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Le syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil (SAHOS) fait partie de la
famille des syndromes d’apnées du sommeil (SAS) qui sont caractérisés par un arrét ou une
diminution du debit naso-buccal. Les SAS peuvent étre d’origine obstructive, centrale ou
mixte. Le SAHOS touchant prés de 5% de la population est le plus représenté et est
responsable de nombreuses complications cardiovasculaires, métaboliques et sociales avec
une nette dégradation de la qualité de vie, ce qui fait de cette pathologie un enjeu de santé

publique important.

Heureusement, des traitements efficaces existent comme la ventilation par pression
positive continue (PPC) ou les orthéses d’avancée mandibulaire, par contre cette maladie reste
encore peu diagnostiquée bien que les patients soient souvent symptomatiques. Les
principaux symptémes sont une somnolence diurne et des ronflements associés parfois a des
pauses respiratoires qui peuvent induire un sommeil non réparateur. lls sont facilement
identifiables, ce qui permet un dépistage aisé¢ qui peut étre rapidement réalis¢ a 1’aide d’un

simple questionnaire.

Devant ce constat, nous avons voulu impliquer les pharmaciens d’officine,
professionnels de santé de proximité incontournables, dans le parcours de soins du SAHOS.
Face a une demande croissante des soins et a une raréfaction de 1’offre, la loi « Hopital,
patient, santé et territoires » (HPST) a été instaurée en 2009. Le rdle de I’officinal a été
étendu : il se voit confier des responsabilités de soins de premier recours, de coordination des
soins, de dépistage ou encore d’éducation thérapeutique (article 38 loi HPST). Mais, le
contexte économique actuel difficile pour I’officine, surtout qu’aucune rémunération n’est
prévue, freinera-t-il ses motivations ? Le pharmacien décidera-t-il mettre en place ce nouvel

exercice ?
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L’objectif de cette étude était de mettre en place et d’évaluer une stratégie de dépistage
du SAHOS chez les patients ayant une hypertension artérielle résistante (HTAR), groupe de

patients avec un risque cardiovasculaire important et facilement identifiables a 1’officine.

Cette these comportera une revue de la littérature du SAHOS avec ses symptémes, ses
complications, ses traitements ainsi que les caractéristiques et la prévalence de ’HTAR,
population sur laquelle est basée notre étude. La seconde partie sera consacrée a 1’étude

DEPISAHT qui expérimente le dépistage du SAHOS intégré a la pratique officinale.
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1°" PARTIE : Syndrome d’Apnées-
Hypopneées Obstructives du Sommeil et
Hypertension artérielle resistante
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1) Définition du syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du
sommeil

Le syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil (SAHOS) est causé par des
obstructions complétes ou partielles des voies aériennes supérieures (VAS) avec persistance
des efforts respiratoires survenant de maniére répétée au cours du sommeil. Dans les
syndromes d’apnée du sommeil (SAS), il existe aussi une pathologie moins fréquente : le
syndrome d’apnées centrales du sommeil (SACS) qui est défini de la méme facon que le
SAHOS mais avec une perte des mouvements respiratoires thoraco-abdominaux pendant
I’apnée. Il peut étre lié & un dysfonctionnement des centres respiratoires ou a une instabilité
du contréle ventilatoire. Enfin, le syndrome d’apnées mixtes du sommeil associe les deux en

débutant par une apnée centrale puis en finissant avec des efforts ventilatoires.

Dans le cas du SAHOS, on distingue les éveénements respiratoires, leur nombre et leur durée.
Le premier événement respiratoire a étre décrit est 1’apnée. Elle est définie par une
interruption du débit aérien naso-buccal de plus de 10 secondes (1). Elle ne suffit pas pour
établir le diagnostic de SAHOS. Ensuite, il y a I’hypopnée, elle correspond a une diminution
de la ventilation. L’équipe de Gould définie I’hypopnée par une diminution de 50% du débit
par rapport au niveau de base pendant plus de 10 secondes ou une diminution n’atteignant pas
50% mais associée a une désaturation de I’hémoglobine en oxygéne dans le sang artériel de 3
a 4% par rapport aux minutes qui précédent 1’événement ou & un micro-éveil (2). La détection
de ces éveils ou micro-éveils est basée sur la mesure continue de la pression cesophagienne (3)
— car ce sont des dépressions cesophagiennes qui reviennent brusquement & un niveau de
pression moins négative —, ils induisent alors un sommeil de moindre qualité qui peut

conduire a une somnolence diurne invalidante. La manométrie cesophagienne est une mesure
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invasive, les micro-éveils peuvent étre détectés par la présence d’un plateau inspiratoire sur le

signal de pression nasale suivi d’un micro-éveil a 1’électro-encéphalogramme (EEG).

Dans une étude épidémiologique, Young et al ont choisi une variable nommée index
d’apnées et hypopnées (IAH) supéricur a 5 événements par heure (4) pour définir le SAHOS.
L’TAH correspond au nombre d'apnées et d'hypopnées par heure de sommeil et se calcule de
cette facon : IAH = [Nb apnées + Nb hypopnées] / Nb heures de sommeil, il est alors utilisé

par les sociétés savantes pour définir la sévérité du SAHOS (tableau I).

Tableau | : Définition du niveau de sévérité du SAHOS selon I’TAH (5)

Niveau de sévérité Index Apnées-Hypopnées

Léger entre 5 et 15 événements par heure
Modéré entre 15 et 30 éveénements par heure
Sévére 30 et plus événements par heure

Bien sOr pour la séveérite, une valeur d’TAH n’a de sens que si elle est associée a des
symptémes cliniques comme la somnolence diurne. Celle-ci est divisée en trois parties (6) :

- Légére: somnolence indésirable ou épisodes de sommeil involontaire ayant peu de
répercussion sur la vie sociale ou professionnelle et apparaissant pendant des activités
nécessitant peu d’attention (regarder la télévision, lire, étre passager d’une voiture) ;

- Modérée : somnolence indésirable ou épisodes de sommeil involontaire ayant une
répercussion modéree sur la vie sociale ou professionnelle et apparaissant pendant des
activités nécessitant plus d’attention (concert, réunion) ;

- Seveére : somnolence indésirable ou épisodes de sommeil involontaire perturbant de
facon importante la vie sociale ou professionnelle et apparaissant lors d’activités de la

vie quotidienne (manger, tenir une conversation, marcher, conduire).
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La sévérité du SAHOS doit également prendre en compte 1’invalidité due a la fatigue,
les problemes relationnels induits par cette pathologie, ainsi que toutes les complications qui

en découlent.
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2) Physiopathologie

L’apnée du sommeil est due a une obstruction partielle ou totale des VAS durant le
sommeil qui va entrainer un micro éveil ou méme un éveil.

Les voies aériennes supérieures sont divisées en différents sous-segments
anatomiques : le nasopharynx, l'oropharynx qui s’étend depuis le voile du palais jusqu’a
I'épiglotte et enfin I'nypopharynx qui lui s’étend depuis la base de la langue jusqu’au larynx.

Il faut savoir que I’oropharynx et I’hypopharynx sont des structures sans os ni cartilage ce qui

explique leur facilité a se collaber.

Fosses nasales Orifice de la trompe

d’Eustache
Nasopharynx
Cavité buccale I
Oropharynx
Epiglotte
Hypopharynx

Cordes vocales

Trachée

(Esophage

Figure 1 : Schéma des différentes parties du pharynx (7)

La ventilation pulmonaire se crée chez le sujet sain grace aux muscles respiratoires
dont le diaphragme. L’inspiration va créer une dépression intra-thoracique pour faire entrer de

I’air dans les poumons. Cette dépression va avoir tendance a collaber les VAS. Ce collapsus
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est compensé par des muscles dilatateurs des VAS, le principal étant le muscle génogliosse.

Chez les personnes souffrant de SAHQOS, il y a un déséquilibre entre cette dépression

créée et les muscles dilatateurs, il y a donc une occlusion des VAS. La figure 2 représente les

différents facteurs responsables de 1’obstruction des VAS.

Facteurs

anatomlques obstructlfs

| I\

- \ -

/
- Chute du massif
lingual vers l'arriere
en décubitus

- Grosse base de langue

- Hypertrophie
amygdalienne
- Collapsibilité accrue

Retrognathie, des VAS

Micrognathie

Facteurs fonctionnels

Facteurs fonctionnels
centraux

n

- Instabilité du contréle
nerveux de la ventilation
- Retard d'activation des

dilatateurs des VAS par

rapport au diaphragme

- Diminution du
tonus musculaire des
5 dilatateurs des VAS. )

~ % ,
] ]
\

Rupture de I'équilibre, pression de
succion, activité des dilateurs des VAS

- Voile du palais long,
atone, etc..

Réduction anatomique du
calibre des VAS

| r

| 1

J Fermeture (totale ou partielle) des VAS

Figure 2 : Représentation schématique des facteurs anatomiques (mécaniques) et
fonctionnels responsables de SAS (8)

Le rétrécissement des VAS peut étre une cause de SAHOS. Les anomalies les plus
fréquentes sont la micrognathie (insuffisance de développement des maxillaires),
rétrognathie (déformation de la méchoire vers ’arri¢re) et 1’hypertrophie de la base de la
langue. Grace a une tomodensitométrie, on remarque gque chez les patients ayant un SAHOS
les VAS sont souvent rétrécies, cependant les patients ayant des VAS rétrécies ne sont pas

systématiquement porteurs d’un SAHOS (8).

Parmi les facteurs fonctionnels obstructifs, I’un des plus fréquents est I’hypotonie des

muscles pharyngés. Chez les sujets porteurs d’un SAHOS, 1’hypotonie des muscles dilatateurs
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du pharynx entraine un rétrécissement des VAS qui réduit ou empéche le passage de ’air. La
dépression induite par la contraction du diaphragme prédomine et les VAS sont collabées.
Lorsque I’hypoxie est trop forte, il y a une réaction d’éveil du systéme nerveux central
(SNC) : le tonus des muscles dilatateurs et la ventilation reprennent de maniere soudaine. Le
seul moyen de défense de 1’organisme pour lutter efficacement contre 1’hypoxie chez les

patients porteurs d’un SAHOS se traduit par le micro éveil (9).

Ces obstructions des VAS peuvent entrainer des effets délétéres pour 1’organisme. La
premiére est I’apparition de phénomeéne de désaturation/resaturation de 1’hémoglobine
artérielle en O, ce qu’on appelle aussi I’hypoxie intermittente. L’autre conséquence va Se
produire au niveau circulatoire avec une augmentation de la tension artérielle et d’autres

problemes cardiovasculaires comme une sécrétion du peptide natriurétique auriculaire (ANP).

Plus les micros éveils sont fréquents, plus les conséquences sont importantes car cela
déclenche une désorganisation du sommeil. Les cycles de sommeil des patients SAHOS sont
altérés (limitation des passages en sommeil lent et profond (stade 111 et 1V)). En conséquence,
de nombreuses réactions chimiques et physiologiques se réalisent. Ces réactions anormales

sont a I’origine de problemes cardiovasculaires et métaboliques.
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3) Clinique

La présentation clinique du SAHOS est trés variable, c’est pour cela que le dépistage
est peu réalise. Ces symptdmes sont énumérés dans le tableau Il en fonction de leur survenue

lors de la journée ou de la nuit.

Tableau Il : Principaux symptémes du SAHOS

Symptdémes diurnes Symptdémes nocturnes

Ronflement

Somnolence
Hypersalivation
Comportements automatiques
Apnées
Troubles de la mémoire
Sueurs
Difficulté de concentration
Sommeil agité / non réparateur
Syndrome dépressif
Réveil en sursaut avec sensation
Impuissance, troubles de la libido
d’étouffement
Troubles du comportement
Somnambulisme
Céphalées matinales
Nycturie, énurésie

Le ronflement, causé par une vibration des parties molles du pharynx, principalement
le voile du palais, est fréquent dans la population générale, les études épidémiologiques
montrent une prévalence de 69% chez les hommes et 46% chez les femmes d’age moyen,
retenus comme ronfleurs habituels (10). Notons la présence d’une hétérogéneité dans les
études due a la subjectivité du témoignage du patient pour son propre ronflement ou celle de
I’observateur pour le ronflement de son conjoint.

Attention tout de méme a ne pas généraliser car ronfler n’est pas forcément synonyme
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d’un SAHOS. Le patient apnéique a un ronflement particulier souvent décrit comme un bruit
pouvant augmenter d’intensité avec des cycles respiratoires, interrompu par des apnées qui
peuvent donner lieu & un réveil en sursaut et une sensation d’étouffement. Souvent ce sont les
conjoints qui témoignent d’une respiration laborieuse avec des apnées, des ronflements et
parfois des agitations. De plus, le ronflement peut étre absent quel que soit la séveérité du
SAHOS, certains patients ont un stade de SAHOS grave avec une insuffisance respiratoire qui
ne permet plus d’avoir des pressions et des débits suffisants pour produire un ronflement.

La somnolence diurne excessive est le symptome le plus fréqguemment retrouvé et
c’est celui aussi qui a le plus de répercussions sur les patients en termes de mauvaise qualité
de vie. La fréquence des micro-éveils et I’absence de stade profond du sommeil provoquent
cette somnolence diurne. Cette privation de sommeil est installée depuis parfois des mois,
voire des années avant d’étre symptomatique. Elle peut se manifester par des siestes
postprandiales ou des endormissements lorsque le patient n’est plus stimulé (voiture, lecture,
réunion). Pour quantifier cette somnolence, difficilement décrite par le patient, il existe des
questionnaires comme 1’échelle d’Epworth (cf. partie dépistage) ou celle de Standford qui

donne un score de somnolence en fonction des horaires.
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4) Dépistage

De nos jours, il existe plusieurs questionnaires de dépistage de I’apnée du sommeil. Ils
sont simples d’utilisation car ils peuvent étre complétés par le sujet, seul ou avec 1’aide d’un
conjoint ou d’un professionnel de santé.

Les trois tests principaux sont le test d’Epworth, le test de Berlin et celui que 1’on
nomme le STOP-BANG.

Le questionnaire STOP-BANG, étant utilisé essentiellement en anesthésie pour
évaluer le risque de SAHOS chez les patients en chirurgie, ne sera pas développé dans ce
document (11).

L’échelle de somnolence d’Epworth (annexe 1) a été créé par Johns MW. 11 s’agit d’un
auto-questionnaire dont le principe repose sur I’évaluation par le patient de la probabilité de
survenue d’une somnolence diurne dans diverses situations de sa vie quotidienne (12). Au
total huit situations différentes sont évaluées de 0 a 3 selon le risque d’assoupissement. Le 0
correspondant a I’absence de risque d’assoupissement et le 3 & un risque tres important. Ces

huit situations d’endormissement sont :

Assis en train de lire

- Enregardant la télévision

- Assis inactif dans un lieu public

- Comme passager dans un transport roulant pendant une heure sans arrét

- Allongé pour se reposer 1’apres-midi quand les circonstances le permettent

- Assis en train de parler a quelqu'un

- Assis au calme aprés un repas sans alcool

- Au volant d'une voiture immobilisée quelques minutes dans un encombrement

Au total, le score est noté sur 24 et trois résultats sont possibles :
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le score est compris entre 0 et 8 : la personne interrogée a un bon sommeil ;

le score est compris entre 9 et 14 : la personne a une dette de sommeil et doit revoir
ses habitudes ;

le score est supérieur ou égal a 15 : la personne présente des signes de somnolence
diurne excessive, il faut qu’elle consulte un médecin pour déterminer si elle est
atteinte d’un trouble du sommeil.

