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Par délibération en date du 3 mars 1967, la facult¢ a arrété que les
opinions émises dans les dissertations qui lui seront présentées doivent
étre considérées comme propres a leurs auteurs et qu’elle n’entend leur

donner aucune approbation ni improbation.
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A Mon Pere, ce héros au sourire si doux.

14

Victor Hugo (1802-1885)

Apres la bataille

Mon pére, ce héros au sourire si doux,

Suivi d'un seul housard qu'il aimait entre tous
Pour sa grande bravoure et pour sa haute taille,
Parcourait a cheval, le soir d'une bataille,

Le champ couvert de morts sur qui tombait la nuit.
I1 lui sembla dans I'ombre entendre un faible bruit.
C'¢tait un Espagnol de I'armée en déroute

Qui se trainait sanglant sur le bord de la route,
Rélant, brisé, livide, et mort plus qu'a moitié.

Et qui disait: "A boire! a boire par pitié !"

Mon pére, ému, tendit a son housard fidele

Une gourde de rhum qui pendait a sa selle,

Et dit: "Tiens, donne a boire a ce pauvre blessé."
Tout a coup, au moment ou le housard baissé

Se penchait vers lui, 'homme, une espéce de maure,
Saisit un pistolet qu'il étreignait encore,

Et vise au front mon pére en criant: "Caramba!"
Le coup passa si pres que le chapeau tomba

Et que le cheval fit un écart en arricre.

"Donne-lui tout de méme a boire", dit mon pére.
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1. INTRODUCTION

La dépression est une maladie psychiatrique grave et invalidante (OMS,
"Whr01 fr.pdf” 2013a). Selon ’OMS, elle est « I'une des dix causes principales des années
de vie - corrigées de I’incapacité - perdues, et devrait étre une des trois premieres d’ici 2030 »
(OMS, "whrOl fr.pdf" 2013b). Sa prise en charge médicamenteuse fait 1’objet de
nombreuses recommandations de la part de sociétés savantes dans de nombreux pays
(“Practice Guideline for the Treatment of Patients With Major Depressive Disorder, Third
Edition”; “Depression in Adults Introduction CG90” 2013; Lam et al. 2009) dont la France
(RPC Dépression 2002). Ces traitements permettent la rémission pour un peu moins de 50%
des patients apres seulement deux essais thérapeutiques (Warden et al. 2007). Ainsi, dans
cette pathologie a la fois grave et fréquente mais dont les traitements sont efficaces, le bon

respect des recommandations représente un enjeu majeur de santé publique (Yoshino et al.

2009; Trivedi et al. 2004).

1.1. LA DEPRESSION EST UNE MALADIE FREQUENTE, GRAVE ET
INVALIDANTE

Aux Etats-Unis d’Amérique, une étude épidémiologique de grande envergure (Kessler
et al. 2003) en population générale rapportait que la prévalence sur vie entiere de la
dépression était d’une personne sur six. La prévalence annuelle était, elle, de 6,6 %. La quasi-
totalité (96,9%) des patients souffrant de dépression se sentaient handicapés et environ 60%
se sentaient trés handicapés par la pathologie, particulierement sur le plan social (43%) et
professionnel (28%). L’incapacité totale a travailler était évaluée a 35 jours en moyenne.
Concernant la sévérité, environ 10% des patients souffraient d’épisodes d’intensité légere,
39% modérée, 38% sévere et 13% trés sévere. Cette sévérité était fortement corrélée avec le
sentiment de handicap et avec la présence de comorbidités psychiatriques. Le niveau
d’intervention thérapeutique, la gravité du handicap, la durée de la maladie et le nombre de
comorbidités €taient corrélés au niveau de sévérité des patients. L’adéquation de la prise en
charge était également corrélée avec le niveau de sévérité des patients ; plus la pathologie était
sévere, plus sa prise en charge était adéquate. Le niveau d’adéquation des prises en charge
¢tait évalu¢ en fonction du nombre de recommandations effectivement mises en place pour un
patient donné durant les douze derniers mois. Ces recommandations comportaient les prises

en charge institutionnelle, psychothérapeutique et médicamenteuse. Le niveau minimal
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d’adéquation consistait en (1) la réalisation d’au moins quatre consultations psychiatriques
avec une prescription d’antidépresseur ou de thymorégulateur pendant au moins 30 jours dans
I’année ou (2) au moins 8§ séances de psychothérapie d’une durée d’au moins 30 minutes dans
I’année.

Les patients bénéficiant d’une prise en charge par un spécialiste en psychiatrie avaient
un niveau d’adéquation de leur prise en charge variant de 37.0 a 83.5% en fonction de leur
sévérité. Les patients séveres et trés séveres bénéficiaient respectivement d’une adéquation de
leur prise en charge de 63,5 et 83,5%. De manicre générale, le plus fort niveau d’adéquation

était obtenu par les spécialistes en psychiatrie.

Une étude de moindre envergure a été réalisée en Europe dans six pays dont la France
(Alonso et al. 2004). Elle retrouvait une prévalence sur vie entiere des troubles de I’humeur
d’environ 14% et une prévalence annuelle de 4,2%, ce qui différe peu de 1’étude étasunienne.
Le niveau d’adéquation de la prise en charge était également évalué et rapportait que moins
d’un tiers des patients souffrant de troubles de ’humeur ou d’anxiété avait consulté un service
de soins lors des douze derniers mois (Fernandez et al. 2007). Pour les patients souffrant d’un
épisode dépressif caractérisé, 45% d’entre eux avaient une prise en charge adaptée. Etait
considéré comme une prise en charge adaptée la prescription d’un antidépresseur pendant au

moins 2 mois et 4 visites avec un soignant dans les 12 derniers mois.

Ainsi, la dépression est considérée comme une pathologie fréquente, grave et

invalidante pour laquelle la qualité de prise en charge pouvait étre améliorée.

1.2. UNE PRISE EN CHARGE ADAPTEE PERMET UN BON
POURCENTAGE DE REMISSION

L’étude Star*D (Warden et al. 2007) a permis d’évaluer le pourcentage des patients en
rémission dans 1’épisode dépressif caractérisé unipolaire en fonction de différentes stratégies
thérapeutiques. Comme d’autres études (Rush, Kraemer, et al. 2006), elle a montré que les
patients entrant en rémission avaient un meilleur pronostic vis a vis de la rechute que ceux
¢tant simplement répondeurs aux traitements (41% versus 71%), démontrant la nécessité pour
le praticien de se donner 1’objectif de la rémission. Cette étude a également permis de montrer
qu’aucune des stratégies de deuxiéme ligne n’était supérieure a une autre mais que passer

d’une stratégie a une autre permettait a un nombre significatif de patient d’entrer en
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rémission, suggérant ainsi la nécessité d’une prise en charge active de la part du praticien.
Dans cette étude, un quart des patients souffraient d’ une dépression chronique (épisode index
il y a plus de deux ans) et trois quart souffraient de dépression récurrente.

La rémission était obtenue chez environ 30% des patients avec un traitement par
CITALOPRAM a une dose moyenne de 41.8mg en 6,7 semaines en moyenne (Trivedi, Rush,
et al. 2006) .

Les patients n’étant pas entrés en rémission avec le CITALOPRAM et qui ont ensuite
bénéficié d’un changement de molécule pour la SERTRALINE, la VENLAFAXINE ou le
BUPROPION ont eu un pourcentage d’entrée en rémission d’environ 25% aprés environ 6
semaines de traitements. Ceux n’ayant pas répondu au CITALOPRAM et qui ont ensuite
bénéficié de I’ajout d’un traitement par BUPROPION ou BUSPIRONE ont eu un pourcentage
de rémission de respectivement 39 et 33% sans qu’il n’existe de différence significative entre
ces deux stratégies (Rush, Trivedi, et al. 2006). Ceux n’ayant pas répondu au CITALOPRAM
et ayant bénéfici¢ d’une augmentation par psychothérapie cognitive versus d’une
augmentation par BUSPIRONE ou BUPROPION et ceux ayant bénéficiés d’un remplacement
du CITALOPRAM par une psychothérapie versus un traitement par VENLAFAXINE,
SERTRALINE ou BUPROPION ne différaient pas dans leur pourcentage de rémission
(Thase, Friedman, et al. 2007).

La troisieme ligne de traitement concernait les patients n’étant pas entrés en rémission
apres la deuxieme phase. Ces derniers bénéficiaient soit d’une augmentation par LITHIUM ou
L-THYROXINE ou bien d’un changement de traitement par MIRTAZAPINE ou
NORTRIPTYLINE (Antidépresseur Tricyclique non disponible en France). Les patients
bénéficiant d’un changement de traitement entraient en rémission dans 12,5% des cas avec la
NORTRYPTILINE et 8% des cas avec la MIRTAZAPINE (Fava, Rush, et al. 2006). Ceux
ayant bénéficié d’une augmentation entraient en rémission dans environ 25% des cas pour la
L-THYROXINE et 13% des cas pour le LITHIUM (Nierenberg et al. 2006).

Enfin, en quatrieme ligne, les patients n’ayant pas pu entrer en rémission avec les 3
stratégies précédentes ont bénéficié d’un traitement par association de VENLAFAXINE plus
MIRTAZAPINE ou d’un traitement par TRANYLCYPROMINE (Inhibiteur de la
Monoamine Oxydase non réversible et non sélectif qui n’est pas disponible en France mais
pharmacologiquement proche de I'IPRONIAZIDE). On observait un pourcentage de
rémission de 15,7% pour I’association VENLAFAXINE plus MIRTAZAPINE et de 13,8%
pour la TRANYLCYPROMINE (McGrath et al. 2006).
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Un patient sur trois ayant bénéficié¢ d’une rémission des la premiére ligne de traitement
a rechuté dans les 12 mois suivant et entre 43 et 50% des patients ayant bénéfici¢ d’autre
lignes de traitements ont rechuté dans les 12 mois suivant leur rémission.

