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Lexique des abréviations

ATC : Classification anatomique, thérapeutique et chimique

AVC : Accident vasculaire cérébral

CIM-10 : Classification internationale des maladies, 10e révision

DCI : Dénomination commune internationale

DDD : Defined Daily Dose

DCL : Démence à corps de Lewy

DLFT : Démence lobaire fronto-temporale

DMP : Démence liée à la maladie de Parkinson

EHPAD : Établissement d’hébergement pour personnes âgées dépendantes

ET : Écart-type

GIR : Groupe iso-ressource

GMR : Groupe iso-ressource moyen pondéré

HAS : Haute Autorité de Santé

HTA : Hypertension artérielle

IC95:Intervalle de confiance à 95 %

MA : Maladie d’Alzheimer

MMSE : Mini-Mental State Examination

MTEV : Maladie thrombo-embolique veineuse

NPI : Neuropsychiatric Inventory 

NPI-ES : Neuropsychiatric Inventory à destination des équipes soignantes

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

PASA : Pôle d'activités et de soins adaptés

SPCD : Symptômes psychologiques et comportementaux des démences

UVP : Unité de vie protégée
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 1 Introduction

 1.1 Syndromes démentiels et troubles du comportements

Les syndromes démentiels liés à la maladie d'Alzheimer et maladies apparentées se

caractérisent par un déclin cognitif, interférant avec les activités quotidiennes. Il s'agit

d'une problématique de santé importante en France, avec près de 1,2 millions de cas

estimés en 20141 .

On constate dans leur  évolution,  chez 90% des personnes atteints,  la survenue de

troubles  du  comportements2 divers,  liés  entre  eux  et  avec  les  troubles  cognitifs,

d'intensité fluctuante. Il peut s'agir de comportements apathiques, dépressifs, anxieux,

délirants,  agités,  agressifs,  euphoriques,  désinhibés,  irritables,  aberrants,  etc.

L'inventaire  neuropsychiatrique  (Neuropsychiatric  Inventory –  NPI)3 est  un  outil

permettant une hétéro-évaluation multidimensionnelle, prenant en compte la fréquence,

la  sévérité  et  le  retentissement de douze symptômes les plus  courants.  Différentes

versions de ce  test  existent  en fonction  du public  évalué :  le  questionnaire  NPI-ES

s’adresse aux équipes soignantes. S’il s’agit de l’outil le plus souvent retrouvé dans la

littérature, l’évaluation de ces troubles semble souvent réalisée de façon informelle par

les professionnels qui prennent en charge ces patients.

Certains de ces comportements sont jugés perturbateurs par l'entourage familial ou les

soignants. Ces comportements perturbateurs peuvent avoir une incidence importante

sur l'adéquation entre le patient et son environnement, sur la qualité des interactions

sociales  avec  ses  proches  et  les  soignants  qui  le  prennent  en  charge,  et  sur  son

pronostic fonctionnel. Ils concernent entre 10% et 50% des patients,  leur fréquence

augmentant avec la sévérité du syndrome démentiel4. 

Le guide de bonnes pratiques4 de la Haute Autorité de Santé (HAS) consacré à ce sujet

préconise une prise en charge globale de ces troubles, par l’évaluation répétée par

différents professionnels,  par  la recherche et la  correction systématique de facteurs

favorisants,  par  des  techniques  de  communication  et  de  soins  adaptées,  par  des

interventions à médiation sensorielle, cognitive, motrice, occupationnelle, et réserve les

traitements médicamenteux en deuxième intention.

Dans  les  situations  où  un  traitement  médicamenteux  est  introduit  pour  la  prise  en
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charge d’un comportement perturbateur, il s'agit fréquemment d'un neuroleptique5. Leur

intérêt est pourtant au mieux incertain dans ce cadre. Une première méta-analyse6 a

montré une faible efficacité et une mauvaise tolérance des neuroleptiques classiques,

en particulier la survenue de syndromes extra-pyramidaux et dyskinésies tardives. Une

seconde méta-analyse7, portant sur les neuroleptiques atypiques, a montré un risque

plus élevé de décès, de sédation, d’hypotension orthostatique et de chute. Enfin, une

étude de 2012 a observé que l’usage de neuroleptiques sur la durée est associé à un

déclin  cognitif  et  fonctionnel  plus  rapide,  et  une  augmentation  des  troubles  du

comportement8.

Lorsqu'un  traitement  neuroleptique  est  introduit,  il  est  recommandé  de  limiter  sa

prescription  initiale  à  une  durée  brève,  et  de  réévaluer  très  régulièrement  sa

prescription5.  Cette  prescription  semble  pourtant  devenir  chronique  pour  un  certain

nombre  de  patients.  L’exposition  chronique  des  malades  d’Alzheimer  aux

neuroleptiques,  définie  par  3  prescriptions  annuelle,  était  de  16 %  des  malades

d’Alzheimer  en  20095.  Pour  38 %  des  patients  souffrants  de  démence,  traités  par

neuroleptiques à la sortie d’une hospitalisation en court séjour gériatrique au Centre

Hospitalo-universitaire de Nantes en 2014, ce traitement était  inchangé 3 mois plus

tard10. Le principal facteur de maintient de cette prescription était la persistance des

troubles psycho-comportementaux.

De nombreux travaux11–15 ont montré qu'il était possible de réduire la prescription de

neuroleptiques, par une ré-évaluation systématique et par la prise en charge des SPCD

par des interventions non médicamenteuses. Ces traitements non médicamenteux sont

divers.  On  trouve  notamment  l’acupressure,  l’aromathérapie,  l’atelier  mémoire,  la

danse,  l’exercice  physique,  le  jardin  des  sens,  la  luminothérapie,  le  massage,  les

méthodes  de  gestion  du  comportement  (behavioural  management  techniques),  la

musicothérapie,  le  Snoezelen,  la  stimulation  cognitive,  la  stimulation  électrique

transcutanée,  la  thérapie  de  simulation  d'une  présence,  la  zoothérapie.  L’effet

spécifique de chaque thérapie est encore à préciser. De plus, l’évaluation de l’efficacité

de ces interventions sur les SPCD est difficile. Une revue en 2017 des études publiées

relève que les plus efficaces pour réduire l’agitation semblent être la musicothérapie et

les méthodes de gestion du comportement16. 

Une  diminution  de  la  prescription  de  neuroleptiques  chez  les  patients  âgés  a  été

constaté en France sur la période 2003-201117, en particulier chez ceux présentant une
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démence. Les alertes et mises en gardes des agences de régulation des médicaments

et des autorités sanitaires ont pu jouer un rôle dans cette variation. Sur une période

plus récente (2010-2014), une augmentation de la prescription de neuroleptiques a été

remarqué  par  l’analyse  de  la  Banque  Nationale  Alzheimer  portant  sur  une  large

population  de  patient  suivis  en  Centre  Mémoire18.  Le  taux  de  patient  traité  par

neuroleptiques dans cette banque de données est passé de 6,5 % à 7,7 %.

Par  ailleurs,  la  réduction  de  l’usage  de  neuroleptiques  a  pu s’accompagner  d’une

augmentation de la prescription d’anxiolytiques et de médicaments spécifiques contre la

démence par  un report  de  prescription  6.  Ces traitements  ne  sont  pas dénués eux

même d’effets indésirables. 

Les anxiolytiques utilisés chez le sujet âgé sont le plus souvent des benzodiazépines, et

parfois un antihistaminique sédatif, l’hydroxyzine20. Il est recommandé de privilégier les

molécules  à  demi-vie  courte  sans  métabolite  actif  et  d’éviter  l’usage  des

antihistaminiques  en  raison  d’effets  indésirables  anticholinergiques.  Les

benzodiazépines exposent  à une sédation excessive,  une agitation paradoxale,  une

accentuation des troubles mnésiques, des chutes et un syndrome de manque à l’arrêt.

Il est recommandé de limiter leur usage à de courtes durées4.

Les  médicaments  spécifiques  contre  la  démence  désignent  un  groupe  de  quatre

molécules :  trois  inhibiteurs  de  l’acétylcholinestérase  (donépézil,  galantamine,

rivastigmine) et un antagoniste des récepteurs NMDA (mémantine). Ils sont utilisés à

but  symptomatique  pour  les  troubles  de  la  cognition  et  les  activités  de  la  vie

quotidienne. Un bénéfice modeste a été mis en évidence sur des scores cliniques, sans

avoir  montré  de  bénéfice  clinique indiscutable.  Ils  peuvent  présenter  des  effets

indésirables digestifs, cardiovasculaires et neuropsychiatriques, nécessitant parfois leur

arrêt, et augmentant avec la durée du traitement. Leur utilisation pour la prise en charge

des troubles du comportements a été suggéré pour la mémantine, sans faire l’objet d’un

consensus4. Leur prise en charge par l’Assurance Maladie a fait l’objet d’une radiation

par le ministère de la santé le 29 mai 2018, pour service médical rendu insuffisant7.

Malgré  les  recommandations  et  alertes  des  autorités  sanitaires,  l’usage  des

psychotropes pour prendre en charge les symptômes psycho-comportementaux lié aux

démences reste important. 
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 1.2 Lieux de vie et d’activités adaptés aux troubles du 
comportement

 1.2.1 Unités spécifiques Alzheimer

Au cours de l’évolution de la maladie d’Alzheimer ou des maladies apparentée, l’entrée

en institution (EHPAD ou autre) est fréquente. Les facteurs associés à cette entrée sont

souvent  liés  à  l’évolution  de  la  maladie  et  à  ses  conséquences  sur  l’autonomie :

troubles de la mobilité, symptômes psycho-comportementaux, dénutrition8. En 2011, on

estimait  que  42 %  des  résidents  en  EHPAD  souffraient  de  démence9.  L’entrée  en

institution est parfois une réponse aux difficultés ou l’impossibilité de leurs proches de

les prendre en charge à domicile.

La  prise  en  charge  de  SPCD  pose  des  problèmes  spécifiques  en  institution.  La

cohabitation  de  résidents  déments  et  non-déments  peut  être  difficile,  en  particulier

lorsqu’il existe des troubles comportements, et avoir des conséquences négatives sur

les résidents,  déments  ou non10.  La  prise en charge de ces troubles  est  l’une des

premières  difficultés  des  professionnels  de  santé11.  Ces  difficultés  génèrent  une

souffrance professionnelle, et parfois des situations de maltraitance12.

La  création,  pour  les  patients  souffrant  de  démence,  d’unités  dédiés  s’inspirant

initialement de la psychiatrie hospitalière, a débuté vers 1980, en particulier aux États

Unis13.  En  France,  le  premier  centre  d'animation  naturel  tiré  d'occupations  utiles

(CANTOU) a ouvert en 1977 à Rueil-Malmaison en Île-de-France14. La structure visait à

offrir  à  un  petit  groupe  de  résidents  un  cadre  de  vie  proche  du  milieu  familial

traditionnel, et des animations centrées sur les activités courantes, pour limiter le déclin

cognitif.

Actuellement,  de  nombreux  EHPAD disposent  d’unités  spécialisés  dans la  prise  en

charge de ces patients  13.  Il  existe  une certaine hétérogénéité  parmi  ces unités,  et

différents  statuts.  Des  caractéristiques  communes  se  dégagent  cependant :  une

population  ciblée,  un  environnement  architectural  adapté,  un  personnel  en  nombre

suffisant et qualifié, un projet de soin spécifique, et l’implication de la famille. 

Ainsi,  parmi  les  patients  souffrant  de  démence,  ces  unités  spécialisée prennent  en

charge ceux dont la présence de  SPCD, et en particulier  l’agitation, rend difficile le

maintient  dans une unité  traditionnelle.  Sur  le  plan  de l’autonomie,  les  études sont

contrastées,  certaines  montrant  une  plus  grande  dépendance  dans  ces  unités
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spécialisés, d’autres dans les unités traditionnelles13.

