'état anxieux Figure 19 : Evaluation de I'état dépressif
en fonction des groupes de patients en fonction des groupes de patients

Patients traités par anxiolytique(s) et ayant un état anxieux

douteux ou certain

Groupe BZD 82%
Groupe BZD+AD 73%
Total 77%

Tableau VI : Patients traités par anxiolytique(s) et ayant un état anxieux douteux ou

certain selon les groupes de patients.
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Total BZD+AD BZD AD

n=95 n=35 n=30 n=30
Anxiété (O/N)  61/34 24111 20/10 177113 NS
Score d'anxiété 9,01 £4,42 9,31+5,03 9,53 +4,17 8,13+ 3,87 NS
Dépression (O/N)  37/58 21/14 11/19 05/25a
Score de dépression 6,57 £ 3,92 7,97 £ 411 6,97 + 3,82 453+293ab

Un groupe identifié par les lettres a, b ou c indique qu'il est significativement différent par rapport au
groupe a (BZD+AD), b (BZD) ou ¢ (AD). Abréviations : O/N = OUI/NON ; NS = non significatif ; BZD =
benzodiazépine ; AD = antidépresseur

Tableau VII : Caractérisation des symptdmes anxieux et dépressifs de la cohorte totale et

des sous-groupes individualisés en fonction des traitements.
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5/ Connaissance, information et ressenti du patient sur son traitement :

La presque totalité des patients savaient justifier la prise de ces médicaments. Seuls

deux patients n’ont pas su préciser les raisons du traitement (Cf. Annexe 14).

Au cours de I'étude et a la lumiére des premiers résultats, nous avons voulu savoir
si une psychothérapie avait été proposée aux patients. Seuls 16 sujets du groupe BZD
et 12 du groupe AD ont pu y répondre; nous n'avons pas de réponse pour le groupe
BZD+AD. Parmi ces patients, 25% s’étaient vu proposé une psychothérapie dans le
groupe BZD et 42% dans le groupe AD. 31 & 33% de ces patients avaient déja suivi
une psychotheérapie. (Cf. Figure 20 et 21)

Les pharmaciens ont délivrés moins de conseils aux patients que les médecins. Les
patients du groupe BZD + AD ont regu plus d’information de la part de leur médecin
que les autres groupes : les 2/3 des conseils listés ont été renseignés par plus de 50%
des patients de ce groupe contre 1/3 des conseils dans le groupe AD et 1/4 dans le
groupe BZD. Concernant les pharmaciens, tous les conseils listés ont été rapportés par
moins de 50% des patients (Cf. Figure 22, 23 et 24).

Dans le groupe BZD+AD, le respect des doses prescrites, le fait de ne pas arréter
brutalement le traitement et I’arrét progressif des doses ont été les plus donnés par le
médecin avec plus de 85% des patients. En revanche, seulement 9 a 43% des patients

ont déclaré avoir regu ces informations par un pharmacien (Cf. figure 24).

Dans le groupe AD, les trois conseils les plus diffusés par le médecin sont les méme
que le groupe BZD + AD avec 77 a 97% des patients concernés. Par contre, seulement

13 a 40% des patients ont eu ces informations par un pharmacien (Cf. figure 23)

Dans le groupe BZD, le conseil le plus diffusé par le médecin est également le
respect des doses prescrites (rapporté par 97% des patients), suivi de 1’altération de la
vigilance au volant et le fait de ne pas arréter brutalement le traitement (rapportés par
53% des patients). 10 a 47% des sujets déclarent avoir eu ces informations de la part

d’un pharmacien (Cf. figure 22).

Le risque de développer une dépendance sous ces traitements a été transmis a 63%

des patients du groupe BZD+AD par un médecin et 11% seulement par un pharmacien
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ainsi qu’a 47% des patients du groupe BZD par un médecin et 40% par un pharmacien,
et enfin dans le groupe AD, 27% des patients ont recu cette information de leur

médecin et 10% de leur pharmacien.

Les conseils les moins relayés par les professionnels de santé tous groupes
confondus sont le risque de convulsion a I’arrét brutal du traitement (renseignés par 0 a
31% des patients selon les groupes) et les symptomes évocateurs d’un syndrome

sérotoninergique (renseignes par 3 a 49% des patients selon les groupes).

Concernant les effets indésirables des traitements, le risque de somnolence était le
plus renseigné dans chaque groupe : 33 a 51% des patients ont déclaré avoir recu cette
information par leur médecin et 11 a 37% par leur pharmacien. Selon les groupes, 37 a
57% des patients ont déclaré avoir des troubles de la mémoire depuis I’instauration du
traitement. 33 & 49% se sont déja sentis somnolents avec ces médicaments. Une
sécheresse buccale a été rapportée par 23 a 49% des sujets. La majorité des patients
traités par antidépresseurs ont constaté une prise de poids depuis le début du traitement
(Cf. Figure 25, 26 et 27).

22% 33%

31% o
® Benzodiazépine ? = Benzodiazépine

i | idé
m Antidépresseur Antidépresseur

oul oul
Figure 20 : patients s étant vu proposé Figure 21 : patients ayant suivi une
de suivre une psychothérapie. psychothérapie
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o Conseils

v" Groupe BZD :

120%
B % de patients ayant regu l'information par un médecin
1009 | 27%
% de patients ayant regu l'information par un pharmacien
80%
60% 53% 53%
47% 47% 47% 47% 47% 3%
40% 7
40% 33%
3% 27%
7% o 20% 20% 17%
0,
20% 0% o
5 % l ”
0%
A B C D
Respectez les doses prescrites par votre médecin
B Ne pas arréter le traitement brutalement
C Attention, ce traitement peut modifier la vigilance au volant
- En cas d’arrét du traitement en accord avec votre médecin, diminuez progressivement
les doses
E Ne pas consommer d’alcool
F Risque de réapparition d’insomnie et/ou d’anxiété a I'arrét du traitement
G Risque de développer une dépendance avec ce traitement
H Conseils pour faciliter I'endormissement
I Risque de rechute de dépression a I'arrét du traitement
J Risque de convulsion a I'arrét brutal du traitement
< Si vous ressentez certains de ces symptomes : Confusion, agitation, frissons, sueurs,
tremblements, fiévre consulté auprés de votre médecin

Figure 22 : conseils apportés aux patients du groupe BZD par le médecin et le pharmacien.
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v' Groupe AD :

120%
0,
100% 7% 93%
80% 7%
00% 20%  47%
0% 40% 379
0,
40% 30% 27%
0,
20% 3% % 3% 3% 3% 0% 17% % 7%
3% 7 (o] 7 (o] 03/
0%
E F G K
® % de patients ayant recu l'information par un médecin
% de patients ayant recu I'information par un pharmacien
A Respectez les doses prescrites par votre médecin
B Ne pas arréter le traitement brutalement
. En cas d’arrét du traitement en accord avec votre médecin, diminuez
progressivement les doses
D Risque de réapparition d’insomnie et/ou d’anxiété a I'arrét du traitement
E Risque de rechute de dépression a I'arrét du traitement
F Ne pas consommer d’alcool
G Attention, ce traitement peut modifier la vigilance au volant
H Conseils pour faciliter 'endormissement
I Risque de développer une dépendance avec ce traitement
; Si vous ressentez certains de ces symptomes : Confusion, agitation, frissons,
sueurs, tremblements, fievre consulté aupres de votre médecin
K Risque de convulsion a I'arrét brutal du traitement

Figure 23 : Conseils apportés aux patients du groupe AD par le médecin et le

pharmacien.
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v Groupe BZD+AD :

100% | 919 89% oo
90% 0
80% 74%
69%
70% 63% 63% 60%
60%
0 49%  49%
50% 3%
40% oo 9% 31%
30% ° 3%
7%
20%
0 9% 9% 9% 1% €%
10% 3% 6
0%
A B C D E F G H | J K
m % de patients ayant recu l'information par un médecin
% de patients ayant regu l'information par un pharmacien
Respectez les doses prescrites par votre médecin
B Ne pas arréter le traitement brutalement
c En cas d’arrét du traitement en accord avec votre médecin, diminuez
progressivement les doses
D Risque de rechute de dépression a I'arrét du traitement
E Risque de réapparition d’insomnie et/ou d’anxiété a I'arrét du traitement
F Ne pas consommer d’alcool
G Risque de développer une dépendance avec ce traitement
H Attention, ce traitement peut modifier la vigilance au volant
I Conseils pour faciliter I'endormissement
; Si vous ressentez certains de ces symptomes : Confusion, agitation, frissons, sueurs,
tremblements, fiévre consulté aupreés de votre médecin
K Risque de convulsion a I'arrét brutal du traitement

Figure 24 : Conseils apportés par le médecin et le pharmacien dans le groupe BZD+AD.
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o Effets indésirables

v' Groupe BZD :

53% ® % de patients ayant déja ressenti |'effet indésirable
43% ® % de patients ayant regu l'information par le médecin
40%
37% 9

° 33% B7% % de patients ayant regu l'information par un

pharmacien

23%
20%
17%
13% 13% 13%
10% 10% 10% 10% 10%
7% 7%

% I 3% I 3% I 3%

A B E F H | J K L
A Trouble de la mémoire E Constipation I Vision trouble
B Bouche séche F Prise de poids J Vertige / chute
C Trouble du sommeil G Effet gueule de bois au réveil K Confusion
D Somnolence H Agitation L Convulsion

Figure 25 : Effets indésirables ressentis et transmis aux patients par le médecin et le
pharmacien dans le groupe BZD

v" Groupe AD :

53% o . - o
® % de patients ayant ressenti I'effet indésirable

" % de patients ayant regu l'information par un médecin
37% . " . .
? 33% 33% % de patients ayant recu |'information par un pharmacien
30% 30% 30%
23%
20%
13% 3% 13%13%
10% 10% 10% 10%
7% 7% 7% 7% 7%
3% 3% 3% % II I3% 6 wm 3% 3% 3%
||
A C D E

K L
A Prise de poids E Vertige / Chute I Agitation
B Trouble de la mémoire F Bouche seche J Vision trouble
C Somnolence G Constipation K Effet gueule de bois au réveil
D Trouble du sommeil H Confusion L Convulsion

Figure 26 : Effets indésirables ressentis et transmis aux patients par le médecin et le pharmacien dans
le groupe AD
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v Groupe BZD+AD :

57% 57% ® % de patients ayant déja ressenti |'effet indésirable
19 o, . 1 . , .
49%5 % 49% 49% m % de patients ayant recu l'information par un mdédecin
0,
46% % de patients ayant regu l'information par un pharmacien
40% 40%
37%
31%
29% ° 29%
26% 26% 26% 26%
20%
14%
11% 11% 11% 11% 11% 11%
6%
3% 3% 3% 3% 3%
A B C D F G H J K L

A | Trouble de lamémoire | E | Trouble du sommeil | | Effet gueule de bois au réveil
B Prise de poids F Constipation J Vertige / Chute
C Somnolence G Agitation K Confusion
D Bouche séche H Vision trouble L Convulsion

Figure 27 : Effets indésirables ressentis et transmis aux patients par le médecin et le

pharmacien dans le groupe BZD+AD
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o Le cas de la dépendance :

La grande majorité des patients traités par benzodiazépine ne pouvait se passer de
leur traitement : 83.3% du groupe BZD (60% ont cités des hypnotiques) et 65.6% du
groupe BZD+AD (30% ont cités des hypnotiques) (Cf. Figure 28 et annexe 15). Les
patients traités par antidépresseur étaient quant a eux 28.4 a 40% a déclarer leur traitement
indispensable (Cf. Figure 28). La molécule la plus souvent citée était la paroxétine (Cf.
Annexe 15). Dans le groupe BZD+AD, a la question quel médicament est le plus
indispensable pour vous, 27% des patients ont cité plusieurs médicaments psychotropes.

Peu de patients ont cité un médicament n’étant ni une BZD, ni un AD (Cf. Annexe 15).

Le groupe AD avait un score de dépendance plus faible que les autres groupes. (Cf.

