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INTRODUCTION

Préambule -
Campagne benzodiazépines 2005

La Belgique partage avec la France le privilege
d'étre le pays europeen le plus grand consom-
mateur de BZD (anxiolytiques et hypnotiques).
Les conseéquences d’'une mauvaise utilisation
sont connues : somnolence pendant la journee,
accidents de roulage, chute chez les personnes
agees, etc... Les phénomeénes d'accoutumance
et / ou de deépendance qui peuvent se manifes-
ter, deja aprés une semaine de traitement, sont
beaucoup plus inquiétants. 10 % de la popula-
tion belge utilise des benzodiazeépines pendant
une période prolongee. Les femmes en utilisent
nettement plus que les hommes. Dans les mai-
sons de repos et de soins, ce chiffre peut méme
atteindre 20 a 30%.

On observe un lien (sans établir de causalite)
entre le mauvais eétat psychique, la consomma-
tion de psychotropes et la mauvaise sante sub-
jective, la consommation de tabac et d'alcool.

Il'y a lieu de tenir compte du contexte sanitaire
et psychosocial pour interpreter correctement
les chiffres de consommation.

Dans notre sociéte de consommation et de per-
formance immediate, le médicament psycho-
trope est devenu un facteur d'apaisement des
tensions. De plus, contrairement aux drogues
illicites, les psychotropes sont des « drogues »
de socialisation et de performance qui permet-
tent a l'individu de s'auto - assister et d'accepter
les contraintes sociales pour travailler et mieux
gerer ses relations a autrui.

Manuel d'aide aux pharmaciens

4

Le probleme de la souffrance psychique est mal
accepté entrainant discrédit moral, dévalorisa-
tion et stigmatisation ; elle est souvent attribue¢e
a une faiblesse de la personnalite. C'est ainsi
qu'une prise en charge medicamenteuse est
souvent considérée comme une incapacité a
surmonter soi-méme sa souffrance.

La reconnaissance d'une souffrance psychique
necessite de la part de l'individu des capacités
d'introspection suffisantes et I'nabitude d'appro-
cher les difficultes selon un mode de reésolution
des problémes. Ceci explique, par exemple, que
plus la scolarité est faible et plus les conditions
sociales sont précaires, plus le recours aux medi-
caments, plutdt qu'aux autres formes de prise
en charge, est important.

Lefficacite des benzodiazepines est bien éetablie
dans certaines situations aux doses minimales et
pendant la période la plus courte possible.

Par contre, dans les situations de mal-étre chro-
nique, le risque de dependance et d’habituation
est majeur, constituant un frein a la mise en
place de mécanismes d’'adaptation et de gestion
de l'anxiéte et du stress.

Leffet sedatif des benzodiazépines peut étre
génant voire dangereux.

Les benzodiazeépines utilisees comme hypnoti-
ques peuvent avoir un effet residuel («hang-
over») qui peut durer plusieurs heures. Une
sédation prolongée et exageree peut survenir a
des doses €levees, chez les personnes agees,
avec risque de chutes et d'amnesie retrograde,

o
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en cas d‘affection hépatique ou lors de I'utilisa-
tion d'autres medicaments a effet depresseur ou
d‘alcool.

Des reactions paradoxales ont eéte deécrites avec
aggravation de l'insomnie, de I'anxiete accom-
pagnée parfois d'agressivite.

Apres quelques semaines, une dependance psy-
chique et physique se manifeste. Un arrét brutal
du traitement peut entrainer des manifestations
de sevrage.

Quelle place pour le pharmacien dans
cette campagne?

Le pharmacien occupe une place privilégiee
dans les soins de sante grace a l'acceés aise de la
pharmacie, la confiance dont béenéficie le phar-
macien aupres de ses patients et la collaboration
possible avec d'autres prestataires de soins. Le
pharmacien a deés lors un role indeniable a jouer
dans cette campagne de sensibilisation.

Les informations contenues dans ce syllabus lui
permettront :

d’avoir une bonne connaissance des notions
cliniques pour orienter le patient vers son
medecin ou appuyer les déecisions thérapeuti-
ques du medecin aupres du patient ;
d'informer les patients a qui les benzodiazepi-
nes sont délivrées pour la premiere fois ou qui
se plaignent d’angoisses, de stress et/ou de
problemes dinsomnie, du risque d'accoutu-
mance et des effets secondaires, en particulier
chez les personnes agees ;

de motiver les personnes abusant des benzo-
diazépines ou chez qui I'on soupgonne un
abus a consulter un medecin afin de réduire
progressivement cette consommation ; de les
rassurer en les informant sur les alternatives ;
d‘aider les patients en les suivant pendant le
sevrage instaure par le medecin et de créer la
possibilite de parler ouvertement de cette
expérience.