La construction et l’organisation de ces unités visent à créer un cadre de vie sécurisé et

thérapeutique.  Les  chutes,  en  particuliers,  sont  prévenues  par  de  nombreuses

mesures :  revêtements  antidérapants,  barres  d’appuis,  absence  d’escaliers,  lumière

vive diffuse sans reflets. Les fugues sont souvent prévenus avec des portes fermées

par  des  codes  ou  des  badges.  L’environnement  est  conçu  pour  être  familier,  en

intégrant  une  cuisine,  une  salle  à  manger,  des  meubles  d’allure  ancienne  ou

domestique.  Les  portes  de  services  sont  parfois  cachées  par  des  rideaux  ou  une

peinture murale.  Les noms et  parfois  les photos des résidents sont  inscrits  sur  les

chambres, qui peuvent contenir les meubles personnels du résident. Des sollicitation

sensorielles douces peuvent être mise en place, comme des tableaux sensorielles, un

jardin des sens. La déambulation est permise et sécurisée.

Le personnel de ces unités comprend des personnels soignants habituellement présent

en  EHPAD  (infirmiers,  aides  soignants,  agents  de  service  hospitalier),  en  effectif

souvent plus important que d’autre unités traditionnelles. D’autres professionnels sont

présents  régulièrement.  Un  psychologue  participe  à  l’évaluation  et  aux  soins  des

résidents, et au soutient des aidants familiaux et professionnels. Un ergothérapeute, un

psychomotricien participent à maintenir  et  développer l’autonomie des résidents.  Un

diététicien accompagne la prise en charge des patients sur le plan nutritionnel. Des

animateurs permettent la réalisation d’ateliers thérapeutiques (par exemple : sensoriels,

cognitifs, physiques).

Le personnel est idéalement volontaire, nécessairement formé à la prise en charge des

troubles psycho-comportementaux des syndromes démentiels. L’élévation du niveau de

formation du personnel semble permettre de diminuer le stress de celui-ci et son turn-

over, tout en diminuant le taux de prescription de psychotropes.

La prise en charge des résidents de ces unités s’inscrit dans un projet de soin et de vie

spécifique visant le maintient d’une bonne qualité de vie. Le projet de soin définit les

objectifs de soins, et les moyens basé sur les recommandations de bonne pratique

clinique. Il est régulièrement réévalué pour tenir compte de l’évolution des troubles. Le

projet de vie se base sur la personnalisation des lieux et l’implication de l’entourage.

Les familles des résidents sont associées à la prise en charge. Lors de son entrée, un

entretien  permet  à  l’équipe  de  mieux  connaître  le  résident,  son  histoire  et  ses
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préférences, et à la famille de découvrir l’unité, son fonctionnement et le projet de soin.

La visite des proches est largement permise dans l’unité. Des ré-évaluations annuelles

sont parfois organisées avec les familles.

L’efficacité de ces unités est difficile à évaluer. La principale cause de cette difficulté est

la diversité des unités entre elles, des critères de jugements possibles, des modalités

d’évaluations.  Les  quelques  études  non  randomisées,  comparant  ces  unités  à  des

unités non spécialisées, suggèrent une légère amélioration des troubles cognitifs et une

moindre fréquence de l’usage de contraintes physiques15.

Différentes modalités d’organisations ont existé pour ces unités. La mesure 16 du plan

Alzheimer 2008-2012 a vu la création d’un cahier des charges pour deux types d’unités

spécialisées,  selon le  niveau de trouble du comportement des résidents concernés.

Pour ceux souffrant de troubles du comportement modérés, sont crée des unités de

soins et d’activités adaptés diurnes, appelées  Pôles d'Activités et de Soins Adaptés.

Pour  ceux  souffrant  de  troubles  très  important  du  comportement,  sont  créées  des

structures  renforcée,  lieu  unique  d’hébergement  et  d’activités  adaptées,  appelées

Unités d’Hébergement Renforcées.

Une  part  des  unités  spécialisées  Alzheimer  pré-existante  au  plan  Alzheimer  s’est

transformée pour  répondre  aux labels « Pôles d'Activités  et  de  Soins  Adaptés » ou

« Unités d’Hébergement Renforcées », attribués par les Agences Régionales de Santé.

De nombreuses unités ont poursuivi leur activité sans demander cette validation. Elles

ont continué à questionner leurs pratiques et adapter leur organisation aux besoins des

résidents souffrant de maladie d’Alzheimer ou de maladies apparentées. La plupart des

unités  spécialisés  non  labellisée  ont  pris  l’appellation  « Unité  de  vie  protégée »  ou

« Unité spécialisé Alzheimer ».

 1.2.2 Pôle d'activité et de Soins Adaptés

Les  Pôles  d'Activités  et  de  Soins  Adaptés  (PASA)  ont  été  inaugurés  lors  du  plan

Alzheimer 2008-2012. Ses caractéristiques ont été fixées initialement par le cahier des

charges élaboré par la Direction générale de l’action sociale à cette occasion16. Il s'agit

d'un  lieu  de  vie  où  sont  organisées  durant  la  journée  des  activités  sociales  et

thérapeutiques17–20.

Les participants sont des résidents de l’EHPAD porteur, pour lequel un diagnostic de

maladie d' Alzheimer ou d'une maladie apparenté a été formulé et sont présents des
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symptômes psycho-comportementaux modérés altérant sa sécurité et sa qualité de vie.

Ces symptômes sont évalués, selon le cahier des charges, à l’aide du NPI, complété en

cas d’agitation par l’échelle d’agitation de Cohen-Mansfield 

Un PASA accueille chaque jour jusqu’à 14 résidents, selon les besoins des résidents.

La  file  active  des  patients  participant  régulièrement  peut  être  plus  nombreuse.  En

moyenne, en 2012, 30 résidents différents ont été accueillis par PASA par an21. 

La  participation  du  résident  n’est  pas  contrainte,  son  consentement  est  activement

recherché. L’adhésion de sa famille et ses proches est recherchée. Leur participation à

l’élaboration du projet  de vie  du  résident  facilite  la  personnalisation  de sa  prise en

charge. 

Le PASA fonctionne dans un lieu distinct du lieu d’hébergement habituel des résidents.

Il permet la restauration de midi sur place. L’architecture du lieu veille à être aisément

accessible aux résidents, et à faciliter la mise en sécurité des résidents en évitant le

sentiment d’enfermement. L’environnement est convivial, non institutionnel, permettant

des activités quotidiennes évoquant celles du domicile. Il  est fonctionnel, facilitant la

réalisation  des  soins  par  les  personnels  soignants,  et  la  réalisation  d’activités

thérapeutiques diverses. .Il évite les stimulations sensorielles excessives. Il permet la

déambulation des résidents, et leur orientation. Ces mesures participent à la prise en

charges des SPCD.

L’équipe dédié au fonctionnement du PASA se compose d’un psychomotricien et/ou

d’un ergothérapeute,  d’un  psychologue et  d’assistants  de  soins  en gérontologie.  Ils

bénéficient  d’une  formation  particulière  à  l’évaluation  des  comportements,  aux

techniques  de  communication  et  de  prise  en  charge  des  troubles  psycho-

comportementaux  des  malades  d’Alzheimer  et  maladie  apparentée.  Le  médecin

coordonnateur  de  l’EHPAD  participe  à  l’élaboration  du  programme  d’activité

personnalisé.  Des  réunions  pluridisciplinaires  régulières  permettent  l’adaptation  de

l’accompagnement du résident à ses besoins.

Les activités proposées au sein du PASA peuvent être individuelles ou collectives. Elles

participent au maintient et à la réhabilitation des capacités fonctionnelles, cognitives et

sociales des résidents.  La prise de repas collectifs  fait  partie  de ces activités.  Des

intervenants peuvent réaliser des ateliers spécifiques (jeux, musicothérapie, stimulation

sensorielle,  jardinage,  art-thérapie,  atelier  mémoire,  activité  physique,  etc.).  La
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constitution des groupes de participants aux activités tient compte de leurs besoins et

capacités,  facilitant  la  création  d’une  dynamique  de  groupe  positive  pour  tout  les

participants.

Fin 2015, les PASA en fonctionnement totalisaient 19 100 places, avec près de 6 000

places supplémentaires prévues et financées17. La possibilité de mutualiser les moyens

de plusieurs EHPAD pour créer un PASA commun a été ouverte par décret en 201636. 

Il  existe  encore  un  nombre  limité  d’études  évaluant  ce  type  d’unité.  Une  étude

observationnelle sur 24 mois sur les résidents d’un PASA de l’Oise a montré en 2014

une amélioration des troubles du comportement dans plusieurs domaines (en particulier

la dépression, l’irritabilité, l’anxiété et la désinhibition), et une stabilité de la prescription

de neuroleptiques chez 70 % des patients18. Une étude comparative « avant-après » a

été réalisée sur 5 EHPAD en région Provence-Alpes-Côte d’Azur (Bouches-du-Rhône,

Var), 6 mois après inclusion du résident dans un PASA en 201520. Elle retrouve une

augmentation  de  la  prescription  de  psychotrope  chez  23 %  des  résidents,  et  une

diminution  chez  29 %.  Dans  cette  étude,  une  augmentation  de  la  prescription  de

neuroleptiques  a  concerné  9 %  des  résidents.  Sur  les  troubles  du  comportement,

l’étude retrouve une stabilité globale des SPCD (augmentation du NPI-ES moyen de

1,10  points  sur  6  mois).  Une  étude  comparative  « cas-témoins »  sur  6  EHPAD du

Limousin, a comparé en 2016 des résidents de PASA et des patients du même EHPAD

sur l’évolution des SPCD et de la prescription de psychotropes sur 6 mois 19. Elle ne

retrouve pas de différence significative pour la variation du score de sévérité NPI-ES,

mais  note  qu’un  nombre de résidents  plus  important  voient  leur  score  diminuer  en

PASA. Sur la prescription de psychotropes, elle note une augmentation plus importante

dans le  groupe contrôle,  en particulier  sur la  prescription de neuroleptiques,  sur  un

score composite, sans préciser la significativité du résultat, avec une légère diminution

de la prescription de neuroleptiques pour le groupe PASA.

Ces  études  suggèrent  que  la  fréquentation  du  PASA a  un  impact  positif  sur  la

prescription  de  neuroleptiques,  en  diminuant  ou  limitant  l’augmentation  de  cette

prescription.
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 1.3 Hypothèse de recherche

Nous supposons que la prise en charge globale des troubles du comportement, par des

techniques  de  soins  et  un  environnement  adaptés,  par  des  interventions  non

médicamenteuses,  permet  de  limiter  la  prescription  de  neuroleptiques,  comme

préconisé par l’HAS. Nous supposons que la prise en charge des résidents souffrant de

démence  et  de  SPCD,  dans  les  unités  spécialisées,  met  en  œuvre  cette  prise  en

charge globale. 

Nous supposons que la prise en charge de ces résidents diffère entre les PASA et les

autres unités spécialisés. Le rythme journalier induit par les animations, se déroulant

dans un lieu différent  du lieu de vie,  pourrait  permettre  une gestion plus aisée des

SPCD,  qui  pourrait  permettre  un  recours  moins  fréquent  aux  psychotropes,  et  en

particulier aux neuroleptiques.

Nous  craignons  par  contre  que  les  résidents  fréquentant  les  PASA présentent  des

troubles moins important que ceux fréquentant d’autre types d’unités spécialisées, en

particulier des unités d’hébergement.

Nous supposons pourtant  que les contraintes,  en particulier  architecturales,  pour  la

mise en place d’un PASA, n’ont pas permis à tout les établissements hébergeant des

résidents souffrant de démence d’en posséder un, et qu’ainsi certains résidents pouvant

être  éligible  à  une  prise  en  charge  en  PASA soient  pris  en  charge  dans  l’unité

d’hébergement de l’EHPAD qu’ils fréquentaient jusque là plutôt que dans le PASA d’un

autre EHPAD.