Tableau IX et annexe 15).

17 a 48% des patients, sans différence de groupe, ont ressenti une diminution des
effets du médicament avec le temps et parmi eux 14 a 19% traités par benzodiazépine et
jusqu’a 50% traités par antidépresseur ont augmenté les doses pour retrouver ces effets (Cf.
Figure 29). 8 a 33% des patients ont déclaré avoir augmenté les doses ou la durée de leur
traitement par rapport a ce qui avait été prévu en déebut de traitement avec leur médecin
(Cf. Figure 30).

58% des patients du groupe AD ont déclaré vouloir arréter leur traitement contre
28% et 33% dans les autres groupes (Cf. Figure 31). 72 et 64% des patients des groupes
BZD et BZD+AD (contre 42% dans le groupe AD) avaient déja tenté d’interrompre leur
traitement, cependant peu y étaient parvenus (Cf. Figure 32). Seulement 17 a 49% ont
essayé d’arréter leur traitement avec 1’aide d’un médecin (Cf. Figure 33). La grande
majorité (plus de 90%) d’entre eux a ressenti une recrudescence des symptomes lors de
I’arrét (Cf. Figure 34).

L’obtention et la consommation de la substance préoccupaient 40 a 61% des
patients (Cf. Figure 35). 20 a 30% des groupes BZD et BZD+AD (contre 8% dans le
groupe AD) ont rencontré des problemes relationnels et professionnels liés a la prise du
médicament et 16 a 18% ont eu des problemes de santé causés par la prise du traitement
(Cf. Figure 36 et 37). Aucun patient du groupe AD n’a eu recours a un acte de
transgression pour obtenir son traitement. Ces comportements concernaient peu de patients

des autres groupes (Cf. Figure 38 et annexe 15).
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Y’a-t-il des
médicaments dont
VOus ne pouvez pas

vous passer ?

|

Groupe BZD
1
|| 1
Oui Non
86.6% 13.3%

Groupe
BZD + AD
1
| | 1
Oui Non
100% 0%

Le médicament cité
est une
benzodiazépine
83.3%

Le médicament cité
n’est pas une
benzodiazépine

3.3%

Le médicament cité est
une benzodiazépine

65.6%

Le médicament cité est
un antidépresseur
28.4%

Le médicament cité
n‘est ni une
benzodiazépine ni un
antidépresseur

6%

Groupe AD
1
1 1
Oui Non
53% 47%

Le médicament cité est
un antidépresseur

40%

Le médicament cité
n’est pas un
antidépresseur

13%

Figure 28 : Patients qui ne peuvent se passer d 'un médicament selon les groupes.
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48% 50%

19%
14%

[ ]

Patients ayant Si oui
ressenti une

Patients ayant
augmenté les

diminution des 5 doses pour
effets du retrouver ces
médicament avec effets
le temps

® Benzodiazépine mBZD + AD m Antidépresseur

92%

Ooul NON Non
répondu

® Benzodiazépine
® Benzodiazépine + antidépresseur

m Antidépresseur

Figure 29 : Patient ayant ressenti une
diminution des effets de la substance et
augmenté les doses pour retrouver cet effet.

Figure 30 : Patients ayant
augmenté les doses ou la durée
de leur traitement par rapport a

ce qui été prévu.

72%

Ooul NON

Non répondu

® Benzodiazépine

® Benzodiazépine +
antidépresseur

m Antidépressseur

Figure 31 : Patients désirant arréter leur traitement

72%

19% 20%
11%
. | ]
Avez-vous déja Si ogi y étes vous
essayé d’arréter parvenu ?

ce médicament ?

® Benzodiazépine ™ BZD+AD ®m Antidépresseur

49%

17%

B Benzodiazépine

m BZD + AD

= Antidépresseur

Figure 32 : Patients ayant tenté d’arréter la
substance et y étant parvenu selon les groupes

Figure 33 : Patients ayant essayé
d’arréter leur traitement avec
aide d’un médecin




® Benzodiazépine

B Benzodiazépine +
antidépresseur

m Antidépresseur

Ooul NON Non répondu

Figure 34 : Patients ayant ressenti une recrudescence des symptomes a l’arrét de leur

traitement

120%
100%

100%
80%
60%
40%

10%

// .

Oui Si oui Plusieurs fois  Plusieurs fois Tous les jours Non répondu
par mois par semaine

20%

0% 0% 0%

0%

m Benzodiazépine W BZD + antidépresseur  ® Antidépresseur

Figure 35 : Patients préoccupés par [’obtention et la consommation de la substance

70% 60%
60%
50%
40% 30%
20%
10%
0% /
Oui Si oui 1 2 3 Non

EE— répondu

50%
® Benzodiazépine

m BZD + antidépresseur
20%
= Antidépresseur

8% 8%

0% 0% 0% 0%

Tensions professionnelles, familiales, sociales ou avec le milieu médical

Arrét de travail, isolement familial, signalement du probleme par I'entourage

3 Perte d’emploi, de logement, rupture totale avec la famille.

Figure 36 : Patients ayant rencontré des problemes relationnels ou professionnels liés a la

consommation du médicament
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120%
100%

0,
100% 84%

79%

80%
60%
40%
20%

0%

3%

Ooul NON

m Benzodiazépine

Antidépresseur

Non répondu

H Benzodiazépine + antidépresseur

25%

20% 2%

20%
15%
10%

5%

0%
0%
Patients ayant déja eu un
comportement de transgression
pour obtenir la substance

® Groupe BZD
® Groupe BZD+AD

Groupe antidépresseur

Figure 37 : patients ayant eu des problémes

de santé causes par le médicament

Figure 38 : Patients ayant déja eu un
comportement de transgression pour
obtenir la substance

Total BZD+AD BzD AD
n=95 n=35 n=30 n=30
Incapacité a s'en passer (O/N)  70/18 33/00bc  25/04ac 12/14ab
Tolérance médicamenteuse (O/N)  25/45 16 /17 07/18 02/10 NS
Souhait d'arrét (O/N) 25/ 41 11718 07/18 071705 NS
Tentative d'arrét (O/N) 44 /26 21/12 18107 05/07 NS
Réussite de l'arrét (O/N) 07 /37 04 /17 02/16 01/04 NS
Symptémes a l'arrét (O/N)  41/02 19/01 17101 05/00 NS
Préoccupations d'obtention (O/N) 36/ 34 20/13 10/15 06 /06 NS
Conséquences sociofamiliales (O/N) 26 /53 20/23bc  05/19 01/11
Conséquences médicales (O/N) 10/ 57 06 /26 04/19 00/12 NS
Exagération (O/N) 04 /65 02/31 02/22 00/12 NS
Transgression (O/N)  01/68 00/33 01/23 00/12 NS
Score de dépendance 6.8+5 8.1+ 5,16 6.1+ 5,16 46 +3.10

Un groupe identifié par les lettres a, b ou ¢ indique qu'il est significativement différent par rapport au groupe a
(BZD+AD), b (BZD) ou c (AD). Abréviations : O/N = OUI/NON ; NS = non significatif ; BZD = benzodiazépine ;

AD = antidépresseur

Tableau VIII : Caractérisation de la dépendance aux substances de la cohorte totale et des

sous-groupes individualisés en fonction des traitements.
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DISCUSSION

La prescription des benzodiazépines et des antidepresseurs est un probleme de santé
publique d’une part a cause des problémes de prescription massive et de consommation
chronique (plus de 76% de nos patients ont des traitements depuis plus d’un an). D’autre
part, ces traitements exposent a de nombreux effets indésirables dont des effets sédatifs et
amnésiants (ressenti par plus de 50% de nos patients) ainsi qu'un risque de
pharmacodépendance et de phénomene de sevrage : plus de 90% des patients de notre
étude ayant essayé¢ d’arréter leur traitement ont ressenti un syndrome de sevrage. De plus
on peut discuter de la pertinence de ces prescriptions quand on voit que la majorité des
patients traités par hypnotiques révélent des troubles du sommeil et 77% des patients
traités par benzodiazépines anxiolytiques ont des troubles anxieux. Pour toutes ces raisons,
la balance bénéfices/risques de ces traitements doit étre réévaluée régulierement et les

patients informés des risques associés.

% L’efficacité thérapeutique des traitements

e Les benzodiazépines a visée hypnotique :

Notre étude montre que les patients traités par BZD souffrent significativement plus
de troubles du sommeil ce qui justifie la prescription de ces molécules. Cependant on peut
mettre en doute leur efficacité car les symptdmes sont toujours présents apres des mois,
voire des années de traitement (81% des patients traités par hypnotiques le sont depuis plus
d’un an). En effet, d’aprés nos résultats, 66% des patients traités par hypnotiques ont des
difficultés pour s’endormir et 82% considerent leur sommeil comme n’étant pas de bonne
qualité. Par ailleurs, la prise de benzodiazépines au long cours entraine une tolérance
responsable de I’inefficacité du traitement. Au vue de ces résultats, une réévaluation du
traitement serait nécessaire chez ces patients.

Ces consommateurs sont principalement des sujets agés: 70% des patients du
groupe BZD ont plus de 60 ans. Avec 1’age, le rythme veille-sommeil se modifie, les
phases de sommeil sont plus courtes compensées par du sommeil diurne (siestes). Les
décalages de phase sont également fréquents avec des difficultés d’endormissement et des
éveils nocturnes plus nombreux et plus longs [26]. 30 a 50% de la population de plus de 65

ans se plaint de troubles du sommeil [11]. Le besoin d'une sieste intervient comme un
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besoin de compensation d'une mauvaise nuit de sommeil. Cependant une sieste trop longue
en apres-midi réduit la pression de sommeil nocturne et retarde I'endormissement. Selon
les regles d’hygiénes du sommeil, les patients insomniaques doivent supprimer cette sieste.
Dans notre étude prés d’un patient sur deux traités par benzodiazépines pratique la sieste
dans la journée.

Enfin, il ne faut pas perdre de vue que les benzodiazépines restent des traitements
symptomatiques, les causes sous-jacentes sont souvent négligées, ce qui conduit a une
chronicité du traitement. L’interrogatoire du patient est essentiel pour pouvoir dégager la
source du probléme. De mauvaises habitudes peuvent entrainer une insomnie, c’est
pourquoi les régles d’hygiénes du sommeil doivent étre rappelées aux patients. De plus,
I’interrogatoire peut permettre de mettre en évidence une insomnie par rumination qui
associée a des réveils nocturnes multiples est le signe d’un trouble anxieux, dans ce cas
c’est I’anxiété qui doit étre traitée.

L’apnée du sommeil, les ronflements ou le syndrome des jambes sans repos sont
également des éléments qui peuvent induire des troubles du sommeil. 16% des patients
traités par benzodiazépines déclarent souffrir d’apnée du sommeil. Or, ces molécules sont
contre indiqué en cas d’apnée non appareillé. 1l aurait ¢été intéressant de s’assurer de
I’appareillage de ces patients. Par contre, plusieurs patients sous BZD décrivent des
étouffements nocturnes et méme des arréts respiratoires au cours du sommeil hautement
évocateurs d'apnées du sommeil alors gu'ils ne sont pas connus pour en souffrir. Si cette
question avait été évoquée chez ces patients, une prise en charge adéquate aurait pu étre
mise en place pour permettre de déceler une éventuelle apnée du sommeil au lieu

d’instaurer un traitement inapproprié.

e Les benzodiazépines a visée anxiolytigue :

L’efficacité des benzodiazépines anxiolytique est également remise en question.
Dans notre étude, 77% des patients trait€s par anxiolytiques avaient des niveaux d’anxiété
considéré comme douteux ou certains. Un phénomeéne de tolérance s’installe avec le temps
ce qui entretien 1’état anxieux. De plus, sans une prise en charge du probléme de fond, le
traitement n’aura pas 1’effet escompté.

En effet, une psychothérapie peut étre intéressante pour travailler sur la source des
symptdmes et apprendre aux patients a mieux appréhender les situations a risque d’anxiété.