De manicre générale, si une minorité de patients bénéficiaient d’une rémission sous
CITALOPRAM, quasiment la moitié¢ (46,3%) d’entre eux y accédaient apres la deuxiéme
ligne de traitement.

Ainsi, les traitements disponibles pour lutter contre la dépression permettent a une
majorité¢ des patients de connaitre la rémission. Cependant, il semble nécessaire pour le

praticien de mettre en place une stratégie ordonnée et incisive.

1.3. LE RESPECT DES RECOMMANDATIONS PERMET DE MIEUX
TRAITER LES PATIENTS

L’intérét du respect des recommandations a été montré dans deux études. Ces études
contrdlées et randomisées comparaient deux groupes de patients souffrant de dépression, I’un
avec un traitement « comme d’habitude » (« treatment as usual ») et I’autre avec un traitement
devant respecter un protocole précis inspiré des recommandations. Dans la premiére étude, le
temps avant rémission du groupe respectant les recommandations était environ deux fois plus
court que celui du groupe « comme d’habitude » (Yoshino et al. 2009). Dans la seconde
¢tude, tous les patients diminuaient significativement leur score de dépression mais ceux
suivant 1’algorithme décisionnel deux fois plus que les autres (Trivedi et al. 2004). Les
patients séveres et trés séveres étaient particulierement concernés par cette différence.

Ainsi, la mise en pratique des recommandations permet d’améliorer plus rapidement et
de maniere plus importante les patients souffrant de dépression. Il s’agit donc pour le praticien

de bien connaitre cette littérature et les recommandations sur laquelle elles se basent.

1.4. LES RECOMMANDATIONS SONT BASEES SUR LA LITTERATURE ET
EVOLUENT AVEC CETTE DERNIERE

La recommandation francaise datant de 2002 et de 2007 et émanant de la Haute
Autorit¢ de Santé¢ (HAS), les recommandations de 1’American Psychiatric Association
(APA)(“Practice Guideline for the Treatment of Patients With Major Depressive Disorder,
Third Edition” 2010) ainsi que les recommandations du Canadien Network for Mood and

Anxiety Disorder (CANMAT) (Lam et al. 2009) ont fait 1’objet d’une comparaison. Il
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n’existait pas de différence majeure entre ces deux derni¢res recommandations sur le plan des
niveaux de preuve attribués a chaque médicament et les études justifiant ces recommandations
¢taient quasi systématiquement les mémes (Patkar and Pae 2013). Cependant, la CANMAT
proposait des stratégies plus précises et hiérarchisées alors que ’APA ne différenciait que les
traitements de premiere, deuxiéme et troisieme intention.

La recommandation francaise datant de 2002 était a la fois trop ancienne pour étre
comparée aux autres recommandations et ne s’adressait qu’a la prise en charge ambulatoire.
Celle de 2007, faisant actuellement 1’objet d’une suspension (“Haute Autorité de Santé -
Indépendance de L’expertise : La Haute Autorité de Santé Tient Ses Engagements” 2013), ne
traitait pas des dépressions résistantes et ciblait la « prise en charge des complications
évolutives d’un épisode dépressif caractérisé de I’adulte », ce qui ne permettait pas de la
comparer aux autres. Elle excluait par exemple de son analyse les traitements
antipsychotiques car ceux-ci n’avaient pas montré une efficacité que chez les patients

souffrants de dépression résistante.

Quand un traitement médicamenteux est nécessaire, 1’antidépresseur est la base du
traitement. En effet, dans les deux recommandations en premiére intention chez les patients
présentant une dépression sévere ou une dépression moyenne ou légére n’ayant pas répondu a
d’autres prises en charge non médicamenteuse, les Inhibiteurs Sélectifs de la Recapture de la
Sérotonine (ISRS) et les Inhibiteurs Sélectifs de la Recapture de la Sérotonine et de la
Noradrénaline (IRSNa) étaient recommandés car ayant montré une efficacité supérieure au
placebo (Arroll et al. 2009) et comparable aux Antidépresseurs Tricycliques (ATC)
(MacGillivray et al. 2003; S A Montgomery 2001; Anderson 2000; A Cipriani et al. 2005).
Parmi ceux-ci, ces recommandations s’accordent sur une possible supériorit¢ de
I’ESCITALOPRAM (Kennedy, Andersen, and Thase 2009), de la VENLAFAXINE
(Nemeroff et al. 2008), de la SERTRALINE (Andrea Cipriani, La Ferla, et al. 2009), et de la
DULOXETINE (Stuart A Montgomery et al. 2007) par rapport aux autres ISRS et IRSNa. Le
MILNACIPRAN était également concerné (Stuart A Montgomery et al. 2007) mais ne
figurait que dans la recommandation canadienne, ce dernier n’étant pas disponible aux Etats-
Unis d’Amérique au moment de la rédaction de cette recommandation. La MIRTAZAPINE,
qui agit sur les voies de neurotransmission sérotoninergique et noradrénergique est considérée
dans les deux recommandations comme équivalente aux ISRS et IRSNa réputés les plus

efficaces (Andrea Cipriani, Furukawa, et al. 2009).
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Ces recommandations s’accordent également sur I’absence de supériorité retrouvée
des autres familles d’antidépresseurs (Inhibiteur de la Monoamine Oxydase (IMAO),
Antidépresseur Tricyclique (ATC)) majoritairement en raison de ’absence d’études de
supériorité de ces molécules sur les ISRS et IRSNa. Les ATC sont considérés dans les deux
recommandations comme des traitements de seconde intention et les IMAO de troisiéme
intention en raison de leurs effets secondaires et de leurs difficultés d’utilisation.

Le BUPROPION dont le mécanisme d’action est majoritairement inconnu (Fava et
al. 2005) est considéré dans les deux recommandations comme un traitement d’association
aux antidépresseurs en deuxieéme intention.

I1 existe cependant des différences de niveaux de recommandation. En effet, chez les
patients n’ayant pas répondu au traitement antidépresseur de premicre intention, la CANMAT
ne hiérarchise pas un changement d’antidépresseur, une augmentation du traitement
antidépresseur par un Antipsychotique de Seconde Génération (ASG) ou d’adjonction de
Lithium alors que I’APA recommande un changement d’antidépresseur avant d’envisager une
augmentation par Lithium ou antipsychotique et insiste sur les effets secondaires et la faible
amélioration symptomatique apportée par ces derniers.

Bien que I’association de deux antidépresseurs soit fréquente (Mischoulon et al.
2000; Horgan 2007; de la Gandara et al. 2005), les études ayant montré une efficacité de ces
associations sont peu nombreuses. Les molécules ayant le plus fort niveau de preuve en
association avec un autre antidépresseur sont la MIANSERINE et la MIRTAZAPINE. La
MIANSERINE associée a la FLUOXETINE chez les patients non répondeurs a la
FLUOXETINE seule permettait d’augmenter le pourcentage de patients répondeurs (P<0,03,
taille de Dl’effet; 0,665) (Ferreri et al. 2001) et la MIRTAZAPINE associée a un autre
antidépresseur permettait de passer de 13,3% a 45,4% de rémissions (Carpenter, Yasmin, and
Price 2002). L’association VENLAFAXINE plus MIRTAZAPINE a fait I’objet de résultats
contradictoires ; I’étude CO-MED (Rush, Trivedi, Stewart, Nierenberg, Fava, Kurian, et al.
2011a) ne montrait pas d’efficacité supérieure de cette association comparée a
I’ESCITALOPRAM plus placebo ou a ’ESCITALOPRAM plus BUPROPION et présentait
significativement plus d’effets secondaires. Une étude randomisée contre placebo a montré
une efficacité supérieure de cette association contre de la FLUOXETINE seule (Tarsitani and
Pasquini 2010) et une autre étude a montré la supériorit¢ de [’association de la
MIRTAZAPINE avec de la VENLAFAXINE ou du BUPROPION ou de la FLUOXETINE
versus la FLUOXETINE seule (Blier et al. 2010). De maniére générale, les associations
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d’antidépresseurs présentent un niveau de preuve inférieur a 1’association d’un antidépresseur

avec un antipsychotique de seconde génération.

Depuis les précédentes recommandations datant de 2000 a 2002, certains traitements
antipsychotiques de seconde génération (ASG) ont montré une efficacité en association avec
certains traitements antidépresseurs chez les patients souffrant d’épisode dépressif pas ou
insuffisamment répondeurs a un traitement antidépresseur de premicre intention (Patkar et Pae
2013; Wright, Eiland, et Lorenz 2013; Fleurence et al. 2009).

L’association de ’OLANZAPINE avec la FLUOXETINE a fait I’objet de plusieurs
¢tudes positives de non infériorité (Richard C Shelton et al. 2005a; Rothschild et al. 2004; R
C Shelton et al. 2001). En outre, chez les patients présentant deux échecs de traitement
antidépresseur pour 1’obtention d’une rémission, [’association OLANZAPINE plus
FLUOXETINE a montré sa supériorité sur la FLUOXETINE seule et ’OLANZAPINE seule
(Thase, Corya, et al. 2007). Cependant, plusieurs ¢études ont montré une prise de poids
significativement plus importante avec [’association d’OLANZAPINE versus un
antidépresseur seul (Andersen, Clemow, and Corya 2005a; Seo et al. 2009).