>
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Tout ceci doit évidemment se realiser dans une
approche qui mette le patient en confiance et
donc garantir une certaine intimité. Le réle du
pharmacien etant de mettre le patient en phase
par rapport a son traitement (conditionnement
du patient, effet « placebo »).

Cette action importante du point de vue de la
sante publique nécessite une collaboration ren-
forcee des prestataires de soin ; la coordination
avec le medecin en est un aspect important et
I'action du pharmacien doit s'inscrire strictement
dans ce cadre.

Manuel d'aide aux pharmaciens
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RAPPEL DES NOTIONS
CLINIQUES
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CHAPITRE 1
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RAPPEL DES NOTIONS

CLINIQUES

1.1. LANXIETE

Introduction

Il est important de rappeler que I'anxiété est
avant tout une réaction naturelle et nor-
male. Etre excessivement detendu devant une
situation présentant un certain risque, signe plu-
tot un état pathologique comme, par exemple,
un etat maniaque, un €tat de deterioration
mentale comme un debut d’Alzheimer, le signe
dimprégnation a certaines substances ou
encore un éetat confusionnel, ... .

Lanxiété est liée a Il'anticipation. D'une
maniere geneéerale quand quelqu'un anticipe
une action, trois issues sont possibles : la reus-
site, I'echec ou l'incertitude.

> Premiere hypotheése : quand quelqu'un se
sent bien, il parie pour la réussite. En ce

sens, I'étre humain est un animal fondamen-
talement optimiste. Mais dans certaines situa-
tions, I'optimisme n’'est pas de rigueur.

> Deuxieme hypothese I'échec assuré.
Genéralement, elle suscite soit des sentiments
de colere contre les autres, soit une colére
retourneée contre soi-méme et alors la person-
ne deprime.

> Troisieme hypothese : tout n'est pas joue et
c'est I'incertitude. Lincertitude est ce qu’il y a
de plus difficile a supporter parce qu’elle éveil-
le en nous de l'anxiete et que l'anxiéte a ten-
dance a nous paralyser, alors que I'on sait tres
bien que la meilleure reponse serait d'étre au
maximum de reactivite.

D’'une maniére générale, nous utilisons tous les
stratagemes pour reduire ce degre dincerti-
tude, en acquérant de l'expéerience, en analy-
sant mieux la situation, en étant plus détendu
dans la vie ou parfois en optant d'emblee pour
I'échec.

Anticipation

Influence de I'humeur :
Optimisme, décontraction

Influence des cognitions :
Expérience, analyse cognitive

: _ Incertitude : Echec :
ReugsKlte : Anxiété Colére
Paralysie Depression

Figure 1 : Lanxiéte lice a I'anticipation

Manuel d'aide aux pharmaciens
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Les symptémes

Il est tres frequent que le patient n’ait pas
conscience de son anxiété et mette en évi-
dence des troubles somatiques dont les plus
courants sont : oppressions thoraciques, gorge
nouee , spasmes abdominaux, tachycardie,
douleurs rétrosternales, picotements des extre-
mites ou de la bouche, tremblements, mains
moites, bouffees de chaleur, mais aussi troubles
gastro-intestinaux divers comme des génes, des
crampes ou des douleurs abdominales, des diar-
rhees, du pyrosis, des nausees, des vomisse-
ments mais également des besoins frequents
d'uriner, des maux de téte, des maux de dos.
Parfois, la symptomatologie somatique est extré-
mement bruyante faisant penser a des infarctus
comme dans l'attaque de panique ou a des cri-
ses d'asthme lors de crises d’hyperventilation.

Ces symptdmes physiques sont souvent accom-
pagnés de troubles de I'endormissement et de
troubles de la concentration et de la mémoire
immediate.

Toutes ces manifestations physiques,
quand elles n‘'ont pas comme origine une
pathologie somatique, sont dites “sympto-
mes d’angoisse”.

Lorsque le patient est conscient qu'il s‘agit
danxiete, il peut evidemment utiliser d'autres
termes pour la décrire.

Ainsi un patient qui se preésente en disant «Je
suis stresse depuis toujours» n‘est probablement
pas un stresse mais un anxieux.
Lanxiété «ordinaire» ou état
pathologique?

On s‘accorde pour dire actuellement que I'on
considére un probléeme psychologique comme
pathologique lorsque les trois critéres suivants
sont rencontres :

> Une souffrance importante, disproporti-
onnée ;

-10 -
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> De longue durée (ici tout dépend de la
source de l'anxieté : si elle est due a un eve-
nement spécifique, on prendra en compte le
nombre d’heures ou elle envahit I'esprit ; si
elle est due a un contexte diffus ou s'il Ny a
pas d'évenement spécifique, une anxiete per-
sistante de plus de 15 jours d'affilee peut étre
significative) ;

> Qui affecte défavorablement le fonc-
tionnement social, relationnel et / ou
physiologique.