Cependant, seulement 25% (sur 16 interrogés) des patients traités par benzodiazépines se
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sont vu proposer une psychothérapie et 31% (sur 16 interrogés) en ont déja suivi une.
Comme pour les benzodiazépines hypnotiques, malgré des traitements de longue durée
(76% des traitements étaient supérieur a un an), les symptdmes sont toujours présents. De
plus, ces prescriptions vont a I’encontre des recommandations actuelles qui limitent la
prescription des hypnotiques a un mois et des anxiolytiques a trois mois afin d’éviter le

développement de dépendance.

e Les antidépresseurs :

Concernant les antidépresseurs, la majorité des traitements de notre étude est
instauré depuis plus d’un an (76.4%). Cependant, on peut se demander la nécessité de
poursuivre ces prescriptions car 83% des patients du groupe antidépresseur n’ont pas de
troubles dépressifs. Ces résultats peuvent étre dua I’efficacité du traitement, 1’arrét
pourrait alors étre envisagé chez ces patients. Le traitement peut étre également utilisé dans
le cadre de troubles anxieux, or 57% des patients du groupe antidépresseur présentent un
état anxieux douteux ou certain. Dans ce cas, la pertinence de ces traitements laisse a
discuter.

De plus, les difficultés de repérage des patients atteints de dépression caractérisee
peut expliquer en partie 1’écart observé entre les indications des antidépresseurs et 1’état
psychologique réel du patient. Il y a un risque de confusion entre dépression caractérisée et
troubles dépressifs “mineurs” qui ne peuvent pas étre considérés comme de nouvelles
entités d’ “épisodes dépressifs majeurs” et ne justifie pas un traitement antidépresseur [25].

Les antidépresseurs ne sont pas les seuls traitements de la dépression. Un soutien
psychologique structuré est nécessaire pour la prise en charge des sujets déprimés. Les
psychothérapies peuvent occuper une place importante dans le traitement, notamment a
distance de la phase aigué [25]. Or, seulement 33% (sur 12 interroges) des patients du
groupe AD ont suivi ou suive une psychothérapie.

Ces résultats confirment D’existence d’une inadéquation entre la durée des
prescriptions et les recommandations. L’état psychologique du patient devrait étre réévalué

réguliérement pour permettre 1’adaptation du traitement.
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%+ Les risques des traitements :

e Des associations inappropriées :

Une prescription concomitante de benzodiazépine (ou apparenté) et
d’antidépresseur, comme on peut le voir dans le groupe BZD-AD, ne doit pas étre
systématique du fait des effets indésirables des benzodiazépines. Elle peut étre justifiée en
début de traitement lorsqu’existent une insomnie et/ou une anxiété invalidante. Pour éviter
le risque de dépendance, il est recommandé d’utiliser la dose minimale efficace et
d’interrompre le traitement dés que 1’anxiété et/ou I’insomnie se sont amendées du fait de
I’effet de 1’antidépresseur [19]. Malgré ces recommandations, 77.5% des patients de ce
groupe consomment des benzodiazépines depuis plus d’un an. De plus, les patients traités
par cette association ont rapportés plus d’effets indésirables. La prise de plusieurs
psychotropes engendre une accumulation des effets. Ces associations devraient rester rares,

et étre instaurées qu’en cas de balance bénéfice/risque favorable.

De méme, I’association de benzodiazépine doit rester exceptionnelle car elle
entraine une accumulation des effets néfastes pour le patient. Or, elle est retrouvée dans
70% des cas de co-prescriptions du groupe BZD. Ces associations sont d’autant plus

dangereuses qu’elles concernent les tranches d’age élevées plus sensibles a ces effets.

e Une information insuffisante :

L’éducation sur la santé par le pharmacien et le médecin est une obligation
déontologique. Pour adhérer a la proposition de traitement, le patient doit comprendre sa
maladie, I’action de ses médicaments, les bénéfices escomptés et les effets indésirables
potentiels. Cependant, que ce soit par le médecin ou le pharmacien, les conseils qui sont
apportés sont insuffisants au vue des conséquences que peut avoir un traitement mal
encadré. Le ressenti du patient est également important pour évaluer le bénéfice du
traitement et permettre sa réévaluation. L’information et I’écoute sont capitales et restent la
clé du bon déroulement du traitement.

Des conseils primordiaux comme le risque de somnolence ou de troubles de la
mémoire sont trop peu transmis. Comme nous 1’avons vu précédemment la somnolence

diurne peut étre responsable d’accidents de la route, ou de chute chez le sujet agés. Or,
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moins de 40% des patients du groupe BZD en ont été informés par les médecins et
pharmaciens et 1/3 seulement dans le groupe AD. Par contre, 39% des patients ont ressenti
cet effet.

Les BZD augmenteraient de 50% le risque de démence. Cependant, aucune étude
n’a prouvé cet effet sur le plan physiopathologique, il ne sert a rien d’effrayer les patients
consommateurs de courte durée a ce sujet. En revanche, cet argument peut étre utilisé pour
dissuader les patients consommant a outrance ces traitements. Néanmoins, moins de 40%
des patients de notre étude en ont été informes alors que pres de 50% déclarent avoir des
troubles mnésiques depuis I’instauration du traitement.

D’autres effets certes moins dangereux tels qu’une prise de poids (ressenti par 55%
des patients) ou une hyposialorrhée (ressenti par 36% des patients) sous antidépresseurs
doivent étre notamment indiqués pour permettre une meilleure observance. Certains
patients ne supportant pas de prendre quelques kilos arrétent leur traitement du jour au
lendemain sans en faire part a leur médecin. Ces réactions peuvent engendrer des
syndromes de sevrages.

Concernant les sujets agés, une attention toute particuliére doit leur étre consacrée
car ils sont les plus sensibles aux effets indésirables. Le vieillissement de la population
implique une augmentation des pathologies chroniques et donc une accumulation des
prescriptions. Or, la multiplication des traitements accroit sérieusement le risque d’effets
indésirables. De plus, le métabolisme des sujets agés étant plus lent, ils éliminent moins
vite les molécules actives. On estime a 50% les effets indésirables pouvant étre évités par
une meilleure gestion des ordonnances [21].

e Le casde ladépendance :

Le risque de dépendance concerne essentiellement les anxiolytiques ou
hypnotiques. Le score de gravité de dépendance est plus faible dans le groupe AD que dans
les groupes sous BZD. De plus, dans notre étude, 94% des patients du groupe BZD+AD
sont dans l’incapacité de se passer de leur traitement et 83.3% dans le groupe
benzodiazépine contre 40% dans le groupe antidépresseur. Les conséquences
sociofamiliales de la prise de ces médicaments suivent le méme mouvement : les patients
les plus concernés sont ceux du groupe BZD+AD (30%) suivi du groupe BZD (20%) et
enfin du groupe AD (8%). Ces facteurs semblent prédictifs d’un risque addictif. Cependant
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le risque de développer une dépendance sous ces traitements n’a ét€¢ communiqué par un

médecin qu’a 55% des patients traités par benzodiazépine et a 25.5% par un pharmacien.

Le syndrome de sevrage semble étre une des principales raison de la chronicité de
ces traitements. Dans notre étude, tous groupes confondus, la quasi-totalité des patients
(plus de 90%) qui ont tenté d’arréter leur traitement ont ressenti une recrudescence des
symptomes. De plus, peu de patients (moins de la moiti€) ont tenté 1’arrét avec le soutien
d’un médecin. Ce manque d’encadrement est une des raisons de cet échec. Le fait que le
patient souhaite ou essaie d’arréter son traitement montre qu’il ressent un mal étre sous
cette molécule. Les conséquences que le patient subit lors de sa consommation sont
supérieures aux benéfices. Le patient se trouve esclave du traitement et ressent
suffisamment d’ « effets négatifs » pour lui imposer 1’idée d’arréter [17]. De plus, si les
causes ayant motivé ’instauration du traitement n’ont pas significativement régressé et
qu’une stratégie de sevrage n’a pas été mise en place, les tentatives d’arrét ont alors toutes
les chances d’étre compromises.

Afin d’éviter ce syndrome de sevrage, le patient doit étre informé de ne pas arréter
brutalement son traitement. Cependant, I'information de ce risque a été le moins donnée
dans le groupe BZD, seulement 53% des patients en ont été informés par leur médecin
(contre 89 et 93% dans les autres groupes) et 10% par leur pharmacien, ce qui montre bien
la banalisation de cette prescription. L’information sous benzodiazépine ne doit pas étre
négligée, I’arrét brutal du traitement pouvant étre responsable de convulsions.

Le développement de 1I’évaluation de la gravité de dépendance aux médicaments en
médecine générale permettrait de repérer les consommations a risques et de mieux

appréhender ces syndromes.

% Limites de ’étude :

La taille de I’échantillon (n=95) répartie en trois sous catégorie de 30 a 35 sujets
forme des petits groupes ce qui limite les performances statistiques. Ces groupes sont
encore réduit lors du questionnaire d’évaluation de la gravité de pharmacodépendance car
seuls les patients concernés y ont répondu, ce qui représente 25 sujets du groupe
benzodiazépine, 33 sujets du groupe BZD-AD et 12 sujets du groupe antidépresseur.

Cette ¢étude comprend également des biais de recrutement. Tout d’abord les 2/3 des

guestionnaires ont été rapportés par le méme investigateur et n’ont donc pas été distribués
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de maniére équitable dans les différentes officines. De ce fait, la plupart des prescriptions
proviennent des mémes médecins ce qui engendre un biais de prescripteurs. Les enquéteurs
ont tous exercés dans la Drome, I’Isére ou la Savoie, les questionnaires ne sont pas
représentatifs de la population nationale. De plus, la majorité des patients de 1’échantillon
ont des traitements de longue durée, les probabilités de leur remettre un questionnaire sont
plus élevées que pour les patients qui ont une prescription ponctuelle et qui par conséquent
ne reviennent que rarement a 1’officine. De méme, les personnes ageées, étant a la retraite,
sont davantage disponibles pour remplir le questionnaire qu’une femme active avec enfants
a charge, les chances de retour sont plus fortes dans cette tranche d’age. Enfin, les patients
qui ont rencontré des difficultés avec leur traitement (effets indésirables, dépendance, ...)

se sentent plus concernés par le questionnaire et ont pu étre plus réceptifs a 1’étude.

«» Des solutions pour améliorer ’information et la prescription

e Le meilleur moven de transmettre I’information :

Une étude américaine a comparé ’efficacité de trois moyens d’information sur les
effets indésirables de la digoxine. Trois groupes ont recu les mémes renseignements soit
verbalement soit a 1’aide d’un feuillet imprimé soit par 1’association des deux moyens.
L’¢étude tend a montrer que D'information écrite est plus efficace que la seule

communication verbale mais elle est moins efficace que la combinaison des deux. [5]

Une autre étude a tenté de démontré 1’impact de I’information sur I’observance des
patients sous antidépresseurs. Trois groupes de patients ont recu soit une information
verbale et écrite sur les effets indésirables du traitement, soit une information verbale et
écrite sur les effets bénéfiques du traitement soit aucune information. Aprés 6 semaines de
traitement, les résultats suggerent qu’une information verbale et é&crite améliore
I’observance, des informations sur les effets bénéfiques plutdét que sur les effets

indésirables conduisent a moins de rapport d’effets indésirables. [13]

Une eétude réalisée en 1999, a constitué quatre groupes de patients sous
antidépresseurs afin d’établir les effets de différents type d’information sur I’observance.
Un premier groupe n’a regu aucun conseil, un second groupe a regu une brochure

d’informations sur le traitement, un troisiéme a recu des conseils par une infirmiere aux
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semaines 2 et 8, et un dernier groupe a recu une brochure et des conseils par une
infirmiére. L'analyse des résultats a confirmé que l'attribution de conseils a un effet
significatif sur I’adhérence au traitement, 63% des patients ont continué ces medicaments a
12 semaines dans le groupe conseillé contre 39% dans le groupe qui n'a pas recu de
conseil. [14]

L’information parait donc primordiale pour une bonne observance. L’association
d’une communication écrite et verbale semble la meilleure combinaison. La répétition des

conseils a chaque visite que ce soit a I’officine ou au cabinet médical renforce le message.

e La formation des professionnels de santé :

D’apres une étude du baromeétre santé des médecins généralistes, plus de 70 % des
médecins souhaiteraient bénéficier d’une formation en éducation thérapeutique pour
améliorer leur réle [7]. En effet, que ce soit le médecin ou le pharmacien, la formation
initiale des professionnels de santé a ce sujet doit étre accentuée pour permettre une
meilleure prise en charge du patient. De plus, des programmes de sensibilisation aupres des
professionnels de santé peuvent étre mis en place pour rappeler les consignes de

prescription et de délivrance.