Ce questionnaire n’estime que la somnolence diurne et doit étre complété par un autre

questionnaire, comme par exemple le questionnaire de Berlin, permettant un dépistage plus

complet du SAHOS.

Le questionnaire de Berlin (annexe 2) est le résultat d’une conférence sur le sommeil

qui a eu lieu en avril 1996. Il permet de prédire la présence de troubles respiratoires du

sommeil en questionnant le patient sur les principaux facteurs de risque du SAHOS (13).

Le questionnaire permet tout d’abord d’avoir I’age, le poids, la taille et 1’age du

patient. Il est ensuite décomposé en trois catégories :

la premiére catégorie (question 2 a 6) porte sur les ronflements, les patients qui ont un
risque élevé sont ceux présentant des ronflements durant la nuit plus de 3 a 4 fois par
semaine ;

la deuxiéme partie (question 7 a 9) porte sur la somnolence diurne, le risque se
présente lorsqu’il y a des somnolences diurnes plus de 3 a 4 fois par semaine ;

la derniére question quant a elle concerne 1’hypertension artérielle (HTA) et la
corpulence avec I’indice de masse corporel (IMC), les patients a risque élevé sont

ceux présentant une HTA et/ou une obésité (IMC>30kg/m?).

En fonction des réponses, les patients sont classes en différentes catégories allant de faible
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risque & haut risque d’étre porteur d’un SAHOS. On considere que le patient a une haute
probabilité d’apnée du sommeil s’il est positif a au moins deux catégories sur les trois.

Ce questionnaire, utilisé au CHU de Grenoble, présente une sensibilité de 84 a 90% et
une spécificité variant de 28 a 35% (14). Le test d’Epworth a quant a lui une spécificité

meilleure mais une sensibilité moindre (tableau I1I).

Tableau 111 : Sensibilité, spécificité, VPP et VPN du questionnaire de Berlin et
d’Epworth (14)

Questionnaire de Berlin
Sensibilité (%) 84.3

Spécificité (%)

87

Questionnaire d’Epworth

67

90

VPN (%)

VPP (%) 85.3

Sensibilité (%)

VPP (%)

Spécificité (%) 67
24

VPN (%)

41.2 60

VPP : Valeur prédictive positive ; VPN : Valeur prédictive négative.
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Il est possible aussi pour les professionnels de santé, notamment les pharmaciens, de
préparer le diagnostic d’un trouble du sommeil, en proposant au patient de tenir un agenda du
sommeil (Annexe 3). Un modéle est disponible sur le site de la Haute Autorité de Santé
(HAS) (15). Le patient doit mentionner s’il prend des médicaments hypnotiques, le temps

passe au lit ou & dormir, la qualité de sa nuit et sa forme pendant la journée.

5) Diagnostic

A partir du moment ou 1I’on suspecte un SAHOS grace au dépistage, il faut mettre
rapidement en place une consultation diagnostique surtout lorsqu’il y a un risque
cardiovasculaire, un risque respiratoire ou une somnolence diurne sévere. La
polysomnographie est 1’examen de référence du diagnostic de SAHOS.

La polysomnographie est definie de facon générale comme étant un processus de
surveillance et d’enregistrement de plusieurs données physiologiques pendant le sommeil. En
fonction de la pathologie suspectée, le nombre et la nature des données enregistrées
varient(16).

Les principales données recueillies sont :

- L’EEG qui permet d’enregistrer I’activité électrique dans le cerveau et de classer le
stade du sommeil.

- L’électro-oculogramme (EOG) qui enregistre les mouvements des globes oculaires
qui permet aussi de classer les stades du sommeil.

- L’¢lectromyogramme (EMG) qui enregistre I’activité musculaire permettant lui aussi
de classer le stade du sommeil.

- L’¢électrocardiogramme (ECG) qui enregistre ’activité cardiaque. Il permet de

déterminer s’il y a un trouble cardiaque et/ou respiratoire.
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- L’effort respiratoire est mesuré pour connaitre la présence et la nature des apnées
ayant lieu durant le sommeil. La méthode de référence est la pression cesophagienne mais elle
est peu utilisée car invasive. On utilise plutét la pléthysmographie respiratoire par inductance
qui permet de mesurer 1’effort respiratoire a 1’aide de sangles thoraciques et/ou abdominales.

- La saturation en oxyhémoglobine est aussi mesurée.

Dans le cadre de I’apnée du sommeil on étudie les bruits respiratoires, dont les

ronflements.

En France, la HAS recommande la réalisation simultanée d’un EEG sur 1 a 2
dérivations, d’un EOG sur une ou deux dérivations et d’'un EMG. De plus elle doit étre
complétée d’un EEG sur 8 dérivations supplémentaires, d’'un EMG sur 2 dérivations
supplémentaires et enfin d’un paramétre physiologique cardiorespiratoire (16). Cette
polysomnographie est réalisée en milieu ambulatoire ou hospitalier.

En pratique courante, le diagnostic du SAHOS s’établit par polygraphie ventilatoire
s’il n’y a pas d’autre pathologie du sommeil associée. Elle peut étre réalisée en condition non
surveillée a domicile pour certains patients, a condition de la compléter par un questionnaire
permettant 1’appréciation subjective du sommeil. En cas de résultat discordant, il est

recommandé de realiser une polysomnographie (5).

Pour réesumer, il y a quatre types d’enregistrement (5) :
- Type | : Polysomnographie au laboratoire surveillée par du personnel formé avec au
moins 7 signaux (EEG, EOG, EMG mentonnier, débits aériens nasobuccaux, efforts
respiratoires, ECG, oxymeétrie, +/- EMG jambiers, positions et ronflements).

- Type Il : polysomnographie en condition non surveillée avec au moins 7 signaux.
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- Type HI: polygraphie ventilatoire avec au moins 4 signaux : débits aériens
nasobuccaux + signal de mouvement respiratoire ou 2 signaux de mouvements
respiratoires, oxymétrie et fréquence cardiaque ou ECG.

- Type IV : un ou deux signaux respiratoires, le plus souvent oxymétrie et/ou debits

aeriens (ce type d’enregistrement est utilisé plutot en dépistage et non en diagnostic).

6) Epidémiologie

a) Incidence et prévalence

Plusieurs études ont été menées pour répondre a cette question mais il est difficile de
comparer celles-ci car les auteurs n’ont pas tous utilis¢é la méme méthodologie en ce qui
concerne 1’échantillonnage, la définition du SAHOS ou méme la technique d’enregistrement
polygraphique (4,10,17-19). Une des premiéres études met en évidence que 2% des femmes
et 4% des hommes d'age moyen ont un IAH> 5 et une hypersomnolence diurne auto-déclarée
(4). L’étude de Newman et al a montré, sur 2968 sujets de la Sleep Heart Health Study
(SHHS) suivis pendant 8,2 ans en moyenne, une incidence de SAHOS modéré a sévere
(IAH>15/h) de 11,1% chez les hommes et de 4,9% chez les femmes (17). La prévalence du
SAHOS dans la population adulte occidentale varie selon les études entre 3% et 28% (19).

Dans I’étude DESIR de 2007, incluant une part représentative de la population
francaise grace a un auto-questionnaire, la fréquence de 1’association d’un ronflement habituel
a une somnolence diurne et/ou des apnées observées par I’entourage atteignait 7,5% (8,5%

chez les hommes et 6,3% chez les femmes) (10).
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b) Facteurs influencant la prévalence des SAHOS

Gréace aux études epidémiologiques, les facteurs de risque pour un SAHOS ont été mis

en évidence. Les principaux facteurs sont :

Obésité : c’est un facteur de risque majeur dans la prévalence mais aussi dans
I’évolution du SAHQOS. Il est estimé qu’environ 60% des porteurs d’un SAHOS sont
en surpoids ou obése (20) et que 58% de la prévalence d’'un SAHOS modéré a sévere
est due a un excés de poids (IMC> 25kg/m?) (21).

Genre : Il existe une nette prédominance masculine d’avoir un IAH élevé (17) et la
différence d’incidence entre les deux sexes persiste méme lors d’un ajustement de
I’age, du périmétre abdominal, de I’ethnie et du poids lors de I’inclusion. L’incidence
sur 5 ans est de 11,1% chez les hommes et 4,9% chez les femmes. Les mécanismes
incriminés sont une résistance pharyngienne plus élevée, une faiblesse des muscles
dilatateurs du pharynx et les hormones féminines influencant favorablement 1’activité
des muscles pharyngiens (22).

Age : La prévalence pour un IAH > 10/h serait respectivement de 3,2%, 11,3% et
18,1% pour les tranches d’dge de 20-44, 45-64 et 65-100 ans. La prévalence du
SAHOS est donc élevée chez les personnes agées mais il semble que leur sévérité
semble diminuer chez ces patients (23). Une étude plus récente montre que la
prévalence augmente progressivement mais qu’il existe un palier a partir de 60 ans
(24).

Morphologie craniofaciale et ethnique : Les anomalies comme I’hypertrophie du
voile du palais ou linguale ainsi que les types de conformation craniofaciales
(rétrognathie, micromandibulie, déviation de la cloison nasale...) sont des facteurs de

séverité du SAHOS. Ils permettent d’expliquer pourquoi la prévalence du SAHOS est
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plus élevée dans la population asiatique (25) et afro-américaine (26) par rapport a la
population caucasienne méme en ajustant les facteurs comme 1’age et le poids.
Ronflement : Le ronflement quotidien et le ronflement trés bruyant, constatés par
I’entourage du patient, sont associés a une augmentation du risque d’avoir un IAH >
15/h avec un risque relatif respectif de 2,9 et 4,0 (24).

Facteurs hormonaux : Certaines pathologies ou conditions physiologiques comme
I’hypothyroidie, la polykystose ovarienne, le syndrome de cushing, le diabéte,
I’acromégalic ou méme la grossesse peuvent modifier le SAHOS (27). La ménopause
est un facteur de risque du SAHOS car la prévalence de I'apnée du sommeil est faible
chez les femmes pré-ménopausees (0,6%) ainsi que chez les femmes ménopausées
ayant un traitement hormonal substitutif (THS) (0,5%), par contre les femmes
ménopausées sans THS ont une prévalence de I'apnée du sommeil a 2,7% (18).
Tabagisme actif et alcool : la fumée de cigarette a un effet pro-inflammatoire et
toxique reconnu qui entrainerait une altération des propriétés mécaniques et
neuronales des VAS et augmenterait ainsi leur collapsibilité pendant le sommeil (28).
La prise d’alcool avant le coucher provoque 1’apparition d’apnée chez le sujet sain,
peut prolonger la durée de I'apnée et aggraver la sévérité de I'hypoxémie associée. Les
mécanismes ne sont pas bien connus et les études ont des résultats hétérogénes mais
c’est slrement a cause d’une hypotonie induite des muscles de I'oropharynx (28).
Héredité : Des facteurs genétiques sont impliqués dans le SAHOS puisqu’il est il y a
des similitudes anatomiques, des similitudes de compliance pharyngienne ou du
contréle ventilatoire. Redline et al ont étudié 91 familles et ont constaté que les sujets
ayant un parent de 1* degré atteint par le SAHOS avaient 1,3 fois plus de risque d’étre

atteints par cette pathologie (29).
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c) Complications

Le SAHOS présente de nombreuses complications, que ce soit au niveau
cardiovasculaire, métabolique ou social. Un indice d’apnée-hypopnée modéré a séveére est
indépendamment associé a une augmentation de 4,2 du risque de mortalité toutes causes

confondues (30).

i) Sociales
Le SAHOS induit une déficience neurocognitive comportant des troubles de

I’attention, de la concentration, de la vigilance, des compétences visio-motrices, de la
mémoire et de I’exécution des taches (31,32). De plus la somnolence diurne a des
répercussions sur la performance au travail.

Ce qui peut le plus imager cet handicap est le cas des accidents de la route : un risque
d’accident automobile est 2,43 plus élevé pour les conducteurs ayant un SAHOS que pour les
conducteurs n’en souffrant pas (33).

Plusieurs études de populations cliniques ont établi une association entre SAHOS et

dépression (7—63%) mais aussi entre SAHOS et anxiété (11-70%) (34).
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i) Métaboliques
Dans le SAHOS, le phénoméne d’hypoxie intermittente associée a la fragmentation du

sommeil influence le systéme nerveux autonome, 1I’axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien
et somatotrope, augmente le taux circulant de cytokines pro-inflammatoires et stimule
certaines adipokines. Tous ces mécanismes sont déléteres pour le métabolisme glucidique et
on observe une hyperinsulinémie corrélée a 1’augmentation de I’'IAH ainsi qu’une insulino-
résistance (35).

D’autre part, on retrouve un lien entre dyslipidémie et SAHOS, avec une diminution
du HDL cholestérol lorsque I’TAH augmente (36).

Enfin, le SAHOS est considéré comme un facteur de risque de syndrome métabolique,
en étant associé de facon indépendante aux critéres definissant ce syndrome (obésité, HTA,

insulino-résistance et dyslipidémie).

iii) Cardiovasculaires
Les complications cardiovasculaires sont multiples : HTA, accident vasculaire cérébral

(AVCQ), trouble du rythme cardiaque, ischémie cardiaque, insuffisance cardiaque congestive...
Alors que le mécanisme le plus communément décrit pour expliquer la survenue de ces
complications est ’augmentation du tonus sympathique associée au SAHOS, d’autres travaux

ont mis en évidence une multitude d’autres facteurs (figure 3).
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Figure 3 : Mécanismes de développement des complications cardio-vasculaires associés
au SAHOS d’apres (37)

Aprés avoir vu ces différents mécanismes, nous avons accentué la partie sur ’'HTAR,

pathologie de notre population d’étude pour le dépistage du SAHOS.

7) L’hypertension artérielle résistante

L’HTAR est une HTA non contr6lée en consultation (Pression artérielle (PA)

v

140/90 mm Hg chez un sujet de moins de 80 ans, ou pression artérielle systolique (PAS) >
150 mm Hg chez un sujet de plus de 80 ans) et confirmée par une mesure en dehors du

cabinet médical (auto-mesure ou mesure ambulatoire de la pression artérielle [MAPA]),
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malgré une stratégie thérapeutique comprenant des régles hygiéno-diététiques adaptées et une
trithérapie anti-hypertensive depuis au moins 4 semaines et a posologie optimale (38). Dans la
définition de la Société francaise d'hypertension artérielle (SFHTA), le traitement doit
comporter un thiazidique, un bloqueur du systeme rénine angiotensine et un inhibiteur
calcique. D’autres classes thérapeutiques peuvent étre utilisées en cas d’intolérance ou
d’indications préférentielles (NB: le diurétique thiazidique doit étre remplacé par un

diurétique de I’anse [furosémide, bumétamide] en cas d’insuffisance rénale).

a) Facteurs favorisant la résistance au traitement antihypertenseur

Il faut éliminer tout d’abord les erreurs dans la prise de mesure de la pression artérielle
(brassard défectueux, patient ayant beaucoup marché avant) sans oublier ’effet blouse
blanche, c’est pour cela I’on préfere I’auto-mesure ou MAPA. |l existe plusieurs types de
facteurs pouvant augmenter la PA. La cause peut étre due a une mauvaise observance du
traitement, une pseudo-hypertension liée a I’age, un mauvais traitement par diurétique ou bien
une insuffisance rénale évolutive. 1l y a également I’effet de toutes les surconsommations : de
sel (plus de 6g/jour), d’alcool, de réglisse, d’alimentation (obésité¢), de drogues (cocaine,
amphétamines). Ainsi que la prise de médicaments ayant un effet hypertenseur tels que les
corticoides, les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), les bétamimétiques,
I’érythropoiétine, la contraception orale, la ciclosporine, le tacrolimus, les anti-

angiogéniques...