Nous  estimons  donc  que  la  comparaison  de  résidents  fréquentant  un  PASA et  de

résidents  d’autres  unités  spécialisées,  y  compris  d’hébergement,  pourrait  nous

permettre de préciser les différences pouvant exister entre ces deux populations, et

d’évaluer l’effet d’une prise en charge globale en unité spécialisée sur la prescription de

neuroleptiques, en tenant compte de ces différences de populations et des prescriptions

d’autres psychotropes.

Nous craignons que la durée de prescription des neuroleptiques sont plus longue que

celle,  limitée  et  réévaluée,  recommandée,  et  qu’une  fraction  notable  de  résidents

reçoivent un traitement chronique par neuroleptiques.

Il nous semble plus adéquat d’évaluer l’incidence du traitement par neuroleptiques, en
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mesurant l’instauration d’un nouveau traitement ou l’augmentation en dose quotidienne

d’un traitement existant, plutôt que sa prévalence.

Cette étude compare l’évolution de la prescription de psychotropes, en particulier de

neuroleptiques sur une période de six mois, chez un groupe de résidents fréquentant un

PASA par rapport à un groupe de résidents contemporains, présentant des troubles

similaires,  et  fréquentant  un  autre  type  d’unité  spécialisée.  L’observation  de  cette

évolution est réalisée de manière rétrospective.

L’évaluation des troubles du comportements étant souvent informelle dans la prise en

charge quotidienne des patients, on utilisera, pour constituer deux groupes présentant

des troubles comparables, un critère pratique : ces patients devront être pris en charge

pour  des  troubles  similaires,  à  savoir  des  troubles  du  comportement  modérés,

consécutifs particulièrement d’une maladie neuro-dégénérative associée à un syndrome

démentiel, qui altèrent la qualité de vie de la personne et des autres résidents17.
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 2 Méthodes

 2.1 Objectifs

 2.1.1 Objectif principal

L'objectif principal est de comparer l'évolution de la prescription de neuroleptiques à

6 mois, pour un groupe de patients présentant des SPCD d’intensité modérée inclus

dans un PASA, et pour un groupe contrôle contemporain.

 2.1.2 Objectifs secondaires

Les objectifs  secondaires sont  de comparer  les prescriptions  de neuroleptiques,  de

médicaments contre la démence, d’anxiolytiques, d’hypnotiques et d'anti-dépresseurs

entre les deux groupes à l'entrée, et leurs évolutions à 6 mois.

 2.2 Plan expérimental

Il  s'agit  d'une  étude  observationnelle,  comparant  rétrospectivement  l'évolution  de la

prescription de neuroleptiques sur six mois pour deux groupes de résidents d'EHPAD

du Rhône présentant des SPCD d’intensité modérée: le groupe dit « PASA » composé

de patients inclus dans un PASA, et le groupe dit « contrôle » composé de patients,

présentant des troubles similaires, vivant dans d’autres structures et ne fréquentant pas

un PASA.

 2.3 Population étudiée

 2.3.1 Lieux d'études

Les lieux d'études sont des EHPAD, localisés dans le département du Rhône (France),

dont la direction a accepté l'inclusion et le recueil de donnée au sein de l'établissement.

 2.3.2 Critères d'inclusion

Il est proposé l'inclusion de tout les résidents des lieux d'études pour lesquels 

- Un diagnostic de maladie d’Alzheimer ou d'une maladie apparenté a été

réalisé et annoncé. 

Il  existe  des  troubles  du  comportement  d’intensité  modérée,  se  traduisant  par

l’intégration du patient dans une unité ou un programme ayant pour objet la prise en
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charge de tels troubles.

 2.3.3 Période étudiée

Cette étude porte sur un intervalle d’intérêt de 6 mois compris entre le 01/01/2017 et le

31/12/2017. La date de début de cet intervalle (M0) est fixé à la première date où les

critères  d’inclusion  sont  présents  et  rapportés :  diagnostic  de  MA  ou  maladie

apparentée posé et annoncée, et présence de troubles du comportements d’intensités

modérés, entre le 01/01/2017 et le 31/06/2017. Le recueil des traitements porte sur les

traitements en cours à M0, et 6 mois plus tard (M6).

 2.4 Données recueilles

Les données suivantes sont recueillies pour chaque patient inclus, à partir des données

de son dossier médical de l'EHPAD où il réside, à la date de début de l’intervalle M0 (ou

la dernière valeur connue) : 

• âge en année ;
• sexe ;
• présence d’antécédents médicaux parmi :

◦ HTA,
◦ hypercholestérolémie ou dyslipidémie,
◦ diabète,
◦ AVC,
◦ cardiopathie ischémique,
◦ cardiopathie rythmique (CIM-10 : I47-I49),
◦ insuffisance rénale,
◦ insuffisance hépatique,
◦ MTEV,
◦ dépression,
◦ trouble bipolaire
◦ psychose : schizophrénie, troubles délirants (CIM-10 : F20-F29);

• nombre total de médicaments, hors pansements ;
• GIR ;
• diagnostic de démence parmi : maladie d'Alzheimer, démence vasculaire, 

démence à corps de Lévy ou démence de la maladie de Parkinson, 
dégénérescence lobaire fronto-temporale, démence mixte, autre ;

• MMSE ;
• NPI-ES ;

◦ en l’absence de NPI-ES, recueil des troubles du comportements 
rapporté par les  équipes dans le dossier de soin, dans les 6 mois 
précédant la période d’intérêt et pendant la période d’intérêt : type / 
fréquence / intensité.

Sont recueillis, aux dates M0 et M6, les caractéristiques de la prescription (substance et
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posologie quotidienne) pour les :

◦ neuroleptiques (ATC : N05A),
◦ anxiolytiques (ATC : N05B) et hypnotiques (ATC : N05C),
◦ antidépresseurs (ATC : N06A),
◦ médicaments contre la démence  (ATC : N06D),

Par ailleurs, sont aussi recueillis à partir du dossier médical :

• changement de médecin traitant au cours du suivi ;
• lieu de vie, à M0 et à M6

 2.5 Critères de jugement

 2.5.1 Critère de jugement principal

Le  critère  de  jugement  principal  est  l’« augmentation  de  la  prescription  de

neuroleptiques ». Il s'agit d'une variable binaire, valant soit « augmentation », soit « pas

d'augmentation » . Cette variable est construite pour chaque patient, en comparant les

prescriptions de neuroleptiques observées à l'entrée dans le groupe et à six mois. Pour

chaque médicaments de la classe des neuroleptiques, est comparée la dose journalière

en milligramme de la prescription à l'entrée dans le groupe et à six mois. L’absence de

prescription est considérée équivalente à une dose nulle. Lorsqu'une prescription est

conditionnelle  (« si  besoin »,  « si  agitation »,  etc.),  la  dose  maximum  prescrite  est

retenue.  À dose  identique,  l'administration  systématique  d'une  prescription  est

considérée comme supérieure à une administration conditionnelle. 

Si, pour au moins l'un de ces médicaments, la dose moyenne à six mois est supérieure

à celle à l'entrée dans le groupe, l’augmentation de la prescription de neuroleptiques est

positive (augmentation). Dans le cas contraire, elle est négative (pas d'augmentation). 

Ainsi,  en  cas de changement  de  neuroleptique,  il  est  retenu une augmentation  de

traitement.  Ces  cas  particulier,  définis  comme la  diminution  de  la  prescription  d’un

médicament et l’augmentation d’un autre, sont relevés.

 2.5.2 Critères de jugement secondaires

Les  critères  de  jugement  secondaires  sont  les  évolutions  des  prescriptions  de

neuroleptiques,  d’anxiolytiques  ou  hypnotiques,  d'antidépresseurs,  de  médicaments

contre  la  démence,  détaillées  entre  les  valeurs  « augmentation »,  « diminution »,

« stabilité » et « pas de traitement ». La dose journalière moyenne est définie comme la

moyenne  des  defined  daily  doses (DDD)22 prescrites  à  chaque  résident.  Elle  est
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calculée  à  M0  et  à  M6,  pour  les  résidents  traités  par  neuroleptiques,  pour  ces

traitements. Il n’existe pas de DDD officielle pour la cyamemazine, nous lui attribuons

une DDD de 100mg, qui est la dose habituellement utilisée en France pour le traitement

des états psychotiques aigus et retenue comme DDD17. 

 2.6 Analyse statistique

Les variables qualitatives sont exprimées en effectif et en pourcentage. Les variables

quantitatives sont exprimées en moyenne et écart-type si l’effectif est supérieur à 30, en

médiane et étendue, exprimé en « [minimum-maximum] », dans le cas contraire.

La liaison entre deux variables qualitative est analysée avec le test du Chi² (χ²), si les

effectifs attendus sont tous supérieur à 5. À défaut, pour une comparaison entre deux

groupe, la statistique  p est calculée par le test exact de Fisher. La liaison entre une

variable qualitative et une variable quantitative est analysée avec le test de Wilcoxon -

Mann Whitney pour  une comparaison entre deux groupes,  par  le  test  de Kruskal  -

Wallis pour une comparaison entre plus de deux groupes.

Le seuil retenu pour une liaison significative est une valeur de p inférieure ou égale à

0,05.
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 3 Résultats

 3.1 Période étudiée

Les inclusions ont été réalisée entre le 01/10/2017 et le 31/01/2018. Le début de la

période d’intérêt (M0) a été, selon les établissements et les résidents, retenu entre le

01/03/2017 et le 30/06/2017. La fin de la période d’intérêt (M6) a été retenue entre entre

le 01/09/2017 et le 30/12/2017.

 3.2 Établissements et unités inclues

En se basant sur des annuaires existants, une liste de 20 EHPAD du département du

Rhône tirés au sort, auxquels ont été ajoutés 5 établissements disposant d’un PASA, a

été constitué. Ces établissements ont été contactés par courrier,  courriels et  appels

téléphoniques. L’inclusion de résidents a été possible dans 5 établissements, soit  6

unités, tous situés dans l’agglomération lyonnaise.

Trois établissements disposaient d’un PASA : la résidence Tête d’Or située à Lyon 6ème

arrondissement, la résidence Le Château située à Saint-Priest et la résidence du Cercle

située à Sathonay-Camp.

La résidence Tête d’Or disposait aussi d’une Unité de Vie Protégée. Après discussion

avec la médecin coordonnatrice, les patients de cette unités ont été aussi inclus. Deux

autres  établissements  disposant  d’une  Unité  de  Vie  Protégée  ont  été  inclus,  la

résidence Éloïse située à Villeurbanne et la résidence Sainte-Elisabeth située à Lyon

8ème arrondissement.

 3.3 Étude descriptive

 3.3.1 Caractéristiques générales et morbidités

Au total, 81 résidents ont été inclus : 20 à la résidence Le Château (Omeris) à Saint-

Priest (PASA), 23 à la résidence Tête d'Or à Lyon (11 au PASA et 12 à l’UVP), 13 à la

résidence  Éloïse  à  Villeurbanne  (UVP),  13  à  la  résidence  Sainte-Élisabeth  à  Lyon

(UVP), et 12 à la résidence du Cercle à Sathonay-Camp (PASA). Les noms de ces

unités seront par la suite abrégé respectivement en : PASA SP, PASA TO, UVP TO,

UVP V, UVP SE, PASA SC.
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Ont été inclues 64 femmes (79 %) et 17 hommes (21 %), l’âge moyen à l’inclusion était

de 88,3 ans (ET 5 ans). Il n’a pas été observé de changement de médecin traitant ou de

changement de lieu de vie au cours du suivi (n = 0).

Ont  été  retrouvés  dans  les  dossiers  médicaux  les  antécédents  et  pathologies

suivantes :  HTA pour  44  résidents  (55 %),  dyslipidémie  pour  11  résidents  (14 %),

diabète pour 10 résidents (12 %), cardiopathie ischémique pour 10 résidents (12 %),

cardiopathie rythmique pour 17 résidents (21 %), insuffisance rénale pour 8 résidents

(10 %), insuffisance hépatique pour 1 résident (1 %), MTEV pour 13 résidents (16 %),

AVC pour 12 résidents (15 %), syndrome dépressif pour 25 résidents (31 %), trouble

bipolaire pour 2 résidents (2 %), psychose pour 1 résident (1 %). Le nombre moyen de

médicaments était de 6,7 (ET 3,1), le GIR moyen était de 2,3 (ET 0,8).