Un programme Suédois effectué de 1938 a 1984 consista en une formation des
médecins généralistes sur les symptomes, 1’étiologie, les diagnostics et le traitement de la
dépression. Ceci a permis une réduction de la prévalence des dépressions, des
hospitalisations et des arréts maladies dans ce domaine ainsi qu’une diminution des taux de
suicide. Les prescriptions d’antidépresseurs ont augmenté alors que celle d’anxiolytiques et
hypnotiques ont diminué. Mais pour avoir un impact a long terme, ces campagnes doivent
étre régulierement répétées car dans le cas ci-dessus, un retour au niveau préprogramme a

¢été mis en évidence dans les 3 ans qui ont suivi I’arrét de celui-Ci. [4].

Ces programmes doivent mettre 1’accent sur les recommandations de la HAS [21]
afin d’améliorer la prescription en particulier chez la personne &geée en rappelant au
médecin de :

- Réévaluer régulierement les diagnostics. Il serait intéressant de généraliser

I’utilisation des questionnaires d’aide au diagnostic de maladies psychiatriques afin
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d’améliorer la prise en charge des patients. Seulement 16.8% des médecins
généralistes déclarent en utiliser [7] (Annexe 16).

- Prescrire des médicaments dont I’efficacité est démontrée. En effet, nos résultats
montrent une efficacité des benzodiazépines a long terme fortement discutable, une
tolérance semble s’installer avec le temps entrainant une chronicité du traitement
sans pour autant améliorer la qualité de vie du patient.

- Prendre en compte le rapport bénéfices/risques, surtout chez le sujet agé plus

sensible aux effets indésirables.

Limiter les prescriptions de benzodiazépine ou antidépresseur reste le meilleur moyen
d’éviter les complications. Pour cela il faut renforcer la formation des médecins sur les
thérapeutiques alternatives. Le rappel des régles d'hygiénes du sommeil est la base du
traitement des insomnies. Quand aux troubles anxieux (qui d'ailleurs peuvent induire des
insomnies), les thérapies cognitivo-comportementales, la relaxation, le yoga, la reprise
d'une activité physique modérée mais réguliére sont des solutions efficaces. De méme, une
psychothérapie peut étre mise en place chez les patients dépressifs pour traiter le fond du

probléme.

Cependant, les patients restent trés demandeurs de ces traitements car ils soulagent
rapidement les symptomes. Les médecins subissent cette pression et sont souvent débordés
avec des salles d’attentes qui ne désemplissent pas, la prescription devient alors une
solution de facilité. De méme, a I’officine le pharmacien manque de temps pour rappeler
les conseils a chaque visite du patient et fini par délivrer le traitement sans se poser de
questions. De plus, 1’assurance maladie entretient ces prescriptions en les remboursant
malgré des pratiques qui vont a I’encontre des recommandations.

Il faut responsabiliser les professionnels de santé vis-a-vis de ces pratiques. Au dela de
la durée normale de prescription, on peut imaginer que le médecin doive justifier la
poursuite du traitement par une balance bénéfice/risque favorable et suite a 1’échec des
autres moyens utilisés. De plus, réserver la prescription des benzodiazépines aux
psychiatres permettrait d’améliorer leur encadrement. Concernant le pharmacien, grace a la
géneralisation du dossier pharmaceutique celui ci pourrait avoir acces aux renouvellements
de longue durée ainsi qu’aux chevauchements d’ordonnance et ainsi contacter le médecin

pour assurer la délivrance.
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e Les campagnes d’informations :

Des campagnes d’informations grand public permettraient également de sensibiliser
la population aux risques des benzodiazépines et des antidépresseurs. Pour plus de 80 %
des médecins généralistes, ces campagnes les aideraient a mieux remplir leurs missions. De
plus, la remise personnalisée de brochures d’information pourrait étre tres utile pour
renforcer le(s) message(s). En effet, plus de 70 % des médecins souhaiteraient disposer de

supports écrits d’information, pour améliorer leur réle d’éducation [7].

D’aprés une enquéte IFOP réalisé en 2012, 94% des patients font confiance a leur
pharmacien, ce qui fait de Iui un acteur important dans la transmission d’information [23].
Du fait de son accessibilité, de la fréquence des contacts et de la bonne connaissance des
patients, le pharmacien occupe une place privilégiée pour accompagner les patients [18].
Cependant, notre étude nous montre que le pharmacien est trop en retrait dans ces
missions, 1’information qu’il apporte aux patients est insuffisante. Il voit la plupart des
patients plus souvent que les autres soignants, ce qui devrait lui permettre de repérer plus
facilement les consommations a risques et de détecter les patients rencontrant des
difficultés avec leur traitement (effets indésirables, mauvaise observance,...). Il pourrait
ainsi orienter le patient vers une consultation médicale quand il I’estime nécessaire. Or il
ne semble pas savoir profiter de sa situation. De plus, la délivrance des médicaments, est
un moment privilégiée pour l'information et I'éducation au bon usage. Des formations du
personnel officinal a ce sujet et une implication dans les campagnes de prévention,
nationales ou locales permettrait d’augmenter sa participation dans la prise en charge du

patient. [6]
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THESE SOUTENUE PAR : Manon Reboul.
TITRE : Etude transversale observationnelle de la balance bénéfice-risque des

traitements par benzodiazépines et/ou antidépresseurs aupres de patients interrogés

par auto-questionnaires en officine

CONCLUSIONS :

En France particulierement, la prescription de benzodiazépines et d'antidépresseurs
est un probléme de santé publique en raison du volume important de médicaments
prescrits, souvent pour de trés longues durées, et surtout en raison des risques associés,
dont les effets sedatifs et amnésiants. De plus, les syndromes de sevrage, et le
développement d'une dépendance pérennisent la consommation chronique de certains de

ces médicaments.

L’objectif de notre étude a été d’évaluer par auto-questionnaires delivrés dans dix
officines a des patients consommateurs de benzodiazépines et/ou antidépresseurs la
balance bénéfice-risques de ces traitements et notamment 1’information qui leur a été
apportée a ce sujet par les professionnels de santé qui les ont prescrits (médecins) et
délivrés (pharmaciens).

Notre étude transversale observationnelle a montré que les troubles mnésiques sont
ressentis chez prés de 50% des patients, et plus particulierement chez ceux traités par
I'association benzodiazépine-antidépresseur (57%). De méme, la somnolence diurne est un
des effets déléteres de ces traitements ; avec les vertiges, elle peut contribuer aux chutes
chez la personne agee et engendrer des fractures. Elle favorise également les accidents de
la route par une baisse de la vigilance au volant ; 39% des patients interrogés ont déja
ressenti une somnolence sous ces traitements et 22% ont été victimes de chutes ou de

vertiges.

En termes d'efficacité, il persiste des troubles anxieux pour 77% des patients traités
par anxiolytiques et des troubles du sommeil chez la majorité des patients traités par
hypnotiques. Les 2/3 ont des difficultés pour s’endormir et 1/3 déclarent avoir un sommeil
de mauvaise qualité. Ces résultats font discuter de la pertinence de ces traitements,

notamment au Iong cours.
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Les risques de dépendance concernent essentiellement les anxiolytiques et les
hypnotiques benzodiazépiniques. Les patients du groupe antidépresseur présentent des

scores de dépendance moins elevés que les groupes traités par benzodiazépines.

L’usage prolongé a dose thérapeutique des benzodiazépines et antidépresseurs,
expose également au risque d’un phénomeéne de sevrage en cas d’arrét brutal. En effet, la
quasi-totalité des patients de notre étude ont ressenti une recrudescence des symptdémes a
I’arrét du traitement. La survenue de ces symptdémes souvent trés éprouvants explique en
grande partie la réticence des usagers et des prescripteurs a interrompre le traitement. Un
moyen de limiter ces difficultés passe par lI'information des patients. Les médecins et/ou
pharmaciens doivent informer le patient des risques potentiels des molécules prescrites et
apporter les conseils nécessaires au bon déroulement du traitement. De plus, une meilleure
compréhension du traitement améliore 1’observance, et facilite 'arrét. Or, notre étude a
montré tres clairement un manque d'information délivrée par le médecin, et de maniere
encore plus patente, par le pharmacien. Des conseils primordiaux sont insuffisamment
diffusés. Par exemple, 50% des patients ont été informé d’une possible baisse de vigilance
au volant par un médecin et 25% par un pharmacien, ou encore 46% du risque de

dépendance par un médecin et 20% par un pharmacien.

Nos résultats montrent une banalisation de la prescription et de la délivrance de ces
médicaments qu'il faut absolument enrayer par une sensibilisation des professionnels de

santé, dés leur formation initiale et par des campagnes d’information grand public.
VU ET PERMIS D’IMPRIMER Grenoble,le 5 /o / [ 3

LE DOYEN ET PRESIDENT DE LA THESE
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Annexe 1 :

Indications et durées du traitement par BZD et apparentés pour anxiété et insomnie

BZD
possedantune
indication
Troubles du
sommeil

BZD  possedant
une indication
Anxiéte

Indications

Les BZD sont limitées aux
troubles séveres du
sommeil dans les cas
suivants :

insomnie occasionnelle,
insomnie transitoire.

Traitement
symptomatique des
manifestations
anxieuses séveres et/ou
invalidantes.

Prévention et traitement
du delinum tremens et
des autres
manifestations du
sevrage alcoolique.

Quelques jours a 4
semaines, y compris la
période de réduction de
posologie.

Durées®

Insomnie occasionnelle : par
exemple lors d'un voyage, durée

=2ab5 jours.

Insomnie transiteire - par
exemple lors de la survenue
d'un événement grave, durée =
2 a 3 semaines.

La durée globale du traitement ne devrait pas exceder 8 a
12 semaines pour la majorité des patients, y compris la
période de réduction de la posologie.

Traitement bref de I'ordre de 8 a 10 jours.

® Traitement aussi bref que possible. Dans certains cas, il pourra étre nécessaire de

prolonger le traitement au-dela des périodes préconisées. Cela suppose des évaluations

précises et répétées de 1’état du patient.

http://www.hassante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/arret des bzd rcp commun au

X_bzd.pdf
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Annexe 2 :

Critéres de la dépendance d’aprés le DSM IV

Mode d’utilisation inadapté d’une substance conduisant a une altération du fonctionnement
ou une souffrance, cliniqguement significative, caractérisé par la présence de trois (ou plus)
des manifestations suivantes, & un moment quelconque d’une période continue de 12 mois :
(1) Tolérance, définie par I’un des symptomes suivants :
a. Besoin de quantités notablement plus fortes de la substance pour obtenir
une intoxication ou I’effet désiré.
b. Effet notablement diminué en cas d’utilisation continue d’une méme
quantité de la substance.
(2) Sevrage, caractérisé par I’une ou I’autre des manifestations suivantes :
a. Syndrome de sevrage caractéristique a la substance
b. La méme substance (ou une substance trés proche) est prise pour soulager
ou éviter les symptdmes de sevrages.
(3) La substance est souvent prise en quantité plus importante ou pendant une période
plus prolongée que prévu
(4) Iy a un désir persistant, ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contréler
I’utilisation de la substance
(5) Beaucoup de temps est passée a des activités nécessaires pour obtenir la substance,
a utiliser le produit, ou a récupérer de ses effets.
(6) Des activités sociales, professionnelles ou de loisirs importantes sont abandonnées
ou réduites a cause de 1’utilisation de la substance.
(7) L’utilisation de la substance est poursuivie bien que la personne sache avoir un
probléme psychologique ou physique persistant et récurrent susceptible d’avoir été

causé ou exacerbé par la substance.
Spécifier si :

- Avec dépendance physique : présence de tolérance ou d’un sevrage (items 1 ou 2)

- Sans dépendance physique : absence de tolérance ou de sevrage.
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Annexe 3 :

Sevrage a une substance d’aprés le DSM IV :

A. Développement d’un syndrome de sevrage spécifique d’une substance di a I’arrét
(ou a la réduction) de I’utilisation prolongée et massive de cette substance.