L’ ARIPIPRAZOLE a également fait I’objet d’études positives (Berman et al. 2007) et
il a obtenu ’autorisation de mise sur le marché dans cette indication par 1’agence nationale du
médicament aux Etats-Unis d’Amérique. Deux études contrdlées, randomisées en double
aveugle ont montré son efficacité en augmentation d’un traitement antidépresseur chez des
patients pas ou insuffisamment répondeurs au traitement antidépresseur de premicre ligne
(Berman et al. 2009; Marcus et al. 2008). Des études s’appuyant sur ces résultats tendaient a
montrer une diminution de la suicidalité¢ (Weisler et al. 2011) et une efficacité sur le coeur des
symptomes de la dépression (Nelson et al. 2010). En outre, une étude suggére son efficacité
en association a la SERTRALINE en premiere intention, ¢’est-a-dire chez les patients naifs de
traitement (Lin, Lin, and Jang 2011).

La QUETIAPINE associée aux antidépresseurs bénéficie en France de 1’autorisation
de mise sur le marché dans le traitement « adjuvant des épisodes dépressifs majeurs chez des
patients présentant un trouble dépressif majeur, et ayant répondu de fagon insuffisante a un
antidépresseur en monothérapie ». Elle a fait I’objet de nombreuses études positives en terme
d’efficacit¢ mais avec un profil d’effets secondaires qui doit €tre pris en compte par le
praticien (Maneeton et al. 2012). La QUETIAPINE a été évalué seule contre placébo et a
montré sa supériorit¢ sur ce dernier et seule contre la DULOXETINE et a montré son

équivalence (Cutler et al. 2009). En association, elle a fait ’objet d’études positives avec des
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ISRS ou de la VENLAFAXINE et avec la FLUOXETINE (Garakani et al. 2008). La
QUETIAPINE a également ét¢ comparée au LITHIUM comme traitement d’augmentation
des antidépresseurs et a montré une efficacité comparable a ce dernier (Dorée et al. 2007;
Michael Bauer et al. 2013).

Bien qu’ayant fait trés tot I’objet d’un intérét dans le traitement des dépressions
résistantes (Ostroff and Nelson 1999; Hirose and Ashby 2002), la RISPERIDONE bénéficie
de moins d’études contrdlées randomisées contre placebo. Une seule étude de ce type a été
réalisée en population générale (Keitner et al. 2009). Cependant, d’autres études de moindre
niveau de preuve ont montré une efficacité de ce traitement dans cette indication (Fang et al.
2011; Reeves et al. 2008; Mahmoud et al. 2007; Alexopoulos et al. 2008; Rapaport et al.
20006).

L’AMISULPRIDE, molécule non disponible aux Etats-Unis d’Amérique, n’était pas
citée dans les recommandations dans cette indication. Cependant, cette molécule a fait 1’objet
de nombreuses études dans le traitement de la dépression et de la dysthymie depuis les années
1990 (Hardoy and Carta 2010; Rocca et al. 2002; Cassano, Jori, and AMIMAJOR Group
2002; Amore, Jori, and AMISERT Investigators 2001; Ravizza 1999; Boyer et al. 1999;
Smeraldi 1998; Lecrubier et al. 1997; Leon et al. 1994) et une méta analyse postérieure aux
recommandations et incluant la dysthymie dans ses criteéres de recherche suggérait 1’intérét de
cette molécule dans les troubles dépressifs (Komossa et al. 2010).

Bien que la plupart des molécules de cette famille aient montré une efficacité dans le
traitement de la dépression, tous les essais n’étaient pas positifs (Corya et al. 2006; Richard C
Shelton et al. 2005b; Garakani et al. 2008) et les effets secondaires (Andersen, Clemow, and
Corya 2005b) ainsi que la baisse de I’observance due a 1’association de ces molécules

devraient étre pris en compte par le praticien (Nelson and Papakostas 2009).

Le Lithium, a contrario, faisait I’objet d’un niveau de preuve élevé dans la littérature
pour le traitement d’augmentation des antidépresseurs dans la dépression unipolaire
(Goodwin, Souza, and Austin 1992; M Bauer and Dopfmer 1999; A Cipriani et al. 2006;
Crossley and Bauer 2007). Le lithium a également montré une efficacité dans la prévention de
la rechute dépressive (M Bauer and Dopfmer 2000). En outre, il permettrait de diminuer le
risque de passage a 1’acte auto-agressif chez les patients souffrant d’un trouble de I’humeur
(Andrea Cipriani et al. 2005). Cependant, les prescriptions de Lithium en ambulatoire aux

Etats-Unis ont reculé chez les patients souffrant d’un trouble bipolaire et ce au profit des
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traitements anticonvulsivants, possiblement en raison de leur facilité¢ d’utilisation et de leur

tolérance aux yeux des prescripteurs (Blanco et al. 2002).

Les traitements anticonvulsivants ne faisaient pas I’objet d’une recommandation dans
la CANMAT et ne pouvaient étre recommandés par ’APA que dans certains cas d’épilepsie
associée (Schmitz 2002). Certaines études suggéraient que la CARBAMAZEPINE, I’ACIDE
VALPROIQUE et la LAMOTRIGINE pourraient avoir une efficacité dans le traitement des
dépressions résistantes (Barbosa, Berk, and Vorster 2003; Schindler and Anghelescu 2007;
Cullen et al. 1991; Trivedi, Fava, et al. 2006) cependant il pourrait exister un risque
d’aggravation de la symptomatologie sous ce type de traitement (Kuehn 2008).

Une étude rétrospective francaise (Hantouche et al. 2005) a montré que 30% des
patients souffrant d’une dépression unipolaire ayant recu une augmentation par stabilisateur
de 'humeur (LITHIUM, VALPROMIDE, CARBAMAZEPINE) en avaient bénéficié. Le
profil de ces patients répondeurs était plutot des jeunes avec des intervalles libres entre les
épisodes, un niveau d’activité et d’énergie plutdt conservées, plus d’idées suicidaires et de
culpabilité et plus d’agitation psychomotrice. Sur ce dernier point, une étude avec de petits
effectifs peut laisser penser que le DIVALPROEX (VALPROMIDE) pourrait avoir une

efficacité sur I’agitation chez les patients souffrant d’une dépression (Debattista et al. 2005).

Selon les recommandations, les traitements anxiolytiques, sédatifs ou hypnotiques ne
devaient pas faire 1’objet d’une prescription systématique en raison du peu d’études
randomisées en double aveugle contre placebo montrant une supériorité de I’association de ce
type de molécule aux antidépresseurs.

Cependant, la CYAMEMAZINE, antipsychotique sédatif, bénéficie en France d’une
autorisation de mise sur le marché dans le traitement de courte durée de la dépression en
association a un traitement antidépresseur. Cette molécule a montré une efficacité sur
I’anxiété des patients souffrant de dépression et sur le sevrage en alcool et en benzodiazépines
(Bourin, Dailly, and Hascoet 2004; Benyamina, Naassila, and Bourin 2012).

Le LORMETAZEPAM, benzodiazépine hypnotique, a montré dans une ¢étude
randomisée en double aveugle contre placebo une efficacité en association a un traitement
antidépresseur tricyclique sur I’amélioration de la symptomatologie dépressive (Nolen et al.

1993).
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Bien qu’ayant des indications limitées et des durées de traitement devant étre courtes,
ces molécules, et particulicrement les benzodiazépines et les hypnotiques, sont largement

prescrites (Valenstein et al. 2004) et particulierement en France (Lépine and Gasquet 2006).

La dépression étant ainsi une maladie grave, fréquente et invalidante mais pour
laquelle des traitements peuvent étre efficaces particulierement s’ils sont bien conduits, nous

avons souhaité connaitre et évaluer sa prise en charge au Centre Hospitalier du Rouvray.

1.5. LE TRAITEMENT DES PATIENTS SOUFFRANT DE DEPRESSION
UNIPOLAIRE HOSPITALISES AU CENTRE HOSPITALIER DU ROUVRAY EN
2012

Nous nous sommes intéressés aux prescriptions médicamenteuses des patients
hospitalisés pour dépression unipolaire en 2012 au Centre Hospitalier du Rouvray (CHR). Ces

prescriptions n’avaient jamais fait I’objet d’une telle analyse.

L’objectif principal de cette étude était de décrire la pharmaco-épidémiologie de la
dépression au Centre Hospitalier du Rouvray en 2012. L’objectif secondaire était de comparer

ces résultats aux recommandations.
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2. MATERIEL ET METHODE

2.1. RECUEIL ET TRAITEMENT DES DONNEES

Le CHR a mis en place un systeme d’information et de communication permettant de
faciliter et d’informatiser les prescriptions médicales, les données diagnostiques et les
données épidémiologiques des patients. Ce logiciel, CORTEXTE (“CapCir - CORTEXTE”
2013), est effectif depuis 2007 concernant les prescriptions médicamenteuses et les
diagnostics. C’est la base de données de ce logiciel qui a été interrogée pour obtenir les

informations recherchées.

2.1.1 RECUEIL DES DONNEES DIAGNOSTIQUES

Logiciel utilisé :
Les données ont été extraites au format XLS du logiciel CORTEXTE 7.07 pour le
systeme d’exploitation WINDOWS.

Procédure utilisée :

Les informations de codes diagnostics ont été recueillies via le module STAT / ETAT
SPECIFIQUE.

Cette procédure a été réalisée service par service pour l’ensemble des services

d’admission de I’hdpital.

Parametres utilisés :
Les parametres utilisés ont étés DIAG/DIAG-TEST puis les dates de recherche, du
01/01/2012 au 31/12/2012 inclus. Cela a permis d’obtenir I’ensemble des diagnostics de 2012.