Le diagnostique de démence retrouvé était : maladie d’Alzheimer pour 53 résidents (65

%),  démence  vasculaire  pour  12  résidents  (15  %),  démence  à  corps  de  Lewy ou

démence  de  la  maladie  de  Parkinson  pour  6  résidents  (7,4  %),  démence  fronto-

temporale  pour  1  résident  (1,2  %),  démence mixte  pour  8  résidents  (9,9 %),  autre

(syndrome de Gayet-Wernicke) pour 1 résident (1,2 %). Un MMSE de moins de 3 ans a

été retrouvé pour 51 résidents, score médian 15 (minimum : 6, maximum : 30). Deux

valeurs de MMSE ont été cotée « inférieur à 10 », d’où le choix ne pas calculer de

moyenne  et  d’écart  type.  De  même,  6  a  été  choisi  comme  valeur  minimum.

L’ancienneté moyenne de ce MMSE était de 17 mois (ET : 10 mois).

 3.3.2 Troubles du comportements

Un score NPI-ES a été retrouvé pour 15 résidents, soit 19 % du total des résidents. Le

score de sévérité médian était de 33 (minimum : 9, maximum : 65). 

En  combinant  les  troubles  relevés  dans  la  cotation  des  NPI-ES  et  les  troubles

rapportés,  dans le  dossier  médical  et  les  transmissions,  des patients  pour  lesquels

aucun  NPI-ES  n’a  été  retrouvé,  on  obtient  la  prévalence  suivante  de  troubles  du

comportement  chez  les  81  résidents  inclus  :  délire  chez  15  résidents  (19  %),

hallucination chez 7 résidents (9 %), agitation chez 37 résidents (46 %), dépression

chez 41 résidents (51 %), anxiété chez 56 résidents (70 %), euphorie chez 8 résidents

(10 %),  apathie  chez 29 résidents  (36  %),  désinhibition  chez  11 résidents  (14  %),

irritabilité chez 24 résidents (30 %), comportement moteur aberrant chez 25 résidents

(31 %), troubles du sommeil chez 20 résidents (25 %), troubles de l’appétit chez 15

résidents  (19  %).  Le  nombre  médian  de  troubles  du  comportements  rapporté  par
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résident était de 3 (minimum : 2, maximum : 11 )

 3.3.3 Traitements par neuroleptiques

À  M0,  29  résidents  (36 %)  étaient  traités  par  neuroleptiques.L’augmentation  de  la

prescription  de  neuroleptiques  se  répartissait  ainsi :  augmentation  pour  5  résidents

(6 %), pas d’augmentation pour 76 résidents (94 %). 

En  détaillant  l’évolution,  on  obtient  la  répartition  suivante :  augmentation  pour  5

résidents  (6 %),  diminution  pour  9  résidents  (11 %),  pas  de  modifications  pour  18

résidents (22 %), non traités pour 49 résidents (61 %). 

On note un changement de neuroleptique pour un résident, traité par tiapride 150 mg à

M0  vs risperidone  3  mg  à  M6.  Conformément  aux  méthodes,  il  a  été  retenu  une

augmentation du traitement par neuroleptiques. On note que cela correspond à une

DDD de 0,375 à M0 et 0,6 à M6.

Les DCI utilisées sont exposées dans le tableau 1.

Tableau 1 : Prescriptions de neuroleptiques par résident en DCI*

DCI
Résidents traité à

M0
Résidents traité à

M6
Traitements modifiés†

clozapine 1 (1) 1 (1) 1 (1)

cyamemazine 0 (0) 2 (2) 2 (2)

haloperidol 1 (1) 2 (2) 1 (1)

olanzapine 4 (5) 3 (4) 1 (1)

quetiapine 1 (1) 1 (1) 0 (0)

rispéridone 12 (15) 9 (11) 6 (7)

sulpiride 1 (1) 1 (1) 0 (0)

tiapride 9 (11) 7 (9) 4 (5)

* Les données sont des effectifs (avec pourcentage).     

† Modification du dosage, introduction ou suppression entre M0 et M6.     

Il n’a pas été retrouvé de prescription pour les DCI suivantes : amisulpride, aripiprazole,

asenapine,  chlorpromazine,  droperidol,  flupentixol,  fluphenazine,  levomepromazine,

lithium,  loxapine,  paliperidone,  penfluridol,  periciadine,  pimozide,  pipamperone,

pipotiazine, zuclopenthixol.

La dose journalière moyenne des neuroleptiques de l’ensemble des résidents traité par

neuroleptiques à M0 était de 0,20 et à M6 de 0,21, différence non significative.
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 3.3.3.1 Anxiolytiques ou hypnotiques

L’évolution  de  la  prescription  d’anxiolytiques  ou  hypnotiques  se  répartissait  ainsi :

augmentation  pour  8  résidents  (10  %),  diminution  pour  7  résidents  (9  %),  pas  de

modifications pour 33 résidents (41 %), non traités pour 33 résidents (41 %).

On note un changement d’anxiolytiques pour deux résidents, l’un traité par lorazepam

1 mg à M0 vs alprazolam 0,25 mg à M6, l’autre par oxazepam 10 mg à M0 vs clobazam

5  mg  à  M6.  Conformément  aux  méthodes,  il  a  été  retenu  une  augmentation  du

traitement par anxiolytiques ou hypnotiques.

Les DCI utilisées sont exposées dans le tableau 2.

Tableau 2 : Prescriptions d’anxiolytiques ou hypnotiques par DCI*

DCI Résidents traité à
M0

Résidents traité à
M6

Traitements modifiés†

alprazolam 13 (16) 18 (22) 7 (9)

hydroxizine 2 (2) 1 (1) 1 (1)

lorazepam 1 (1) 0 (0) 1 (1)

prazepam 3 (4) 2 (2) 1 (1)

oxazepam 22 (27) 20 (25) 4 (5)

clobazam 0 (0) 1 (1) 1 (1)

lormetazepam 1 (1) 1 (1) 0 (0)

zolpidem 2 (2) 2 (2) 0 (0)

zopiclone 5 (6) 4 (5) 2 (2)

* Les données sont des effectifs (avec pourcentage).

†Modification du dosage, introduction ou suppression entre M0 et M6.

Il n’a pas été retrouvé de prescription pour les DCI suivantes : bromazepam, buspirone,

diazepam, nordazepam, etifoxine, clorazepate, clotiazepam, clonazepam,

 3.3.3.2 Médicaments contre la démence

L’évolution de la prescription de médicaments contre la démence se répartissait ainsi :

augmentation  pour  1  résident  (1  %),  diminution  pour  1  résident  (1  %),  pas  de

modifications pour 19 résidents (29 %), non traités pour 60 résidents (75 %).

Les DCI utilisées sont exposées dans le tableau 3.
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Tableau 3 : Prescriptions de médicaments contre la démence par DCI*

DCI Résidents traité à
M0

Résidents traité à
M6

Traitements modifiés†

donepezil 3 (4) 3 (4) 0 (0)

memantine 9 (11) 10 (12) 1 (1)

rivastigmine 9 (11) 8 (10) 1 (1)

galantamine 1 (1) 1 (1) 0 (0)

* Les données sont des effectifs (avec pourcentage).

†Modification du dosage, introduction ou suppression entre M0 et M6.

 3.3.3.3 Antidépresseurs

L’évolution de la prescription d’antidépresseurs se répartissait ainsi : augmentation pour

5 résidents (6 %),  diminution pour 3 résidents (4 %),  pas de modifications pour 43

résidents (54 %), non traités pour 30 résidents (37 %).

On note un changment d’antidépresseurs pour un résident, traité par mianserine 10mg

à M0  vs sertraline  25mg à  M6.  Conformément  aux méthodes,  il  a  été  retenu  une

augmentation du traitement par antidepresseurs.

Les DCI utilisées sont exposées dans le tableau 4.

Tableau 4 : Prescriptions d’antidépresseurs par DCI*

DCI Résidents traité à
M0

Résidents traité à
M6

Traitements modifiés†

escitalopram 13 (16) 12 (15) 1 (1)

fluoxetine 0 (0) 1 (1) 1 (1)

paroxetine 5 (6) 3 (4) 2 (2)

sertraline 8 (10) 10 (12) 2 (2)

duloxetine 1 (1) 1 (1) 0 (0)

venlafaxine 8 (10) 8 (10) 0 (0)

mianserine ‡ 12 (15) 12 (15) 5 (6)

mirtazapine 4 (5) 4 (5) 0 (0)

tianeptine 1 (1) 1 (1) 0 (0)

clomipramine 2 (2) 2 (2) 0 (0)

laroxyl 0 (0) 1 (1) 1 (1)

* Les données sont des effectifs (avec pourcentage).

†Modification du dosage, introduction ou suppression entre M0 et M6.

‡Pour 6 patients, la prescription de mianserine était inférieur à 30mg : pour 5 patients à M0 
  et pour 3 patients à M6.

Il n’a pas été retrouvé de prescription pour les DCI suivantes : citalopram, fluvoxamine,

milnacipran,  agomelatine,  vortioxetine,  défanyl,  élavil,  ludiomil,  prothiaden,  quitaxon,

surmontil, tofranil.
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3.4 Étude analytique

 3.4.1 Caractéristiques générales et morbidités
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Illustration 2: GIR selon le groupe
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Illustration 3: Sexe des résidents selon le groupe
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Illustration 4: Âge des résidents selon le groupe
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Il n’a pas été observé de différence statistiquement significative entre les groupes pour

l’âge et le sexe.
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Il n’a pas été observé de différence statistiquement significative entre les groupes pour

la  présence  d’HTA,  de  dyslipidémie,  de  diabète,  de  cardiopathie  rythmique,

d’insuffisance rénale, d’insuffisance hépatique, d’AVC, de MTEV, de trouble dépressif,

de trouble bipolaire, de psychose.

Comparativement  au  groupe  contrôle,  les  résidents  du  groupe  PASA présentaient

moins d’antécédent de cardiopathie ischémique (5 % contre 21 %,  p ≈  0,04), un GIR

plus grand (en moyenne 2,6 contre 2,1, p ≈ 0,006), et prenait un plus grand nombre de

médicaments (en moyenne 3,2 contre 2,8, p ≈ 0,048). 

Cinq résidents (13%) du groupe contrôle présentait  un GIR de 3 ou plus, contre 17

résidents (40%) du groupe PASA (p ≈ 0,016), le GIR moyen pondéré était de 797 dans

le groupe contrôle et de 724 dans le groupe PASA.
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Illustration 6: Diagnostic de démence selon le groupe
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Il n’a pas été observé de différence statistiquement significative entre les groupes pour

le diagnostic de démence ou le MMSE.

 3.4.2 Troubles du comportement

La prévalence de scores NPI-ES retrouvés différait  fortement selon les unités, entre

0 % et 64 % (p ≈ 0,019). Les caractéristiques des troubles présentées sont repris dans

le tableau 5. Les différences observées ne sont pas statistiquement significatives.

Tableau 5 : Scores de sévérité NPI-ES par groupe et par unité

Groupe ou unité *
Nombre de
résidents

Score NPI-ES
renseignés †

Médiane des 
scores NPI-ES

Étendue des
scores NPI-ES

PASA SP 20 3 (15) 19 [9-38]

PASA SC 12 2 (17) 26 [19-33]

PASA TO 11 0 (0)

Groupe PASA 43 5 (12) 19 [9-38]

UVP TO 12 2 (17) 48,5 [40-57]

UVP V 13 1 (8) 59

UVP SE 13 7 (54) 28 [12-65]

Groupe contrôle 38 10 (26) 48 [12-65]

* Par ordre d’apparition : PASA de la résidence Le Château (Saint-Priest), PASA de la résidence du
Cercle (Sathonay-Camp), PASA de la résidence Tête d'Or (Lyon), UVP de la résidence Tête d'Or
(Lyon), UVP de la résidence Éloïse (Villeurbanne), UVP de la résidence Sainte-Élisabeth (Lyon)

† Les données sont des effectifs (avec pourcentage).