B. Le syndrome spécifique de la substance cause une souffrance cliniquement
significative ou une altération du fonctionnement social, professionnel, ou dans

d’autres domaines importants

Annexe 4 :

Benzodiazépines a visée anxiolytique :

% vie courte ou intermédiaire (jusqu’a 20 heures)

Vo vie 44 8h
Vo vie : 15

% vie longue (> 20 heures
Urbanyl® | ; vie : 40h
Vs vie : 65h

clorazépate dipotassique | Tranxeéne® | *; vie : 40h
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Annexe 5 :

Benzodiazépines a visée hypnotique :

Action intermédiaire (5 a 10h)

Cp let2mg AD : 0.5 a1 mg au coucher

Action prolongée (supérieure a 10h

nitrazépam Mogadon® | Cp a Smg AD :2.5a5 mg/j
Enf>10ans : 1,254 5 mg
au coucher

Cyclopyrrolones durée maximum de prescription 4 semaines

idines durée maximum de prescription 4 semaines

Annexe 6 :

Médicaments antidépresseurs commercialises en france dans les épisodes dépressifs

o Imipraminiques : clomipramine (Anafranil®), amoxapine (Défanyl®), amitriptyline
(Elavil®, Laroxyl®), maprotiline (Ludiomil®), dosulépine (Prothiaden®), doxépine
(Quitaxon®), trimipramine (Surmontil®), imipramine (Tofranil®).

0 ISRS : citalopram (Séropram®), escitalopram (Séroplex®), fluoxétine (Prozac®),
fluvoxamine (Floxyfral®), paroxétine (Deroxat®), sertraline (Zoloft®).

0 IRSN : milnacipran (Ixel®), venlafaxine (Effexor®), duloxétine (Cymbalta®)

0 IMAO non sélectifs : iproniazide (Marsilid®) ; IMAO sélectifs A : moclobémide
(Moclamine®).

0 « Autres antidépresseurs » : miansérine (Athymil®), mirtazapine (Norset®), tianeptine
(Stablon®).

68



Annexe 7 : page 1

Madame, Monsieur,
Ce questionnaire a été réalisé dans le cadre d’une thése en pharmacie.

Il permettra d’établir si les patients, tel que vous, sont bien informés, suivis et encadrés dans la
rise d’antidépresseurs, somniféres et tranguilisants.
P

Ce questionnaire est anonyme, les données qu’il contient serviront exclusivement a la réalisation
de ce travail.

Merci d’avance.

AZE t e Sexe: [0 Femme O Homme

Profession : e sinne

Si retraité profession avant la retraite: ..o

Vous habitez dans une villede: [J Moins de 10 000 habitants O Entre 10 000 et 60 0000 hah
[J- Au dela de 60 000 hab

Statut social : [J- Célibataire O En couple O Enfant(s) a charge [ Veuf/veuve [ Divorcé

Vous fumez : [] jamais [ 10 cigarettes ou moins par jour O 11-20 cigarettes par jours
[J 21-30 cigarettes par jour - Plus de 30 cigarettes par jour
Vous arrive-t-il de boire de I'alcool : [ OUI O NON

Si oui, nombre de verres d’alcool Par JOUr & ...
Ou nombre de verres d’alcool par semainge : ..o e
Ou nombre de verres d’alcool par Mois : i .

Citez tous les médicaments que vous prenez en ce moment en débutant par :
Somniferes / Tranquilisants / Antidépresseurs si possible.

Nom Dose journaliére Date de début du traitement
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Annexe 7 : page 2

Vous arrive-t-il de somnoler ou de vous endormir (dans la journée) dans les situations suivantes :

Faites une croix dans la case de votre choix :

Jamais Rarement Parfois Souvent

Pendant que vous étes occupés a lire un document

Devant la télévision ou au cinéma

Assis inactif dans un lieu public (salle d'attente, théatre,
cours...)

Passager, depuis au moins 1h sans interruptions, d'une voiture
ou d'un transport en commun (train, bus, avion, métro ...)

Allongé pour une sieste, lorsque les circonstances le
permettent

En position assise au cours d'une conversation (ou au
téléphone) avec un proche

Tranquillement assis a table a la fin d'un repas sans alcool

Au volant d'une voiture immobilisée depuis quelques minutes
dans un embouteillage

1/ Comment trouvez-vous la qualité de votre sommeil ?
O Mauvaise
0 Moyenne
L} Bonne

2/ Avez-vous des difficultés pour vous endormir ?

oul NON

3/ Combien de minutes ou d'heures vous faut-il pour vous endormir ?

PeNdant 1a SEMAINE © i s
pendant le Week end @ ... s

4/ A quelle heure vous couchez-vous ?

pendant |a SEMaINE & i e s
pendant le week end © ..

5/ A quelle heure vous levez-vous ?
PeNdant 1a SEMAINE © .o

pendant le Week end @ ... s

6/ Combien de fois vous réveillez-vous au cours de la nuit ?
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Annexe 7 : page 3

8/ Trouvez-vous votre réveil trop précoce ?

oul NON

9/ Ressentez-vous un manque de sommeil ?

oul NON

10/ Faites-vous la sieste dans la journée ?

oul NON

si OUI, combien de fois par jour : ...occeerevinenns
combien de fois par semaine : ....cvvrinnene
Durée moyenne d'une Sieste ! .,

11/ Apres la sieste, vous sentez-vous reposé ?

oul NON

12/ Faites-vous des arréts respiratoires au cours de la nuit ?
jamais

rarement

parfois

souvent

trés souvent

j& ne sais pas

O00oOoOod

13/ Souffrez-vous d'apnées du sommeil ?

Oul NON je ne sais pas

Faites une croix dans la case qui vous correspond :

Jamais | Rarement | Parfois

Souvent

Trés souvent

Faites-vous des cauchemars ?

Avez-vous un sommeil agité ?

Avez-vous des maux de téte au réveil ?

Ronflez-vous en dormant ?

Vous-réveillez-vous |a nuit avec |'impression
d'étouffer ?

Vous levez-vous pour uriner au cours de la nuit ?

Transpirez-vous en dormant ?

Avez-vous des problemes de concentration, de
mémoire ?




Annexe 7 : page 4

Cochez la case qui vous correspond :

Je me sens tendu ou énerve.
O Jamais.
- De temps en temps.
O Souvent.
O La plupart du temps.

J'ai une sensation de peur comme si quelque
chose d'horrible allait m'arriver.

O Pas du tout.

O Un peu mais cela ne m'inquiéte pas.

O Oui, mais ce n’est pas trop grave.

O Oui, trés nettement.

Je me fais du souci.
O Trés occasionnellement.
O Occasionnellement.
O Assez souvent.
O Trés souvent.

Je peux rester tranquillement assis a ne rien
faire et me sentir décontracté.

- Oui, quoi qu'il arrive.

O Oui, en général.

O Rarement.

O Jamais.

J'éprouve des sensations de peur et j'ai
I'estomac noué.

O Jamais.

O Parfois.

O Assez souvent.

O Trés souvent.

J'ai la bougeotte et n'arrive pas a tenir en place.

O Pas du tout.
[J Pas tellement.

O Un peu.
O Oui, c’est tout a fait le cas.

J'éprouve des sensations soudaines de panique.

O Jamais.

LI Pas trés souvent.

O Assez souvent.

O Vraiment trés souvent.

Je prends plaisir aux mémes choses qu'autrefois.
O Qui, tout autant.
O Pas autant.
O Un peu seulement.
[ Presque plus.

Je ris facilement et vois le bon c6té des choses.
O} Autant que par le passé.
[ Plus autant qu'avant.
O vraiment moins qu'avant.
[ Plus du tout.

Je suis de bonne humeur.
O La plupart du temps.
O Assez souvent.
OO0 Rarement.
O Jamais.

J'ai I'impression de fonctionner au ralenti.
O Jamais.
O Parfois.
L] Trés souvent.
O Presque toujours.

Je ne m'intéresse plus a mon apparence.
O J'y préte autant d'attention que par le passé.
yp quep p
[] !l se peut que je n'y fasse plus autant attention.
[ Je n'y accorde pas autant d'attention gue je
y P que|
devrais.
O Plus du tout.

Je me réjouis d'avance a l'idée de faire certaines
choses.

O Autant qu'avant.

O Un peu moins qu'avant.

O Bien moins gu'avant.

[0 Presque jamais.

Je peux prendre plaisir a un bon livre ou a une
bonne émission radio ou télévision.

O Souvent.

O Parfois.

O Rarement.

O Trés rarement
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Annexe 7 : page 5

Y a-t-il des médicaments dont vous n’arrivez pas a vous passer 7 OUI NON
Si oui lequel est le plus indispensable POUT VOUS 2. sreres s ssreeess s esnnnes

Si oui, répondez aux questions ci-dessous concernant ce médicament :

1/ Avec le temps, avez-vous ressenti une diminution des effets du médicament ?
oul NON

Si oui, avez-vous augmentez les doses pour retrouver ces effets ?
oul NON

2/ Avez-vous augmenté les doses ou la durée de votre traitement par rapport a ce qui été prévu ?

oul NON
3/ Désirez vous arréter ce médicament : oul NON
4/ Avez-vous déja essayé d’arréter ce médicament ? oul NON
Si oui, y étes vous parvenu ? oul NON

A l'arrét du traitement, avez-vous ressenti une recrudescence des symptémes ?
oul NON

5/ l'obtention et la consommation de ce médicament vous préoccupent-t-elles ?
Ooul NON

Si oui, dans quelle mesure ?
O Plusieurs fois par mois
O plusieurs fois par semaine

O Tous les jours

6/ Avez-vous eu des problémes relationnels ou professionnels liés a la prise de ce médicament :
oul NON

Si oui, quels types de problémes avaient vous eu ?
[0 Tensions professionnelles, familiales, sociales ou avec le milieu médical
O Arrét de travail, isolement familial, signalement du probléme par I'entourage.

O Perte d’emploi, de logement, rupture totale avec la famille.

7/ Avez-vous eu des problémes de santé causés par la prise de ce médicament ?
Oul NON

8/ Avez-vous déja exagérer vos symptémes pour vous faire prescrire ce médicament par votre médecin °
Oul NON

9/ Avez-vous déja modifié ou falsifié une ordonnance pour obtenir plus de médicaments ?
Oul NON

10/ Avez-vous déja pris ce médicament en dehors des conditions prescrites par votre médecin ?
oul NON




Annexe 7 : page 6

Ce guestionnaire concerne seulement les somniféres, les tranquilisants et les antidepresseurs

1- Savez-vous pourquoi vous prenez un somnifére et/ou un tranquilisant et/ou un antidépresseur ?

oul NON
Si oui, précisez pourquoi pour chacun d’entre eux :

2- Vous a-t-on déja proposé de suivre une psychothérapie ? oul NON
3- Suivez-vous ou avez-vous déja suivi une psychothérapie ? oul NON
4- Avez-vous déja essayé d’arréter ce médicament avec |'aide de votre médecin ? OUI NON

Si oui, comment cela s’est-il passé ?

5- Cochez les conseils que votre médecin ou pharmacien vous a donnés concernant ce médicament :

Médecin Pharmacien
- Respectez les doses prescrites par votre médecin ([l ]
- Ne pas arréter le traitement brutalement

- Encas d’arrét du traitement en accord avec votre médecin
diminuez progressivement les doses

!