Ainsi une phobie des araignées ou des souris,
ne sera pas considerée comme pathologique si
elle n'empéche pas d'effectuer les taches usuel-
les, et 'anxiete de I'etudiant en periode d'exa-
men sera considérée comme un trouble passa-
ger, a prendre en compte, mais non pathologi-
que.

Une fois I'état anxieux pathologique déterming,
différentes formes peuvent étre distinguees :

> Letat anxieux (qu’il soit motivé ou non) sur-
vient essentiellement en dehors des
moments ou le sujet est confronte a la situa-
tion (anticipations ou ruminations) et cet etat
a tendance a envahir tous les instants de sa
vie. On parlera alors d’Anxiété Généralisée.

> L'état anxieux n‘apparait qu’'en présence
d’'un objet ou d'une situation et cette réac-
tion est soit demesurée soit non motivee. Cela
peut concerner par exemple un ascenseur,
une foule. Il peut aussi se manifester par une
timidité excessive face a des inconnus, une
peur du regard ou du jugement de l'autre.
On parlera alors de Phobies.

> Letat anxieux se manifeste plutdt par des
idées obsédantes qui surviennent contre la
volonte de lindividu et dont il percoit fort
bien le caractere absurde (par exemple la
crainte détrangler son enfant). Ces idées
obsédantes peuvent étre accompagnees
d'actes stereotypes et repetitifs (compulsions)
que le sujet ne peut s‘empécher de realiser
(par ex : se laver les mains). Dans ce cas, on
parlera de Troubles Obsessionnels
Compulsifs ou TOC.

> Un etat anxieux peut egalement se manifester
suite a un traumatisme, notamment le

Manuel d'aide aux pharmaciens
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TSPT ou Trouble de Stress Post-
Traumatique, mais €galement dans le stress
aigu ou chronique.

> Enfin, I'état anxieux peut apparaitre sous des
formes fulgurantes et paroxystiques
comme un coup de tonnerre dans un ciel
bleu. Tres souvent, il se présente sous la forme
d’angoisses somatisées (oppressions thoraci-
ques intenses faisant penser a un infarctus).
Ces états disparaissent spontanément au bout
de quelques heures. On parlera alors
d’Attaque de Panique.

3. Psychoses

Des états anxieux sont frequents au debut
de l'installation d’'une psychose ou lors de
la recrudescence de ces etats. lls corres-
pondent a un etat de malaise ressenti par
l'individu qui percoit la perte de son inte-
grite psychique (morcellement). Les psy-
choses se caractérisent souvent au debut
par : de la bizarrerie (dans la schizophre-
nie), un retrait, de la méfiance excessive,
une anxiété avec parfois des actes vio-
lents. Les hallucinations et le delire ne sont
pas toujours perceptibles lors de la phase
d'installation et ne sont pas la regle.

Lanxiété secondaire a d’autres
pathologies

> Pathologies somatiques 4. Usage et abus de certaines substances

Manuel d'aide aux pharmaciens

Quelques maladies peuvent entrainer des
etats anxieux chronigues comme I'nyperthy-
roidie ou les troubles des surrenales. Certains
etats aigus peuvent étre en relation avec une
décompensation cardiaque.

Il ne faut donc pas s'étonner que le médecin
demande une analyse sanguine en premiere
intention.

> Affections psychiatriques

1. Stress pathologique (y compris consé-
quences du harcélement moral)

2. Dépression
Lanxiéteé et I'angoisse accompagnent fre-
quemment la depression.
Ces plaintes anxieuses peuvent masquer
une depression.
Un syndrome dépressif se caractérise par :
- La dysphorie : il s'agit souvent d'un état
de tristesse mais elle peut egalement se
manifester par un sentiment de mal étre
diffus ou de lirritabilité.
- Llanhédonie : elle consiste en une perte
d'intérét et de plaisir dans les activites pro-
curant habituellement du plaisir.

-11 -

Nombre de substances courantes ou de
drogues peuvent augmenter l'anxiete de
leurs usagers. Le tabac et le café sont des
psycho-stimulants. Le cannabis consomme
au exces peut exacerber des etats anxieux
sous-jacents, de méme que l'alcool. Enfin,
les amphétamines et l'ecstasy peuvent
declencher de véritables attaques de pani-
que.