En tenant  compte des troubles relevés dans la  cotation des scores NPI-ES et  des
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Illustration 7: MMSE selon le groupe
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troubles rapportés dans les dossiers médicaux et les transmissions, les résidents du

groupe PASA présentaient en moyenne 3,1 troubles du comportement (ET : 0,9), contre

4,1 en moyenne (ET : 2) pour le groupe contrôle (p ≈ 0,03).

La présence d’agitation différait  significativement selon les unités (p < 10-4) :  il  était

relevé de l’agitation chez 100 % des résidents de l’UVP Sainte-Élisabeth, 67 % des

résidents de l’UVP de la Tête d’Or, 50 % des résidents du PASA du Cercle, 25 % des

résidents  du  PASA Le  Château,  23 %  des  résidents  de  l’UVP  Éloïse,  18 %  des

résidents du PASA de la Tête d’Or, soit pour 30 % des résidents du groupe PASA contre

63 % des résidents du groupe contrôle (p ≈ 0,004). La présence de désinhibition était

moins fréquente dans le groupe PASA (5 % contre 24 %, p ≈ 0,02).

Il n’a pas été observé de différence statistiquement significative pour la présence de

délire, d’hallucination, de dépression, d’anxiété, d’euphorie, d’apathie, d’irritabilité, de

troubles du sommeil et de troubles de l’appétit.

Le nombre de troubles de comportement par résident était plus important (p < 10-3)

chez ceux pour qui un score NPI-ES a été retrouvé (moyenne : 5,2 ; ET : 2,5 ; N = 16)
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Illustration 8: Troubles du comportement relevés selon le groupe
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que  pour  ceux  pour  qui,  en  l’absence  de  score  NPI-ES,  ont  été  tenu  compte  des

troubles rapportés dans les dossiers médicaux et les transmissions (moyenne : 3,2 ;

ET : 1 ; N = 64).

 3.4.3 Critères de jugement principal

Il n’a pas été observé de différence statiquement significative sur l’augmentation de la

prescription  de  neuroleptiques  selon  le  groupe  (p ≈  0,89).  Une  augmentation  de

prescription de neuroleptiques a été relevée chez 2 résidents du groupe PASA, soit 5 %

des résidents du groupe PASA (IC95 = [5,7∙10-3 ; 0,16]), et chez 3 résidents du groupe

contrôle, soit 8 % des résidents du groupe contrôle (IC95 = [0,017 ; 0,21]).

 3.4.4 Critères de jugement secondaires

 3.4.4.1 Prescription de neuroleptiques
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Illustration 9: Évolution de la prescription de neuroleptiques selon le groupe
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La proportion de patients traités par au moins un neuroleptique parmi les résidents des

PASA était de 26 % à M0 et à M6, parmi les résidents des autres unités de 47 % à M0

et 39 % à M6 (respectivement p ≈ 0,063 et p ≈ 0,235).

Il  n’a pas été observé de différence statistiquement significative dans l’évolution des

neuroleptiques de M0 à M6 entre les groupes PASA et contrôle : respectivement 5 % et

8 % des résidents ont vu leur traitement augmenter, 7 % et 16 % ont vu leur traitement

diminuer, 19 % et 26 % ont eu un traitement stable, et 70 % et 50 % n’ont pas été traité

par neuroleptiques sur la période étudiée.

La  dose  journalière  moyenne  des  neuroleptiques  des  résidents  traités  par

neuroleptiques du groupe PASA était de 0,25 à M0 et à M6. Celle des résidents traités

par neuroleptiques du groupe contrôle était à M0 de 0,17, à M6 de 0,19. Les différences

observées ne sont pas statistiquement significatives.
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Illustration 10: Évolution de la prescription de neuroleptiques selon le groupe
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 3.4.4.2 Prescription d’anxiolytiques ou hypnotiques

La proportion de patients traités par au moins un anxiolytique ou hypnotique parmi les

résidents des PASA était de 51 % à M0 et 53 % à M6, parmi les résidents des autres

unités de 58 % à M0 et 55 % à M6 (différences non significative).

Il  n’a pas été observé de différence statistiquement significative dans l’évolution des

anxiolytiques  ou  hypnotiques  de  M0  à  M6  entre  les  groupes  PASA et  contrôle :

respectivement 12 % et 8 % des résidents ont vu leurs traitements augmenter, 7 % et

11 % ont vu leur traitements diminuer, 40 % et 42 % ont eu un traitement stable, et

49 % et  39 % n’ont  pas  été  traité  par  anxiolytiques  ou  hypnotiques  sur  la  période

étudiée. 
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Illustration 11: Évolution de la prescription d’anxiolytiques ou hypnotiques
selon le groupe
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 3.4.4.3 Prescription de médicaments spécifiques contre la démence

La proportion de patients traités par au moins un médicament contre la démence parmi

les résidents des PASA était de 28% à M0 et 30 % à M6, parmi les résidents des autres

unités de 21 % à M0 et 18 % à M6 (différences non significative).

Il  n’a pas été observé de différence statistiquement significative dans l’évolution des

médicaments contre la démence de M0 à M6 entre les groupes PASA et contrôle :

respectivement 2 % et 0 % des résidents ont vu leurs traitements augmenter, 0 % et

3 % ont vu leur traitements diminuer, 28 % et 18 % ont eu un traitement stable, et 70 %

et 79 % n’ont pas été traité par médicaments contre la démence sur la période étudiée. 

 3.4.4.4 Prescription d’antidépresseurs
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Illustration 12: Évolution de la prescription de médicaments contre la démence
selon le groupe
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Illustration 13: Évolution de la prescription d’antidépresseurs selon le groupe
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La proportion de patients traités par au moins un antidépresseur parmi les résidents des

PASA était de 65 % à M0 et 67 % à M6, parmi les résidents des autres unités, 58 % à

M0, 55 % à M6 (différences non significative).

Il  n’a pas été observé de différence statistiquement significative dans l’évolution des

antidépresseurs de M0 à M6 entre les groupes PASA et contrôle : respectivement 9 %

et  3 % des  résidents  ont  vu  leurs  traitements  augmenter,  5 % et  3  % ont  vu  leur

traitements diminuer, 53 % et 53 % ont eu un traitement stable, et 33 % et 42 % n’ont

pas été traité par antidépresseurs sur la période étudiée.

 3.4.5 Analyses post-hoc

Le  tableau  6  expose  la  relation  entre  la  présence  d’agitation  comme  trouble  du

comportement, et la prescription de neuroleptiques. L'odds ratio du lien entre agitation

et prescription de neuroleptiques à M0 ou M6 est de 11 (IC95 = [3,8 ; 31,8]).

Tableau 6 : Relation entre prescription de neuroleptiques et présence d’agitation*

Pas d’agitation – N = 44 Agitation – N = 37

Traitement par 
neuroleptiques à M0

6 (14) 23 (62) } p < 10-5

Traitement par 
neuroleptiques à M6

7 (16) 19 (51) } p < 10-3

*Les données sont des effectifs (avec pourcentages).
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 4 Discussion

 4.1 Analyse critique des méthodes

Peu d’études ont évalués les conséquences de la mise en place des PASA depuis

2008.  À notre  connaissance,  il  s’agit  des  premiers  travaux  publiés  étudiant  les

prescriptions de traitements psychotropes, et  leurs évolutions, pour les résidents de

PASA,  par  comparaison  avec  un  groupe  contrôle  vivant  dans  d’autres  unités

spécialisés. 

Cette étude s’inscrit dans une dynamique de lutte contre la iatrogénie médicamenteuse,

en particulier la diminution de la prescription de neuroleptiques chez les patients atteints

de syndromes démentiels. Une étude portant sur la mortalité liée aux neuroleptiques

chez ces patients  auraient  probablement  nécessité  des moyens  considérables,  que

nous  ne  pouvions  pas  mettre  en  œuvre.  Nous  avons  donc  choisi  un  critère

intermédiaire, portant sur la prescription de neuroleptiques. Le choix de l’incidence de

l’augmentation  d’un  tel  traitement,  par  rapport  à  sa  prévalence,  tient  compte  des

caractéristiques  de  ce  traitement  en  milieu  ambulatoire.  Si  les  différentes

recommandations faisant autorités sont unanimes sur la nécessité de limiter, y compris

dans  le  temps,  la  prescription  d’un  neuroleptique,  de  nombreux  éléments  dans  la

littérature montrent que ces traitements sont parfois suivis sur de longues durées. Le

meilleur moyen d’arrêter un traitement étant parfois de ne pas le commencer, éviter

l’introduction ou l’augmentation des doses peut être un moyen de limiter la iatrogénie

due aux neuroleptiques.

La situation d’ambiguïté dans l’évolution de la prescription a été tranchée par un critère

pragmatique, qui classe tout changement de molécule comme une augmentation. Cette

situation est regrettable pour la qualité de l’étude. Il  nous semble cependant qu’une

analyse  par  comparaison  des  doses  journalières  moyennes  aurait  donné  la  même

conclusion.

L’intervalle  étudié  dans cette  étude était  de six  mois.  Cette  durée nous semble un

compromis acceptable entre un plus grand nombre d’observations par patient, et un

biais d’attrition plus grand. Une période d’intérêt plus longue que six mois aurait  pu

permettre des observations à intervalle régulier, par exemple tout les trois mois ou six
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mois.  Cependant,  sur  une  période  plus  longue,  la  population  des  résidents  aurait

probablement sensiblement changé entre le début et la fin de l’intervalle. Le nombre

moyen de sortie des PASA était en effet en 2012 légèrement supérieur à 1 par mois35.

Les critères d’inclusion de la population étudiée ont permis de réaliser cette étude au

plus proche du contexte des malades d’Alzheimer ou de maladie apparentées pris en

charge  dans  une  unité  spécialisée  pour  des  troubles  du  comportement.  Les

caractéristiques observés,  portant  sur  le  diagnostic  de  démence et  sa  sévérité,  les

comorbidités et les traitements psychotropes prescrits apporte un éclairage sur cette

population.

Concernant  la  sélection du groupe contrôle,  l’objectif  était  de  comparer  la  prise  en

charge de résidents pris en charge en PASA et de résidents souffrants de troubles

similaires pris en charge dans d’autre structures, quelles qu’elles soient. Nous avons

donc sollicité différents EHPAD, leur demandant s’ils prenaient en charge des résidents

souffrant de troubles du comportement modérés. De fait, les seules structures, prenant

en charge des résidents avec des troubles comparables, dans lesquels notre étude a

pu se réaliser, se sont révélé être des UVP. Cette homogénéité dans le groupe contrôle

n’était  pas  prévue,  mais  ne  nous  semble  pas  regrettable.  Une  alternative  à  cette

démarche aurait été de dépister la présence de troubles du comportements modérés

chez des résidents vivants en unité traditionnelle ou en unité spécialisée, par exemple

par  la  réalisation  de NPI.  Nous ne disposions pas des ressources necessaire  à  la

réalisation de cette procédure.

La principale limite de cette étude est son manque de puissance. Malgré la prospection

de vingt-cinq établissements pour réaliser cette étude, la taille de chaque groupe ne

comprend  qu’une  quarantaine  de  résidents.  La  faiblesse  de  ces  effectifs  ne  nous

permet  pas  de  préciser  si  la  faible  différence  observée  sur  le  critère  de  jugement

principale n’est qu’une fluctuation d’échantillonnage, ou une différence objective. Elle ne

nous permet pas non plus de réaliser des analyses multivariées pour limiter les biais de

confusions ou en tenir compte. 