- Ne pas consommer d’alcool
- Risque de rechute de dépression a l'arrét du traitement

- Risque de convulsion a I'arrét brutal du traitement

OO0o0a0 O4d
OO0 od OO

- Risque de réapparition d’'insomnie et/ou d’anxiété
a l'arrét du traitement

- Attention, ce traitement peut modifier |la vigilance au volant

O
L

- Conseils pour faciliter 'endormissement
(Se coucher a heure réguliere, éviter les excitants le soir,

O
O

prise d’homéapathie ou phytothérapie ...)

- Sivous ressentez certains de ses symptémes : [l !
Confusion, agitation, frissons, sueurs, tremblements, fieévre

Consulté aupres de votre médecin

- Risque de développer une dépendance avec ce traitement [l [l




Annexe 7 : page 7

6- Les somniferes, les tranquilisants et les antidépresseurs peuvent étre responsable d’effets secondaires.

1/ Cochez les effets secondaires dont vous a parlé votre médecin ou votre pharmacien concernant

ce/ces médicament(s).

2/ Puis, cochez la case « déja ressenti » si vous avez eu un de ces effets avec ce traitement.

M

(D~

decin Pharmacien Déja ressenti

L H

- Somnolence

- Trouble de la mémoire
- Effet gueule de bois au réveil
- Prise de poids

- Trouble du sommeil

- Bouche séche

- Vision trouble

- Constipation

- Vertige / Chute

- Confusion

- Agitation

- Convulsion

O oo o0oOo0ooooog oo
N I I I I I O I
O O0o0do0odoooaog d

Si vous avez ressenti d’autres effets causés par ce traitement précisez :

Si vous voulez nous faire part de commentaires concernant ce traitement n’hésitez pas :

N’oubliez pas de ramener ce questionnaire dans votre pharmacie. Merci pour votre contribution.




Annexe 8 :

ECHELLESPSYCHIATRIE.COM

Echelle de dépression HAD (HAD : Hospital Anxiety and Depression Scale)

de Sigmond et Snaith

1) Anxists
Je me sens tendu ou énerve.
0 Jamais.
1 De temps en temps.
2 Souvent.
3 La plupart du temps.

J'ai une sensation de peur comme si quelque chose d'horrible allait m'amiver.
Pas du tout.

Un peu mais cela ne m'inquiéte pas.

QOui, mais ce n'est pas trop grave.

W N -0

me fais du souci.
Trés occasionnellement.
Occasionnellement.

wn-—ck

0 Oui, quoi qu’il amive.
1 Oui, en général

2 Rarement.

3 Jamais.

J'éprouve des sensations de peur et 'ai I'estomac noué.

0 Jamais.

1 Parfois.

2 Assez souvent.
3 Trés souvent.

J'ai la bougeotte et n'arrive pas a tenir en place.

0 Pas du tout.

1 Pas tellement.

2 Un peu.

3 Oui, c'est tout a fait le cas.

J'éprouve des sensations soudaines de panique.

0 Jamais.

1 Pas trés souvent.

2 Assez souvent.

3 Vraiment trés souvent.
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ECHELLES-PSYCHIATRIE.COM

2) Dépression

Je prends plaisir aux mémes choses qu'autrefois.

0 Oui, tout autant.

1 Pas autant.

2 Un peu seulement.
3 Presque plus.

Je ris facilement et vois le bon cdté des choses.

0 Autant que par le passeé.
1 Plus autant qu'avant.

2 Vraiment moins qu'avant.
3 Plus du tout.

Je suis de bonne humeur.

0 La plupart du temps.
1 Assez souvent.

2 Rarement.

3 Jamais.

Jai limpression de fonctionner au ralenti.

0 Jamais.

1 Parfois.

2 Trés souvent.

3 Presqgue toujours.

Je me m'intéresse plus & mon apparence.

0 J'y préte autant d'attention que par le passe.

1 Il se peut que je n'y fasse plus autant attention.

2 Je n'y accorde pas autant d'attention que je devrais.
3 Plus du tout.

Je me réjouis d'avance a l'dée de faire certaines choses.

0 Autant qu'avant.

1 Un peu moins qu'avant.
2 Bien moins qu'avant.

3 Presgue jamais.

Je peux prendre plaisir a un bon livre ou a une bonne émission radio ou télévision.
0 Souvent.

1 Parfois.

2 Rarement.

3 Trés rarement.

Résultats :

Cette échelle explore les symptdmes anxieux et déepressifs.

Faire le total du versant anxiété et dépression : 21 points maximum pour chacun.
= Entre 8 et 10 : état anxieux ou dépressif douteux.

= Au-dela de 10 : état anxieux ou depressif certain.

Références :
Dépression et syndromes anxio-dépressifs, J.D.Guelfi et Coll, Ardix Médical.
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Annexe 9 :

QUESTIONNAIRE D’EVALUATION DE LA GRAVITE DES PHARMACODEPENDANCES

Evaluation des signes physiques et compulsifs de la dépendance

1/ Tolérance (diminution effet ou augmentation des doses pour obtenir le méme effet qu’au
début)

Oui o Non o NR o
2/ Symptomes de sevrage a ’arrét ou substitution pour les éviter

Oui o Non o N’a jamais arrété o NR o

3/ Doses supérieures ou durée supérieure a ce qui était prévu

Oui O Non O NR o
4/ Désir, essai infructueux d’arréter la consommation
Oui O Non o NR o

Evaluation des conséquences dommageables de la dépendance

5/ Temps passé pour obtenir, consommer ou récupérer de I'utilisation du(es) médicaments ou
substance(s)

00 - Non
O 1 - Préoccupation plurimensuelle
0 2 - Préoccupation plurihebdomadaire

0 3 - Préoccupation quotidienne voire pluriquotidienne NR o

6/ Problémes relationnels ou professionnels liés 2 la consommation

00 - Non

o | - Tensions professionnelles, familiales, sociales ou avec le milieu médical.

0 2 - Arréts de travail, avertissements, isolement familial, signalement du probléme.

0 3 - Perte d’empléi, de logement, rupture familiale totale. NR o

7/ Problémes de santé causés par la consommation. Par exemple, troubles de la mémoire, chutes
dues a la prise de benzodiazépines...

Oui 0 Non o NR o

8/ Comportement de transgression

Fraude : exagération des symptomes, modification des doses, falsification d’ordonnances,
consommation de substances illicites....

Oui 0 Non o NR o
Mésusage
Oui O Non o NR o
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du questionnaire d’évaluation
de la gravité des pharmacodépendances dans I
cadre de sa validation

C E I P Mode opératoire provisoire de I’utilisation

Fomation s b Phamucodapicancs

1/ Objectif '

Permettre a tout praticien des CEIP de remplir de fagon homogéne le questionnaire afin
d’assurer la reproductibilité et I’homogénéité de I’évaluation des Nots.

En fonction des résultats de 1’évaluation de ce score via le protocole du PHRC national, le
mode opératoire est amené a étre modifié.

2/ Domaine d’application

L’ensemble du réseau des CEIP.

Remarque : la formation des professionnels de santé a la notification afin de favoriser
I'utilisation du questionnaire par les CEIP est propre a chaque CEIP. Il est évident qu’une
diffusion sauvage hors des CEIP du questionnaire sans explication sur la maniére de remplir
les items est inutile voire nuisible pour la crédibilité du réseau.

3/ Contenu

Pour chaque substance repérée dans les notifications, un calcul du score de gravité de la
pharmacodépendance est réalisé par le CEIP qui fait le recueil.

II est basé sur les informations colligées grace au questionnaire.

Le questionnaire évalue d’une part les signes physiques et compulsifs de la dépendance
(questions 1" a 4) et d’autre part les conséquences dommageables de la dépendance (questions
5a8).

Le calcul du score de gravité de la pharmacodépendance se fait de la maniére suivante :

« Questions 1, 2, 3 et 4 : pour chaque réponse positive, attribuer 1 point

. Questions 5, 6, 7 et 8 : pour chaque réponse positive, attribuer 5 points.
Pour les questions 5 et 6, la réponse est positive des lors qu’elle est
différente de 0. La quantification des réponses aux questions 5 et 6
(niveau 1, 2 ou 3), qui est informative, permet de rendre les réponses
objectives mais n’est pas utilisée lors du calcul du score qui est binaire.
Pour la question 8, la réponse est positive si au moins une des cases
mésusage ou fraude est cochée « oui ».

Le score maximum est de 24 points
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Les scores de 1 point en cas de réponses positives aux 4 premiéres questions ont été choisis
pour différentes raisons: les deux premiéres questions correspondent a la dépendance
physique qui est médicalement acceptée dans le cadre d’un rapport bénéfice risque favorable.
Les items 3 et 4 explorent la dimension compulsive du comportement du patient. Cette
dimension est au coeur méme du syndrome de dépendance mais elle est difficile a percevoir au
travers des notifications.

L’attribution de 5 points pour les 4 derniéres questions a été choisi pour permettre la
différentiation des substances entrainant un score supérieur ou égal a 5 de celles entrainant un
score inférieur ou égal a 4 (premiére partie). Ces items correspondent a ce que nous avons
appelé des « conséquences dommageables » qui sont facilement objectivables dans les
dossiers de notifications.

Si tous les items sont renseignés, le score prend la forme d’un nombre. Si des items sont cotés
NR, le score prend la forme d’un ratio dont le dénominateur est le nombre de points total sur
lesquels la notification est renseignée.
Exemple : item 1 tolérance NR, et item 6 problémes relationnels NR : le total
ne peut se faire que sur 24 — (1 + 5) = 18 le score s’exprimera donc sous la
forme n/18, n étant le score obtenu a partir des items renseignés.
Il est évident que I'idéal pour I’exploitation des notifications est que ’ensemble des items soit
renseigné, mais une des étapes de validation concerne la pertinence des dossiers non
complets.

Ce score doit étre établi indépendamment pour chaque substance, si possible. Les scores
correspondants & chaque substance seront utilisés par les CEIP lors de I'évaluation du
potentiel d’abus et/ou de dépendance des médicaments ou substances dans le cadre d’alertes
ou pour les enquétes. Le score global du patient, qui correspond au score le plus élevé,
caractérise la gravité du comportement et sera utilisé pour décider d’une orientation
éventuelle.
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Item 1 : tolérance. Elle est définie par le DSMIV « par le besoin de quantités plus fortes pour
obtenir une intoxication ou I'effet désiré ou par un effet diminué en cas d’utilisation continue
d’une méme quantité de substance ».

Plusieurs problemes se posent :

- quand la substance est illégale, il est difficile d’établir la tolérance (mélange, produit
de coupe quantité?) ; une consommation supposée importante avec peu de signes
cliniques d’intoxication rend la tolérance probable mais pas certaine

- pour une substance donnée, le niveau de tolérance varie en fonction des effets de la
substance sur le systéme nerveux. Pour Iévaluation des CEIP, il semble fondamental
d’évaluer la tolérance par rapport a I’effet désiré par le sujet ou le prescripteur pour les
médicaments. 11 convient de coter « oui » dans ce seul cas. Le probléme se pose pour
les traitements de substitution : un patient recevant 80mg de méthadone (dose mortelle
pour un sujet naif) est tolérant par rapport a Ieffet dépresseur respiratoire, mais
concernant I’effet thérapeutique qui est d’éviter la rechute (prise compulsive d’héroine
qui peut étre favorisée par I’apparition de signes de manque), il ne peut étre considéré
comme tolérant s’il n’a pas augmenté les doses.

- Une augmentation des doses globales quotidienne ne peut pas amener a elle seule
Iévaluateur a coter «oui» : il faut vraiment arriver a déterminer s'il s’agit d’une
augmentation de la dose pour obtenir Ieffet désiré, a coter « oui », ou s’il s’agit d’une
multiplication des prises pour répéter cet effet ce qui signe alors un craving ou des
signes de manque et non une tolérance par rapport a I’effet désiré.

- A posologie fixe, si le sujet ressent une diminution de I'effet, il y a tolérance. A partir
des dossiers, quand la posologie est fixe, on a des difficultés & affirmer quil y a ou
non une tolérance.