5. Sevrage
Un sevrage insuffisamment assiste s‘ac-
compagne souvent d'un etat anxieux res-
senti comme trés deésagreéable et qui est
souvent la source méme de l'echec de la
tentative de sevrage.
Lanxiete apparait tant dans l'arrét tabagi-
que que dans les desintoxications alcool-
iques ou de drogues (cannabis), ainsi que
dans l'arrét de somniferes et de calmants
(benzodiazepines). Le pharmacien peut
assister le meédecin dans la mise en place
du plan de sevrage comme lors des traite-
ments de substitution chez les usagers
d’opiaces.



Handboek FR 27-04-2006 13:42 Pagina 12

1.2. LE STRESS

Introduction

Il est parfois difficile de distinguer le stress de
anxiete, dans la mesure ou toutes les person-
nes stressees preésentent egalement une anxiete
significative. Cependant l'inverse n'est pas vrai.
D’ ailleurs, il s'agit de processus neurophysiologi-
ques totalement différents.

Enfin, il faut rappeler que si tout le monde est
soumis a des stress divers, tout le monde ne va
pas developper un stress pathologique. Il y a
donc lieu de distinguer réaction de stress et pro-
cessus (pathologique) de stress.

La réaction de stress est au depart une
réponse physiologique normale. Devant un
danger imminent, un animal, et donc aussi
'nomme, va declencher une réaction massive,
globale et non modulable qui vise a lui assurer
la survie, c’est la reaction orthosympathique.
Cette reaction le prépare a attaquer ou fuir en
augmentant le rythme cardiaque et respiratoire,
en fermant les sphincters et en creant un afflux
de sang vers les muscles, etc.. Si I'animal a la vie
sauve, s‘ensuit normalement la reaction inverse,
dite parasympathique : les rythmes cardiaque
et respiratoire se ralentissent, les sphincters se
relachent, le sang afflue a nouveau vers les
téeguments et une érection est possible. Ce
mecanisme n’'est, en lui-méme, pas du tout nocif
pour autant que la réaction orthosympathique
Soit toujours suivie d’'une reaction parasympathi-
que complete.

Le processus de stress s'‘enclenche, lorsque
aprés une phase d'alerte qui declenche la réac-
tion orthosympathique, il Ny a pas de reponse
(adequate) possible. Lanimal ne peut ni atta-
quer, ni fuir. Dans cette situation, I'ortho- et le
parasympathique fonctionnent simultanement
(et non successivement) pour  prévenir un
emballement du rythme cardiaque, une hyper-
tension artérielle, un blocage renal, etc...

-12 -
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Comme la reaction orthosympathique est jugu-
lée, I'animal s’y adapte ; C’est pourquoi Selye
parle de Syndrome Général d’Adaptation. Le
grand merite de H. Selye fut de montrer com-
ment une surcharge declenche un mecanisme
physiologique de defense destine a l'origine a
mettre I'organisme en état de réagir rapidement
et efficacement a une menace subite. Pendant
un certain temps, I'organisme resistera. Puis arri-
vera fatalement 'épuisement, avec pour conse-
qguence une deficience de la deéfense vis-a-vis
des maladies. Ce syndrome general d'adapta-
tion peut finalement conduire a une decompen-
sation brusque, massive, comme un infarctus,
une héemorragie meningée, un ulcere gastrique,
un accident de voiture ou un suicide.

Le stress doit donc étre pris trés au serieux.

Les symptémes du stress patho-
logique

Le stress pathologique peut étre aigu ou chro-
nique.

> Stress aigu et stress post-traumatique
(TSPT)

Les stress aigus et les stress post-traumatiques
surviennent suite a une situation grave ou I'in-
tégrité de la personne a ¢t¢, ou aurait pu (ne
fut ce qu'en imagination), étre en danger.
Lexemple le plus spectaculaire est un attentat
ou un hold-up. Mais, de plus en plus, les clini-
ciens s‘accordent pour estimer que l'atteinte de
l'inteégrité morale peut causer les mémes degats.
C'est le cas, par exemple, du harcelement moral.

Le stress aigu se caracterise par le fait que :

1.Pendant l'evenement traumatique (ou peu
apres) lI'individu ait, soit un sentiment de tor-
peur, soit une reduction de la conscience de
son environnement, soit une impression de
deréalisation ou de dépersonnalisation, soit
encore une amnesie dissociative ;

2.Lindividu revit constamment I'événement ;

Manuel d'aide aux pharmaciens
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3.1I évite les situations rappelant le traumatisme ;

4.1l présente des symptdmes anxieux persistants
ou des manifestations neurovegetatives ;

5.1 est limité dans son activit¢ de maniere signi-
ficative ;

6.Le trouble dure entre au minimum 2 jours et
au maximum 4 semaines et se manifeste dans
les 4 semaines apres l'expérience traumati-
que.