De nombreux établissements n’ont pas souhaité participer à cette étude, avançant un

manque de temps disponible pour me recevoir, ou un refus de la direction. Cette étude

se  limite  donc  aux  établissements  qui  ont  accepté  de  participer  parmi  les

établissements sollicités.
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Le recueil rétrospectif des données sur dossier a pu occasionner un biais de sélection

en ne tenant pas compte des résidents décédés dans l’intervalle ou ayant quittés l’unité.

Ce mode de recueil a été choisi pour sa facilité de mise en place, dans un contexte où

le temps de présence sur  place était  précieux.  Il  a  aussi  permis de limiter  le  biais

d’attrition, en s’assurant dès l’inclusion que les données nécessaires étaient disponible.

Les données recueillies se sont limitées aux données saisies au cours du suivi habituel

des  patients,  ce  qui  a  pu  occasionner  des  données  parcellaires,  en  particulier  sur

l’intensité des troubles du comportement et les antécédents médicaux.

Il existe probablement un biais d’indication dans la répartition des résidents selon les

groupes.  Le  groupe contrôle  semble  présenter  un  nombre plus  important  de  sujets

agités, le groupe PASA un nombre plus important de sujets relativement autonome. La

sévérité des symptômes présentés a probablement une influence sur le choix de l’unité.

L’agitation, en particulier, est un facteur de confusion problématique pour l’évaluation de

la prescription de neuroleptiques. La proportion de patients traité par neuroleptiques

parmi les patients agités est bien supérieure à celle parmi les patients ne présentant

pas d’état d’agitation.

Les groupes ne sont pas parfaitement comparable et d’autres facteurs de confusion

peuvent  intervenir.  Seule une randomisation lors du choix de l’unité  aurait  pu nous

préserver de ce risque, qui n’a pas été réalisée en raison des difficultés éthiques et du

coût considérable de cette action.

Cette étude ne précise pas les moyens mises en œuvre pour prendre en charge les

résidents selon l’unité. De nombreux paramètres pourraient avoir une influence sur la

prescription  de  neuroleptiques,  dont  les  effectifs  et  la  formation  des  personnels

soignant,  les  caractéristiques architecturale  de  l’unité,  la  qualité  des  relations  entre

résidents, les techniques non médicamenteuses de prise en charge des SPCD mises

en  place,  l’implication  des  médecins  traitants  dans  la  lutte  contre  la  iatrogénie,  et

d’autres non citées.  Nous ne pouvons pas préciser  la  participation de telle ou telle

mesure dans l’augmentation ou non de la prescription de neuroleptiques.

La mise en œuvre de ces différents mesures peut varier selon l’établissement. Il  ne

nous a pas été possible de documenter les différentes mesures pouvant participer à la

réduction  de  la  prescription  de  neuroleptiques  selon  l’unité  ou  l’établissement.  Le

manque d’outils d’évaluation efficace a été le principal frein à ce recueil. Il nous faut
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considérer cette étude comme une évaluation du PASA tel qu’il peut être mis en place,

en fonction des choix et contraintes locaux.

Cette étude se déroule dans la troisième agglomération de France. Il  est difficile de

prétendre extrapoler ces résultats à un contexte péri-urbain ou rural. Il est possible que

des facteurs régionaux influencent cette étude, qui pourrait avoir des résultats différents

en Île-de-France ou dans d’autres métropoles.

 4.2 Commentaire des résultats

 4.2.1 Caractéristiques de la population

La population incluse dans cette étude est âgée, en moyenne de 88 ans, et largement

féminine, avec ici 79 % de femmes. On retrouve un âge moyen et un sexe ratio similaire

dans le rapport d’activité 2012 des PASA 21. On remarque une proportion de femme

plus marquée que dans les larges études épidémiologiques en population générale, où

cette proportion est plus proche des deux tiers23,24. Les facteurs avancés pour expliquer

cette différence sont la plus grande prévalence des démences chez les femmes, en

particulier après 85 ans, et une survie plus longue après le diagnostic de démence23,25.

Les comorbidités les plus fréquemment retrouvées parmi les résidents inclus sont : HTA

(55 %), syndrome dépressif (31 %), cardiopathie rythmique (21 %), MTEV (16 %), AVC

(15 %), dyslipidémie (14 %), diabète et cardiopathie ischémique (12 %), insuffisance

rénale (10 %). Plus rarement,  ont été retrouvé :  trouble bipolaire (2 %), insuffisance

hépatique  et  psychose  (1  %).  On  retrouve,  dans  la  littérature  portant  sur  les

comorbidités  de  patients  souffrant  de  syndromes  démentiels,  une  forte  prévalence

d’HTA, de syndrome dépressif,  d’AVC,  de dyslipidémie,  d’insuffisance rénale,  à des

fréquences proches de celles retrouvées dans les quelques études réalisés dans cette

population41,42. La prévalence de diabète est habituellement supérieure à celle retrouvée

(entre  15  et  30  %),  ce  qui  fait  émettre  l’hypothèse  de  sous-estimation  de  cette

pathologie  dans  certaines  unités.  La  présence  de  cardiopathie  rythmique  est

habituellement inférieure à celle retrouvée (7 à 10 %). La prévalence d’antécédent de

MTEV est ici bien supérieure à celle d’antécédent de thrombophlébite, observée dans

une  étude  (16 %  vs  1  %).  Sans  parvenir  à  la  chiffrer,  l’inclusion  des  embolies

pulmonaires dans le champ des MTEV explique une partie de cette différence. Il est

possible  que  pour  les  patients  de  cette  étude,  des  antécédents  de  thromboses

superficielles aient été rapportées comme « phlébite », et relevées comme antécédents
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de  MTEV.  Cette  hypothèse  est  cohérente  avec  la  prévalence  des  thromboses

veineuses superficielles, proche de 10 % en population générale26.

La  présence  d’un  antécédent  de  cardiopathie  ischémique  est  significativement

différente  entre le  groupe PASA et  le  groupe contrôle  (5 % vs  21 %, p ≈  0,04).  La

prévalence  de  cet  antécédent  dans  le  groupe  PASA  semble  cohérent  avec  la

prévalence  retrouvée  dans  une  étude27.  Nous  ne  disposons  pas  d’hypothèse  pour

expliquer  la  prévalence plus importante  de cardiopathie  ischémique dans le  groupe

contrôle. Cette prévalence est élevée dans deux unités sur les trois du groupe contrôle.

Cette relation entre Unité de Vie Protégée et cardiopathie ischémique serait à confirmer

par des études ultérieures. Tenant compte de l’inflation du risque alpha consécutive aux

tests multiples, et de la faible significativité de cette relation, il reste possible que ce lien

soit une coïncidence.

Il existe une différence statistiquement significative dans la comparaison des GIR des

résidents des groupes contrôle et PASA. Cette différence s’explique par une proportion

plus importante de résidents de GIR 3 ou plus dans le groupe PASA par rapport au

groupe contrôle,  respectivement 40 % et 13 %. Le GIR le plus souvent relevé dans

chaque groupe est le GIR 2, pour 56 % des résidents du groupe PASA et 76 % des

résidents du groupe contrôle. Ces résultats révèlent que les deux groupes présentent

chacun une majorité de résidents GIR 2, dépendants pour de nombreux gestes de la

vie quotidienne et conservant une certaine autonomie de déplacement,  mais que le

groupe PASA présente une minorité plus importante de résidents ayant conservés une

relative autonomie. Par comparaison, le GIR moyen pondéré moyen de l’ensemble des

PASA en 201235 était de 706, proche du GIR moyen pondéré du groupe PASA de 724.

Le  nombre  moyen  de  médicaments  par  résident  était  de  6,7  pour  l’ensemble  des

résidents. À titre de comparaison, une étude portant sur un échantillon de bénéficiaires

de l’Assurance Maladie retrouvait un nombre médian de médicaments par patients de

10 en 201128. On peut émettre l’hypothèse que pour les résidents de notre étude, les

prescriptions médicamenteuses ont été pondérées par le diagnostic de démence, par

exemple pour limiter les interactions médicamenteuses potentiellement néfastes. Il n’a

pas été observé de différence statistiquement significative entre les deux groupes sur

ce critère.

Le diagnostic de démence le plus fréquent était celui de maladie d’Alzheimer pour 66 %

des résidents inclus, soit pour 56 % des résidents du groupe PASA, et pour 73 % des
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résidents du groupe contrôle, différence statistiquement non significative. Ce taux est

légèrement supérieur à celui retrouvé dans l’ensemble des PASA en 201235 qui était de

49 %.  Le  diagnostic  de  démence  vasculaire  est  retrouvé  chez  15 % des  résidents

inclus,  et  celui  de  démence mixte  chez 10 % des résidents  inclus,  sans  différence

statistiquement significative entre les groupes PASA et contrôle. Ces proportions sont

proches  de  celles  retrouvées  dans  la  littérature  parmi  les  patients  souffrant  de

syndrome démentiel, habituellement plus proche de 10 % de démences vasculaires et

20 % de démences mixtes. On remarque dans cette étude une proportion inhabituelle

de démences à corps de Lewy ou de démences de la maladie de Parkinson, de 7 % de

l’ensemble  des  résidents  inclus.  Dans  la  littérature45,  cette  prévalence  est

habituellement estimée à 3 % en additionnant ces deux diagnostics. On note un cas de

démence  fronto-temporale  dans  le  groupe  contrôle,  qui  est  dans  la  littérature  un

diagnostic  peu  fréquent29 (environ  1 %  des  démences).  Dans  le  groupe  PASA se

présente un cas de résident présentant un syndrome de Gayet-Wernicke sans autre

diagnostic de démence. Ce diagnostic n’est habituellement pas cité dans les maladies

apparentées  à  la  maladie  d’Alzheimer,  et  on  peut  s’interroger  sur  le  fait  que  cet

inclusion respecte le cahier des charges du PASA. D’un point de vue pragmatique, la

participation d’un résident souffrant de troubles mnésique à des « ateliers mémoire »

dans le cadre d’un PASA semble adaptée.

La réalisation du MMSE est épisodique. Lors de troubles cognitifs sévères la réalisation

de ce test est ressentie par certains soignants comme une souffrance pour le patient. Il

me semble plus fréquemment réalisé lors de l’admission, d’un changement d’unité ou

d’une  consultation  spécialisée  externe  qu’au  cours  du  suivi,  d’où  une  ancienneté

moyenne de la réalisation de ce score de 17 mois à l’inclusion dans l’étude. Le score

médian dans cette étude était de 15, sans différence statistiquement significative entre

les groupes. Ce résultat est comparable avec la moyenne des scores à l’admission de

14,3 pour l’ensemble des PASA en 201221.

La proportion de patients pour lesquels un score NPI-ES a été retrouvé était faible (19

%), fortement dépendant de l’établissement, et semble indépendant du type d’unité. Au

vu  du  petit  nombre  de  cas,  les  différences  observées  ne  sont  sans  surprise  pas

statistiquement significatives. Il semble que dans certains établissements les équipes

pratiquent régulièrement une évaluation formelle de ces troubles par NPI, tandis que

d’autres réalisent une évaluation plus qualitative. De fait, il a été possible de réaliser
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une  évaluation  des  troubles  du  comportement  pour  tout  les  résidents  à  l’aide  des

transmissions et dossiers médicaux.