Enfin il faut vérifier s’il n’existe pas d’hypertension secondaire (39) :
- Syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil ;
- Hyperaldostéronisme : primaire (adénome de Conn, hyperplasie bilatérale des

surrénales) ou secondaire (stenose artérielle rénale, tumeur a rénine) ;
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- Néphropathie ;

- Phéochromocytome ;
- Hypercorticisme ;

- Dysthyroidie ;

- Coarctation aortique.

b) Mécanismes entre le SAHOS et 'HTAR

La PA n’est pas fixe, elle est soumise a de multiples fluctuations. A court terme, elle
dépend de P’activité du baroréflexe, boucle inhibitrice de régulation située au niveau de
I’arche aortique, dans les corps carotidiens. A moyen et a long terme, la régulation de la PA
est plutdt d’origine neuro-humorale, via entre autres la sécrétion de catécholamines,

d’angiotensine II et d’endothéline.

Les récentes recommandations de I’European Society of Hypertension et de
I’European Society of Cardiology (39) ont souligne I'importance du SAHOS comme facteur
de risque d’hypertension, d’ailleurs une détection précoce de ce syndrome permet une

réduction des risques d’évenements cardiovasculaires.

Il existe divers mécanismes du SAHOS qui augmentent I'hypertension, comme le
montre la Figure 5 (40). Les plus importants sont 1’hypoxémie, I’hypercapnie, les

modifications de volume pulmonaire, les micro-éveils et la stimulation des chémorécepteurs.
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Figure 4 : Mécanismes et dommages de I'"hypertension dans le SAHOS adapté de (40)

Les mécanismes physiopathologiques évoqués pour expliquer ce lien entre la PA et

I’hypoxie intermittente sont la stimulation du chémoréflexe, les modifications du systéme

nerveux sympathique et rénine-angiotensine et la dysfonction endothéliale (41).

L’augmentation de 1’activit¢é du systéme nerveux sympathique accroit la tension

artérielle par augmentation de I’activité cardiaque. Par ailleurs, ’apnée du sommeil a été

associée avec la diminution de la biodisponibilit¢ du monoxyde d’azote entrainant une

vasoconstriction et une augmentation des résistances périphériques (42).

Bien siir, il ne faut pas perdre de vue que ’'HTAR et le SAHOS partagent des facteurs

de risque communs, comme l'obésité et I'dge avance.
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Chez des patients souffrant d’un SAHOS, il y a un déréglement du profil tensionnel
avec une disparition de la diminution nocturne physiologique de la PA (normalement 10 a 15
%), cela caractérise le profil de patients « non dipper » et les « riser pattern » sont ceux avec
une pression nocturne plus haute que durant la journée. Chez un patient porteur d’'une HTAR,

une absence de diminution de la PA nocturne doit faire évoquer le diagnostic de SAHOS.

I1 existe une corrélation entre I’existence et I’importance de la réduction de la PA au
cours du sommeil et la sévérité du SAHOS (43). Une étude montre que les taux élevés
d’aldostérone chez les patients atteints d’HTAR sont corrélés avec la sévérité du SAHOS

(44).

Plus le syndrome d’apnée du sommeil est sévére et non traité, plus il y a de risque que

I’HTA soit non contrdlée et ce malgré 1’augmentation du traitement antihypertenseur (45).
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8) Traitements du SAHOS

Les traitements du SAHOS visent a corriger les symptémes diurnes et nocturnes et a
prévenir 1’apparition ou 1’aggravation des complications li¢es a la pathologie. Leur efficacité
est évaluée sur la correction de la somnolence diurne, sur 1’architecture du sommeil, sur les
parametres respiratoires mais il faut aussi adapter le traitement au patient c¢’est-a-dire a son

mode de vie, son travail, son conjoint et son observance.

a) Ventilation en pression positive continue
La ventilation en pression positive continue (PPC) est le traitement le plus utilisé et le

plus efficace dans le cadre de la prise en charge du SAHOS.
i) Principes
Le but de la PPC est de maintenir les VAS ouvertes au cours de la respiration grace a
la délivrance d’une pression positive efficace (figure 5). Elle a le role d’attelle pneumatique
grace au flux d’air permanent ensuite elle augmente le diamétre des VAS et stimule les

récepteurs nasopharyngés (46).

~
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Figure 5 : Schema de I'apparition de I'obstruction des VAS au cours du SAHOS et
efficacité de la PPC (47)
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La PPC n’est pas un appareil de ventilation car elle ne controle ni la fréquence
respiratoire, ni le volume courant. Elle n’a donc aucune influence sur les échanges gazeux,
point sur lequel differe la ventilation non invasive utilisée dans le traitement de 1’insuffisance

respiratoire.

Il existe deux types d’appareils PPC, de méme efficacité (48) :
- un mode constant avec une pression fixe calculée en laboratoire du sommeil ou a
domicile ;
- un mode autopiloté permettant d’apporter aux VAS une pression correspondant au
degré de collapsibilité conditionné par la position du patient, le stade de sommeil ou
encore 1’évolution de leur IMC.
Les appareils autopilotés doivent étre utilisés avec prudence en cas de pathologie respiratoire
associee, de syndrome obésité-hypoventilation ou d’insuffisance cardiaque sévere (6).

Quels que soient les appareils, le niveau de pression délivré est compris entre 3 et 20
cmH,0 avec fuite calibrée comprise entre 20 et 60L/min (5).

if) Indications

La prise en charge d’un dispositif médical de PPC pour le traitement du SAHOS est
assurée pour les patients présentant : une somnolence diurne et au moins trois des symptomes
suivants : ronflements, céphalées matinales, vigilance réduite, troubles de la libido, HTA,
nycturie. Il faut aussi avoir un IAH > 30 a I'analyse polygraphique, sinon 'TAH < 30 doit étre
associé & au moins 10 micro-éveils par heure de sommeil en rapport avec une augmentation
de l'effort respiratoire documenté par l'analyse polysomnographique. La présence d’une
hypersomnie diurne sévére, en particulier chez des sujets a risque tels que les chauffeurs
routiers, ou porteurs d’une comorbidité cardiovasculaire importante, doit aussi €tre prise en

compte en cas d’[AH inférieur a 30/h, pour permettre la mise en place de la PPC (49).
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iii) Efficacité
II'y a une amélioration de I’architecture du sommeil due a une disparition des

évenements respiratoires nocturnes, associés a une régression des micro-eveils. Cela permet
une diminution du sommeil léger au profit d’'une augmentation du sommeil profond et
paradoxal, dés la premiére nuit d’utilisation de la PPC (50). Cette efficacité immeédiate sera un
facteur d’observance pour les patients.

Puis la PPC a un impact sur les comorbidités cardiovasculaires et métaboliques avec la
diminution des phénoménes d’hypoxie. Elle entraine une réduction cliniqguement significative
de la pression artérielle diastolique et systolique (51). L’effet est plus bénéfique quand le
patient a une HTAR (52). Ceci est d’autant plus important que plus de 50 % des patients
hypertendus ne sont pas contrdlés, que 20 % des patients hypertendus sont porteurs d’une
hypertension résistante, ces derniers ayant 50 % de risque supplémentaire de développer des

complications cardiovasculaires par rapport aux patients hypertendus classiques (53).

iv) Observance
L acceptation de la ventilation en PPC par un patient sous-entend une utilisation toutes

les nuits et au minimum pendant 5 & 6 heures, ainsi qu’éventuellement durant la sieste (54).

Entre 15 et 20% des patients refusent dés I’annonce de la mise en place de la PPC ou
méme apres la période de titration. Souvent ce sont des refus dus a un contexte psychologique

ou familial défavorable (55).

Des données de 1’observatoire PPC-ANTADIR (2005), concernant 7 078 patients
ayant un diagnostic de SAHOS exclusif et traités par ventilation en PPC, estiment a 70%, quel
que soit le sexe, leur probabilité de rester appareillés aprés 10 ans de traitement. On retrouve

cette donnée dans 1’étude Berkani dont est extraite la figure ci-dessous (56).
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Figure 6 : Evolution des patients portant une PPC au cours du temps (56)

La PPC expose a des effets indésirables qui concernent au moins 50 % des patients et
qui sont susceptibles de diminuer 1’observance journaliére, voire de décourager la poursuite
du traitement. lls surviennent habituellement dés les premieres semaines et doivent étre

rapidement corriges (57).
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Tableau IV : Description des principaux effets secondaires indésirables mineurs en
rapport avec ’utilisation de la PPC (48)

Lésion sur I’aréte du  Adapter le type et la taille du masque (voire essai d’embouts nasaux)
nez, marque sur le pour éviter une récidive
visage

Vérifier I’absence de serrage trop important des sangles

Fuite du masque Choix et ajustement optimal du masque avec stabilisation de la
tubulure derriere la téte de lit pour minimiser les fuites dues aux
changements de position

Fuites a la bouche Si obstruction nasale, opter pour masque nasobuccal et contr6le ORL
pour optimisation de la ventilation nasale

Inconfort nasal Si symptéme de congestion nasale, encourager utilisation
d’humidificateur chauffant, réaliser des lavages de nez au sérum
physiologique hypertonique et essai de corticostéroides en
vaporisation nasale au coucher

Aérophagie Opter pour un compromis en diminuant niveau de PPC

Essai de PPC avec reéduction du niveau de pression expiratoire
(Cflex) ou autoPPC

Une des solutions pour palier a ce probleme peut étre la télé-médecine qui permet
d’améliorer 1’observance et donc de diminuer le colt de la PPC. Ce tableau montre les

différentes études avec les avantages de la télé-observance lors d’un traitement par PPC (58).
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Tableau V : Bibliographie de I'efficacité de la télé-observance sur le traitement par PPC

(59)
Auteurs Publications N Délais Résultats
Demolles DA et  Medical Care, 30 2 mois - Réduction significative des
al (60) 2004 symptomes
- Amélioration observance
Lankford DA et Telemedicine 21 30jours - Amélioration de I’observance
al (61) Journal and E- - Réduction des colts
Health, 2004
Taylor Y et al Sleep & Breathing, 35 30 jours - Efficacite identique sur
(62) 2006 observance
- Amélioration de la prise en
charge initiale
Smith ce et al Telemedicine 19 3 mois - Amélioration de I’observance
(63) Journal and E- - Meilleure satisfaction
Health, 2006 - Réduction des codts
N=effectif

V) Maintenance de I’appareil a pression positive continue

Le pharmacien peut rappeler régulierement les regles de bonne utilisation de

I’appareillage a PPC suivantes (64) :

’appareil doit étre entreposé dans un endroit a 1’abri de la poussiére et non encombré,
il est maintenu propre grace a un chiffon humide une fois par semaine ;

le filtre est nettoyé une fois par semaine a 1’eau ou a sec selon le type de filtre ;

I’eau de I’humidificateur doit étre impérativement changée tous les jours, préférer
I’utilisation d’eau démineralisée pour éviter les dépots, le mieux étant de 1’eau bouillie
et refroidie pour éviter la production de germes ;

le masque est nettoyé a la main et a I’eau savonneuse tous les jours (au minimum deux
fois par semaine), rincé abondamment et séché a I’air libre ;

le harnais est lavé a 1’eau savonneuse au moins une fois par mois et séché a I’air libre ;
Chaque mois, mettre le circuit a tremper 20 minutes dans de I’eau et du savon liquide,

rincer abondamment et égoutter, essuyer I’intérieur et 1’extérieur du circuit. Pour
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faciliter le séchage du tuyau, le nettoyer le matin et le laisser pendre dans la douche
par exemple, dans tous les cas ne pas 1I’exposer a une source de chaleur ;
- les poudres abrasives ou les solvants ne doivent jamais étre utilisés pour nettoyer

I’appareil et ses accessoires (alcool, acétone, etc.).

Il est tout a fait possible de se déplacer avec la PPC, il suffit de rappeler quelques conseils :

- Prendre tous les éléments de la machine sans oublier masque, le tuyau, le harnais et le
cable d’alimentation et I’humidificateur si besoin (penser a le vider) ;

- Sidépart a I’étranger, un certificat de douane sera remis par le prestataire ;

- Penser a I’alimentation électrique de la machine avec une multiprise et un adaptateur

(si différente du pays d’origine) ou possibilité d’avoir une batterie.

vi) Prise en charge par la sécurité sociale

Le traitement par PPC est remboursé & 60%. Le Conseil d'Etat a annulé les deux
arrétés ministériels selon lesquels le remboursement du dispositif médical a PPC était
subordonné a l'observance du patient (3 heures au minimum par nuit), il n'en demeure pas
moins que le respect du traitement prescrit doit demeurer la regle.

Selon les données de 1’ Assurance Maladie, en 2011 environ 460 000 personnes de 20
ans et plus ont bénéficié d’au moins un remboursement de traitement par PPC. Le taux de
personnes pris en charge a largement progresse ces derniéres années comme en témoigne la

figure 7, avec plus de 15% en moyenne par an entre 2006 et 2011 (65).
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Figure 7 : Taux annuels standardisés de prévalence de traitement par PPC, chez les
adultes agées de 20 ans ou plus, bénéficiaires du régime général d'assurance maladie
(hors section mutualistes), France 2006-2011. (65)

vii) Prestataires

Chaque patient pourra choisir le prestataire qu’il souhaite, en prenant 1’avis de son
médecin spécialiste. D’un point de vue technique, le prestataire assure la mise en place de tout
le matériel, comprenant la machine et les consommables, et garantit sa maintenance /
dépannages. Mais aussi, il effectue des visites pour contréler 1I’observance avec une rédaction

obligatoire de comptes rendus envoyés au médecin prescripteur.

b) Ortheéses endobuccales

Les ortheses endobuccales ont trouvé leur place dans le traitement du SAHOS car elles
améliorent la perméabilité des VAS pendant le sommeil en augmentant leurs dimensions et en
diminuant leur collapsibilité par un renforcement du tonus musculaire.

Les plus utilisés sont les orthéses d’avancée mandibulaire (OAM), elles sont faites soit

sur mesure grace a une empreinte dentaire, soit elles sont de type « boil-and-bite ». 11 s’agit de
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gouttiéres dentaires reliées entre elles par un dispositif permettant de maintenir une avancée
de la méchoire et de la langue. Elles sont indiquées en 2°™ intention dans les cas de SAHOS
sévere lorsque la PCC est refusée ou mal tolérée et en 1% intention en alternative a la PPC
dans le SAHOS Iéger a modéré car elles peuvent étre mieux acceptées.

Certaines ortheses auto-adaptables sont disponibles directement en officine mais
seulement dans 1’indication de lutte contre les ronflements. Celles remboursées sont les OAM
sur mesure. Notre rdle en tant que pharmacien est de rappeler que I’hygiéne bucco-dentaire
est essentielle et de vérifier quun suivi odontologique est régulierement pratiqué (de
préférence tous les 6 mois).