Létat de stress post-traumatique se caracterise
essentiellement par le caractére chronique du
trouble :

I.Revecu intense et repétitif de I'évéenement
traumatique (souvenirs, réves, impressions de
«comme si», etc.) ;

2.Evitement persistant des stimuli associes au
traumatisme ;

3.Emoussement de la réactivité genérale ;

4. Presence de symptomes persistants traduisant
une activation neurovegetative ;

5. Limitation significative de l'activite ;

6. Le trouble persiste plus d'un mois.

> Stress pathologique chronique

Letat de stress pathologique chronique se carac-
térise par une extréme fatigue (97 % des plain-
tes) et des troubles du sommeil avec éveils
précoces vers 4 heures du matin (90 % des
cas)(mais cela peut aussi étre le cas lors d’'un état
depressif majeur). Outre la fatigue persistante
malgre le repos et le reveil matinal précoce, les
symptomes les plus frequents sont : bruxisme',
douleur au niveau de la nuque ou des machoi-
res (et moins au niveau du dos ) accompagnee
parfois de cephalées, de pyrosis, de diarrhees
ou de selles molles, de sudations profuses au
reveil, d'amaigrissement réecent sans regime, de
modifications de la libido.

Les personnes stressees demandent rarement a
leur medecin de les declarer en incapacite de
travail (si ce n'est pour une trés courte duree, de
quoi souffler) et c’est un paradoxe.

" Habitude de serrer ou de grincer les dents

Manuel d'aide aux pharmaciens
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Tres rapidement, la personne stressee mettra en
avant plan une cause situationnelle (souvent
le travail) et se décrira comme quelqu’un qui
n‘est pas particulierement anxieux mais plutdt
perfectionniste.

Geénéralement, la personne stressee aime son

travail et est (ou a ete) estimeée de sa hieérarchie.

Mais, suivant la définition de la loi du Bien-Etre

au travail, il présente les symptdémes suivants :

1.un état de tension persistante, percu néga-
tivement (on eliminera donc les etats transi-
toires ou les vecus positifs) ;

2.l'individu est ou se sent incapable (ou plus
capable) de répondre adéquatement aux
exigences de la tache ;

3.cette inadéquation peut avoir des consé-
quences significatives ;

4. et qui s'accompagnent de dysfonctionne-
ments au niveau physique, psychique et soci-
al.

Le Burn-out est une forme particuliere de stress
pathologique. Il apparait souvent chez des tra-
vailleurs qui sont en contact avec du public, qui
sont obligés d'ceuvrer en equipe ou sont res-
ponsables d'une equipe. Il s'agit d'un processus
de trés longue duree, mais extrémement des-
tructeur (certains parlent de « meérule eémotion-
nelle ») qui se developpe a partir de reactions
adaptatives absolument normales mais qui se
repetent indefiniment et gangrénent peu a peu
toutes les sphéres de l'existence relationnelle et
sociale. Il faut noter que le Burn-out touche tout
particulierement le corps medical et soignant.

Réactions adaptatives :

> Etre plus resistant a la souffrance en se prote-
geant des emotions ;

> Moins simpliquer personnellement ;

> Etre plus réaliste dans ses ambitions.

-13 -
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Si ce mécanisme se répéte cela aboutit a un
processus envahissant :

> S'immuniser contre les emotions, y compris
les positives (joie, plaisir) (anhedonie avec per-
sistance de l'interét pour les activités pouvant
procurer du plaisir) ;

> Tenir les autres a distance en les considerant
comme des pions, devenir cynique ;

> Se mesestimer, étre demotive.

Comme la personne en Burn-out n‘a pas l'as-
pect d'une personne déprimee et qu'au
contraire, elle conserve trés longtemps une
apparence normale voire souriante, il est fre-
quent de passer a cote du diagnostic.
Neéanmoins, les spécialistes ont tendance a
considerer le Burn-out comme une forme de
dépression grave cacheée ou deépression sou-
riante.

La mesure d'urgence pour une personne souf-
frant de stress pathologique consiste a ecarter le
patient de la cause de sa pathologie pendant le
temps necessaire.

Le stress secondaire a d'autres
pathologies

> Affections somatiques

Des causes organiques peuvent evoquer
un syndrome de stress se manifestant soit par
de I'anxiété soit par de la fatigue ; les mala-
dies en cause sont : une infection virale a bas
bruit, une anemie, un manque d'electrolytes
ou de vitamines, des endocrinopathies (dia-
pbete, thyroide), des pathologies malignes,
des insuffisances parenchymateuses, de la
fatigue chronique*, de la fibromyalgie, etc.
(voir annexe 4)

Une analyse de sang par le medecin (de
famille) peut donc étre indiquée.

La fatigue est une réponse physiologique
naturelle et reversible a un effort spécifique
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identifiable. Dans la fatigue simple, la cause
est toujours identifiable et explicable physiolo-
giqguement. De plus, cette réaction est rever-
sible : il suffit de dormir et se reposer suffisam-
ment.