La médiane de l’ensemble des scores de sévérité NPI-ES retrouvés était de 35,2 ce qui

est élevé par rapport  au score moyen de 20 dans les rapports d’activités 2012 des

PASA35. Par comparaison, le score moyen à l’entrée en UHR était de 36,5 selon leurs

rapports d’activité 201235. On remarque que les scores retrouvés chez 5 résidents du

groupe PASA sont plus proches (médiane 19, maximum 28) du score moyen retrouvé

dans rapports d’activités que ceux des patients du groupe contrôle (médiane 40). Il est

difficile de conclure sur d’aussi faibles échantillons. Les résidents du groupe contrôles

pourraient  avoir,  par  rapports  aux  résidents  du  groupe  PASA  des  troubles  du

comportement plus importants, en fréquence ou en intensité, comme suggéré par la

comparaison des médianes des groupes. Alternativement, les résidents pour lesquels

un NPI-ES a été réalisé pourraient  être  plus fréquemment ceux ayant  des troubles

importants du comportement, par exemple à l’occasion d’une demande d’avis spécialisé

à ce sujet. Cette hypothèse est étayée par les scores des résidents de l’EHPAD Sainte-

Élisabeth, retrouvés pour 54 % des résidents. Avec une médiane de 28, ces scores sont

plus proches de ceux des résidents de PASA. Il est possible que la médiane du groupe

contrôle  serait  plus  basse  si  nous  disposions  de  scores  pour  plus  que  12 %  des

résidents dans les deux autres unités du groupe contrôle.

La recherche de troubles du comportement rapportés par les professionnels de santé

dans les dossiers médicaux et les transmissions a été un complément indispensable

pour  la  description  des troubles  du comportement  présentés  par  les  résidents.  Par

rapport  aux  scores  NPI-ES,  cette  recherche  semble  sous  estimer  la  diversité  des

troubles. Le nombre moyen de troubles différents rapportés par résident était de 3,2 par

ce  moyen,  contre  5,2  domaines cotés  en moyenne dans les  scores  NPI-ES.  Il  est

possible que les troubles jugés mineurs par les équipes, pour leurs intensités ou leurs

retentissements, ne soient pas rapportés. Il est aussi possible que les patients ayants le

plus de troubles du comportement soient ceux pour lesquels a été plus fréquemment

réalisé un score NPI-ES.

Les résidents du groupe contrôle présentaient une plus grande diversité de troubles du

comportements, avec en moyenne 4,1 troubles contre 3,1 pour ceux du groupe PASA.

Cette plus grande diversité soulève l’hypothèse de  troubles plus sévères, ou dont le

retentissement,  pour le patient ou les équipes, a plus fréquemment occasionné une
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notification.

L’anxiété (pour 70 % des résidents), la dépression (51 %), l’agitation (46 %) et l’apathie

(36 %) sont les troubles du comportements les plus souvent rapportés dans cette étude,

comme dans d’autres études portant sur les troubles du comportement liés à la maladie

d’Alzheimer et démences apparentées4, y compris chez les résidents de PASA21. 

Il  est  plus  souvent  rapporté  des  épisodes  d’agitation  et  de  désinhibition  chez  les

résidents du groupe contrôle que chez ceux du groupe PASA. L’agitation est un trouble

dont la fréquence augmente avec la sévérité4. Cette différence est en faveur de troubles

plus sévères pour les patients du groupe contrôle.

Les  résidents  du  groupe  PASA de  cette  étude  nous  semblent  représentatifs  de  la

population  des résidents  fréquentant  un PASA en France.  Les résidents  du groupe

contrôle  semblent  présenter  des  caractéristiques  similaires,  avec  cependant  des

troubles du comportement, en particulier des épisodes d’agitation, plus fréquents. Cette

différence illustre le biais de sélection que présente cette étude. Il est probable que les

« Unités de Vie Protégées » hébergent pour une part des résidents comparables à ceux

fréquentant  des  PASA,  et  pour  une  part  des  patients  présentant  des  troubles  plus

sévères que les premiers. 

 4.2.2 Critère de jugement principal

L’augmentation de la prescription de neuroleptiques dans les deux groupes ne présente

pas de différences significatives entre eux : 5 % des résidents du groupe PASA ont eu

une augmentation de la prescription de neuroleptiques, contre 8 % des résidents du

groupe contrôle.  Cette différence représente un cas supplémentaire dans le  groupe

contrôle.

Cette incidence de l’augmentation de la prescription de neuroleptiques est cohérente

avec  les  précédents  travaux  publiés  sur  des  malades  d’Alzheimer  ou  de  maladie

apparenté fréquentant un PASA 18–20.

Le faible effectif global de cette étude ne nous permet pas d’exclure qu’il existe une

différence,  faible,  entre  l’augmentation de  la  prescription  de  neuroleptiques  des

résidents des PASA et des résidents présentant des troubles similaires pris en charge

dans  des  « Unités  de  Vie  Protégées ».  La  mise  en  évidence  d’une  différence

significative  de  5 %  supplémentaire  dans  le  groupe  contrôle  aurait  nécessité  425

patients  dans chaque bras.  Nous ne disposions pas des moyens necessaires  pour
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mettre en évidence une si faible différence en débutant cette étude.

L’augmentation de la prescription de neuroleptiques est jugée modérée pour les deux

groupes.  Rapporté  à  la  taille  d’une  unité  spécialisé  Alzheimer,  d’environ  12  à  14

patients, cela représente environ un patient pour lequel une augmentation du traitement

par neuroleptiques est prescrite, sur six mois.  

 4.2.3 Critères de jugement secondaires

 4.2.3.1 Prescriptions de neuroleptiques

Les principaux traitement neuroleptiques prescrits étaient la rispéridone, le tiapride et

l’olanzapine.  Les  autres  DCI  semblent  plus  anecdotiques.  Ces  données  sont

cohérentes avec les indications des AMM des principales spécialités contenant les deux

premiers.  La rispéridone est  indiquée pour  le  traitement de courte durée (jusqu’à 6

semaines)  de  l'agressivité  persistante  chez  les  patients  présentant  une  démence

d'Alzheimer modérée à sévère, le tiapride pour le traitement de courte durée des états

d’agitation et d’agressivité, notamment chez le sujet âgé. L’olanzapine est indiquée pour

le  traitement  de  la  schizophrénie,  des  épisodes  maniaques  et  du  trouble  bipolaire,

pathologies que ne présentent pas la plupart  des résidents,  au vu des antécédents

médicaux rapportés. Son usage est recommandé, hors AMM, par l’HAS, en cas d’échec

des mesures non médicamenteuse, dans ses recommandations sur la prise en charge

des troubles du comportement perturbateurs de la  maladie d’Alzheimer et  maladies

apparentées4. La rispéridone est recommandé dans les mêmes conditions. Le tiapride

n’est pas formellement recommandé, mais son usage y est décrit comme relevant de la

pratique clinique courante pour des état d’agitation.

Parmi les résidents des PASA, 26 % étaient traité par neuroleptiques à M0 et M6. Cette

proportion est proche de celle retrouvée (un sur quatre) dans d’autres études portant

sur des résidents de PASA20,21.

Parmi les résidents des EHPAD du groupe contrôle, on note une plus grande fréquence

de prescription de neuroleptiques (47 % à M0, 39 % à M6), sans que cette différence

soit statistiquement significative. Il est possible qu’un manque de puissance de cette

étude,  comme  évoqué  précédemment,  explique  l’absence  de  significativité  de  ce

résultat. Il est par ailleurs possible que la présence plus fréquente d’agitation parmi les

résidents du groupe contrôle explique en partie cette différence, et  soit  un biais de

confusion.
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L’analyse  post-hoc  du  lien  entre  la  présence  d’agitation  parmi  les  troubles  du

comportement  rapportés  par  la  cotation  d’un  NPI-ES ou  dans  les  transmissions  et

dossier  médicaux,  et  la  prescription  de  neuroleptiques,  montre  à  ce  propos  une

corrélation forte (OR de 11). Cette corrélation n’est pas surprenante, il s’agit du principal

symptôme pouvant justifier d’un traitement par neuroleptiques, en particulier rispéridone

et olanzapine, selon les recommandations de l’HAS4.

L’étude des doses journalières moyennes est d’un apport limité, en raison du manque

de  puissance  statistique  ne  permettant  pas  de  mettre  en  évidence  de  différences

significatives. La dose journalière moyenne semble plus élevée dans le groupe PASA.

La dose journalière moyenne semble stable entre M0 et M6 pour chaque groupe. Les

doses  de  neuroleptiques  prescrites  dans  cette  étude  sont  modérée.  Parmi  un

échantillon  de  7169  assurés  sociaux  souffrant  de  démence,  la  dose  journalière

moyenne des patients traités par neuroleptiques était d’environ 0,40 en 201130. La dose

journalière moyenne dans notre étude est significativement plus basse.

Il existe une stabilité dans la prescription de neuroleptiques pour un grand nombre de

résidents :  pour dix résidents traités par neuroleptiques à M0, six ont un traitement

identique à M6. Rapporté à l’ensemble des résidents, cela représente un résident sur

cinq. Cette stabilité se retrouve dans les deux groupes sans différence significative.

L’HAS, en raison d’un risque plus élevé de décès et d’accident vasculaire cérébral,

recommande de limiter la prescription de neuroleptiques dans le temps, et de réévaluer

fréquemment,  au  moins  de  manière  hebdomadaire,  les  objectifs,  les  bénéfices

attendus, la tolérance et les risques de cette prescription4. Les résultats de cette étude

suggèrent que ces recommandations de réévaluation fréquentes ne permettent pas de

limiter efficacement la durée de prescription des neuroleptiques. La prescription d’un

neuroleptique peut être assimilé à un traitement chronique pour 22 % des résidents

d’unités spécialisées ayant des troubles du comportement modérés dans le cadre d’une

maladie d’Alzheimer ou une maladie apparentée.

Cette étude ne permet pas de préciser l’existence ou non de réévaluations fréquentes

de  cette  prescription.  La  fréquence  de  ces  réévaluations  ne  fait  pas  l’objet  d’un

consensus  dans  la  littérature :  certains  auteurs  recommandent  une  réévaluation

hebdomadaire, d’autres à un intervalle plus large ou laissé à l’appréciation du praticien4.

Dans une étude explorant  les motivations des modifications ou non d’un traitement

neuroleptique à la sortie d’un séjour hospitalier, la persistance des troubles malgré le
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traitement est la principale cause de poursuite du traitement31. La pression exercée par

les proches ou soignants habituels en faveur du maintient de ce traitement est parfois

évoquée. Il me semble regrettable de persister dans la prescription d’un traitement aux

risques  avérés,  lorsque  son  efficacité  semble  insuffisante.  La  dé-prescription  d’un

neuroleptique pour inefficacité est peut être une action difficile à mettre en place dans le

quotidien des soins à domicile, nécessitant l’adhésion des proches et des soignants

habituels du patient à cette prise en charge et la mise en place de traitements non-

médicamenteux dont l’organisation peut être difficile, en particulier à domicile.

Dans un contexte de diminution du nombre de médecins généralistes pour l’ensemble

du territoire, les résidents d’EHPAD éprouvent des difficultés à recevoir la visite d’un

médecin  libéral,  selon  un  rapport  parlementaire  de  201832.  Selon  les  régions,  et

l’intensité des tensions démographiques, le renouvellement des traitements peut ne pas

faire l’objet d’une visite, mais uniquement d’une prescription faxée. L’établissement peut

aussi se trouver dans l’obligation de trouver un nouveau médecin lorsque celui suivant

habituellement le résident ne veut ou ne peut plus se déplacer. Ce nouveau médecin

est  parfois  toujours  renouvelé :  l’association  SOS médecin  rapporte  16  000  visites

annuelles au titre de la continuité des soins en EHPAD. Ces difficultés ne permettent

pas la réalisation d’une réévaluation fréquente d’une prescription de neuroleptiques,

après  réévaluation  de  la  balance  bénéfices/risques,  comme  recommandée  par  la

littérature et les autorités sanitaires.

Le temps nécessaire  pour  réaliser  une visite  en  EHPAD,  jugé chronophage,  est  le

principal facteur avancé pour expliquer ces difficultés. La présence de soignants jour et

nuit en EHPAD pourrait être un facteur aggravant, en donnant l’impression au médecin

que le résident est pris en charge par l’institution, et que sa prise en charge est « moins

urgente ».