Les effets indésirables sont dans un premier temps : une hypersialorrhée, des tensions
musculaires et/ou articulaires, une sécheresse buccale, une sensibilité dentaire mais aussi la
perte de I’appareil pendant la nuit (66). Ces phénoménes, habituellement d’intensité modérée,
ne justifient que rarement I’interruption du traitement mais déclenchent un suivi tous les 6
mois.

D’autres orthéses sont des piégeurs de langue (orthése d’avancée linguale), elles sont
uniquement proposées aux patients ayant une langue hypertrophique, ou en cas de contre-

indication a I’OAM (nombre insuffisant de dents, mauvaise hygiéne buccale...).

c) Traitements chirurgicaux de I’'obstruction pharyngée

L’objectif du traitement chirurgical est d’apporter une solution radicale au SAHOS en
proposant de lever I’obstacle isolé¢ au niveau des VAS. Les principales options chirurgicales
sont 1'uvulo-palato-pharyngoplastie, la radiofréquence vélaire, la chirurgie linguale, la
chirurgie d’avancée maxillo-mandibulaire et la chirurgie nasale a type de turbinoplastie ou de

septoplastie nasale. Attention car ces pratiques ne sont pas dénuées de complications liées a
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I’anesthésie générale ou au geste lui-méme (insuffisance vélaire, perte de godt, sensation de
corps étrangers). Elles ne sont que trés rarement utilisées, n’ayant pas fait la preuve de leur

efficacité (67).

d) Traitements associés

Chez tout patient porteur d’un SAHOS, la premiére prise en charge est diététique, elle
diminue également les cofacteurs de risques vasculaires souvent associés. Mais une perte de
poids seule ne peut pas permettre un arrét secondaire du traitement par PPC la plupart du
temps. A savoir que dans certains cas particuliers d’obésité sévére (IMC > 35kg/m?), il peut y
avoir une indication de chirurgie par anneau gastrique ou dérivation intestinale (55).

Il faut aussi dépister et traiter les comorbidités ainsi que traiter une obstruction nasale (6).

e) Traitements alternatifs

Le traitement postural peut étre proposé uniquement pour les patients souffrant d’un
SAHOS positionnel exclusif prouvé par polysomnographie (55). Ce traitement peut étre
appliqué a I’aide de gilets spécialement congus pour rendre inconfortable le décubitus dorsal
ou bien grace a des moyens « artisanaux » type balle de tennis cousue en regard de la colonne,
néanmoins ce traitement est difficile a proposer en cas de probléeme rhumatologique vertébral.

Depuis plusieurs années, un systéme de neurostimulation de 1’hypoglosse commence a
étre mis en place, la stimulation induit la contraction du muscle génioglosse qui ouvre les
VAS par effet de protrusion de la langue. Cette technique apparait comme une alternative
thérapeutique potentielle a la ventilation par PPC mais I’efficacité au long cours et sur de

larges populations devra étre évaluée (68).
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f) Traitements pharmacologiques

Il n'y a pas de donnée a ce jour permettant de recommander un traitement
pharmacologique du SAHOS. Le traitement médicamenteux d’une hypothyroidie ou d’une
acromégalie peut s’accompagner d’une amélioration de I’IAH mais ce n’est un traitement
specifique du SAHOS. Notons que depuis 2011, le Modiodal® (modafinil) n’a plus son
indication dans la somnolence diurne excessive malgré un traitement par pression positive
continue a cause d’une balance bénéfice/risque défavorable.

Il existe des produits a appliquer par voie buccale ou nasale censés diminuer la
résistance au passage de 1’air. Ce sont des produits huileux, vasoconstricteurs, émollients ou
de mode d’action non précisé. Il n’existe pas d’étude permettant de déterminer leur réelle

efficacité sur le ronflement, et ils sont inefficaces vis-a-vis des apnées.

9) Accompagnement du patient ayant un SAHOS a ’officine

Le pharmacien d’officine a une place de choix dans la prise en charge des patients
porteurs d’un SAHOS, car c’est un des professionnels de santé qui voit le plus régulierement
ses patients. Le pharmacien peut commencer par donner quelques conseils pour la perte de
poids, qui fait partie intégrante du traitement :

- fixer un objectif en terme de poids a atteindre en sachant que plusieurs annees sont
parfois nécessaires pour perdre du poids ;

- ne pas inciter le patient a se peser trop souvent (une fois par semaine idéalement) ;

- apprendre a équilibrer ses repas en faisant attention aux matieres grasses (beurre,
huile, charcuteries) ainsi qu’aux sucres et ne pas oublier de consommer cing portions

de fruits et légumes par jour. Pour éviter le sentiment de privation, il faut que le
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patient varie les menus et ne se prive pas pour éviter les grignotages ;

- consacrer au moins une demi-heure au repas et préférer le prendre dans le calme ;

- ne pas sauter de repas (3 repas par jour, avec un petit-déjeuner copieux), avec une
possible collation ;

- avoir une activité physique réguliére (I’équivalent de 30 minutes de marche rapide par

jour).

Il est important de conseiller au patient d’arréter le tabagisme qui provoque un cedéme
pharyngé augmentant la gravit¢é du SAHOS. Tout d’abord, il faut effectuer un test de
Fagerstrom pour connaitre la dépendance du patient au tabac puis expliquer les régles
hygiéno-diététique avec possibilité de délivrance de substituts nicotiniques (patchs, gommes,

inhalateurs...).

En ce qui concerne les rhinites chroniques qui peuvent empécher le patient de respirer
convenablement, le pharmacien doit tout d’abord en rechercher la cause : allergique,
professionnelle, médicamenteuse (décongestionnants nasaux, AINS, inhibiteurs de 1’enzyme
de conversion (IEC), alpha-bloquants, les inhibiteurs de I'acétylcholinestérase, les
médicaments récents des troubles de [I’érection), hormonale, positionnelle,
environnementale. ..

Dans tous les cas le pharmacien peut conseiller le lavage des fosses nasales avec une
solution saline, de boire suffisamment d’eau, d’élever la téte du lit, d’éviter les fumées
irritantes et de renouveler et humidifier suffisamment 1’air dans la maison. Si ¢’est une cause
allergique, un antihistaminique peut étre dispense, sinon il faudra conseiller le patient d’aller

consulter.
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A Dofficine, il y a la possibilité de soulager certains effets indésirables induits par la
PPC :

- Une solution d’eau de mer stérilisée peut étre proposée, permettant une hygi¢ne des
fosses nasales et une humidification réguliére de la muqueuse nasale.

- Une irritation cutanée peut étre soulagée par I’application d’une pommade vaselinée,
d’une pate a I’eau qui a ’avantage de ne pas dénaturer les matériaux du masque, mais
aussi d’une créme a base d’oxyde de zinc s’il y a un risque de prolifération
bactérienne.

- De la ouate hémostatique a base d’alginate de calcium peut étre utilisée afin de stopper
les épistaxis déclenchées par une sécheresse des muqueuses.

Il s’agit d’acquérir de bons réflexes vis-a-vis d’une personne souffrant d’'un SAOS. Ainsi, les
médicaments contenant de 1’alcool doivent étre évités en prise vespérale, notamment les
gouttes buvables. De méme, il convient que le pharmacien soit extrémement prudent vis-a-vis
des benzodiazépines et n’hésite pas a joindre le prescripteur afin de clarifier la situation. Si
besoin, il est possible de prescrire des hypnotiques apparentés aux benzodiazépines
(zolpidem, zopiclone) chez les patients ayant un SAOS traité correctement, car elles ont fait la
preuve de leur innocuité (6). Si le patient se plaint de troubles de 1’endormissent, on peut lui
proposer des médicaments comme des antihistaminiques (ex: doxylamine), ou
phytothérapiques (ex : Eschscholzia californica, Valériane, Ballote...) ou homéopathiques
(ex : Coffea cruda). De plus, chez les malades présentant un SAHOS non traité, il n’est pas

recommandé d’utiliser des opioides ou du sildenafil (6).
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10) Etat des lieux des connaissances de ’HTAR & SAHOS

La prévalence et I'incidence de I’THTAR ne sont pas clairement définies. Cependant,
les estimations fondées sur les essais cliniques et données d'observation suggerent que 20-
30% patients hypertendus peuvent avoir une hypertension résistante. 1l est 2 a 3 fois plus

fréquent chez I’homme que la femme (69).

Dans une étude chez des hypertendus résistants, 83% avaient un SAHOS basé sur un
IAH supérieur ou égal a 10 évenements par heure (70), alors que 37% des patients ayant une
HTA controlée présenteraient un risque de SAHOS (71). Dans une seconde étude, les patients
souffrant de HTAR sont 5 fois plus a risque d’avoir un SAHOS comparativement aux patients
ayant un controle de leur PA (72). La prévalence du SAHOS chez les patients porteurs d’une

HTAR est estimée entre 56% et 86% selon les études (73)(44)(74).

Dans le tableau VI, des études analysant 1’effet de la ventilation par PPC sur la

pression artérielle sont regroupées.

53



Tableau VI : Caractéristiques des principales études de I'effet de la PPC sur la pression
artérielle chez des patients ayant une hypertension artérielle résistante

Auteur principal Publication,année N PPC/ Durée Critéres d’inclusion
N control de
suivi

Essais controlés randomisés

Lozano L etal. (75) Journal of 38/37 3mois HTAR entre 18 et 80 ans
Hypertension, 2010
Pedrosa RP et al. Chest, 2013 20/20 6 mois HTAR sans diagnostic de
(52) SAHOS entre 30-65 ans
Martinez-Garcia JAMA, 2013 98/96 3 mois HTAR entre 18-75 ans
MA et al. (76)
Etudes observationnelles : Cohortes prospectives
Logan AG et al. European 11 2mois HTAR
(77) Respiratory Journal,
2003
Martinez-Garcia European 39 2 mois HTAR
MA et al. (78) Respiratory Journal,
2007

N : effectif ; PPC : Pression positive continue ; HTAR : Hypertension artérielle résistante ; SAHOS : Syndrome d’apnées-
hypopnées obstructives du sommeil.

Dans les études contrélées randomisees, il y a une réduction significative de la PAS
moyenne de -3,9 mm Hg chez les patients traités par PPC par rapport a ceux bénéficiant de la
thérapie antihypertensive conventionnelle. Il y a également une diminution de la pression
artérielle diastolique (PAD) -3,5 mm Hg lors d’un traitement par PPC contre un traitement
médical, que ce soit au cours de la nuit ou méme la journée. Dans les études
observationnelles, il y a un abaissement significatif a la fois des PAS et PAD diurnes et

nocturnes par rapport aux valeurs de base pre-PPC (77,78).

Pour conclure, la méta-analyse de Varounis et al confirme que le traitement par PPC a
un effet bénéfique sur la PA des 24h par rapport a une stratégie thérapeutique uniquement
médicamenteuse chez les patients souffrant d’HTAR et de SAHOS (79). D’autres études

montrent que la PPC est impérative car elle a une efficacité complémentaire aux traitements
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pharmacologiques classiques et a méme réussi a inverser les profils « non-dipper » chez la
plupart des patients (75)(77). Par contre 1’'effet antihypertenseur de la PPC semble étre plus
importante chez les personnes souffrant d’'un SAHOS grave ou lorsque I’hypertension est non

contrélée (80).

Hors hyperaldostéronisme, il y a encore peu de preuves pour le bénéfice des
antagonistes minéralocorticoides (Spironolactone dans 1’étude) dans I'HTAR et le SAHOS,
leur utilisation doit étre considérée comme une stratégie thérapeutique supplémentaire avec un

fond physiopathologique plausible (81).

Rappelons que la prévalence du SAHOS dans la population générale est de 3 a 7 %
chez les hommes et 2 a 5% chez les femmes (28). Malgré des symptdmes tels que la
somnolence diurne ou le ronflement, c’est une pathologie qui reste sous-diagnostiquée (82).
Elle entraine des complications sociales mais aussi métaboliques tels que des dyslipidémies
ou un déreglement du métabolisme glucidique. De plus, le SAHOS est responsable de
problémes cardiovasculaires dont 'HTAR (PA > 140/90mmHg malgré trithérapie anti-
hypertensive, depuis au moins 4 semaines, a dose optimale, incluant un diurétique selon la

SFHTA (38)).

Nous savons que I’HTAR provogue de nombreuses complications (cardiaques,
artérielles, cérébrales...) et que 83% de ces patients sont susceptibles d’avoir un SAHOS avec
un IAH > 10/h (70). Comme vu précédemment, I'HTAR et le SAHOS sont tous les deux
responsables des mémes Iésions organiques, leur traitement combiné doit devenir une priorité.
D’autant que la stratégie thérapeutique est simple, il suffit de trouver les doses correctes de

médicaments antihypertenseurs et de mettre en place une ventilation par PPC.
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Le point de départ est un meilleur dépistage et pour cela il existe des tests simples. Le
questionnaire de Berlin porte sur les ronflements, la somnolence diurne et s’il y a présence
d’HTA ou d’un IMC>30kg/m?, pour mesurer la probabilité d’avoir un syndrome d’apnée du
sommeil. Ce questionnaire présente une sensibilité de 84 & 90% et une spécificité variant de
28 & 35% (14). Le test d’Epworth a quant a lui une spécificité meilleure mais une sensibilité

moindre et il permet de connaitre la perception qu’a le patient de sa somnolence.

Il faut impliquer les pharmaciens d’officine, professionnels de santé de proximité
incontournables, dans le parcours de soins du SAHOS. Le role de D’officinal a été
étendu grace a loi HPST instaurée en 2009 : il se voit confier des responsabilités de soins de
premier recours, de coordination des soins, de dépistage ou encore d’éducation thérapeutique

(article 38 loi HPST).

Devant ce constat, a été réalisée 1’étude DEPISAHT dont 1’objectif était de mettre en
place et d’évaluer une stratégie de dépistage du SAHOS a l’officine chez les patients

présentant une HTAR.
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2°™ PARTIE : Etude DEPISAHT
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Résumé

Introduction : Le syndrome d’apnées-hypopnées obstructives (SAHOS) du sommeil est un
véritable probleme de santé publique, en raison de sa prévalence dans la population générale
(3a7 % chez les hommes et 2 & 5% chez les femmes) et de ses conséquences sur la qualité de
vie. Le SAHOS est responsable de problemes meétaboliques et cardiovasculaires dont
I’hypertension artérielle résistante (HTAR). Dans différentes études, il est montré que la
prévalence du SAHOS chez les hypertendus résistants peut aller de 56 a 86%. L’objectif de
I’étude DEPISAHT ¢tait de mettre en place et d’évaluer une stratégie de dépistage du SAHOS

a I’officine chez les patients présentant une HTAR.

Population et méthodes : Un questionnaire menant au dépistage du SAHOS a été créé et
administré a des patients majeurs, issus de la population officinale (habituelle ou de
passage) et prenants au moins 3 médicaments a action anti-hypertensive. 1l comprenait 2 tests
de dépistage, celui de Berlin et d’Epworth. Un deuxiéme questionnaire a été soumis aux

pharmaciens pour connaitre leurs avis sur le dépistage du SAHOS.