Type de données recherchées :
Concernant le patient :
Numéro d’identification du patient (anonyme)
Code (diagnostique) : correspond au(x) code(s) diagnostique(s) qu’a regu le
patient
Date de naissance

Sexe du patient
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Situation civile
Profession
Situation familiale

Nombre d'enfants

L’hospitalisation :
Code de I'unité
Date de début
Date de fin
Provenance
Mode d'entrée
Mode de sortie

Présentation des résultats:

Les fichiers résultant de cette procédure étaient au format XLS et ont été lues par le logiciel
EXCEL (Microsoft). A chaque ligne correspondait un diagnostic. Il pouvait donc y avoir
plusieurs lignes pour un méme patient et pour une méme hospitalisation si ce dernier avait
recu plusieurs diagnostics, différents ou non. Un patient hospitalisé depuis plusieurs années

pouvait donc avoir plusieurs fois le méme diagnostic.

Fusion des résultats dans un fichier unique :
Pour des raisons pratiques, les 12 fichiers correspondant aux 12 unités d’admission ont

été fusionnés pour ne donner qu’un seul fichier de diagnostics.

2.1.2. RECEUIL DES DONNEES THERAPEUTHIQUES :

Logiciel utilisé :

Les données brutes ont été extraites au format CVS du logiciel CORTEXTE 2.4r17

Procédure utilisée :
Utilisation du module STATISTIQUE puis MEDICAMENTS puis utilisation de la
fonction CPR18 - PRESCRIPTIONS SELON CLASSE ATC ET LIBELLE DIAGNOSTIC

CIM 10. Cette procédure a été réalisée service par service.
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Paramétres utilisés :
Le seul critére utilis¢ a été la date de prescription, ce qui a permis d’avoir toutes les

prescriptions réalisées pour tous les patients du 01/01/2012 au 31/12/2012.

Type de données recherchées :
Numéro d’identification du patient (anonyme)
Médicament
Date prescription

Fin prescription

Présentation des résultats de recherche :
Les fichiers résultant de cette procédure étaient au format CVS et ont été lus par le
logiciel EXCEL (Microsoft). A chaque ligne correspondait une prescription de traitement.

Tous les patients avaient donc plusieurs lignes de traitements.

Fusion des résultats dans un fichier unique :
Pour des raisons pratiques, les 12 fichiers correspondant aux 12 services ont étés

fusionnés pour ne donner qu’un seul fichier de traitement.

2.1.3. FUSION DES FICHIERS POUR CREER UNE BASE DE DONNEES

L’exploitation des fichiers tels que présentés jusqu’alors ne permettait pas d’associer
un traitement a un diagnostic pour un méme patient. Pour ce faire, la fusion des deux fichiers
avec la création d’une base de données a permis d’associer pour une méme personne un

diagnostic avec un traitement regu.

Logiciel utilisé :
Le logiciel utilis¢é pour la création de cette base de données a ét¢é ACESS

(MICROSOFT).

Procédure utilisée :
Le fichier unique de diagnostic et le fichier unique de traitement ont été importés dans

ACESS au format XLS. Une requéte a été réalisée entre ces deux fichiers.
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Parametres utilisés :
La requéte permet de comparer les deux fichiers. Le seul paramétre utilisé pour

associer les deux fichiers a été le numéro d’identification du patient.

Présentation des résultats de la base de données :

La base de données ainsi réalisée a été exportée au format XLS. Elle se présentait
comme une succession de lignes ou correspondait pour un nom, un code, un traitement et le
reste des informations recueillies (cf. supra). Pour un méme nom et un méme diagnostic il y
avait plusieurs lignes de traitements. Pour un méme nom et un méme traitement il pouvait y
avoir plusieurs lignes de codes diagnostiques. Ainsi, en I’état, le fichier n’était pas exploitable
car comportait trop de doublons. En outre, la date des traitements ne correspondait pas
forcément a la date du code, ainsi, des traitements administrés au patient pouvaient ne pas

correspondre a la période ou le patient était hospitalisé pour un code donné.

2.1.4. TRAITEMENT DE LA BASE DE DONNEES
Plusieurs fichiers ont dii étre créé pour supprimer les doublons et les informations non

cohérentes (doublons apparaissant a la fusion des fichiers code et traitement).

Fichier patient unique :

Un fichier de patient unique a été créé pour traiter les données démographiques en
évitant des doublons. Ce fichier était sélectionné sur le numéro d’identification du patient et
permettait d’avoir une seule ligne pour un seul patient avec 1’ensemble de ses données

démographiques.

Fichier du traitement unique :

Un fichier de traitement unique a été créé pour notamment traiter les données relatives
a la thérapeutique. Un traitement du fichier a été réalisé¢ pour retirer les doublons dus a la
requéte ACCESS. Un tri a été effectué pour associer 1’étendue de la date du code diagnostic et
la date du traitement, permettant ainsi de s’assurer que le traitement prescrit correspondait
bien a la date du diagnostic. Nous avons ensuite sélectionné uniquement la molécule utilisée
sans tenir compte de sa posologie, évitant ainsi les doublons dus a des posologies différentes
d’une méme molécule. Enfin, seules les molécules encore prescrites a la sortie du patient ont

¢été sélectionnées en comparant la date de sortie et la date de fin de prescription. Ce fichier
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¢tait donc sélectionné sur le nom de la molécule et permettait d’avoir une seule ligne par

traitement de sortie.

Fichier du code unique :

Un fichier de code unique a été créé¢ pour notamment traiter les données de code
diagnostic en évitant les doublons biaisant les résultats. Ce fichier était donc sélectionné sur le
code diagnostic et permettait d’avoir une seule ligne par diagnostic. Il pouvait donc y avoir

plusieurs lignes par patients mais pas pour le méme diagnostic.

Fichier de I’hospitalisation unique :

Un fichier d’hospitalisation unique a été créé pour notamment traiter les données
d’hospitalisation. Les doublons dus a la requéte ACCESS ont été supprimés. Les mutations et
transferts n’aboutissant pas a une sortie définitive d’hospitalisation ont été supprimés pour
éviter de considérer comme nouvelle hospitalisation ce qui n’a été qu’un changement d’unité

Ou une permission.

Les fichiers par diagnostics :
Ces mémes fichiers uniques ont été traités pour obtenir les mémes types de fichiers

mais uniquement pour des patients répondant a certains critéres de code diagnostic.

2.2. LA POPULATION ETUDIEE

2.2.1. CRITERES D’INCLUSION
Avoir été hospitalisé dans une unité¢ d’admission ou 'unité Saint-Jean ou I’unité de
gérontopsychiatrie au cours de I’année 2012 au CHR et y avoir recu un code diagnostic CIM

10 F32.X ou F33.X.

2.2.2. CRITERES D’EXCLUSION

Avoir recu en 2012 un diagnostic : FOX, F2X, F7X, F8X, F9X, c’est-a-dire
respectivement les patients entrant dans le spectre de la démence, de la schizophrénie, du
retard mental, du trouble du développement, de la pathologie spécifique a la pédopsychiatrie.

Avoir recu en 2012 un autre diagnostic de trouble de ’humeur : F30.X, F31.X, F34.X,

F38.X, F39.X, c’est-a-dire le spectre du trouble bipolaire et les diagnostics non précisés.
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Avoir regu en 2012 un code diagnostic commencant par : AX-WX et YX, c’est-a-dire

toute pathologie somatique.

2.2.3. CRITERE N’ INFLUENCANT PAS L’INCLUSION :

Avoir regu en 2012 un code en X ou en Z.

Les comorbidités : sont acceptés les patients ayant re¢u un code commengant par F1,
F4, F5, F6, c’est-a-dire respectivement les patients souffrant de troubles liés a 1’utilisation de
substances psychoactives, de trouble anxieux, de trouble somatique ayant une origine

psychique et de trouble de la personnalité.

2.2.4. ANALYSE EN SOUS-GROUPES :

Nous avons compar¢ les traitements :

Des patients n’ayant re¢u que des diagnostics de sévérité de 1’épisode léger a modéré
et ceux n’ayant recu que des diagnostics de I’épisode de sévérité séveére avec ou sans
symptomes psychotiques.

Des patients hospitalisés a une seule reprise et ceux hospitalisés a plusieurs reprises.

2.3. EXPLOITATION DE LA BASE DE DONNEES

2.3.1. DONNEES STATISTIQUES GENERALES
A partir de ces différents fichiers ont été recherchés :
Tous diagnostic confondus :
Le nombre d’hospitalisations
Le nombre de patients
L’4ge moyen des patients
La répartition des sexes entre patients
Le nombre d’hospitalisations par patient
Le temps moyen d’hospitalisation
Le nombre de diagnostics différents regus par patient
Le pourcentage de prescription de chaque traitement
Le pourcentage de prescription de chaque classe de traitement
Le pourcentage de chaque diagnostic

Le pourcentage de chaque classe diagnostique
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2.3.2. DONNEES STATISTIQUES CROISEES
Ont été analysés en sous-groupe :
Le pourcentage de prescription de chaque traitement psychotrope
Le pourcentage de prescription de chaque groupe de traitement psychotrope
Si des différences significatives de prescription de traitement étaient retrouvées entre
groupes, étaient recherchées des différences de comorbidités entre les patients recevant ce

traitement et les autres.

2.5. ANALYSE STATISTIQUE

Les analyses statistiques ont été réalisées sur internet sur le site universitaire

BiostaTGV (http://marne.u707.jussieu.fr/biostatgv/).
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3. RESULTATS

3.1. LA POPULATION

La file active des patients hospitalisés était de 1777 sujets, représentant 3578 séjours
en 2012. Au sein de cette file active, 23,8% des patients rencontraient les critéres d'inclusion

dans notre étude, ce qui représentait 682 séjours (19.06%) (Graphique 1).