Cet item est selon nous aprés 18 mois d’application du questionnaire le plus souvent coté NR
alors qu'il est extrémement facile a renseigner i la question est posée au patient (d’ou la
nécessité de formation a la notification)

Item 2 : sevrage caractérisé par le DSMIV par « un syndrome de sevrage caractéristique de la
substance ou la prise de la méme substance (ou d’une proche) pour soulager ou éviter les
symptomes de sevrage ».

Nous cotons « oui » quand il y a des signes supposés comme étant des signes de sevrage, ou
quand il y a administration préventive de médicament a larrét.

Cet item est en général facile a renseigner car des signes physiologiques nets et faciles a
détecter sont décrits pour les substances les plus fréquentes ; des problemes se posent quand
on a des doutes quant a I’existence de sevrage pour une substance ou que celui-ci n’est pas
net. Un exemple de substance pour laquelle les signes de sevrage sont plus difficiles a repérer
est le cannabis. Souvent les signes surviennent 4 2 6 jours aprés I’arrét et ne sont pas faciles a
étiqueter (nervosité, irritabilité, troubles du sommeil....) et difficiles a attribuer & un syndrome
de sevrage ; ce d’autant que les pratiques médicales a I’arrét du cannabis sont trés variables
(prescription de BZD, de NL, aucune prescription...).

Un exemple de substance pour laquelle le syndrome de sevrage n’est pas décrit : le MEOPA,
or nous avons eu le cas @ Nantes d’un sujet ayant présenté des épisodes d’agressivité tres
importante nécessitant une contention et des phénomenes qualifiés d’hallucinations durant les
5 jours suivant Iarrét aprés une utilisation massive et prolongée.
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Les items suivants signent la compulsion (3 et 4) et les conséquences de cette compulsion (5 &
8). Les addictologues posent généralement le diagnostic de dépendance sur les items 3 et 4:
’envie de produit et I'impossibilité de controler cette envie. Nous cotons simplement 1 point
ces items car les cliniciens ne détaillent pas suffisamment les symptomes de I’envie dans les
dossiers ; il y a une inadéquation entre la cote donnée par les cliniciens et les données
objectives signalées dans les dossiers. Sur notification, la maniére la plus certaine d’évaluer la
compulsion est de I’évaluer au travers des conséquences dommageables liées a la perte de
controle de la consommation (item 5, 6, 7 et 8).

Item 3: «prise en quantité plus importante ou pendant une période plus prolongée que
prévue »

Nous considérons souvent pour les substances illicites comme positif cet item lorsqu’il
dépasse largement I’ utilisation expérimentale ou festive en estimant qu’aucun sujet ne pouvait
s’imaginer au départ obligé de consommer massivement une substance.

Pour les médicaments, nous considérons le dépassement par rapport a D’indication : par
exemple un hypnotique prescrit a 1’origine pour une insomnie occasionnelle et maintenu des
années entraine une cotation positive. Les médicaments pour lesquels les pratiques
professionnelles sont variées (traitements de substitution, antidépresseurs...) bénéficient
souvent du doute et sont coté négativement. Sinon la cotation est NR

C’est la réponse a la question a poser au patient « comment envisagiez-vous votre
consommation au départ ? » lorsqu’il s’agit de substances illicites.

C’est la réponse a la question a poser au médecin « Quelle dose et quelle durée pensiez-vous
au départ nécessaire a votre patient et celui-ci les dépasse t’il en dehors d’un contexte
d’aggravation de la pathologie initiale ? » lorsqu’il s’agit d’un médicament. Ces doses et
durées ne sont pas forcément celles recommandées par le RCP.

Item 4 : « désir persistant ou effort infructueux pour diminuer ou contrdler I'utilisation de la
substance »

Cet item comporte 2 notions, il suffit que I’une des 2 soit présente pour qu’il soit positif : les
tentatives infructueuses d’arrét que le sujet a expérimenté ou le désir d’arrét qui peut étre
objectivé par le fait que la notification provient d’une structure ou consultation spécialisée en
addictologie (le fait méme que le patient consulte dans ce cadre prouve I’incapacité d’arrét du
patient seul).

Les sujets utilisateurs qui n’envisagent méme pas arrét de leur consommation sont cotés
négativement. De prime abord, ceci peut paraitre paradoxal mais en fait le fait de n’avoir
jamais éprouvé le désir d’arréter signe une consommation moins problématique du sujet : le
« bénéfice » qu’il en retire est supérieur aux conséquences qu’il subit. Le sujet est encore en
adéquation avec sa consommation et n’a pas atteint le stade ou il ressent suffisamment
d’effets négatifs au sens large pour que Iidée qu’il faudra qu’il arréte un jour s’impose a lui.

Item 5 : « beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir la substance
(p. ex. consultation de nombreux médecins ou déplacements sur de longues distances), a
utiliser le produit (p. ex. fumer sans discontinuer) ou a récupérer de ses effets ».
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11 faut distinguer les substances illicites et les médicaments :

- pour les médicaments, le temps passé sera coté s'il existe un nomadisme
pharmaceutique et/ou médical et ce temps sera quantifié selon I'importance du
phénomeéne (plurimensuel, plurihebdomadaire ou quotidien). Ce temps doit étre évalué
en le comparant a celui nécessaire dans le cadre d’un usage recommandé (RCP) en
fonction des régles de prescription et de délivrance du médicament.

- Pour les substances illicites, le temps passé a obtenir la substance doit étre renseiené
par le notificateur sinon il est difficilement estimable. Le temps passé a consomr%ler
peut étre estimé en fonction du nombre de prise (20 joints/j signifie forcément un
temps important, de méme un grand nombre d’injections...). Le « non » sera coché
pour les utilisations festives ou occasionnelles. .

Item 6 : « activités sociales, professionnelles ou de loisirs importantes sont abandonnées ou
réduites a cause de [’utilisation de la substance »

La désocialisation peut aussi étre mise en évidence par I'intensité des problémes relationnels
du sujet et est souvent révélée par les réactions de I'entourage: c’est le sens de la
quantification proposée visant a préciser le niveau de rupture sociale.

La difficulté de cet item est de différencier les causes et les conséquences de la consommation
(une personne peut consommer parce qu'elle expérimente des difficultés sociales ou
rencontrer les mémes difficultés a cause de sa consommation : dans le premier cas I’item est
négatif, dans le deuxiéme positif).

Le sujet peut s’isoler pour consommer en privé mais il peut aussi changer de milieu social
pour passer du temps avec des pairs consommateurs : dans les deux cas I’item est positif.

Item 7 : « utilisation de la substance poursuivie bien que la personne sache avoir un probléme
psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible d’avoir été causé ou exacerbé
par la substance ».

Le point clé de ce critére n’est pas I’existence d’un probléme mais plutét I’incapacité du sujet
a s’abstenir d’utiliser la substance bien qu’il ait conscience des difficultés qu’elle entraine
Sur les dossiers il est parfois difficile de faire le lien entre un probléme et Iutilisation de ta
substance. Ce lien doit étre renseigné par le notificateur. Quant au degré de conscience du
sujet de l’origine ou de I’aggravation des troubles, nous considérons que lorsque des
problémes sont mentionnés par le notificateur sur la notification comme étant lié 4 la
consommation, ¢’est qu’il a clairement fait le lien et que le patient est informé ; d’autant plus
que’en milieu hospitalier ce sont ces troubles qui justifient souvent la nécessité de I’arrét de la
consommation.

Item 8 : il qualifie un comportement de transgression
11 est constitué de 2 notions : si une de ces notions est répondue « oui », I’item est positif.

- la fraude : cet item est coté positif dés lors qu’il s’agit d’une substance illicite. Il peut
aussi concerner les médicaments lorsque le sujet utilise des moyens frauduleux pour se
procurer la substance (falsification d’ordonnances, mensonge, exagération, deal
nomadisme médical...) : :
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- le mésusage ne peut étre affirmé que par rapport & un usage défini, autrement dit on ne
peut parler de mésusage que pour les substances licites. Dans ce cadre, on parle de
mésusage lorsque I'utilisation n’est pas conforme a I'usage défini par le RCP en ce qui
concerne I’indication (par exemple utilisation du zolpidem & forte dose pour obtenir un
effet stimulant et non hypnotique) ou la voie d’administration (par exemple injection
de buprénorphine).

Nous n’avons pas séparé ces deux notions car elles signifient la méme chose, la transgression
et nous n’avons pas voulu créer un item qui serait systématiquement coté « non » pour les
substances illicites comme cela est le cas du mésusage.
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Annexe 10 :

De I’entretien a I’autoquestionnaire :

Item 1. Tolérance (diminution effet ou augmentation des doses pour obtenir le méme

effet qu’au début) : « oui » a la premiere question = 1 point

Avec le temps, avez-vous ressenti une diminution des effets du médicament ?

Oul NON
Si oui, avez-vous augmentez les doses pour retrouver ces effets ?
Oul NON

Item 2. Sevrage (symptdmes de sevrage a 1’arrét ou substitution pour les éviter) :

«oui » =1 point

A ’arrét du traitement, avez-vous ressenti une recrudescence des symptémes?
Oul NON

Item 3. Prise en quantité plus importante ou pendant une période plus prolongée que

prévue : « oui » = 1 point

Avez-vous augmenteé les doses ou la durée de votre traitement par rapport a ce qui été
prévu ?
Oul NON

Item 4. Désir persistant ou effort infructueux pour diminuer ou contréler I’utilisation de la
substance :
Deux possibilités :

- «oui » ala premiére question (désir d’arréter) = 1 point
et/ou
- «oui » ala deuxiéme question suivi d’un « non » a la derniere question (tentative

d’arrét infructueuse) = 1 point

Dés I’instant qu’une de ces deux possibilités ou les deux s’averent positive 1point est

attribué.
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Désirez vous arréter ce médicament ?

Oul NON
Avez-vous déja essaye d’arréter ce médicament ?
Oul NON
Si oui, y étes vous parvenu ?
Oul NON

Item 5. Temps passé pour obtenir, consommer ou récupérer de 1’utilisation du(es)

médicaments ou substance(s) : « oui » = 5 points.

L’obtention et la consommation de ce médicament vous préoccupent-t-elles ?

Oul NON

Si oui, dans quelle mesure ?
- Plusieurs fois par mois
- Plusieurs fois par semaine

[J- Tous les jours

Item 6. Activités sociales, professionnelles, ou de loisirs importantes sont abandonnées ou

réduites a cause de I’utilisation de la substance : « oui » =5 points.

Avez-vous eu des problémes relationnels ou professionnels liés a la prise de ce
médicament :
Oul NON

Si oui, quels types de problémes avaient vous eu ?
O Tensions professionnelles, familiales, sociales ou avec le milieu médical
OArrét de travail, isolement familial, signalement du probléeme par [’entourage.

O -Perte d’emploi, de logement, rupture totale avec la famille.
Item 7. Utilisation de la substance bien que la personne sache avoir un probléme

psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible d’étre du ou exacerbé par la

substance : «oui » =5 points.
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Avez-vous eu des problémes de santé causés par la prise de ce médicament ?
Oul NON

Item 8. Notion de transgression (fraude ou mésusage) : un « oui » = 5 points.