* Le syndrome de fatigue chronique, associe
souvent a la fibromyalgie, peut étre confondu
avec un syndrome de stress pathologique
puisque les symptémes physiques se superpo-
sent (fatigue et douleurs musculaires) et que
de plus en plus, on considere le stress
comme un facteur étiogeénique du syndrome
de fatigue chronique. I se differencie cepen-
dant du stress pathologique par l'intensiteé de
la fatigue qui est particulierement invalidante
et souvent par des douleurs musculaires et
articulaires importantes.

> Affections psychiatriques

1. Lanxiété

En ce qui concerne la difference entre le
stress pathologique et les differents syndro-
mes anxieux, on observe que les anxieux ont
souvent une predisposition pour l'anxiete
(personnalité anxieuse). Leurs plaintes sont
souvent plus localisées et en relation avec la
source de leur angoisse et, dans le discours,
davantage d’incertitude et de crainte de
I'échec sont exprimeées ; alors que chez les
stresses, la situation est d'emblée présentee
sans issue. Enfin, les personnes anxieuses ont
davantage de troubles d'endormissement
alors que les personnes stressees s'endor-
ment bien mais se réveillent vers 4 heures du
matin.

2. La dépression
Ce qui différencie le stress pathologique de Ia
dépression, c'est le maintien d’intérét pour les
activités procurant habituellement du plaisir ;
par contre, dans la depression, on ne prend
plus aucun plaisir a ce genre dactivités. En
terme de dysphorie, le patient deprimeé expri-
mera assez souvent de la tristesse alors que la
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personne stressee mettra l'accent sur son irri-
tabilite.

. Les conséquences du harcélement moral
Il existe peu d'études cliniques sur les conse-
quences psychopathologiques du harcele-
ment moral. Néanmoins, les premiéres analy-
ses realisees a la Clinique du Stress (Belgique
2005) semblent montrer I'effet extrémement
traumatique d’'un vecu de harcélement moral
sur l'equilibre  mental d'un individu.
Lincapacite de travail est genéralement de
longue duree. Ces patients ne sont souvent
aptes a porter plainte que de trés nombreux
mois apres le debut de l'incapacite de travail
(reviviscence du traumatisme).

Les decompensations les plus observees sont :

> Syndrome aigu d’anxiété généralisée ;

> Syndrome dépressif majeur avec ideati-
on suicidaire ;

> Syndrome de stress post-traumatique
(pour autant que I'on accepte la menace
grave de lintegrite morale comme un
traumatisme) avec cauchemars et pensees
recurrentes et une veritable phobie a s'ap-
procher du lieu de l'agression morale
vecue ;

> Evolution vers des états psychotiques
paranoides.

4. Les troubles du sommeil

Voir paragraphe suivant.
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1.3. LINSOMNIE

Introduction

Structure du sommeil :
Le sommeil normal compte 4 a 6 cycles. Un
cycle comporte quatre phases :
> Phase 1 (la phase d’endormissement) :
passage de l'état d'éveil a I'état de som-
meil. Le dormeur se prépare a s'endormir.
I s'agit en realité d'un degre supérieur de
détente ;
> Phase 2 : apres environ 15 minutes, on
entre dans un sommeil Iéger ;
> Phases 3 et 4 : le sommeil se fait plus pro-
fond, apres environ 30 minutes : phase de
sommeil profond. Le dormeur peut diffi-
cilement étre réveille. Fonction : utile pour
le rétablissement physique.
Progressivement, le sommeil devient
moins profond. Le dormeur entre dans le
sommeil REM, qui doit son nom aux
mouvements oculaires rapides caracteristi-
ques (Rapid Eye Movements). Egalement
appelé sommeil paradoxal, il dure environ
10 minutes. Cette periode est marquee
par une activite intense du cerveau. On
réve, on dort moins profondément et on
se reveille quelques instants. En fonction
du nombre de cycles, il est donc normal
de se reveiller plusieurs fois durant son
sommeil. Elle est utile pour le retablisse-
ment psychologique. Au debut de la nuit,
le sommeil est surtout profond et rarement
paradoxal. Plus tard, a compter du troisie-
me cycle, cet équilibre s'inverse au profit
du sommeil REM d'ou l'importance des 4
premieres heures de sommeil.

Facteurs qui influencent le
sommeil

1. Lage
Il existe une influence de I'age sur la structu-
re du sommeil (les bébés dorment la plus
grande partie de la journée, a l'inverse des
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personnes agees).

2. Les différences individuelles
On différencie des grands et des petits dor-
meurs ce qui provoque souvent des erreurs
quant au nombre d’heures de sommeil
necessaire.