Graphique 1 : Diagramme de flux

1777 patients
3578 séjours

criteres
d'inclusion et
d'exclusion

424 patients

682 séjours

Les troubles de I'humeur, a savoir les épisodes dépressifs isolés (F32) ou récurrents
(F33) et les patients souffrant de trouble bipolaire (F31), sont les troubles qui étaient a

l'origine du plus grand nombre de diagnostics dans notre base de données (graphique 2).
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Graphique 2 : Répartition des diagnostics au sein de la population des patients hospitalisés en
2012
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Les données sociodémographiques de notre échantillon de 424 patients sont
présentées dans le tableau 1.

Nous observons une population avec un sex-ratio proche de 1, dont la médiane d'age
était de 48 ans (graphique 3), dont la moitié¢ de 'effectif vivait seul et était sans emploi. On ne
retrouvait pas de différence significative pour ce qui était du statut marital (Khi2= 0.27, p =
0.59) et de la situation professionnelle (Khi2 =1.03, p = 0.31) entre les hommes et les

femmes.
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Tableau 1 : Données démographiques des patients inclus

Femme 56
Homme 44
Age (ans) 49,2 48 16,6 15-92
Femme 51,8 51 17,8 15-92
Homme 45,8 46 14,24 16 -90
Enfants 1,72 2 1,12 0-9
Sans 20,9
1 ouplus 79,1 2,17 2 1,25 0-9
Situation
familiale
Seul 56,9
En 43,1
couple
Situation
professionnel
Non actif 41,6
Actif 41
Retrait¢ 17,4
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Graphique 3 : Nombre de patients appartenant a chacune des classes d'age exprimé en année
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La durée moyenne des séjours dans le service d’accueil était de 25,03 jours + 46,67

avec une médiane de 13 jours et des valeurs extrémes s’étendant de 0 a 680 jours.

Les patients recevaient en moyenne 2,32 + 1,75 diagnostics différents, avec une

médiane a 2 et des valeurs extrémes variant de 1 a 12 diagnostics.

Les patients étaient hospitalisés en moyenne 1,60 + 1,14 fois pour dépression au court

de ’année 2012 avec une médiane a 1 et des valeurs extrémes s’étendant de 1 a 9.

Nous constatons que 91% des diagnostics de dépression sont des épisodes uniques.
Ceci pourrait résulter d’un exces de cotation de 1’épisode index au détriment de la cotation du
trouble sur la vie entiére. Notre objectif étant de décrire les stratégies thérapeutiques utilisées
lors d’un épisode, la dichotomie entre épisode unique ou récurrent n’est pas indispensable eu
égard a notre objectif. Ainsi, nous avons décidé dans la suite des analyses de traiter

indifféremment les patients souffrant d’un épisode unique ou d’une dépression récurrente.
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Graphique 4 : Répartition des diagnostics entre épisode unique ou récurrent
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Quatre niveaux de sévérité sont cotés de 0 a 3 dans la CIM10. Pour 75% des patients
un diagnostic de sévérité était disponible (graphique 5). Une majorité de patients (56%) ont
recu un diagnostic de sévérité importante, remplissant les criteres de 1’épisode dépressif

sévere avec ou sans symptomes psychotiques.

Graphique 5 : Répartition des niveaux de sévérité en pourcentage
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0 : épisode léger ; 1 : épisode modéré ; 2 : épisode sévere sans symptomes psychotiques ; 3 :

¢pisode sévere avec symptomes psychotiques.
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Un autre diagnostic psychiatrique était associé chez 199 (47%) patients (tableau 2).
Les pathologies liées a 1’usage de substances psychoactives représentaient 54% des

comorbidités, les troubles anxieux 25% et les troubles de la personnalité 21%.

Le nombre de diagnostics psychiatriques associés étaient en moyenne de 0,75 + 1,04,

allant d’aucun autre diagnostic a plus de 11 troubles comorbides.

Tableau 2 : Troubles psychiatriques associés a 1’épisode dépressif.

Nombre de

comorbidités S et plus Total
Nombre de

patients 225 127 43 16 7 6 424

Pourcentage de

patients (%) 53,06 29,95 10,14 3,77 1,65 1,41 100

Les I¢ésions auto infligées et intoxications volontaires étaient présentent chez 90 (21%)
patients. Les patients pour lesquels ce type de comportement avait été coté présentaient

significativement plus de comorbidités (Khi2=24.71, p<0.01) (Tableau 3).

Tableau 3 : Troubles psychiatriques associés et lésions auto infligées ou intoxications

volontaires.

Groupes Avec automutilation Sans automutilation Total
Sans comorbidités 26 (28%) 195 (58%) 221
Avec comorbidités 64 (72%) 139 (42%) 203
Total 90 334

3.2 LES PRESCRIPTIONS MEDICAMENTEUSES

L’analyse des prescriptions médicamenteuses s’est faite par patient sur les traitements

encore présents a la sortie d’hospitalisation.
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3.2.1. PRESCRIPTIONS D’ANTIDEPRESSEURS :

La majorité des patients (N=366, 86.3%) recevait un traitement antidépresseur et un
peu moins d’un cinquiéme d’entre eux en recevaient plus d’un (N=72, 17%). Le nombre
moyen de prescriptions d’antidépresseurs par patient était de 1,05 + 0,61 avec une médiane a

1 et des valeurs extrémes allant de 0 a 4. (Graphique 6)

Graphique 6 : Nombre d’antidépresseurs prescrits aux patients
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La VENLAFAXINE était I’antidépresseur le plus utilis¢ devant la MIRTAZAPINE,
I’ESCITALOPRAM et la PAROXETINE. Ces molécules représentaient 68,9% des

antidépresseurs prescrits (Graphique 7).

L’association de plusieurs antidépresseurs était présente chez 28 patients uni-
hospitalisés (10,15%). La plus fréquente était [’association VENLAFAXINE avec
MIRTAZAPINE présente chez 14 (50 %) patients. Quatre vingt deux pourcent (N= 23) des
associations d’antidépresseurs étaient celles d’un IRS, ou IRSNA ou Tricyclique avec de la
MIRTAZAPINE, de la MIANSERINE ou de la BUSPIRONE. Les associations de deux
molécules ayant un mécanisme d’action pharmacodynamique semblable (deux IRS, deux
IRSNA, un IRSNA avec un IRS, un IRS ou un IRSNA avec un ATD, deux ATCs)
représentaient 18% (N= 5) des associations. Dans 60% des cas (N=3), une des molécules
¢tait ’AMITRIPTYLINE ayant une autorisation de mise sur le marché dans I’indication de
douleurs neuropathiques périphériques, le reste des associations ¢tait PAROXETINE plus
VENLAFAXINE (N=1, 20%) ou PAROXETINE plus SERTRALINE (N=1, 20%).
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Graphique 7 : Répartition de 1’usage des différents antidépresseurs en pourcentage de patients

concernés.
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Six molécules (VENLAFAXINE, SERTRALINE, ESCITALOPRAM,
MIRTAZAPINE, MILNACIPRAN, DULOXETINE) ¢étaient ¢évaluées dans les
recommandations canadiennes comme ayant prouvé avoir une efficacité supérieure aux autres
antidépresseurs avec un niveau de preuve bon a intermédiaire. Notre échantillon étant des
patients hospitalisés majoritairement pour des épisodes dépressifs séveres, nous avons voulu
tester si ces molécules étaient plus fréquemment prescrites. Au moins une de ces molécules

¢tait prescrite en traitement de sortie chez 271 (63.91%) patients.

Jusqu’a 2006, certains antidépresseurs avaient dans leurs mentions légales d’autorisation de
mise sur le marché I’indication « dépressions séveres et hospitalisées ». Il s’agit de la
VENLAFAXINE, de 'IMIPRAMINE, de la MAPROTILINE, de ’AMITRIPTYLINE, de la
CLOMIPRAMINE et du MOCLOBEMIDE. Au moins une de ces molécules était présente
chez 156 (36.79%) patients.
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3.2.2. PRESCRIPTION D’ANTIPSYCHOTIQUE

Depuis 2005, un nombre croissant d’études s’intéresse aux traitements
antipsychotiques comme potentialisation des antidépresseurs. Ces stratégies de
potentialisation ont été intégrées aux recommandations les plus récentes. La recommandation
canadienne considére que 4 molécules (ARIPIPRAZOLE, OLANZAPINE, RISPERIDONE,
QUETIAPINE) ont un niveau de preuve bon a intermédiaire dans le traitement
d’augmentation de la dépression. Nous avons ajouté ’AMISULPRIDE dans notre analyse,
molécule ayant moins fait I’objet d’évaluations mais dont certaines études (cf. introduction)
suggéraient une efficacité dans cette indication.

Ces traitements antipsychotiques étaient présent chez 130 (30,66%) patients dont 7
(1,6%) en recevaient plus d’un. En moyenne, 0,32 + 0,50 antipsychotique étaient prescrits par
patient avec une médiane a 0 et des valeurs extrémes s’étendant de 0 a 2.

La RISPERIDONE ¢était la molécule la plus utilisée devant I’ARIPIPRAZOLE,
I’OLANZAPINE, la QUETIAPINE et ’AMISULPRIDE qui représentaient a eux cinq
84,04% des prescriptions d’antipsychotique a la sortie d’hospitalisation. (Graphique 8)

Les antipsychotiques n’étant recommandés qu’en association avec un traitement
antidépresseur, nous avons cherché a savoir combien de patients étaient concernés par une
telle association. Nous 1’avons retrouvé chez 115 patients sur les 130 ayant une prescription

d’antipsychotique.
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Graphique 8: Répartition des différents antipsychotiques en pourcentage de patients

concernés
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3.2.3. PRESCRIPTION DES SELS DE LITHIUM

Le traitement par sel de lithium fait I’objet d’un bon niveau de preuve dans le
traitement d’augmentation de la dépression. Il était présent sur I’ordonnance de sortie de 31
(7,3%) patients (Graphique 9). Le lithium était associé a un antidépresseur chez 24 patients

(moyenne 0,056 + 0,23).