L’action des médecins coordonnateurs, à la lecture des dossiers médicaux, m’a semblé

bénéfique pour  cette  réévaluation.  J’ai  constaté que leurs évaluations ré-actualisent

régulièrement  l’intérêt  d’une  réévaluation  du  traitement  par  neuroleptiques.  Leurs

recommandations  semblent  régulièrement  suivies  par  les  médecins  traitant.  La

limitation de prescription des médecins coordonnateurs aux situations d’urgences peut

être vue comme une limite à leur action sur la réévaluation des traitements de leurs

résidents. Certains médecins coordonnateurs sont aussi médecins traitant d’une part

importante des résidents. Cette double fonction me semble avoir une action positive sur
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la  prise  en charge de ces patients,  et  pourrait  faire  l’objet  d’études ultérieurs  pour

l’explorer.  A l’inverse,  la  limitation  de  prescription  peut  permette  la  prise  de  recul

nécessaire  à  la  réalisation  de  ses  missions.  Dans  la  pratique,  les  contraintes

démographiques  de  la  profession  de  médecin  n’épargne  pas  les  médecins

coordonnateurs : les médecins coordonnateurs sont parfois obligé de pallier l’absence

de  médecins  traitants,  et  un  tiers  des  EHPAD  seraient  dépourvus  de  médecins

coordonnateurs32.

 4.2.3.2 Prescriptions d’anxiolytiques ou hypnotiques

Les principaux traitements anxiolytiques prescrits étaient l’oxazepam et l’alprazolam. Il

s’agit  de  molécules  à  demi-vie  courte  et  sans  métabolite  actif,  dont  le  choix  est

recommandé par l’HAS4. On note une faible prévalence de l’hydroxizine, dont l’usage

est déconseillé en raison du risque d’effets indésirables anticholinergique. On remarque

que 9% des résidents sont traités par zolpidem ou zopiclone. Ces molécules sont celles

recommandées en  cas  d’insomnie  après  échec des mesures  comportementales  ou

d’hygiène de vie. La prescription de clobazepam pour un résident est secondaire à la

survenue de crises comitiales (indication précisée dans le dossier médical). 

La proportion de patient traités par anxiolytiques ou hypnotiques était stable dans le

temps (54 % des résidents), et sans différence significative entre les groupes PASA et

contrôle.  Pour  l’ensemble  des  résidents  des  PASA en  2012,  20 %  était  traité  par

hypnotiques et 35 % par anxiolytiques21. La prescription d’anxiolytiques semble ici plus

élevée, et la prescription d’hypnotiques plus basse, si le critère retenue est la classe

ATC des molécules. Nous ne disposons pas d’indications de traitements pour conclure. 

Une proportion notable des résidents de cette étude ont  eu une modification de ce

traitement : un patient sur dix a vu une augmentation de ce traitement, et autant ont vu

une diminution. Ce résultat est en faveur d’une réévaluation régulière des anxiolytiques

et hypnotiques, conformément aux recommandations de ces classes thérapeutiques.

Ce  résultat  étaye  l’hypothèse  que  les  réévaluations  des  traitements  des  malades

d’Alzheimer ou de maladies apparentées sont réalisées par les médecins prenant en

charge  ces  patients,  mais  que  la  fréquence  de  réévaluation  est  limités  par  des

contraintes démographiques et liées à l’organisation des soins. 

 4.2.3.3 Prescriptions de médicaments contre la démence

Les principaux médicaments spécifiques contre la démence utilisés sont la mémantine

et la rivastigmine, pour 11 % des résidents chacun. La donepezil est prescrite pour 4 %
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des résidents, la galantamine pour 1 %. Cette ordre de fréquence est similaire à celui

retrouvé dans l’étude de Fone Tchoura portant sur des EHPAD des Landes  33,  mais

d’autres études retrouvent des fréquences plus élevée 18.

La prescription de médicaments spécifique contre la démence est ici  stable dans le

temps, avec deux patients (parmi 81) ayant eu une modification de traitement sur six

mois, l’un à la baisse (arrêt du traitement) dans le groupe contrôle, l’autre à la hausse

(instauration d’un traitement) dans le groupe PASA.

La proportion de patients traité par un traitement spécifique contre la démence varie

selon les EHPAD entre 15 % et 36 %, sans que cela semble lié à la présence d’un

PASA ou non. Il est possible que, dans la controverse dont font l’objet les médicaments

spécifique contre la démence, les pratiques de prescriptions diffèrent entre médecins, et

suffisent  à  explique  la  différence  observée34,35.  Cette  étude  n’est  pas  en  mesure

d’appuyer cette hypothèse. 

 4.2.3.4 Prescriptions d’antidépresseurs

Les  principaux  traitements  antidépresseurs  prescrits  étaient  l’escitalopram,  la

mianserine,  la  sertraline,  la  venlafaxine,  puis  la  paroxetine  et  la  mirtazapine.  La

sertraline  et  le  citalopram ont  montré  une réduction  modeste  de  l’agitation  dans  la

démence, selon une revue de la littérature36. L’escitalopram, énantiomère du citalopram,

est  réputé  aussi  efficace que le  citalopram, et  mieux toléré.  Ces éléments peuvent

expliquer  leurs  proportions  respectives.  Il  existe  une  incertitude  sur  le  motif  de

prescription de la miansérine :  celle ci  peut  être utilisée comme hypnotique  à faible

dose. C’est le cas de 6 % des résidents à M0 et 4 % à M6.

Les  résidents  du  groupe  PASA,  dans  cette  étude,  sont  plus  souvent  traités  par

antidépresseurs que les résidents du groupe contrôle (67 % vs 58%), sans que cette

différence  soit  statistiquement  significative.  Les  rapports  d’activités  2012  des  PASA

rapportent qu’environ 40 % des résidents sont régulièrement traités par antidépresseurs
21, plusieurs études dans cette population ont retrouvé un taux plus proche de 50 %20,37.

Les résidents de cette étude semblent plus souvent traité par antidépresseur que les

résidents des PASA en 2012, et cette différence est plus marquée pour les résidents du

groupe PASA. Il est difficile de se prononcer sur la signification de ce résultat.

La prévalence des antidépresseurs était  relativement  stable au cours de la  période

étudiée, avec un nombre similaire d’augmentation et de diminution de traitement. 
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 5 Conclusions

Cette étude s’inscrit dans un contexte de prise de conscience des effets délétères de la

polymédication des patients âgés, et de la iatrogénie importante des psychotropes dans

cette population, en particulier des neuroleptiques. Les autorités sanitaires, depuis une

dizaine  d’années,  agissent  pour  limiter  la  prescription  de  ces  médicaments,  par  la

publications de mises en gardes et de recommandations de bonne pratique limitant leur

usage,  par  la  promotion  de  thérapies  non  médicamenteuses  des  troubles  psycho-

comportementaux liés aux démences, et par le financement de structures adaptées à la

prise en charge de ces patients.

Il  s’agissait  d’une  étude  comparative  rétrospective,  réalisée  à  partir  des  dossiers

médicaux des résidents de 3 PASA et de 3 Unités de vie protégées de l’agglomération

lyonnaise.  Son  objectif  principal  était  la  comparaison  de  l’augmentation  de  la

prescription  des  neuroleptiques  selon  le  type  de  structure  fréquenté.  Ses  objectifs

secondaires  étaient  la  comparaison  des  caractéristiques  des  neuroleptiques,  des

anxiolytiques  ou  hypnotiques,  des  médicaments  contre  la  démence,  et  des

antidépresseur prescrits.Les caractéristiques des résidents des UVP du groupe contrôle

dans cette  étude sont proche de celles des résidents des PASA. La présence plus

fréquente  d’états  d’agitation  pour  les  premiers  est  la  différence  observée  la  plus

marquante. Les UVP semblent héberger pour une part des résidents comparables à

ceux fréquentant des PASA, et pour une part des patients présentant des troubles plus

sévères que les premiers.

Cette étude ne met pas en évidence de différences significatives dans l’évolution de la

prescription de neuroleptiques sur six mois entre le groupe de résident prise en charge

dans des PASA et le groupe de résident pris en charge dans des UVP.

Il  n’a pas été mis en évidence de différences statistiquement significatives dans les

caractéristiques des prescriptions de neuroleptiques des deux groupes étudiés. On note

cependant une tendance à une prescription de neuroleptiques plus fréquente dans le

groupe contrôle. 

La  prescription  d’un  neuroleptique  est  chronique  pour  20 % des  patients,  avec  un

traitement identique sur six mois. Différents facteurs, parmi lesquels les représentations

des médecins, des proches et des soignants, l’organisation de la prise en charge des
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malades  d’Alzheimer  ou  de  maladies  apparentées  à  domicile  ou  en  EHPAD,  et

l’évolution de la démographie sont des pistes à explorer pour en comprendre les causes

et diminuer la prévalence des traitements par neuroleptiques dans cette population 

Plus de la moitié des résidents sont traité par anxiolytique ou par hypnotique, sans

différence significative  entre les  groupes.  La  prescription de médicaments  contre la

démence est variable selon les unités, entre un tiers et un sixième, sans différence

significative entre les groupes. La prescription d’antidépresseur semble plus fréquente

dans cette études que dans la littérature, et cette différence est plus marqué pour les

résidents des PASA (67 %) que du groupe contrôle (58%), sans que ces différences

soient ici significatives.

Les résultats de cette études sont encourageant. Ils suggèrent qu’une prise en charge

adaptée des malades d’Alzheimer ou de maladies apparentée permettent  de limiter

l’augmentation de la prescription de neuroleptiques dans cette population. Cet effet ne

semble  pas  spécifique  d’un  type  de  structure  particulier  comme  les  PASA.  Cette

hypothèse pourrait être confirmé par des études comparatives plus vastes, idéalement

multicentriques.
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Résumé

Introduction : La prise en charge des symptômes psycho-comportementaux des malades

d’Alzheimer  ou  de  maladie  apparentée  fait  l’objet  depuis  une  dizaine  d’années  de

recommandations pour  limiter  l’usage  de  psychotropes.  L’objectif  de  cet  étude  est  de

comparer  l’évolution  de  la  prescription  de  psychotropes,  et  en  particulier  de

neuroleptiques, chez des patients souffrant de démence selon leur fréquentation d’un Pôle

d'activités et de soins adaptés (PASA) ou d’un autre type d’unité spécialisée.

Méthodes : Nous  avons  relevé  rétrospectivement  les  dossiers  médicaux  et  les

prescriptions sur six mois de malades d’Alzheimer ou maladie apparentée, fréquentant un

PASA ou  une  Unité  de  vie  protégée  (UVP),  dans  cinq  EHPAD  de  l’agglomération

lyonnaise, en 2017.

Résultats : 38 résidents dans 3 UVP et 43 résidents pour 3 PASA ont  été inclus sur

l’année 2017. Les résidents des UVP présentaient plus souvent des épisodes d’agitations

que  ceux  des  PASA.   La  prescription  de  neuroleptiques  (initialement  et  à  6  mois)

concernait respectivement 26 % des résidents des PASA, 47 % et 39 % des résidents des

UVP, différences non significatives. Cette prescription de neuroleptiques augmentait à six

mois pour 5 % des résidents des PASA et 8 % des résidents des UVP, différence non

significative.  11 %  du  total  des  résidents  ont  vu  leur  traitement  par  neuroleptiques

diminuer,  22 %  ont  un  traitement  inchangé  à  6  mois.  Les  principaux  neuroleptiques

prescrits étaient la rispéridone, le tiapride et l’olanzapine.

Discussion : Cette  étude  ne  met  pas  en  évidence  de  différences  significatives  dans

l’évolution de la prescription de neuroleptiques sur six mois entre un groupe de résident en

PASA et  un groupe de résident  en UVP.  Une prise en charge adaptée semble limiter

l’augmentation de la  prescription de neuroleptiques,  sans être  spécifique d’un type de

structure particulier  comme les PASA.  Cette  hypothèse pourrait  être  confirmé par  des

études comparatives plus vastes, idéalement multicentriques.

Mots  clefs :  Démence,  Maladie  d’Alzheimer,  Symptômes  comportementaux,

Neuroleptiques, Pôle d'activités et de soins adaptés
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