Avez-vous déja exagerer vos symptdmes pour vous faire prescrire ce médicament par votre

médecin ?
Oul NON

Avez-vous déja modifié ou falsifié une ordonnance pour obtenir plus de médicaments ?
Ooul NON

Avez-vous deja pris ce meédicament en dehors des conditions prescrites par votre
médecin ?
Oul NON
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Annexe 11 : Figures sur la description des patients :

Répartition des femmes selon les groupes

100% 93%

80% m Benzodiazépines

60%

® Benzodiazépines +
40% antidépresseurs
20% = Antidépresseurs
0%
Femme
Population dans la ville de résidence des patients selon les
groupes.
70% 63%
60% 57%57%
50% ® Benzodiazépines
40%
30% 26% 27% m Benzodiazépines +
20% 17% 17% antidépresseurs
(]
10% = Antidépresseurs
(]
0%
Moins de 10000 Entre 10000 et Au-dela de
hab 60000 hab 60000 hab
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Annexe 12 : Tableaux sur la description des traitements :

<lan 1an - 5ans >5ans
Duloxétine | 6 mois 1an Agomélatine | 6 ans
4 mois Citalopram 2ans Citalopram |12 ans
Escitalopram| 9 mois 3ans Escitalopram | 6 ans
9 mois 2 ans Miansérine |14 ans
Paroxetine | 6 mois . ) 3ans 13 ans
Clomipramine .
Valanfaxi 3 3ans Paroxétine |22 ans
Groupe 1aNtaxXINe | cemaines 5ans 25 ans
e Dosulépine 3ans Sertraline |10 ans
+
. . Duloxétine 3 ans
antidépresseurs
Miansérine 4 ans
Mirtazapine 2 ans
3ans
Paroxétine 3ans
4 ans
Sertraline 5ans
Tianeptine 3ans
Valanfaxine 2 ans
Sous total (31) 6 17 8
En % 19% 55% 26%
Citalopram | 7 mois o lan Dosulepine |10 ans
— - Duloxétine —
Duloxétine | 8 mois 1an Fluoxétine |10 ans
. 6 mois lan o 6 ans
Escitalopram - Paroxétine
7 mois lan 10 ans
3 mois | Escitalopram |1 an et 6 mois| Valanfaxine |10 ans
Groupe Miansérine | 8 mois 1an et 3 mois
antidépresseurs 8 mois 2 ans
L lan
Miansérine
3ans
) 3ans
Sertraline
4 ans
Valanfaxine 3 ans
Sous total (24) 7 12 5
En % 29% 50% 21%
TOTAL (55) 13 29 13
En % 23,6% 52,7% 23,6%

Durée des traitements benzodiazépiniques selon les groupes de patients
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<lan lan - 5ans > 5 ans
4 mois 2 ans 13 ans
- Alprazolam
4 mois 3 ans 14 ans
Alprazolam - Alprazolam
6 mois 3 ans 10 ans
6 mois 5ans | Bromazepam 23 ans
Loprazolam 3 mois | Bromazepam | 3 ans 25 ans
Zolbid 6 mois l 2 ans Clobazam 12 ans
olpidem onazepam
Groupe P 9 mois P 3ans Loprazolam 13 ans
Y . 4 mois Loprazolam 2 ans Lorazepam 35ans
+ Zopiclone - -
a4 6 mois Lorazepam 3 ans | Lormétazepam | 12 ans
antidépresseurs
i 4 ans Oxazepam 10 ans
Lormétazepam
5ans . 13 ans
Zolpidem
1an 14 ans
Oxazepam lan . 10 ans
Zopiclone
5ans 40 ans
1an
Zolpidem 4 ans
5ans
Sous total (40) 9 17 14
En % 22,5% 42,5% 35%
10 1an
Alprazolam mois Al | 8 ans
8 mois prazotam lan [ Bromazepam | 13ans
Bromazepam
9 mois 3 ans 20 ans
Lorazepam 5 mois | Bromazepam | 2ans 20 ans
Lormétazepam | 3 mois ) 1an Lorazepam 40 ans
Lormétazepam
Groupe BZD Oxazepam 6 mois 1an ) 6 ans
Zolpidem
Loprazolam lan 37 ans
2 ans 8 ans
2 ans Zopiclone 12 ans
Zolpidem 3ans 17 ans
4 ans
5ans
Sous total (28) 6 12 10
En % 21% 43% 36%
TOTAL (68) 15 29 24
En % 22% 43% 35%

Durée des traitements antidépresseurs selon les groupes de patients

90




Annexe 13 : Figures sur la caractérisation du sommeil :

Patients faisant des siestes diurnes selon les groupes de
patients

60% m benzodiazépine

55%

® Benzodiazépine +
antidépresseur

» Antidépresseur

Nombre d’éveils intercurrents durant la nuit selon les
groupes de patient

50% 46% 44%
40% m Benzodiazépines
30%

. m Benzodiazépines +
20% antidépresseurs
10% = Antidépresseurs

0%

Sentiment de réveil trop précoce
selon les groupes de patients

® Benzodiazépines
® Benzodiazépines + antidépresseurs

m Antidépresseurs

50% 45% 70%
40% o 00%
50%

30% 20%
20% 30%
20%

10% L0%
0% 0%

Sensation de manque de sommeil
selon les groupes de patients.

63%

® Benzodiazépines
® Benzodiazépines + antidépresseurs

» Antidépresseurs
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Annexe 14 : Tableau sur la connaissance des traitements par les patients :

Savez-vous pourquoi vous prenez un

somnifére et/ou un tranquilisant et/ou
un antidépresseur

Groupe BZD 27 96% 1 4%
Groupe BZD + AD 34 97% 1 3%
Groupe AD 30 100% 0 0%

Annexe 15 : Figures et tableau sur la gravité de dépendance :

Médicaments cités autres qu’une benzodiazépine ou un antidépresseur :

s Groupe benzodiazépine + ‘s
Groupe benzodiazépine P s P Groupe antidépresseur

antidépresseur

Plavix Tégrétol Inexium

Risperdal Levothyrox
Ixprim
Sectral
28%

20,0% 20,0%

20%20%
3,3%13,3%

10,0%
8% 8% 8% 6,7%

4% 4% 3,3%3,3%3,3%3,3%

RO Q7 R
Q¥ ¢ C 2 A

Benzodiazépines cités comme indispensables

Benzodiazépines citées comme
dans le groupe BZD+AD

indispensables par le groupe BZD
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17%17%17%17%

8% 8% 8% 8%

23,1%

15,4% 15,4%

7,7%7,7%7,7%7,7%7,7%7,7%7,7%

< < < (Z < (Z < <
&% (i S PO I S R SRS
L LSRR & R & K & &L F &
O" \& O AV QT Y NP IV AR\ S D Q Q
\\ X0 XD 2 ) > B\ \} N\ 5 N Q
Q,b Q?}\ OOQ:,& & e Q\ © R O @ <</c)(' Q B\ AQ/ 00@

Antidépresseurs cités comme
indispensables dans le groupe AD

Antidépresseurs cités comme indispensables
dans le groupe BZD + AD

Patients ayant déja eu un comportement de transgression pour obtenir la

16%
14%
12%

substance

15%

10%
8%
6%
4%
2%
0%

8%
6%

0%

m Benzodiazépine

4%

® Benzodiazépine +

0% antidépresseur
(]

Patients ayant déja
exagérés leurs
symptoémes pour se

m Antidépresseur
Patients ayant déja  Patients ayant déja pris
modifiés ou falsifiés une la substance en dehors
ordonnance pour des conditions

faire prescrire la

obtenir plus de

prescrites par le

substance substance médecin
Benzodiazépine 25 6.1 0-24
BZD + antidépresseur 33 8,1 0-18
Antidépresseur 12 4.6 0-8

Moyennes et étendues des scores de gravité obtenus dans les différents groupes.
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Annexe 16 :

Barometre santé des médecins généralistes 2009 :

Utilisation par les médecins de questionnaires préétablis,

selon les thémes (question ouverte; en pourcentage)

Parmi les utilisateurs Parmi I'ensemble des généralistes

2003 2009 2003 2009
Tabac 17,9 54,6 6,3 34,0
Maladies cardio-vasculaires/HTA 18,1 34,3 6,4 21,4
Dépression/psychiatrie 24,1 26,9 8,5 16,8
Nutrition/obésité falimentation 6,6 25,5 2,3 15,9
Alzheimer/mémoire 33,9 24,4 11,9 15,2
Alcool 5,7 20,7 2,0 12,9
Douleur 12,9 11,1 4.5 6,9
Dyslipidémies/cholestéral 9.0 6,9 3,1 4,3
Prostate/urologie 8,6 5,6 3,0 3.5
Neurologie, dont migraine 9,2 5,2 3,2 3,2
Diabéte 9.6 4,7 3,4 2,9
Cannabis/drogues/addiction - 3,8 - 2,4
Cancers 9,3 3,2 3,3 2,0
Asthme 3,1 2,7 1,1 1,7
Activité physigue ou sportive 0,6 2,5 0,2 1,6
Sommeil 0,7 2,2 0,2 1,3
Rhumatologiefostéoporose 2,0 1,9 0,7 1,2
Vie sexuelle - 1,7 - 1,1
Pneumologie 2,3 1,5 0,9 1,0
Gynécologie 43 - 1,5 -
Probléme digestif 3,6 - 1,3 -
Autres 8,6 7.9 3,0 4,9
NSP 1,2 0,2 0,4 0,1

94



- ﬂﬁ’amﬂié De Pharmacie de Grennbie

Srerment

NPH

. " P,
A ¥ " 5 0 P
Sy o Y o AP :

QT A PR < ¥

- . A ‘P48 B A
3 o i - oA s

K & . T ’
b & 5

z —_y‘/

Apnthiraires

Je fure, en présence des mattres de [a farults, des ronseillers
e ['ordre des pharmariens et de mes rondigriples -

B'honorer renx gui m'ont nsteuit dans les prereptes dp mon
art ef De leur témoigner ma reconnatesance en restant fdele §
[eur puspignement. .

Blexprrer, Dans ['int8rdt de o manté poblique, ma professiom
guer ronarience ef de resperier non geulement [ [#nislation
et viguenr, mais aussi les regles de [honnenur, de la probits
et i Dégintbresmement. - ‘

Be ne jumais oublier ma reaponsahilit st mes dDeunits pruers

le malade ot ma Dignité humaine ; en aurun ras je ne .

rongentivai & ufiliser mes ronneissances et mon #fat pour
rorrompre [pr mopurs of faunriger des artes rriminels.

@ue les fommes marcordent lenr pstime 5 jp suis fiddle §

mes promesses. @Que fe sois rouvert d'opproheest méprisd he

mes ronfreres 51 {'y mangue.

95



Manon Reboul

Etude transversale observationnelle de la balance bénéfice-risque des traitements par
benzodiazépines et/ou antidépresseurs aupres de patients interrogés par auto-
questionnaires en officine

RESUME

La prescription des benzodiazépines et des antidépresseurs est un probleme de santé
publique a cause d’une consommation chronique, de pharmacodépendance et de syndrome
de sevrage développé par les patients ainsi que I’apparition d’effets sédatifs et amnésiants.

Pour toutes ces raisons, I’objectif de notre étude transversale observationnelle a été
d’évaluer par auto-questionnaires délivrés dans dix officines a des patients consommateurs
de benzodiazépines et/ou antidépresseurs la balance bénéfice/risque de ces traitements et
I’information qui leur a été apportée par les médecins et pharmaciens.

Notre étude met en avant une consommation de longue durée des traitements : plus
de 76% étaient instaurés depuis plus d’un an. Les résultats montrent également que plus de
50% des patients ont des troubles mnésiques sous ces traitements et 39% ont déja ressenti
une somnolence diurne. Les scores de gravité de dépendance sont plus élevés chez les
consommateurs de benzodiazépines et plus de 90% des patients ont eu un syndrome de
sevrage a I’arrét du traitement. Cependant peu de patients ont été informés du risque de
dépendance (46% par le médecin et 20% par le pharmacien). Des troubles du sommeil et
anxieux persistent chez la majorité des patients traités par benzodiazépines.

Ces résultats font discuter de la pertinence de ces traitements, notamment au long
cours. Les syndromes de sevrage expliquent la réticence des usagers et prescripteurs a
interrompre le traitement. Un moyen de limiter ces difficultés passe par I'information des
patients sur les risques potentiels des molécules et les conseils associés. Or, notre étude a
montré clairement un manque d'information délivrée par le médecin et le pharmacien. Nos
résultats montrent une banalisation de la prescription et de la délivrance de ces
médicaments qu'il faut absolument enrayer par une sensibilisation des professionnels de
santé, dés leur formation initiale et par des campagnes d’information.
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