Résultats : Parmi les 17 pharmacies participantes, les questionnaires de Berlin et d’Epworth
ont été soumis a 69 patients prenant au moins trois médicaments antihypertenseurs. Au total,
30% des patients ont été dépistés positifs grace au questionnaire de Berlin. In fine, avec une
sensibilité de 80% pour le questionnaire de Berlin, cette méthode permettrait de diagnostiquer
1 personne sur 4 dans notre population.

Conclusion : Le dépistage a 1’officine est réalisable en pratique courante. D’une part le
questionnaire de Berlin semble étre un outil pratique, il est compréhensible pour les patients et
rapide & remplir pour le pharmacien. D’autre part, les pharmaciens sont dans 1’ensemble
motivés a opérer des changements dans leur organisation pour intégrer d’autres missions
pharmaceutiques tels que le dépistage. Ces résultats pourraient servir d’outils d’information

pour 1’acceptation du dépistage a 1’officine.

Mots clés: Syndrome d’apnées-hypopnees du sommeil, hypertension artérielle résistante,

dépistage, pharmacien d’officine, étude DEPISAHT, test de Berlin.
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1) Introduction

Le SAHOS est un véritable probleme de santé publique, en raison de sa prévalence (3
a 7 % chez les hommes et 2 a 5% chez les femmes dans la population générale (28)) et de ses
conséquences sur la santé et la qualité de vie des sujets atteints (83). Certaines catégories de la
population (patients hypertendus, obéses, ...) sont particulierement concernées par cette
pathologie. Le SAHOS est responsable de probléemes métaboliques et cardiovasculaires dont
’HTAR (PA > 140/90mmHg malgré trithérapie anti-hypertensive, depuis au moins 4
semaines, a dose optimale, incluant un diurétique). Il est montré que la prévalence du SAHOS
chez les patients hypertendus résistants peut aller de 56 a 86% (44,74,84). Le SAHOS reste
encore sous-diagnostiqué dans la population genérale, 4,9% des personnes ont déclaré avoir
des symptomes évocateurs du SAHOS et seulement 15% de celles-ci ont bénéficié d’un
enregistrement du sommeil pour diagnostiquer celui-ci (65).

Pourtant il existe plusieurs outils facilement utilisables en pratique courante par les
professionnels de santé. Tout d’abord, le test de Berlin qui permet de déterminer si un patient
peut étre porteur d’'un SAHOS. Ce test porte principalement sur le ronflement, la fatigue, la
corpulence et la pression artérielle. D’autres tests sont possibles a 1’officine pour quantifier la
probabilité d’avoir un SAHOS, par exemple le score ’EPWORTH qui permet de connaitre la
perception qu’a le patient de sa somnolence (12).

Afin d’améliorer le dépistage du SAHOS chez les patients ayant une HTAR,
population particuliérement a risque et facilement identifiable a 1’officine, le pharmacien
pourrait étre intégré dans le parcours de soins de ces patients. Le pharmacien d’officine est
confronté a une large population de patients et depuis la loi HPST, il peut pratiquer le
dépistage des maladies chroniques. De plus, il peut jouer le role d’interface entre les patients

et le corps médical, composé dans ce contexte du médecin généraliste et des médecins
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specialistes. En dépit de cette opportunité, il n’a pas été trouvé d’étude montrant son
implication dans le dépistage du SAHOS chez les hypertendus résistants, ni méme plus
généralement le dépistage du SAHOS a I’officine en France.

L’objectif de 1I’étude DEPISAHT était de mettre en place et d’évaluer une stratégie de

dépistage du SAHOS a I’officine chez les patients présentant une HTAR.

2) Population et méthodes

a) Design de I'étude

Il s’agit d’une étude observationnelle prospective réalisée du 02 mars 2015 au 31 ao(t 2015.

b) Sélection des patients

1) Criteres d’inclusion :
- Patients majeurs, issus de la population officinale (habituelle ou de passage) ;
- Patients prenant au moins 3 médicaments a action anti-hypertensive ;

- Consentement libre, éclairé, écrit et signé par le participant.

ii) Critéres d’exclusion :

N'ont pas été inclus dans cette étude, les personnes mineures, ainsi que tout sujet ayant

moins de 3 molécules anti-hypertensives.
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1ii) Justification du nombre de patients :
Il s’agit d’une étude pilote évaluant ’intérét d’un dépistage du SAHOS chez les
patients présentant une HTAR. Aucun calcul du nombre de sujets nécessaires n’a été réalisé.

Le nombre de patients a inclure était de 50.

c) Sélection des pharmacies

Les pharmacies participantes étaient situées dans le département de 1’Isére. Au total 50
pharmacies ont été contactées par mail, ces pharmacies étaient celles accueillant un étudiant
stagiaire de 6°™ année de pharmacie sur I’année scolaire 2014-2015. Parmi elles, 17 ont
répondues positivement et ont réalisé le questionnaire sur I’implication du pharmacien dans le
dépistage. Six pharmacies ont inclus des patients pour le dépistage du SAHOS. L’ensemble
des équipes officinales a recu une formation sur le SAHOS via une présentation orale. Seuls
les pharmaciens et les étudiants pharmacie ont pu inclure des patients.

Toutes les pharmacies participantes ont une patientéle particuliere : rurale, de centre-
ville, de quartier résidentiel et de quartier populaire. Les 6 pharmacies ayant inclus des
patients dans 1’étude DEPISAHT étaient & peu prés de taille équivalente et avaient un chiffre
d’affaire annuel compris entre 1,5 et 2 millions d’euros sauf deux qui avaient un chiffre
d’affaire annuel supérieur a 2,5 millions d’euros (tableau VII). Il y avait en moyenne 3

pharmaciens et 4 préparateurs par pharmacie.

61



Tableau VI1 : Description des pharmacies ayant inclus des patients dans I'étude
DEPISAHT

Age Type Nombre Nombre CAen Nombre Nombre  Nombre
titulaire pharma- prépa- millions patients ordo/ inclusion(s)
ciens rateurs d’€ / jour jour dans
P’étude
A 41-50 Rurale 3 6 >2.5 >400 101-200 49
B 41-50 Quartier 3 3 152  101-200 101-200 18
résidentiel
C 51-60 Rurale 3 6 >2,5 301-400 101-200 15
D 41-50 Centre vile 2 2 1,5-2 201-300 101-200 1
E 51-60 Quartier 3 2 152  100-200  0-100 7
populaire
F 31-40 Centre ville 2 3 1,5-2 >400 101-200 1

CA : Chiffre d’affaires

d) Questionnaires

Questionnaire de dépistage du SAHOS (annexe 4)

Des données sociodémographiques ont été recueillies pour chaque patient : age, sexe,
tabagisme, catégorie socio-professionnelle, fidélité a I’officine. La prise en charge de
I’hypertension artériclle a été évaluée par: le suivi médical, les médicaments pris,
I’observance médicamenteuse (échelle de Girerd), la pression artérielle mesurée pendant
I’entretien, les facteurs favorisant la résistance aux traitements et la prise de substances ayant
une action vasopressive.

Si les patients n’avaient jamais effectué une polysomnographie, les questionnaires
d’Epworth (Annexe 1) et de Berlin (Annexe 2) leur étaient soumis.

Le questionnaire de Berlin porte sur les ronflements (questions 2 a 6 ; partie positive si
2 réponses se trouvent dans 1’encadré), la somnolence diurne (questions 7 a 9 ; partie positive

si 2 réponses sont dans I’encadré) et s’il y a présence d’HTA ou d’un IMC>30kg/m?. On
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considére que le patient a une haute probabilité¢ d’apnée du sommeil s’il est positif & au moins
deux parties sur les trois.

L’échelle de somnolence d’Epworth repose sur une auto-appréciation de la probabilité
de s’endormir dans un échantillon de situations impliquant différents niveaux d’activité. En
effet, le sujet doit quantifier cette probabilité dans huit situations de la vie courante. Chaque
item est coté¢ de 0 a 3 suivant I’importance de la somnolence. On considére que la personne

est somnolente quand le score est supérieur ou égale a 15/24.

Questionnaire sur le dépistage a I’officine (annexe 8)

Le questionnaire sur le dépistage a 1’officine était soumis aux pharmaciens et étudiants
en pharmacie des 17 officines. Il était composé de questions a choix multiples. Des données
sociodémographiques ont été recueillies sur le répondant (sexe, age, année d’expérience en
officine) ainsi que sur son environnement de travail (composition du personnel de 1I’officine,
groupement, prestataire de service et la présence d’un espace de confidentialité). Son
implication dans les nouvelles missions de santé qui lui étaient confiées, comme le dépistage
et les entretiens pharmaceutiques, a été évaluée. Son niveau de connaissance du SAHOS et
son avis sur I’implication du pharmacien dans la prise en charge des patients porteurs d’un

SAHOS ont été étudiés.

e) Ethique

Des informations orales et écrites (annexe 5) sur I’objectif de 1’étude et sur le droit
d’acces, d’opposition et de rectification de ces données sont remises au patient. Il signe en
double le consentement libre et éclairé (annexe 6) pour répondre au principe éthique de

I’étude, un exemplaire lui sera remis, 1’autre sera conservé par le pharmacien.
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Ensuite, le patient répond au questionnaire (annexe 4) avec ’aide d’un pharmacien dans un
espace de confidentialité. Lors de la rédaction des réponses, il y a deux prises de mesure de la

pression artérielle dans les conditions adéquates.

f) Analyse statistique

Les variables quantitatives sont exprimées en moyenne avec leurs écarts-types alors
que les variables qualitatives en effectif et en pourcentage. L’analyse statistique a été réalisée
par le logiciel SAS version 9.4. Les analyses univariées ont été effectuées avec le test de
Student pour les variables quantitatives et avec le test du chi-2 pour les variables qualitatives.
L’analyse univariée a ¢été réalisée avec un seuil de significativité p<0,20 et 1’analyse

multivariée descendante a été réalisée avec un seuil de sélection des variables a p<0.05.
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3) Résultats

a) Description de I’étude sur le dépistage du SAHOS a I'officine

Parmi les 91 patients éligibles (définis par la prise d’au moins 3 antihypertenseurs), 69

patients n’avaient pas eu de polysomnographie et ont été inclus dans 1’étude (figure 8).

Patients ayant au moins 3
antihypertenseurs n=91

Patients ayant eu une polysomnographie négative
n=6

Patients ayant eu une polysomnographie positive
n=16

e

Patients a dépister via le
questionnaire de Berlin et
d'Epworth n=69

Patients dépistés positifs n=22 Patients dépistés négatifs n=47

Figure 8 : Diagramme de flux de I'étude DEPISAHT

Parmi eux, I’age moyen était de 71,3£10,8 ans et I’IMC de 28,116,6kg/m2. Il s’agissait
le plus souvent de femmes a 64,9% (n=42). lls étaient pour la plupart retraités ou sans activité
professionnelle (85,5%) et venaient majoritairement d’une région rurale (79,7%). Il y avait 7
fumeurs actifs et 31,9% des patients avaient une consommation d’alcool supérieure a 30g par
semaine. En moyenne, le nombre de substances vasopressives (AINS, corticoides, réglisse,
consommation de sel > 6g/jour...) était de 0,8+0,9. La PAS etait a 136,3£18,8mmHg et la
PAD 78,8+ 10,2mmHg. Les patients étaient 63,8% a avoir 3 méedicaments antihypertenseurs

et 36,2% entre 4 et 6 antihypertenseurs. Les médicaments les plus utilisés étaient les
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diurétiques thiazidiques (82,6%) puis les bétabloquants (68,1%), les antagonistes des
récepteurs de I'angiotensine Il (59,4%), les inhibiteurs calciques (56,5%), les inhibiteurs de
I’enzyme de conversion (37,7%), les diurétique de I’anse (15,9%), les alpha-bloquants
centraux (8,7%) et les inhibiteurs de la rénine (1,5%). Quatre patients répondaient aux criteres
de 'HTAR définie par la SFHTA (PA > 140/90mmHg malgré trithérapie anti-hypertensive,
depuis au moins 4 semaines, a dose optimale, incluant un diurétique). Dans le suivi des
patients, tous ont répondu consulter leur médecin généraliste régulierement et 69,6% d’entre
eux consultaient un spécialiste en pneumologie ou en cardiologie. Tous les patients étaient
moyennement observant (défini par 1 ou 2 réponses positives sur 1’échelle de Girerd).

(Tableau VIII)
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Tableau VII1I : Analyse descriptive de la population dépistée dans I’étude DEPISAHT

Total Dépistés Dépistés p
(n=69) positifs négatifs
(n=22) (n=47)
CARACTERISTIQUES SOCIODEMOGRAPHIQUES
Age (moyenne + écart-type), années 71,3 +10,8 66,9 + 13,1 73,3+8,2 0,03
Homme, n (%0) 27 (35,1%) 6 (27,3%) 21 (44,7%) 0,17
IMC (moyenne + écart-type), kg/m? 28,1+6,6 294+8,1 27,6 £5,8 0,29
CSP, n (%)
Avec activités professionnelles 10 (14,5%) 5 (22,7%) 5 (10,6%) 0,19
Awutres : retraités, inactifs 59 (85,5%) 17 (77,3%) 42 (89,4%) 0,19
Pharmacies, n (%)
Rurales 55 (79,7%) 18 (80,0%) 37 (77,8%) 0,88
Urbaines 14 (20,3%) 4 (20,0%) 10 (22,2%) 0,88
Tabagisme actif, n (%) 7 (10,1%) 0 (0,0%) 7 (14,9%) NS
Substances vasopressives (moyenne * 0,8+0,9 0,9+0,75 0,8+0,9 0,65
écart-type)
Alcool > 30g/semaine, n (%) 22 (31,9%) 9 (40,9%) 13 (27,7%) 0,27
HTA ET TRAITEMENTS
PAS (moyenne * écart-type), mmHg 136,3 + 18,8 145+ 16,4 132,2 £ 18,5 0,01
PAD (moyenne * écart-type), mmHg 78,8 £ 10,2 82+11,7 77,3+£9,1 0,07
Nombre de traitements anti-HTA, n (%) 0,77
3 médicaments 44 (63,8%) 14 (63,6%) 30 (63,8%)
4 médicaments 20 (29,0%) 6 (27,3%) 14 (29,8%)
5 médicaments 3 (4,4%) 1 (4,6%) 2 (4,3%)
6 medicaments 2 (2,9%) 1 (4,6%) 1(2,1%)
Médicaments a visée antihypertensives, n (%)
Inhibiteur calcique 39 (56,5%) 14 (63,6%) 25 (53,2%) 0,15
Diurétique de ’anse 11 (15,9%) 2 (9,1%) 9,1 (19,2) 0,30
Diurétique thiazidique 57 (82,6%) 20 (90,9%) 37 (78,7%) 0,22
Bétabloquant 47 (68,1%) 16 (72,7%) 31 (66,0%) 0,57
Inhibiteur enzyme de conversion 26 (37.7%) 9 (40,9%) 17 (36,2%) 0,71
ARA II 41 (59,4%) 12 (54,6%) 29 (61,7%) 0,57
Inhibiteur rénine 1 (1,5%) 0 1(2,1%) 0,68
Alpha centraux 6 (8,7%) 1 (4,6%) 5 (10,6%) 0,28
Diurétique anti-aldostérone 7 (10,1%) 1 (4,6%) 6 (12,8%) 0,29
Score de Girerd (moyenne + écart-type) 1,110 1,3+0,9 1,0+£1,0 0,16
CARACTERISTIQUES SUR LE SUIVI DU PATIENT
Consultation généraliste, n (%) 21 (30,4%) 8 (36,4%) 13 (27,7%) 0,46
Consultation spécialiste, n (%0) 48 (69,6%) 14 (63,6%) 34 (72,3%) 0,46

ARAII : Antagoniste des récepteurs a I’angiotensine II ; CSP : Catégories socio-professionnelles ; HTA :
Hypertension artérielle ; IMC : Indice de masse corporel ; n : effectif ; PAD : Pression artérielle systolique ;
PAS : Pression artérielle systolique.