3.2.4. PRESCRIPTION DES POTENTIALISATIONS DE TROISIEME LIGNE

La L-THYROXINE, le PRAMIPEXOL et la BUSPIRONE peuvent étre utilisés en
troisieme ligne de potentialisation des antidépresseurs. Quatre patients ont bénéficié¢ de ces
traitements, deux par L-THYROXINE, un par PRAMIPEXOL et un par BUSPIRONE. Sur
ces quatre patients, 3 étaient des multi-hospitalisés. Un patient était atteint d’une dépression
sévere, un d’une dépression modérée et les deux autres de dépressions non cotées pour la
sévérité.

Aucune potentialisation par MODAFINIL n’a été réalisée dans notre échantillon.
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3.2.5. PRESCRIPTION D’ANTICONVULSIVANTS

Certains anticonvulsivants ont une indication dans le traitement du trouble
bipolaire mais pas dans le traitement de la dépression unipolaire (le DIVALPROATE, le
VALPROMIDE, la LAMOTRIGINE et la CARBAMAZEPINE). Ces molécules ¢étaient
prescrites a 53 (12,5%) patients (Graphique 9). Chez 40 (75%) patients, elles étaient associées
a un traitement par antidépresseur.

D’autres traitements anticonvulsivants étaient également prescrit mais n’ont pas fait
I’objet d’une analyse car pouvant étre prescrits dans leur indication premiére, le traitement de

I’épilepsie.

Graphique 9 : Répartition des traitements par lithium et anticonvulsivants par pourcentage de

patients concernés
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3.2.6. PRESCRIPTION D’ANXIOLYTIQUE ANTIPSYCHOTIQUE

Certains traitements anxiolytiques et sédatifs ont une indication dans la dépression
(CYAMEMAZINE, LEVOMEPROMAZINE) : «en association avec un antidépresseur,

traitement de courte durée de certaines formes sévéres d'épisode dépressif majeur ». La
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CYAMEMAZINE représentait 1’essentiel de cette indication (94%). Elle était prescrite chez
35% des patients (Graphique 10).

Les antipsychotiques sédatifs étaient prescrits chez 285 (67%) patients et dans 85%
des cas en association avec un traitement antidépresseur.

Les patients sous CYAMEMAZINE souffraient plus souvent de trouble anxieux
(23,25% versus 14,98%, Khi2=4,39, P=0,036) et ont plus souvent eu des gestes
d’automutilation (2992% versus 19,69%, Khi2=5,02, P=0,025) que les patients n’en ayant pas

cu.

Graphique 10: Répartition des traitements antipsychotiques sédatif en pourcentage de
patients concernés.
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3.2.7. LES PRESCRIPTIONS D’ANXIOLYTIQUE BENZODIAZEPINIQUE
ET ANTIHISTAMINIQUE

Les antihistaminiques étaient prescrits chez 204 patients (moyenne 0,48 + 0,50), dans
95% des cas il s’agissait d’HYDROXYZINE.
Les benzodiazépines anxiolytiques étaient prescrites chez 375 patients (0,88 + 0,32)

(Graphique 11). Parmi ceux-ci 15% en recevaient plus d’une et 2.35% en recevaient 3.
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Graphique 11: Répartition des traitements par benzodiazépine et antihistaminique en

pourcentage de patients concernés.
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3.2.8. PRESCRIPTION D’HYPNOTIQUE :

Les hypnotiques étaient prescrits chez 387 (91,2%) patients. Le LORMATAZEPAM
¢tait prescrit chez plus de la moitié des patients (51,6%). (Graphique 12). En moyenne,
chaque patient recevait 1,38 + 0,73 traitements hypnotiques avec une médiane a 1 et des

valeurs extrémes allant de 0 a 4.
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Graphique 12 : Répartition des traitements hypnotiques en pourcentage de patients concernés.
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3.3. ANALYSE EN SOUS-GROUPES DE PATIENTS

3.3.1. ANALYSE EN FONCTION DU NOMBRE D’HOSPITALISATIONS

Nous avons comparé les patients hospitalisés une seule fois (276, 65,1%) et ceux
hospitalisé au moins deux fois (148, 34,9%).

Les patients hospitalisés au moins deux fois bénéficiaient de plus de potentialisations
par association d’antidépresseurs (57% versus 11%, Khi2=18,50, P<0,0001) et plus de
prescriptions de CYAMEMAZINE (52% versus 25%, Khi2=31.69, P<0.0001) que les
patients hospitalisés une seule fois. Nous n’avons pas retrouvé de différences significatives

entre ces deux groupes pour les autres traitements.
3.3.2. ANALYSE EN FONCTION DE LA SEVERITE DE L’EPISODE

Une autre analyse a été réalisée pour comparer les traitements des patients n’ayant
recu que des diagnostics de sévérité¢ de ’épisode léger a modéré (N=120, 28,3%) et ceux
n’ayant recu que des diagnostics de 1’épisode de sévérité sévere avec ou sans symptomes
psychotiques (N=167, 39,3%).

Les patients séveres bénéficiaient de plus de potentialisations (51,5% versus 28,3%,

Khi2=15,39, P<0,0001) et notamment plus d’associations d’antidépresseurs avec un
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traitement antipsychotique (35,23% versus 16,6%, Khi2=12,19, P<0,0001) et avec un
traitement par sel de lithium (11,97% versus 1,66%, khi2=10,48, P<0,01). Ils bénéficiaient
¢également plus fréquemment de I’association VENLAFAXINE et MIRTAZAPINE (10,17%
versus 3,33%, khi2=4,82, P=0,028), des antidépresseurs ayant eu I’autorisation de mise sur le

marché pour dépression sévere et hospitalisée (45,5% versus 31,6%, khi2 =5,58, P=0,018).

3.3.3. ANALYSE DES PATIENTS N’AYANT PAS RECU
D’ANTIDEPRESSEURS

Dans la mesure ou 13,7% des patients ne recevaient pas de traitements antidépresseurs, nous
avons cherché a savoir quels autres traitements psychotropes ces patients recevaient. Quatre-
vingt-douze pourcent de ces patients recevaient au moins une molécule ayant 1’indication
dans le trouble bipolaire (anticonvulsivants, lithium, antipsychotiques de seconde génération).
Ces patients recevaient significativement plus de traitements anticonvulsivants (le
DIVALPROATE de SODIUM, le VALPROMIDE, la CARBAMAZEPINE et Ia
LAMOTRIGINE ; 32,5% versus 24,52%, Khi2=7,74, P<0,01).

Sur les 33 (8%) patients n’ayant aucun de ces traitements utilisés dans les troubles de
I’humeur, 27 (82%) d’entre eux avaient soit un diagnostic de dépression légere a modérée soit
un diagnostic sans précision ou d’autre trouble dépressif ce qui est significativement plus que
les 249 (63,7%) autres patients (Khi2=4,4, P=0,035). Sur les 6 patients restants, trois patients
avec des diagnostics de dépression sévere étaient restés 5 jours pour I’un et 3 jours pour les
deux autres ; un avait été hospitalisé 3 fois avec un temps de sé¢jour moyen de 10 jours et n’a
recu que des traitements de sevrage ; un avait été hospitalisé une fois et avait un diagnostic de
dépression récurrente avec dépendance a l'alcool et n’avait bénéficié que de traitements de
sevrage ; le dernier avait ét¢ hospitalis¢ une fois, avait un diagnostic de trouble de la

personnalité et ne recevait que des traitements symptomatiques et de sevrage a l'alcool.
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3.4. POSOLOGIES

3.4.1. POSOLOGIE DES ANTIDEPRESSEURS

Les posologies d’antidépresseur sont présentées dans le tableau 4. Ces quatre

traitements représentaient 69% des prescriptions de cette famille dans notre échantillon.

Tableau 4 : Posologies des antidépresseurs les plus utilisés.

Antidépresseur Moyenne (mg) Minimum (mg) |Maximum (mg) |Médiane (mg)

VENLAFAXINE 157,8 64,3 37,5

MIRTAZAPINE 30,3 13,9 15 75 30
ESCITALOPRAM 15,6 6,5 5 40 15
PAROXETINE 27,5 12,6 10 60 20

La répartition des dosages de VENLAFAXINE en pourcentage de patient concerné est

présentée dans le graphique 13.

Graphique 13 : Répartition des dosages de VENLAFAXINE en mg en pourcentage de patient

concerne.
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3.4.2. POSOLOGIE DES ANTIPSYCHOTIQUE

Les posologies des antipsychotiques de seconde génération sont présentées dans le
tableau 5. Ces cinq traitements représentaient 84% des prescriptions de cette famille dans

notre échantillon.

Tableau 5 : Posologies des antipsychotiques de secondes générations les plus utilisées.

Antidépresseur | Moyenne (mg) | Ecart type (mg) |Minimum (mg) |Maximum (mg) | Médiane (mg)

ARIPIPRAZOLE
XEROQUEL 279,2 176,4

La répartition des dosages de RISPERIDONE en pourcentage de patient concerné est

présentée dans le graphique 13.

Graphique 13 : Répartition des dosages de RISPERIDONE en mg en pourcentage de patient

concerné.
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3.4.3. COMPARAISON EN SOUS GROUPE DES POSOLOGIES

On retrouvait une différence significative de posologie de prescription de la
VENLAFAXINE, antidépresseur le plus utilis¢é dans notre échantillon, entre les patients
souffrant d’une dépression légere ou modéré et ceux souffrant d’une dépression sévere avec
ou sans symptomes psychotique (P=0,045).

Tableau 6 : Posologies de la VENLAFAXINE par sous-groupes.