3. Lactivité diurne
Le sommeil est le reflet de la journée : toute
personne qui reste active tard le soir ne doit
pas s'attendre a s‘'endormir directement. Une
personne qui passe sa journee a se torturer
I'esprit sans grand résultat aura probable-
ment aussi un sommeil agite.

4. La faculté de se détendre
Le sommeil est une phase normale apres la
détente (a cet égard, il convient de constater
qu'il est important pour le patient d'appren-
dre a se detendre, le sommeil vient ensuite
naturellement ; tout est une question d'initier
la detente (physiologique et psychologique)).

5. Les médicaments et I'alcool
Certains medicaments et l'alcool ont des
effets sur le sommeil (par exemple, dans le
cas de l'alcool, endormissement plus rapide
mais durée du sommeil reduite).

Définition

Linsomnie est déefinie comme une difficulte d'en-
dormissement et / ou une mauvaise qualité de
sommeil et / ou un sommeil Nnon reparateur,
s‘accompagnant de consequences diurnes
negatives.

Le probléme peut étre exprime par une difficulte
d’initiation du sommeil (c'est-a-dire le besoin de
plus de 30 minutes pour s‘'endormir), de main-
tien du sommeil (dans le cas de réveils frequents
pendant la nuit) ou de reéveil matinal trop tot.

On parle de pseudo-insomnie lorsqu’un patient

4

se plaint dinsomnie mais qu’il Ny a pas de
consequences diurnes.

Une insomnie qui dure plus de trois semaines
est considéeree comme de longue duree.

Causes d'insomnie

1. Affections graves

1.1 Maladies spécifiques du sommeil
syndrome d’apnée, narcolepsie’.
Les patients atteints du syndrome d'ap-
nées du sommeil (SAS) ne se plaignent
generalement pas dinsomnie mais sont
génés par de la somnolence en journee.
Les céphalées matinales sont €galement
fréquentes. Bien souvent, I'hétéroanam-
nése met en evidence le ronflement puis-
sant. En outre, le patient a souvent un
exces de poids ou de 'hypertension.
Le pharmacien orientera le patient vers
son medecin.

1.2 Affections psychiatriques
Dans le cas de psychose, notamment lors
des decompensations maniaques, dans le
trouble bipolaire, les besoins en sommeil
sont nettement réduits  (p. ex. le patient
se sent parfaitement repose apres seule-
ment 3 heures de sommeil).

Les troubles du sommeil constituent un
facteur de risque de suicide en cas de
dépression. Il convient d'y étre attentif et
de renvoyer le patient a la consultation
medicale en cas de pensee suicidaire.

1.3 Affections somatiques
Une hyperthyroidie ou une intoxication
grave peut entrainer de lI'insomnie.

?Acces de courte durée (15 min) de sommeil irrépressible, allant de pair avec une diminution de tonus musculaire entrai-

nant une immobilité passagére
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Autres affections

Les problémes psychosociaux (deuil,
conflit relationnel, stress, etc.) peu-
vent conduire a se torturer l'esprit, a ne
pas pouvoir se déetendre, a avoir peine a
s‘'endormir.

Le conditionnement apparait deja aprés
2 a 3 semaines. Par ce mecanisme, le lit est
de plus en plus consideré comme «le lieu
ou je ne parviens pas a fermer I'ceil».
Lendormissement de plus en plus difficile
conduit le patient a accorder beaucoup
d'attention a toutes sortes de signaux qui
indiquent, selon lui, qu’l va rester eveille
longtemps cette nuit encore. Cette dyna-
mique debouche sur l'anticipation de I'an-
goisse de ne pas pouvoir dormir. Ces deux
mecanismes creent un cercle vicieux de
pensees angoissantes et de tension, qui
empéchera le patient de trouver le som-
meil.

Les affections psychiatriques mineures
(troubles de l'angoisse et de I'humeur,
dépression non suicidaire, etc.).

Les troubles du sommeil dans la dépres-
sion se caractérisent par un réveil préema-
turé. Des troubles de l'endormissement,
des reveils multiples, des cauchemars
(angoissants) et une hypersomnolence
peuvent egalement étre observes chez les
patients dépressifs. Bien souvent, la
dépression s‘accompagne d'un sommeil
REM accru ou d'un sommeil REM anticipe.
Dés lors, les patients se plaignent parfois
davantage de réves ou de cauchemars.
Contrairement a la plupart des autres situ-
ations dans lesquelles I'insomnie survient,
la fatigue ressentie par les patients depres-
sifs n‘augmente pas mais diminue au fil de
la journee. Enfin, si insomnie s'accompag-
ne dautres plaintes, parfois imprecises, il
convient également de penser a une
dépression masquee.
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2.5
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Toute perturbation du rythme
jour/nuit peut avoir une influence néfas-
te sur le sommeil (ex. : travail poste, deca-
lage horaire, hospitalisation, mauvaise
hygiéne du sommeil, etc...).