Dans la population DEPISAHT, les facteurs associés a un dépistage positif su SAHOS étaient

I’age, le sexe, la pression artérielle systolique (Tableau IX).
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Tableau IX : Etude des facteurs associés au SAOS dans la population DEPISAHT.

Facteurs

Age
Sexe
IMC
Profession
Pharmacie
PAS
PAD
Nombre anti-HTA
Diurétique thiazidique
Diurétique de 1’anse
Nombre substances vasopressives
Score de Girerd
Consultation spécialisée
Alcool >30g/semaine

OR
1,06
0,47
1,04
0,91
0,91
1,05
1,05
1,11
0,37
0,42
1,15
1,43
0,67
1,72

Analyse univariée
IC 95%
[1,01;1,12]
[0,16;1,39]
[0,97;1,12]
[0,10;1,58]
[0,29;2,89]
[1,01;1,08]
[1,00;1,11]
[0,55;2,23]
[0,54;13,60]
[0,08;2,14]
[0,64;2,08]
[0,86;2,41]
[0,23;1,97]
[0,63;5,26]

p
0,03

0,17
0,29
0,19
0,88
0,01
0,07
0,77
0,23
0,30
0,65
0,16
0,47
0,27

OR
0,92
0,19

1,05

Analyse multivariée
IC 95%
[0,87;0,98]
[0,04;0,83]

[1,02:1,09]

p
0,01

0,03

0,01

HTA : Hypertension artérielle ; IC : Intervalle de confiance ; IMC : indice de masse corporelle ; OR : Odd ratio ; PAD : Pression artérielle diastolique ; PAS : Pression artérielle systolique
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Le test de Berlin a permis de dépister positivement 22 patients (figure 8). Parmi eux,
seulement 2 patients répondaient aux critéres de ’HTAR définis selon la SFHTA. Le score du
test d’Epworth était plus élevé chez les patients dépistés positifs que chez les patients dépistés
négatifs (6,2 £ 3,5 vs. 4,6 £ 3,1 ; p=0,06). Aucun patient n’avait un score supérieur a 15 au
test d’Epworth sur la somnolence diurne, c’est-a-dire qu’aucun d’entre eux présentait des

signes de somnolence diurne excessive amenant a une consultation.

b) Avis des pharmaciens sur I'application du dépistage en pratique
officinale

Parmi les 17 pharmacies impliquées dans 1’étude, 42 pharmaciens ont répondu au
questionnaire, dont 47,6% de pharmaciens titulaires, 40,5% de pharmaciens assistants et
11,9% d’étudiants en pharmacie (> 3 années d’études). La population était féminine a 66,6%,
avec une forte proportion de moins de 40 ans (59,5%) mais ayant tout de méme de
I’expérience (50% avec plus de 10 ans d’ancienneté dans cette profession). Vis-a-vis de la
typologie des officines, 45,2% étaient du centre-ville, 35,7% du milieu rurale et 19,1% de
quartiers résidentiels ou populaires, avec majoritairement une patientéle fidéle (95,2%). Tous
avaient un prestataire médico-technique particulier et 83,3% avaient un espace de

confidentialité pour réaliser des entretiens pharmaceutiques (Tableau X).
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Tableau X : Description des pharmaciens ayant répondu au questionnaire sur le

dépistage a I’officine

Effectifs (n=42)

Homme, n (%)
Catégories d’age, n (%)
20 - 30 ans
31-40ans
41 - 50 ans
51 - 60 ans
> 60 ans
Profession des répondants, n (%)
Pharmaciens titulaires
Pharmaciens assistants
Etudiants en pharmacie
Type de pharmacie, n (%)
Rurale
Centre-ville
Résidentiel
Populaire
Centre commercial
Type de patientele, n (%0)
Fidele
De passage
Composition des pharmacies, moyenne + écart-type
Pharmaciens titulaires
Pharmaciens assistants
Etudiants en pharmacie
Préparateurs
Expérience professionnelle, n (%0)
> 5 ans
5-10ans
11 -20ans
21 - 30 ans
> 30 ans
Appartenance a un groupement, n (%)
Espace de confidentialité, n (%0)
Prestataire médico-technique, n (%)

14 (33,3%)

16 (38,1%)
9 (21,4%)
8 (19,1%)
8(19,1%)
1 (2,3%)

20 (47,6%)
17 (40,5%)
5 (11,9%)

15 (35,7%)
19 (45,29%)
2 (4,8%)
6 (14,3%)
0 (0,0%)

40 (95,2%)
2 (4,8%)

1,3+0,5

1,4+0,8
1+1,0

3327

15 (35,7%)
6 (14,3%)
8 (19,1%)
9 (21,4%)
4 (9,5%)

28 (66,7%)

35 (83,3%)
42 (100%)
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Figure 9 : Réponses positives des pharmaciens au questionnaire sur le dépistage a
I’officine (N=42)

Quarante-quatre pourcents des pharmaciens interrogés avaient déja participé a une
campagne de dépistage, tous ont cité le dépistage du diabéte (quand les pharmaciens avaient
le droit de faire des glycémies capillaires). Leurs motivations a participer a une campagne de
dépistage étaient : la meilleure prise en charge de leur patient (85%), leur intérét personnel
(69%), les éventuels retours financiers (38,5%) et la mise en application leurs connaissances
qu’ils avaient acquis via une formation appropriée (e-learning ou présentiel) (23,0%)
(figure 10). Les difficultés rencontrées a la réalisation de dépistage étaient : le manque de
temps (69,2%), les problemes d’organisation au sein de 1’officine (46,1%) et la réticence des

patients (30,8%) (figure 11).
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Soixante-sept pourcent des pharmaciens interrogés considéraient qu’il serait utile de
mettre en place le dépistage pour le SAHOS via le questionnaire de Berlin malgré le manque

de temps qu’ils invoquent dans 21% des cas.

Les pharmaciens étaient 77% a étre formés a 1’éducation thérapeutique. lls étaient
37% a avoir déja réalisé des entretiens pharmaceutiques, notamment pour 1’utilisation des
anticoagulants anti-vitamine K (AVK), I’asthme, la BPCO, le diabéte. Une pharmacie avait
méme mis en place des entretiens ayant pour théme la nutrition et 1’arrét du tabac. Les
pharmaciens réalisaient des entretiens pharmaceutiques a 69% pour leurs intéréts personnels
mais aussi parce qu’ils avait recu une formation appropriée et tous le faisait dans I’intérét du
patient (figure 13). Par contre, les difficultés pour mettre en place les entretiens étaient un

manque de temps et d’organisation.

L’essentiel des pharmaciens qui n’ont pas participé aux procedures de dépistage
invoquait un manque de temps a plus de 72% et un manque de formation a 41%, dont 33%

souhaiteraient une formation en e-learning (Tableau XI).

Par rapport aux inconvénients cités par les personnes ne participant pas aux entretiens,

les problémes récurrents ont été le manque de temps (77%) et le besoin de formation (35%).
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Tableau XI : Justifications des pharmaciens ne participant pas aux missions
pharmaceutiques (dépistage et entretiens pharmaceutiques)

Réponses des non participants Dépistage Entretiens pharmaceutiques
(n=29) (n=26)

Manque de temps 21 (72,4%) 20 (76,9%)

Manque d’intérét 4 (13,8%) 2 (7,7%)

Manque de rémunération 2 (6,9%) 3 (11,5%)

Manque de personnel 2 (6,9%) 4 (15,4%)

Probleme de cadre légal 3 (10,3%) 2 (7,7%)

Besoin de formation 12 (41,4%) 9 (34,6%)

n=effectif

Dans I’ensemble, 88% (n=38) avaient déja des connaissances sur le SAHOS, acquises
via la formation initiale (66%) ou la presse scientifique/professionnelle (47%). Cependant,
méme s’ils connaissaient cette maladie, ils ne connaissaient pas les personnes présentant un
SAHOS dans leur patientéle. Les pharmaciens étaient peu ou pas impliqués dans la prise en
charge du SAHOS, d’ailleurs ils ignoraient a 48% quel type de traitement (PPC, OAM) avait
leurs patients. Seulement 9% d’entre eux avaient déja dispensé une orthése d’avancée

mandibulaire et 2% étaient impliqués dans la prise en charge par PPC.

Au final, 69% des personnes interrogées souhaitaient participer au dépistage, a la prise
en charge et au suivi des patients porteurs d’'un SAHOS. Ceux ne souhaitant pas participer

évoquaient le manque de temps et les problémes d’organisation que cela engendrerait.
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4) Discussion

A notre connaissance, aucune étude en officine mettant en exergue le dépistage du
SAHOS chez les patients hypertendus résistants n’a été réalisée a ce jour en France. L’objectif
de I’étude DEPISAHT était de mettre en place et d’évaluer une stratégie de dépistage du
SAHOS a I’officine chez les patients hypertendus résistants. Le test de Berlin a permis de
dépister positivement 22 patients sur les 69 patients inclus. Il n’y a eu aucun patient
présentant des signes de somnolence diurne excessive amenant a une consultation d’aprés
I’échelle d’Epworth. Soixante-neuf pourcent des pharmaciens souhaitaient mettre en place le

dépistage du SAHOS dans leur pratique courante.

L’hypertension artérielle résistante correspond a une HTA non controlée en
consultation (PA > 140/90 mm Hg chez un sujet de moins de 80 ans, ou pression artérielle
systolique (PAS) > 150 mm Hg chez un sujet de plus de 80 ans), malgré une stratégie
thérapeutique comprenant des regles hygiéno-diététiques adaptées et une trithérapie anti-
hypertensive depuis au moins 4 semaines et a posologie optimale (38). Cette définition est
trop stricte pour le dépistage de patients porteurs d’'un SAHOS et trop complexe pour
I’application du dépistage a 1’officine. C’est pourquoi, 1’étude DEPISAHT a simplifié et
¢largi les critéres d’inclusion des patients, sans prendre en compte les parametres
hémodynamiques, a au moins trois antihypertenseurs, méme si ceux-ci pouvaient étre a visée
cardiovasculaire non anti-hypertensive (ex : bisoprolol). Cette méthode a permis de dépister

10 fois plus de patients que si la définition stricte avait été retenue.

Sur les 69 patients participant au depistage, 22 ont été depistés positifs grace au test de
Berlin. Ayant une sensibilité superieure a 80% (14), il permettrait de diagnostiquer

positivement 18 patients dans la population DEPISAHT, soit 1 personne sur 4. Si la définition
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stricte de ’HTAR avait été utilisée seulement un patient aurait pu étre diagnostiqué. Ces
résultats confirment le sous-diagnostic du SAHOS. Pour un dépistage de masse il serait donc
intéressant d’interroger tous les patients ayant au moins trois antihypertenseurs et non pas
ceux ayant une HTAR correspondant a la définition de la SFHTA.

Ces résultats prouvent que le questionnaire de Berlin permet un dépistage
encourageant de la patientele officinale. Durant 1’étude, aucune difficulté n’est ressortie lors
de I’administration de ce test, que ce soit du coté des patients comme celui des pharmaciens.
Les questions posées sont courtes et compréhensibles. Pour le pharmacien, c’est facile
d’accompagner le patient et le résultat est facilement calculé, en cing minutes le dépistage
peut étre effectué. Le taux de dépistage aurait pu étre supérieur car il est prouvé que certaines
réponses venant des sujets vivant seuls manquent de pertinence (85). Ils ne peuvent pas savoir
avec certitude s’ils ronflent ou s’ils cessent de respirer pendant leur sommeil. La méme
difficulté a été retrouvée avec le test d’Epworth, qui a un score plus élevé chez les patients
dépistés positifs que chez les patients dépistés négatifs mais n’ayant permis de dépister aucun
patient. Un doute peut étre émis sur la véracité de la réponse des patients, certains ont eu
tendance a diminuer le score d’endormissement en fonction des différentes situations ce qui
est en accord avec la littérature (86,87). Pour éviter ce probléeme, les questionnaires de Berlin
et d’Epworth, reconnus par les spécialistes de 1’apnée du sommeil (5), pourraient étre
proposeés a I’intéressé accompagné d’un proche pouvant témoigner de la véracité des propos.

Contrairement aux résultats de 1’étude DEPISAHT, le SAHOS touche plus les
hommes (17). Cette discordance avec la littérature peut étre expliquée par une
surreprésentation de la population féminine dans la patientéle officinale. Concernant la
pression artérielle, la PAS et la PAD étaient augmentées respectivement de 12,8 et 4,7 mmHg

chez les patients dépistés positifs par rapport aux patients dépistés négatifs, ce qui est en

76



accord avec les études (71,88,89). Les patients dépistés positifs avaient également une
thérapie antihypertensive comprenant plus de médicaments antihypertenseurs. En accord avec
les études antérieures, une obésité, une consommation d’alcool et une mauvaise observance
médicamenteuse étaient également plus fréquemment rencontrées chez les sujets dépistés
positifs, comparativement aux sujets dépistés négatifs (90). Ces parameétres sont facilement
identifiables a 1’officine ce qui conforte la place du pharmacien dans le parcours de soins du
patient apnéique.

Le dépistage du SAHOS a I’officine est une solution permettant d’améliorer la prise
en charge d’une population mise a part. Rappelons que le taux de diagnostic est faible, de
I’ordre de moins de 20% des potentiels apnéiques (82), qui peut s’expliquer par un mangue de
connaissance du SAHOS chez les médecins genéralistes (82,91). Actuellement, les médecins
généralistes interviennent peu dans la prise en charge du SAHOS et en ce qui concerne les
pharmaciens, moins de 10% ont déja donnés des conseils sur les OAM et moins de 3% sont
impliqués dans le traitement par PPC. Cependant, 65% d’entre eux souhaiteraient mettre en
place le dépistage a 1’officine, ce chiffre pourrait laisser paraitre un désintéressement mais
c’est en fait du a un manque de temps. D’ailleurs a cause de ce probléme, un effet centre est
présent dans 1’étude DEPISAHT car la pharmacie la plus importante (celle qui avait le plus de
temps et d’employés disponibles) est celle qui a inclus le plus de patients alors que les petites

officines ont moins participé a cette campagne de dépistage.