Moyenne (mg) |Ecart type (mg) | Minimum (mg) |Maximum (mg) | Médiane (mg)

Léger ou modéré 147,1 37,5 262,5
Sévére sans symptomes

psychotiques 173,6 70,6 75 300 150

La RISPERIDONE, antipsychotique de seconde génération le plus utilisé dans notre
échantillon ne présentait pas de différences significatives de dosage entre les patients
souffrant d’une dépression sévere sans symptomes psychotique et les patients souffrant d’une
dépression légere ou modéré (P=0,38).

Tableau 7 : posologies de la RISPERIDONE par sous-groupes

Moyenne (mg) |Ecart type (mg) | Minimum (mg) |Maximum (mg) |Médiane (mg)

Léger ou modéré
Sévere sans symptomes

psychotiques 172,1 1,5 0,25 4 2
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4. DISCUSSION

Notre étude a permis de décrire les prescriptions médicamenteuses des patients
hospitalisés en 2012 pour épisode dépressif non bipolaire au Centre Hospitalier du Rouvray.
Ceci a été rendu possible par l'informatisation des prescriptions qui permet aujourd'’hui de
pouvoir extraire 1'ensemble des prescriptions médicamenteuses d'un patient ou d'un séjour de
patient. Cette extraction de données est simple dans le sens ou elle nécessite des outils
informatiques d'utilisation courante et des logiciels développés pour le grand public (Excel,
Access). Ceci nous indique qu'il est possible grace a l'informatisation des prescriptions
d'améliorer la connaissance de nos pratiques. Ainsi, il apparait que ce type d'analyse pourra
nous permettre de connaitre rapidement et de fagon exhaustive l'utilisation d'une stratégie
médicamenteuse nouvellement introduite dans l'arsenal thérapeutique. Une autre utilisation
pourra étre de mieux connaitre pour un prescripteur ou un groupe de prescripteurs les
stratégies qu'il(s) utilise(nt) effectivement. Ce type d'analyse permet également de tracer des
stratégies non conformes aux recommandations et ainsi de pouvoir mener des actions

correctives.

Notre analyse a porté sur les prescriptions correspondant a des patients dont le
diagnostic était celui d'épisode dépressif. Pour déterminer si un patient appartenait a cette
catégorie diagnostique, nous avons utilisé le codage diagnostic qu'effectue chaque praticien a
la sortie du patient. Notre étude a donc été limitée par de possibles erreurs de codage. Il n'était
pas possible d'évaluer le nombre de patients exclus par erreur de codage. Par ailleurs, certains
patients ont pu étre inclus dans notre analyse alors qu'ils ne souffraient pas d'un épisode
dépressif. Une approximation de leur proportion peut étre estimée par le nombre de patients
ayant re¢u un diagnostic de dépression sévere sans prescription de traitement antidépresseur.
En effet, dans la dépression sévere, I'ensemble des recommandations stipule qu'un traitement
antidépresseur doit étre prescrit. Ces derniers représentaient 58 patients soit 13,67% de notre
¢chantillon, laissant penser que le nombre de patients inclus par erreur était faible. Les
caractéristiques démographiques de notre population étaient par ailleurs cohérentes avec ce
que rapportent d'autres études sur des patients séveres. Ainsi, dans une étude s’intéressant aux
caractéristiques démographique des patients inclus dans I’étude Star*D (Hollon et al. 2006)
I'échantillon recruté était comparable au ndtre en terme de surreprésentation féminine,
d'activité professionnelle ou de retraite majoritaire, d’age moyen dans la quarantaine et vivant

majoritairement seul. Le fait que les prescriptions médicamenteuses aient été¢ différentes en
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fonction de la sévérité de I'acces laisse supposer que le codage de la sévérité était au minimum
cohérent avec le traitement prescrit. Cependant, le caractére récurrent du trouble semble ne
pas avoir fait 1'objet d'une telle attention. En effet, seuls 9 % des codes diagnostics de
dépression de notre échantillon étaient des épisodes récurrents. Une étude prospective a pu
montrer, avec un suivi de 13 ans, que 50 % des personnes ayant eu un premier épisode
rechutaient dans cette période (Eaton et al. 2008). Il s'agissait d'une étude en population
générale, sans critéres explicites de gravité. Il apparait donc que dans une population de
patients hospitalisés majoritairement séveres nous aurions dii avoir au moins 50 % de patients
classés parmi les catégories diagnostiques de dépression récurrente. Ainsi, si nous souhaitons
bénéficier au mieux des enseignements que nous apportent ces outils, la précision du codage

représente un enjeu fondamental dont chaque praticien devrait avoir conscience.

Les traitements antidépresseurs font partie de toutes les stratégies thérapeutiques de la
dépression sévere en dehors de celle de 4éme niveau utilisant les agonistes dopaminergique.
Quatre-vingt-dix pourcent des patients recevaient un antidépresseur et pour ceux qui ne
recevaient aucun psychotrope indiqué dans les troubles de I'humeur, 1'explication semblait étre
plutot des sorties prématurées ou une dépendance aux substances comme diagnostic principal.
Il apparait donc que l'immense majorit¢é des patients recevaient un traitement par
antidépresseur en accord avec le diagnostic qu'ils avaient recu.

La majorité des patients recevaient au moins un antidépresseur ayant montré sa
supériorité sur d’autres molécules de cette famille ou ayant eu 1’autorisation de mise sur le
marché pour les dépressions séveéres hospitalisées. La VENLAFAXINE contribuait
majoritairement a ces résultats.

Les patients séveres bénéficiaient plus fréquemment de ces molécules que les patients
ayant une dépression d’intensité légere ou modérée ce qui suggere que l’ancien libellé
d’autorisation de mise sur le marché et/ou les études scientifiques justifiant cette hiérarchie
¢taient connues et mises en pratique par les praticiens.

L’association de la VENLAFAXINE et de la MIRTAZAPINE représentait la majorité
des associations d’antidépresseurs et les associations d'un IRSNA ou d'un IRSS avec de la
MIRTAZAPINE, de la MIANSERINE ou du BUPROPION représentaient la quasi-totalité
des associations d'antidépresseurs. Ceci indique un fort niveau de cohérence des prescriptions.
En effet, certaines associations ont fait 1'objet d'évaluations publiées et pour d'autres, elles
résultent de choix reposant sur des propriétés pharmacodynamiques similaires avec les

molécules ayant l'objet de ces évaluations. Cette stratégie est recommandée en premiere
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comme en seconde intention chez les patients dépressifs non répondeurs ou avec une réponse
incomplete au traitement initial. Les patients les plus séveres recevaient plus fréquemment ces
associations, ce qui peut laisser penser que les praticiens ont, soit considéré qu’ils n’avaient
pas répondus complétement au traitement de premicre intention, soit que la sévérité du
premier accés justifiait en premicre intention une association d’antidépresseurs comme
certaines études récentes tentent de le montrer (Rush, Trivedi, Stewart, Nierenberg, Fava,
Kurian, et al. 2011b; Cusin et al. 2013).

S’agissant des posologies moyennes des antidépresseurs, ces derniéres étaient pour
tous les traitements dans la fourchette recommandés des autorisations de mises sur le marché
et des recommandations internationales (APA, 2010 ; Lam et al. 2009). En outre, on notait
une augmentation significative des dosages de la VENLAFAXINE entre le groupe des
patients atteints d’une dépression sévere et celui des patients atteints d’une dépression légere
ou modéré montrant que cette molécule faisait I’objet d’une attention particuliére de la part
des prescripteurs quant a sa posologie.

Ainsi, de manicre générale, la prescription d’antidépresseur dans notre échantillon
nous a semblé adapté a la fois dans la proportion de patients concernés par ces molécules,
dans le nombre de patients concerné en fonction de la sévérité de leur épisode, dans le type de

molécule et dans les doses choisies.

Les traitements antipsychotiques ayant fait ’objet d’une évaluation dans le traitement
d’augmentation de la dépression représentaient pres de 78% des prescriptions de cette famille
sans y inclure I’AMISULPRIDE. Cependant, ces traitements ne font pas tous I’objet du méme
niveau de preuve. La RISPERIDONE, antipsychotique le plus employé en potentialisation
d’un traitement antidépresseur dans notre étude ne bénéficiait que d’un niveau de preuve
intermédiaire alors que I’ARIPIPRAZOLE et 'TOLANZAPINE bénéficiaient d’un bon niveau
de preuve. Si I’on regroupe les traitements antipsychotiques par niveaux de preuve, on
constate que la RISPERIDONE et la QUETIAPINE représentaient 52% des prescriptions
alors que ’OLANZAPINE et I’ARIPRIPRAOLE en représentaient 25,7%. Ce choix des
prescripteurs peut s’expliquer par 1’utilisation qu’ils font de ces molécules dans le trouble
bipolaire et la schizophrénie. Dans ces indications, la RISPERIDONE a montré un rapport
bénéfice-risque favorable par rapport a d’autres molécules (Leucht et al. 2013).

La potentialisation d’un traitement antidépresseur par un traitement antipsychotique
¢tait significativement plus fréquente chez les patients souffrant de dépression sévere, ce qui

laisse penser que les praticiens les utilisaient de manicre ciblée.
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La présence de traitement antipsychotique typique ou injectable représentait 15% des
prescriptions de cette classe et 6% des patients. Cependant, ’'HALOPERIDOL qui
représentait la majorité¢ des traitements antipsychotiques typiques prescrits concernait 10
patients dont 7 (70%) avaient une dépression avec éléments psychotiques qui pouvaient
justifier cette prescription (Kiinzel et al. 2009). En outre, deux des trois patients restant
souffraient de dépressions sans précision; ’un avait une comorbidité de trouble de la
personnalité et I’autre de consommation de substance psychoactive. Le dernier patient avait
un code de dépression sévere et une comorbidité anxieuse.

S’agissant des posologies moyennes des antipsychotiques de seconde génération
recommandées dans le traitement d’augmentation des dépressions, ces dernicres étaient pour
tous les traitements dans la fourchette prescrites par les recommandations internationale
(APA, 2010 ; Lam et al. 2009). La RISPERIDONE, antipsychotique de seconde génération le
plus prescrit dans notre échantillon ne voyait pas sa posologie augmenté entre les patients
sévere sans symptdmes psychotique et les patients atteints d’une dépression légere ou modéré
montrant que les prescripteurs respectaient la pharmacodynamique particuliére dans cette
indication.

La prescription d’antipsychotique dans notre échantillon nous a semblé adaptée a la
fois dans la proportion de patients concernés par ces molécules, dans le nombre de patients

concernés en fonction de la sévérité de leur épisode et dans le type de molécule choisie.

Le traitement par sels de lithium bénéficie d’un bon niveau de preuve dans
I’augmentation des traitements antidépresseurs chez les patients souffrant de dépression
n’ayant que partiellement ou pas répondu a un traitement de premicre intention. Sa
prescription était peu fréquente par rapport a des antipsychotiques ne bénéficiant pas du méme
niveau de preuve (RISPERIDONE, XEROQUEL) dans cette indication. Cependant, le
LITHIUM ¢était plus souvent prescrit chez les patients séveres et était la molécule qui
préjugeait le mieux de la sévérité des patients. Le LITHIUM était plus de 7 fois plus prescrit
chez les patients séveres que chez les patients souffrant de dépression 1égére ou modéré. La
catégorie de traitement la plus discriminante entre ces deux groupes apres le LITHIUM était
I’association VENLAFAXINE et MIRTAZAPINE qui était 3 fois plus prescrite aux patients
séveres.

Le faible pourcentage de patients bénéficiant d’une potentialisation par LITHIUM
pourrait s’expliquer par ses effets secondaires et ses modalités de suivi qui peuvent étre

percues par les praticiens comme un frein a sa prescription (Blanco et al. 2002).
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Les traitements de troisieme ligne de potentialisation sont trés peu prescrits, seuls 3
patients en ont bénéficiés, 2 par L-THYROXINE et 1 par PRAMIPEXOL. Si les
recommandations étaient suivies, seul 0,7% des patients de notre population nécessiteraient
un traitement de troisiéme ligne. Cela nous semble peu pour des patients hospitalisés
majoritairement pour des épisodes séveres. A titre de comparaison, 10% des patients de

I’é¢tude STAR*D atteignait le 4™ stade de prescription.

Les anticonvulsivants ne bénéficient pas d’un niveau de preuve suffisant pour faire
I’objet de recommandations ou d’autorisations de mise sur le marché dans le traitement de la
dépression. Dans notre échantillon, ils étaient cependant plus utilisés que le LITHIUM. Cette
prescription peut s’expliquer par certaines études, notamment une étude rétrospective
frangaise suggérant une efficacité de ces molécules en association avec un antidépresseur
(Hantouche et al. 2005) et par une autre étude suggérant une efficacit¢ du DIVALPROATE
dans le traitement de 1’agitation dans le cadre d’une dépression (Debattista et al. 2005).
Cependant, certains patients pourraient étre considérés par les praticiens comme souffrant
d’une dépression s’inscrivant dans le spectre des troubles bipolaires et ainsi justifier la
prescription d’anticonvulsivant. Enfin, certains patients ayant un trouble bipolaire connu
auraient pu étre mal codés. En effet, sur les 13 patients ne recevant pas d’antidépresseur mais
un anticonvulsivant thymorégulateur ayant ’autorisation de mise sur le marché dans le
trouble bipolaire, 11 (84%) avait également une prescription d’un traitement antipsychotique.

Cette association évoquant plutot le traitement du trouble bipolaire.

Les traitements antipsychotiques sédatifs et anxiolytiques ayant une autorisation de
mise sur le marché « en association avec un antidépresseur - en traitement de courte durée de
certaines formes séveres d'épisode dépressif majeur » représentaient un peu moins de la
moitié¢ des prescriptions de cette classe mais n’étaient pas significativement plus prescrits aux
patients séveres qu’aux patients souffrant de dépression légere a modéré. Prés des deux tiers
(N=285, 67%) des patients sortaient avec une prescription d’une de ces molécules. Cette tres
forte proportion peut s’expliquer par I’effet anxiolytique important de ces molécules et
notamment de la CYAMEMAZINE (Bourin, Dailly, and Hascoet 2004) dont on constatait
qu’elles étaient plus prescrites chez les patients ayant eu un geste auto agressif et chez les
patients souffrant d’'une comorbidité anxieuse. Ainsi, ces molécules étaient peut-étre prescrite

a visée anxiolytique chez des patients dépressifs pour lesquels le traitement antidépresseur
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n’avait pas encore agi au vu du temps d’hospitalisation médian d’environ 13 jours. Enfin, une
partie de ces traitements auraient pu étre prescrits en prise a la demande et ne pas faire 1’objet
d’une prise systématique. Notre étude ne permettait pas de déterminer cette conditionnalité de

prescription.

L’utilisation de benzodiazépines a visée anxiolytique ou hypnotique fait I’objet d’un
niveau de preuve faible et concerne pourtant la quasi-totalité¢ des patients (N=392, 92,5%) au
moment de leur sortie d’hospitalisation. Un certain nombre de prescriptions initiales pouvait
se justifier par un sevrage en substance psychoactive (HAS 1999) ou a visée anxiolytique et
hypnotique (Nolen et al. 1993; Benedetti et al. 2004; Asnis et al. 1999; Fava, McCall, et al.
2006). Cependant, dans toutes ces indications, le traitement aurait di étre de courte durée et
n’aurait di concerner qu’une minorité de patient. Une partie de ces traitements auraient pu
étre prescrite a visée anticonvulsivante chez des patients non épileptiques mais ayant un seuil
épileptogeéne abaissé par un traitement psychotrope (antidépresseur, antipsychotique). Comme
pour les antipsychotiques sédatifs, ces molécules pouvaient faire 1’objet d’une prescription

conditionnelle.

Notre étude a souffert de certaines limites. Il ne nous a pas été possible d’analyser les
traitements des séjours d'hospitalisations plutdt que ceux des patients. Cependant, les analyses
en sous-groupes ont montré qu’il existait moins de différences entre les patients uni et multi
hospitalisés qu’entre les patients souffrant de dépression séveére ou légére a modérée. Les
patients uni-hospitalisés représentaient plus des deux tiers de notre échantillon. Les patients
multi-hospitalisés avait 81,4% (N=212) de leurs sé¢jours suivant moins de 6 mois apres le
précédant. Ainsi, une majorité des ré-hospitalisations I’étaient pour le méme épisode en phase
de rechute dont plus d’un tiers (N=97, 37%) avant une éventuelle rémission. Ces différents
¢léments limitent de maniere importante I’impact de ce biais.

N’ayant pas les informations nécessaires pour évaluer le stade de potentialisation dont
le patient devrait bénéficier, il ne nous a pas été possible d’évaluer la pertinence des stratégies
de potentialisation pour un patient donné ou pour un stade de résistance donné. Cependant, les
patients souffrant de dépression sévére et dont on peut penser qu’ils sont plus souvent

résistants bénéficiaient plus souvent des différentes stratégies de potentialisation.
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S. CONCLUSION

Cette étude avait pour objectif de décrire la prise en charge médicamenteuse des
patients souffrant de dépression unipolaire hospitalisée en 2012 au Centre Hospitalier du
Rouvray et d’évaluer leur adéquation aux recommandations. Ces données ont été extraites a
I’aide du logiciel CORTEXTE permettant le codage et les prescriptions au sein de 1’hdpital.
Les prescriptions ont pu étre décrites et analysées en général et en fonction de la sévérité de
I’épisode et ont montrées leur adéquation avec les recommandations. D’autres études
concernant toutes les pathologies devraient permettre d’évaluer les évolutions des

prescriptions et d’améliorer les pratiques au service des patients.
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7. RESUME :

OBJECTIF : La dépression est une maladie fréquente, grave et invalidante pour laquelle des
traitements ont montré leur efficacité. Nous avons souhaité connaitre les prescriptions
médicamenteuses de sortie des patients hospitalisés pour dépression unipolaire au Centre

Hospitalier du Rouvray en 2012 et évaluer leur adéquation aux recommandations.

METHODE : Les prescriptions médicamenteuses et les codes diagnostics des patients
hospitalisés en 2012 ont été extraits et traités informatiquement pour ne conserver que les
patients hospitalisés pour dépression unipolaire avec ou sans comorbidités psychiatriques. Ils

ont ensuite été analysés et fait I’objet de comparaison en fonction de la sévérité de I’acces.

RESULTATS : 424 patients répondaient aux critéres d’inclusion. La majorité¢ des patients
étaient hospitalisés pour dépression sévere et la moitié présentait une comorbidité d’abus-
dépendance de substance, anxieuse ou de personnalité. Quatre-vingt-six pourcent des patients
prenaient un antidépresseur. Une stratégie d’augmentation était présente chez 40% des
patients et de maniére significativement plus fréquente chez les patients séveres (51% versus
28%). En dehors des traitements sédatifs, les traitements les plus souvent associés aux
antidépresseurs étaient les antipsychotiques de seconde génération (30%), les
anticonvulsivants (10%) et le LITHIUM (7%). Les posologies des antidépresseurs et des

antipsychotiques de seconde génération étaient conformes aux recommandations.

CONCLUSION : Le traitement de la dépression au Centre Hospitalier du Rouvray en 2012

était conforme aux recommandations.
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