La seconde inquiétude soulevée par les pharmaciens est le manque de formation
malgre le fait que 88% estiment avoir des connaissances sur les symptomes et les
complications du SAHOS. 11 est vrai qu’en France cet exercice n’est pas intégré dans la

pratique courante mais quatre études internationales montrent que c’est réalisable. Elles se
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sont intéressées a évaluer la mise en place d’outils de dépistage des troubles du sommeil a
I’officine. En Suisse, une campagne de déepistage a été lancée en 2003 (92). Elle a permis de
dépister a I’officine différents troubles du sommeil dont le SAHOS. Elle a conclu que les
pharmaciens étaient capables d’identifier les causes possibles de maladie du sommeil et la
faisabilité d’un tel dépistage en conservant une grande participation des équipes officinales.
Trois études australiennes avec un objectif similaire ont fait le méme constat, cependant ils
sont allés plus loin dans leurs recherches en montrant I’implication du pharmacien dans la
prise en charge de ce type de patients (95,96,97). Aprés avoir effectué le dépistage, les
pharmaciens ont formulé des conseils sur I’hygiéne du sommeil, des informations sur certains
médicaments pouvant modifier celui-ci, etc... D aprés ces études, ces interventions ont eu un

impact positif sur les troubles du sommeil des patients.

En s’inspirant de ces différentes études, il est possible de mettre en place une stratégie
de dépistage des patients présentant une SAHOS en France. Cette méthode de dépistage du
SAHOS proposée dans 1I’étude DEPISAHT, simple et applicable en routine, repose sur le
pharmacien officinal, professionnel de santé de proximité. Pourtant une partie des
pharmaciens interrogés n’étaient pas motivés a I’intégrer dans leur pratique, en raison d’un
manque de formation. Dans le cadre du développement professionnel continu, il serait
pertinent de proposer une formation sur le SAHOS, pathologie souvent méconnue du monde
pharmaceutique, tant sur son dépistage que sa prise en charge, le pharmacien ayant un réle

important dans le parcours de soins de ces patients souvent polymédiqués.
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5) Conclusion

Gréce a cette étude, la faisabilité du dépistage en officine est une certitude. Nos
résultats sont appuyés par des études étrangéres qui ont réussi & mettre le pharmacien au
centre de cette action. D’une part, le questionnaire de Berlin semble étre un outil pratique et
ce test est réalisable par le pharmacien dans sa pratique officinale. D’autre part, les
pharmaciens sont dans 1I’ensemble motivés a opérer des changements dans leur organisation
pour intégrer d’autres missions pharmaceutiques tels que le dépistage. Ces résultats pourraient

servir d’outils d’information pour I’acceptation du dépistage a I’officine.
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THESE SOUTENUE PAR : Claire DEREGNAUCOURT et Thomas QUILLON
TITRE :

DEPISTAGE DU SYNDROME D’APNEES-HYPOPNEES OBSTRUCTIVES DU
SOMMEIL DANS L’HYPERTENSION ARTERIELLE RESISTANTE :

QUEL ROLE POUR LE PHARMACIEN D’OFFICINE ?

CONCLUSION :

La loi « Hopital, patients, santé et territoires » a permis d’intégrer le pharmacien, acteur de
santé de proximité, dans le dépistage et le parcours de soins du malade, particulierement dans
les pathologies chroniques. Le syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil
(SAHOS) est une pathologie respiratoire chronique touchant 5% des adultes. Les symptomes
de cette maladie peuvent conduire a une diminution de la qualité de vie des patients, entrainer
des perturbations meétaboliques et cardio-vasculaires, comme [’hypertension artérielle
résistante (HTAR), pathologie dans laquelle 80 % des patients sont porteurs d’'un SAHOS.
Enjeu de santé publique, le SAHOS reste sous-diagnostiqué, alors qu’il existe des
questionnaires simples de dépistage tels que le questionnaire de Berlin et 1’échelle de
somnolence d’Epworth. Dans ce contexte, 1’objectif de 1’étude DEPISAHT (dépistage du
syndrome d’apnées-hypopnées obstructives du sommeil dans 1’hypertension artérielle
résistante) était de mettre en place une stratégie de dépistage du SAHOS a I’officine chez les

patients présentant une HTAR.

Parmi les 17 pharmacies ayant participé a cette étude, les questionnaires de Berlin et
d’Epworth ont ét¢é soumis a 69 patients prenant au moins trois médicaments
antihypertenseurs. Au total, 30% des patients ont été dépistés positifs grace au questionnaire
de Berlin, test plus sensible que le questionnaire d’Epworth. Ces patients présentaient une

pression artérielle plus élevée, une thérapie anti-hypertensive plus complexe et un score
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d’Epworth plus élevé que les sujets dépistés négatif. L’obésité, la consommation d’alcool et
une mauvaise observance médicamenteuse étaient également plus fréguemment rencontrés

chez les sujets dépistés positifs, comparativement aux sujets depistés négatifs.

Dans notre étude, la méthode de sélection des patients, basée uniquement sur 1’analyse de
I’ordonnance (nombre de médicaments antihypertenseurs prescrits > 3), semble plus
pertinente dans le dépistage du SAHOS que celle utilisée en pratique médicale, associant
médicaments et pression artérielle, cette derniere ne permettant de dépister que 3% des

patients. In fine, avec une sensibilité de 80% pour le questionnaire de Berlin, cette méthode

permettrait de diagnostiquer 1 personne sur 4 dans notre population.

Cette méthode de dépistage du SAHOS proposé pour 1’officine est simple et applicable en
routine. Pourtant, seulement 65% des pharmaciens interrogés étaient motivés a 1’intégrer dans
leur pratique, en raison d’un manque de temps et de formation. Dans le cadre du
développement professionnel continu, il serait pertinent de proposer une formation sur le
SAHQOS, pathologie souvent méconnue du monde pharmaceutique, tant sur son dépistage que
sa prise en charge, le pharmacien ayant un réle important dans le parcours de soins de ces

patients souvent polymédiqués.
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Annexe 1 :

Echelle de Somnolence d'Epworth

Johns MW (Sleep 1991; 14:540-5) «A new method for measuring day time sleepiness : The Epworth Sleepiness Scale.Sleep».

La somnolence est la propension plus ou moinsirreésistible a sendormir si I'on est pas stimulé.

(Nb. Ce sentiment est tres distinct de la sensation de fatigue qui parfois oblige a se reposer).
Le questionnaire suivant, qui sert a évaluer la somnolence subjective, est corrélé avec les résultats objectifs
recueillis par les enregistrements du sommeil.

Vous arrive-t-il de somnoler ou de vous endor mir (danslajournée) danslessituations
suivantes:

Méme si vous ne vous étes pas trouvé récemment dans I'une de ces situations, essayez d'imaginer comment
vous réagiriez et quelles seraient vos chances d'assoupissement.

notez 0: si c'est exclu. «Il ne m'arrive jamais de somnoler: aucune chance,

notez 1: si cen’est pasimpossible. «ll y a un petit risque»: faible chance,

notez 2 : si c’est probable. «ll pourrait m'arriver de somnoler »: chance moyenne,
notez 3 : si c’est systématique. «Je somnolerais a chaque fois» :forte chance.

- Pendant que vous étes occuper a lire un dOCUMENT ...........cooiieiiiiiiiiiiie e 0 1 2 3
- Devant 1a téléViSion OU aU CINEMA  .....c.cueviveriinriiriir e 01 2 3
- Assis inactif dans un lieu public (salle d'attente, théatre, cours, congres ...)......cooeevveruneene 0 1 2 3

- Passager, depuis au moins une heure sans interruptions, d'une voiture ou d'un transport

en commun (train, bus, avion, MELI0 ...) ..o 0 1 2 3
- Allongé pour une sieste, lorsque les circonstances le permettent .........ccccovevvvivreeeiererennnnn 0 1 2 3
- En position assise au cours d'une conversation (ou au téléphone) avec un proche............... 0 1 2 3
- Tranquillement assis a table a la fin d'un repas sans alcool — .....cocevvvivcceivncccree 01 2 3
- Au volant d'une voiture immobilisée depuis quelques minutes dans un embouteillage ....... 01 2 3

Total (de0a24):
- En dessousde 8: vousn'avez pas de dette de sommeil.
- De 9 al4: vousavez un déficit de sommeil, revoyez vos habitudes.

- Siletotal est supérieur a15: vous présentez des signes de somnolence
diurne excessive. Consultez votre médecin pour déterminer si vous étes atteint d’un trouble du
sommeil. Si non, pensez a changer vos habitudes.

NB. Ce questionnaire aide a mesurer votre niveau général de somnolence, il n'établit pas un diagnostic.
Apportez le a votre médecin pour discuter avec lui des causes et des conséquences de ce handicap dans
votre vie.

http://www.sommeil-mg.net (copyleft sous réserve de mentionner |a source)
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Annexe 2 :

Complétez votre taille

Catégorie 1

Risquez-vous de faire des apnées du sommeil ?

Ce risque augmente avec |'age et si vous étes un homme

Répondez au Questionnaire de Berlin : évaluation du sommeil

votre poids

1.  Est<e que vous ronflez ?

oui |

Si vous ronflez ?

non
je ne sais pas

2.  Votre ronglement est-il ?

Légérement plus bruyant que votre respiration
aussi bruyant que votre voix lorsque vous parlez

[
L]
U

plus bruyant que votre voix lorsque vous parlez
trés bruyant, on vous entend dans les chambres
voisines

3. Combien de fois ronflez vous ?

Presque toutes les nuits
3 a 4 nuits par semaine

o

1 a 2 nuits par semaine
13 2 nuits par mois
jamais ou presque aucune nuit

4. \Votre ronflement a-t-il déja dérangé quelqu'un d'autre ?

[ I

oui |

LI

non

5. A-t-on déja remarqué que vous cessiez de respirer durant

otre sommeil ?

Presque toutes les nuits
3 a 4 nuits par semaine

1 a 2 nuits par semaine
1a 2 nuits par mois
jamais ou presque aucune nuit

Evaluation des Questions :
n'importe quelle réponse a l'intérieur d'un cadre est une réponse

positive

Evaluation des Catégories :

La catégorie 1
La catégorie 2

La catégorie 3

est positive avec au moins 2 réponses positives
aux question 1a 5
est positive avec au moins 2 réponses positives
aux question 6 a 8
est positive avec au moins 1 réponse positive
et/ou un IMC > 30

votre age

votre sexe

Catégorie 2

6. Combien de fois vous arrive-t-il de vous sentir fatigué ou las
apres votre nuit de sommeil ?
Presque tous les matins
|: 3 a 4 matins par semaine
[ ] 13 2 matins par semaine
|: 1 a 2 matins par mois
jamais ou presque jamais
7. Vous sentez-vous fatigué, las ou peu en forme durant votre
période d'éveil ?
L | Presque toutes les jours
[] 3 a 4 jours par semaine
L | 1a 2 jours par semaine
: 1a 2jours par mois
(] jamais ou presque jamais
8.  Vous est-il arrivé de vous assoupir ou de vous endormir au
volant de votre véhicule ?
|:| oui
|:| non
Si oui, a quelle fréquence cela vous arrive-t-l ?
| | Presque tous les jours
3 a4jours par semaine
L | 1a 2 jours par semaine
1a 2 jours par mois
jamais ou presque jamais
Catégorie 3

9.  Souffrez-vous d'hypertension artérielle ?
I—I oui

non
D je ne sais pas

| INDICEIMC =

(voir tableau)

Résutlat final

Au moins 2 catégories positives indiquent
une forte probabilité d'apnée du sommeil
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Annexe 3:
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Annexe 4 :

QUESTIONNAIRE

Patient:

Code d'INCIUSIiON : ....oovviiniscns s Dated'inclusion : ...... /oo foviivinn

Date de naissance: ... [ foeieiien

Sexe:gF oM

Taille:.........cm Poids: ..ovuvnnn kg
Profession: O Enexercice O Retraité
O Agriculteurs exploitants

O Artisans, commercants et chefs d'entreprise

Cadres et professions intellectuelles supérieures

0

O Professionsintermédiaires

Employés

[m]

o Ouvriers

O Autres personnes sans activité professionnelle

Pharmacie: Nom de 'officine : ....c.ocovvieienrenreiresnenrnnnnns

Patient venanthabituellement ici:0 Oui O Non

1. Hypertension artérielle (HTA) et Antihypertenseurs :

HTA suivie par: Médecin généraliste: 0 Oui O Non
Cardiclogue: O Oui O Non
Pneumologue: 0O Oui O Non
Mesure dela pression artériellepar: O Médecin traitant
O Auto-tensiométre personnel

O Al'officine

Valeur dela pression artériellemesurée : Au début del'entretien ....... /.......mmHg

Alafindel'entretien ... J.....mmHg
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Quels sontles médicaments anti-hypertenseursprescrits chez ce patient? (joindre une copie de la prescription)

Nom de specialité Dosage Posologie

Médicaments ou substances susceptibles d'augmenter la tension pris par le patient:

- AINSetCoxibs 0 Oui O Non
- Corticostéroides 0 Oui O Non
- Contraceptifs orauxet les hormones sexuelles 0 Oui O Non
- Vasoconstricteurs etles décongestionnants 0 Oui O Non
- Réglisse 0 Oui O Non
- Tacrolimus et Ciclosporine 0 Oui O Non
- EPOD 0 Oui O Non
- Sel(+de6g/fj) 0 Oui O Non
- Drogues(cocaineg] 0 Oui O Non
- Tabac 0 Oui O Non
- Prised’alcool 0 Oui O Non

o Sioui, précisezla quantitéd'alcool (ex: A Verres par SemMaing] : ... seervescersssssnnens
Etle type d'alcool (ex: Whisky, vin, BIBre...) e cessseresseesssanen

2. Observance [échelle de Girerd) :

Ce matin, avez-vous oublié de prendre votre médicament ? 0 Oui/ o Non

Depuisla derniére consultation, avez-vous été en panne de médicament? 0 Oui/ O Non

Vous est-il arrivé de prendrevotre traitementavecretard par rapport 4 'heure habituelle 7 | o0 Oui/ o Non

Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que certains jours votre 0 Oui/ o Non
mémoire vous fait défaut ?

Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, vous avez 0 Oui/ O Non
I'impression gquevotre traitementvous fait plus de mal que debien ¥

Pensez-vous que vous aveztrop de comprimés a prendre? 0 Oui/ O Non
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3. Syndrome d'apnée obstructive du sommeil (SAQS)

Avez-vousun SAOS diagnostique ? O Oui o Non 0 Polysomnographie négative
o Sioui: Datedudiagnostic: ... /v [ucin
Qualite du medecin ayant réalisé le diagnostic : ...corecurenmneeresssssssasens

Prise en charge SAQS: o Oui
o Non
O Arrétée

o Siouiou silaprise en charge est arrétée, quel est (était) le traitement mis en place ?
0 Orthése d'avancee mandibulaire
0 PPC (pression positive continue)
O VNI (ventilation non invasive)
O Autre, Précisez : wvmeerseessssreneeen

SiPPC/VNI:
Durée moyenne d'utilisation de |'appareillage la nuit :
o [0-1 [ h/nuit

o [1-3] h/nuit
O = 3h/nuit

Signes presentes par le patient lors de l'utilisation de 'appareillage :

- intolérance vis-d-visdumasque nasal: 0 Oui o Non
- des éveils nocturnes: o Oui o Non
- une sécheresse nasale et buccale: O Qui O Non
- des rhinites et rhinorrhées: o Qui o Non
- ballonnements, aerophagies o Oui o Non

- AULTES, PIECISEZ 1 uuvmrverssssssssssremessssssssssssmssssssssssasssss s ssssessasssssssssessssessassssssses

Quel est le prestataire de service de I'appareil 7 ... vecersreissmrsnssemsssrssssinsssssssen

o Sinon,un dépistage est-il programmé? 0 Oui o Non



Annexe b5 :

Depistage du Syndrome d’Apnées-Hvpopnées Obstructives du Sommeil a I'officine chez des patients ayant une Hypertension
Artérielle Résistante et accompagnement du patient dans le SAQS.

Note d'information destinée au patient sur le Syndrome d’apnée du sommeil :

Madame, Monsieur,
Merci de lire attentivement ce document d’'information.

Votre pharmacien vous propose de participer 2 une étude qui a pour but de mieux comprendre le lien entre hypertension
artérielle et le syndrome d’apnée du sommeil. Il vous sera alors demander de répondre a un questionnaire pouvant conduire a un
dépistage d un plausible de syndrome d’apnée du sommeil.

Vous étes libre d’accepter ou de refuser de participer.

Il s’agit d'une étude régionale a laquelle participent certains pharmaciens officinaux, en collaboration avec le Laboratoire du
sommeil du CHU de Grenoble. Les pharmaciens participants a cette étude ont recus une formation spécifique pour le dépistage
de patients présentant des troubles respiratoires du sommeil, ce qui représente un gage de qualite.

Les informations seront analysées de maniére confidentielle du fait qu'elles seront codées sans mention de votre nom.
Votre pharmacien s’engage i respecter le secret professionnel.

Sachez qu'a tout moment vous disposez d'un droit d’acces, d’opposition et de rectification de ces données sans aucune
conséquence sur la qualité des soins (loi « Informatique et libertés » du 6 janvier 1978 et en conformité avec la loi relative aux
droits des malades et 4 1a qualité du systéme de santé du 4 mars 2002).

Si vous acceptez de prendre part 4 cette étude, nous vous demandons de bien vouloir signer le formulaire de consentement,
attestant de votre participation libre et informée. Un exemplaire vous sera remis. Le deuxiéme exemplaire sera conservé par
votre pharmacien.

Votre pharmacien et le médecin responsable de cette étude, Pr Jean-Louis Pépin (04 76 76 35 16) restent disponibles pour
toutes informations complémentaires.

Nous vous remercions par avance pour votre collaboration.

Pharmacien (identification + tampons de l'officine) :
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Annexe 6 :

Dépistage du Syndrome d”Apnées Obstructives du Sommeil & I"officine chez des patients
avantune Hypertension Artérielle Résistante et accompagnement du patient dans le SAQS.

Formulaire de recueil de consentement éclairé :

Votre phammacien vous propose aujourd’hui de participer 4 une étude pemmettant de mieux
comprendre le lien entre '’hvpertension artérielle et le syndrome d’apnée du sommeil. Cette
étude comprend un questionnaire recueillant des données concemant votre état de santé, elles
seront saisies dans une base de données non identifiante.

Je  soussigné(e) Mme, Mro..oo A MO BE
prénom), Atteste que :

T'ai bien regu et bien compris les mformations contenues dans le document intitulé « Note
d’information destnée au patient » concemant les objectifs de 1’étude, ses conditions, et la
nature et 1" objet des informations recueillies.

T accepte de participer 4 cette éude menée par mon pharmacien en collaboration avec le
Laboratoire du sommeil du CHU de Grenoble.

Conformément i la loi « Informatique et libertés » du 6 janvier 1978 et en conformité avec la
loi relative aux droits des malades et 4 la qualité du systéme de santé du 4 mars 2002, je suis
informé(e) que les données me concemant pourront faire 'objet d'un traitement et dum
enregistrement mformatiques. Je dispose d un droit d*accés, d’opposition et de rectification
de ces données ; droit que je peux exercer auprés de mon médecin, sans aucune conséquence
sur la qualité des soins queje suis en droit de prétendre.

Si ces données devaient faire 1" objet d"études ou de statistiques etlou devaient étre publiées, je
suis prévenu(e) que mon anonymat sera préservé et que toutes les nformations recueillies
demeureront confidentielles.

Fait en deux exemplaires & 1.

Date:

Signature du patient ou tuteur

Je soussigné, Professeur Jean-Louis Pépin, m'engage 4 respecter les conditions du présent
formulaire de consentement.

Date:

Signature et cachet du médecin

Signature et cachet du pharmacien
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Annexe 7 :

| INFORMATIONS SUR LE SYNDROME D'APNEE DU SOMMEIL

Le SAS correspond 4 la

répétition d'apnées au cours du

sommeil.

FUE S IPLAT IO ROHTRA AL E
CFUIFLAMT LIE SORRIE L

il TEE

= Ces arréis respiratoires sont dues 4 la fermeture de la
gorge empéchant ainsi "air d’entrer dans les poumons.

« Chague pause respiratoire se termine par une reprise
de la respiration s’accompagnant d'un éveil bref non
ressenti par les malades, mais dont [a répétition
perturbe la qualité du sommeil.

APREE DU SORARIENL
AOMNFLEMENT OB TILG TIVE

Cette maladie est extrémement
courante
.
'
Le dépistage
L
Les symptomes

Les complications

Les traitements

» Elle affecte entre 2 et 5% de la population adulte. Elle
est plus fréquente aprés 60 ans cependant, elle peut
survenir d tout age.

« Chague année, plusieurs dizaines de milliers de
nouveaux cas sont dépistés, diagnostiqués et traités,
mais cela reste trés insuffisant car finalement,
seulement 10 & 15 % des malades sont actuellement
pris en charge en France.

* La somnolence excessive et les difficultés de
concentration durant 1a journée

* Les ronflements, les sensations d’étouffement pendant
le sommeil et enfin une sensation de sommeil non
réparateur.

« L'hypertension antérielle, les accidents vasculaires
cérébraux, I"infarcius mais aussi le diabéte, les
dyslipidémies et les problémes de vigilance comme les
accidents de voiture.

"

Suivre quelgues conseils comme perdre du poids,
éviter la consommation d*alcool et dormir sur le coté

« Plusieurs alternatives selon selon la gravité de la
maladie : 1a pression positive continue (PPC), 1"orthése
d’avancée mandibulaire.
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Annexe 8 :

VOTRE AVIS SUR LE DEPISTAGE EN OFFICINE

Nous sommes étudiants en Pharmacie a la Faculté de Grenoble. Nous réalisons une thése sur le role
du pharmacien dans le dépistage et le suivi des patients atteints d’un syndrome d’apnées obstructives

du sommeil (SAOS) a I’officine. Nous avons élaboré un questionnaire pour connaitre les pratiques

réalisées actuellement en officine. Nous vous serions tres reconnaissants de bien vouloir répondre a

ces questions.

GENERALITES

1) Etes-vous...
o Une femme
o Un homme

2) Quel &ge avez-vous ?
0 Entre 20 et 30 ans
0 Entre 31 et 40 ans
O Entre 41 et 50 ans
0 Entre 51 et 60 ans
o Plus de 60 ans

3) Etes-vous...
o Pharmacien titulaire
0 Pharmacien assistant
0 Etudiant en pharmacie
O Préparateur

4) Dans quel type de pharmacie exercez-vous ?
O Rurale
o Centre-ville
O Quartier résidentiel
0 Quartier populaire
o Centre commercial
N | 3 (O

5) Quel est le principal type de patientéele de cette pharmacie ?

o Fidele

O Saisonniére

o De passage

OAUC oo e

6) Depuis combien de temps travaillez-vous en pharmacie d’officine ?
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O <5 ans

o 5-10 ans
o 11-20 ans
o 21-30 ans
o> 30 ans

7) Lapharmacie est composée de ... pharmacien(s) titulaire(s), de .... pharmacien(s) assistant(s),
de.... préparateur(s), .... d’étudiant(s) en pharmacie(s) et .... autre(s) collaborateur(s),
P CISEZ & et

8) Appartenez-vous a un groupement ?
0 Oui
o Non
STOUL LeqUEL - .o

9) Travaillez-vous avec un prestataire de service en particulier (ex : Pharmat, Orkyn’...) ?
o0 Oui
o Non
STOUL LeqUEL - .o

10) Avez-vous un espace de confidentialité pour réaliser des entretiens avec des patients ?
0 Oui
o Non

NOUVELLES MISSIONS A L’OFFICINE

11) Avez-vous déja participé en tant qu’acteur de santé a une campagne de dépistage ?
o Non. Pourquoi ?
0 Manque de temps

0 Manque d’intéréts

0 Manque de rémunérations
0 Manque de personnel

o Problémes de cadre légal
0 Besoin de formation

Si vous avez besoin de formation : Quel type de formation aimeriez-vous avoir ?
O Présentiel
o E-learning

O OUL, LeSQUEILES & . o.etet ittt
Quelles sont vos motivations pour réaliser ces campagnes de dépistage ?
0 Intérét personnel

0 Meilleure prise en charge des patients
o Formation appropri¢e
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O Intérét financier indirect (attractivité de patientéle...)
N 3 (P

Quelles difficultés rencontrez-vous pour la réalisation de campagne de dépistage ?
o Aucune

o Organisation

0 Réticence des patients

o Réticence des autres professionnels de santé

0 Probléme de locaux

0 Durée / temps

o En tant que préparateur je ne suis pas concerné
1 PP

Le dépistage du SAOS peut étre réalisé a l’aide du test de Berlin et celui d’Epworth qui sont deux
questionnaires pouvant étre auto-administrés aux patients en 5 minutes.

12) Pensez-vous utile de mettre en place un dépistage du SAOS a ’officine ?
o Oui
0 Non

Si non, pourquoi ?
0 N’en ressens pas ’utilité

o Probléme de temps
o Probléme de formations et de connaissances
o Manque d’espace de confidentialité

13) Avez-vous été formé a I’éducation et thérapeutique et a réaliser des entretiens
pharmaceutiques ?
o Oui

o Non

14) Avez-vous réalisé des entretiens pharmaceutiques ?
O OUL, LeSQUELS & .ottt
Principales motivations ?
0 Intérét personnel

0 Meilleure prise en charge des patients

o Formation appropriée

0 Intérét financier

0N D 1 (P

Quelles difficultés rencontrez-vous ?
O Aucune
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0 Organisation

0 Réticence des patients

o Réticence des autres professionnels de santé

0 Probléme de locaux

0 Durée / temps

o En tant que préparateur je ne suis pas concerné

N | 3 (O P

o Non. Pourquoi ?
o Manque de temps
o Manque d’intéréts
0 Manque de rémunérations
0 Manque de personnel
o Problémes de cadre légal
o Besoin de formation
N D L ¢ PP

LE SYNDROME D’APNEES-HYPOPNEES OBSTRUCTIVES DU SOMMEIL

15) Connaissez-vous le syndrome d’apnées-hypopnées du sommeil ?
0 Oui. Par quel(s) moyen(s) ?

o Cours de la faculté

o Organisme de développement professionnel continu (DPC)

o Presse scientifique / professionnelle

o0 Séminaire ou congres

o Laboratoire pharmaceutique

0 0 3

o Non. Quel type de formation aimeriez-vous avoir ?
o Présentiel
o E-learning

16) Avez-vous des patients souffrant de SAHOS suivis dans votre officine ?
oo
ol-5
o 6-10
O Plus de 10
O Ne sais pas

17) Si vous avez un ou plusieurs patients ayant un SAHOS, connaissez-vous leur prise en charge ?
(ventilation par pression positive continue ou d’une orthése d’avancée mandibulaire)

o Oui
o Non
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18) Avez-vous déja délivré une orthése d’avancée mandibulaire ?
o Oui. Avez-vous pu délivrer des conseils au patient ?

19) Etes-vous impligué(e) dans la prise en charge du SAHOS au niveau de la ventilation par
pression positive continue (PPC) ?
0 Oui. De quelle maniére ?

o Non. Pourquoi ?
0 Manque de temps
0 Manque d’intérét
0 Manque d’enjeux économiques
0 Manque de personnel
0 Problémes de cadre 1égal
0 3 (O

20) Pensez-vous utile de mettre en place un suivi des patients atteints de SAHOS a ’officine ?
0 Oui
o Non
Si non, pourquoi ?
0 N’en ressens pas 1’utilité
0 Probléme de temps
0 Probléme de formations et de connaissances

0 Manque d’espace de confidentialité
0 5 PP

Merci pour votre participation et du temps que vous nous avez accordé,

Claire DEREGNAUCOURT et Thomas QUILLON
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Faculte de Pharmacie,
Universite Joseph Fourier Grenoble I.

« Je jure en présence des Maitres de la Faculté, des Conseillers de
I'Ordre des Pharmaciens et de mes condisciples :

D'honorer ceux qui m'ont instruit(e) dans les préceptes de mon
art et de leur témoigner ma reconnaissance en restant fidele a leur
enseignement.

D'exercer, dans l'intérét de la santé publique, ma profession avec
conscience et de respecter non seulement la législation en vigueur,
mais aussi les regles de I'honneur, de la probité et du
désintéressement.

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le
malade et sa dignité humaine ; en aucun cas, je ne consentirai a
utiliser mes connaissances et mon état pour corrompre les meeurs
et favoriser des actes criminels.

EEEEEXE]

Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses. Que je sois couvert(e) d'opprobre et méprisé(e) de mes
confréres si j'y manque ».

|
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Claire DEREGNAUCOURT et Thomas QUILLON

DEPISTAGE DU SYNDROME D’APNEES-HYPOPNEES OBSTRUCTIVES DU
SOMMEIL DANS L’HYPERTENSION ARTERIELLE RESISTANTE :

QUEL EST LE ROLE DU PHARMACIEN D’OFFICINE ?

RESUME :

La loi «Hopital, patients, santé et territoires » a permis d’intégrer le pharmacien,
acteur de santé de proximité, dans le dépistage et le parcours de soins du malade,
particulierement dans les pathologies chroniques. Le syndrome d’apnées-hypopnées
obstructives du sommeil (SAHOS) est un véritable probléme de santé publique, en raison de
sa prévalence dans la population générale et de ses conséquences sur la qualité de vie. Le
SAHOS est responsable de problemes métaboliques et cardiovasculaires dont I’hypertension
artérielle résistante (HTAR). Le SAHOS reste sous-diagnostiqué, alors qu’il existe des tests
simples de dépistage tels que le questionnaire de Berlin et 1’échelle de somnolence
d’Epworth.

Dans ce contexte, I’objectif de I’étude DEPISAHT était de mettre en place et d’évaluer
une stratégie de dépistage du SAHOS a I’officine chez les patients présentant une HTAR.

Parmi les 17 pharmacies participantes a 1’¢tude, les questionnaires de Berlin et
d’Epworth ont ¢ét¢ soumis a 69 patients prenant au moins trois médicaments
antihypertenseurs. Au total, 30% des patients ont été dépistés positifs grace au questionnaire
de Berlin. Ce test ayant une sensibilité de 80%, cela permettrait de diagnostiquer 1 personne
sur 4 dans notre population.

Ce dépistage a [Dofficine est réalisable en pratique courante. D’une part le
questionnaire de Berlin semble étre un outil pratique et rapide pour le pharmacien et
facilement compréhensible pour les patients. D’autre part, les pharmaciens sont motivés a
69% a opérer des changements dans leur organisation pour intégrer la mission
pharmaceutique qu’est le dépistage du SAHOS.

LES MOTS CLES : Syndrome d’apnées-hypopnées du sommeil, hypertension artérielle
résistante, dépistage, pharmacien d’officine, étude DEPISAHT, test de Berlin

ADRESSE : claire.deregnaucourt@live.fr & thomas.quilllon@gmail.com

FILIERE : Officine
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