Les troubles du sommeil peuvent étre cau-

ses par des substances psychotropes

ou des médicaments (causes iatrogenes)

- alcool, caféine, théine, nicotine, pro-
duits psychoexcitants , drogues illicites ;

- Dbétabloquants (surtout lipophiles),
medicament stimulant la satiete (sibutra-
mine), hormones thyroidiennes, béta-
mimetiques, diuréetiques et corticosteroi-
des, certains antidepresseurs.

Le syndrome des jambes sans repos (rest-
less legs syndrome) et le mouvement
involontaire des jambes (periodic limb
movement disorder) (sensations deésa-
gréables dans les jambes, augmentation
des troubles du mouvement au repaos,
diminution en mouvement, observation
d'un rythme circadien) sont des sympto-
mes specifiques qui peuvent indiquer des
maladies typiques du sommeil.
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PRISE EN CHARGE
MEDICAMENTEUSE

2.1. PREAMBULE

Lorsqu'un anxiolytique, un sedatif ou un hypnoti-
que s‘avere necessaire, la preference est donnee
le plus souvent a une benzodiazepine étant
donné que ces medicaments sont aussi efficaces
que d'autres substances tels les barbituriques par
exemple, et peu toxiques en cas de surdosage.
Ceci n'empéche que lindication doit étre bien
etablie, la posologie maintenue aussi basse que
possible et la durée du traitement limitée autant
que possible a une semaine au maximum.
Les substances apparentees aux benzodiazepines
(zaleplone, zolpidem, zopiclone) ne semblent pas
plus avantageuses que les benzodiazepines.

Afin d'optimaliser l'usage, la forme galénique et le
conditionnement peuvent avoir leur importance.

Conditionnement

Certaines firmes mettent sur le marche des
petits conditionnements qui ont un intérét non
neégligeable pour limiter le risque de dépen-
dance. (Voir tableau 1 en annexe)

Forme galénique

Loption des gouttes permet au medecin et au
patient de mieux gerer la prise vers la dose mini-
male efficace. Cette forme galénique peut s'averer
utile pour la diminution progressive de la dose et
lorsque les patients ont des difficultés de degluti-
tion.

La restriction est cependant d'usage chez certains

patients (patients ages, patients ayant des troubles
de la vision ou des troubles moteurs, etc....). Il faut
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aussi informer le patient de la necessité du respect
scrupuleux de la posologie.

Lors de I'utilisation de comprimes, une bonne seca-
pilite est idéale. Lutilisation de comprimes oblongs
secables rend la division plus ais€e pour le patient.

Intérét de la préparation
magistrale

La préparation magistrale peut, a ce stade, étre
intéressante pour le prescripteur (et eventuelle-
ment suggéree par le pharmacien), elle permet
en effet :

> Une souplesse de dosage, avec une possibili-
te de délivrer la dose minimale efficace, et un
interét majeur dans la mise en place et le suivi
d’'un sevrage (v. ce chapitre).
> Une adaptation personnalisee de la duree du
traitement. La prescription d'un nombre limiteé
de gelules est un frein a linduction d'une
dependance.
> La préparation magistrale est un medicament
personnalisé qui peut eviter I'automedicati-
on.
> Possibilité de prescrire un placebo (ex : flavo-
gelules (1) FN VI (non rembourse), grisogelu-
les(2) FM 3 (rembourseg)).
(1) Elavogélules
Riboflavine T mg
Mannitol gs pf 1 gélule dt.....

(2) Grisogelules
Charbon adsorbant 5 mg

Lactose* ad 100 mg
gs pf 1 gélule dt...
(*) le lactose peut étre avantageusement remplacé par du

mannitol.
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Si lidentification par une couleur s'avere interes-
sante, des gelules colorées sont sur le marche
Oou un colorant peut étre ajoute dans la masse
(ex : riboflavine). Les benzodiazepines disponi-
bles pour la préparation magistrale sont : bro-
mazepam, clorazepate dipotassique, diazepam,
lorazépam, lormetazepam, oxazépam et praze-
pam.

Benzodiazépines et effet placebo

Un placebo est une substance deépourvue de
proprietés pharmacodynamiques (du latin : pla-
cebo : je plairai.

Dans un essai double aveugle (ni le meédecin, ni
le patient ne sont informes de ce qui est reelle-
ment administre), la substance inactive (souvent
du lactose ou du serum physiologique) est pre-
sentée dans un conditionnement identique a
celui du produit teste et délivre a I'un des deux
groupes de malades qui participent a I'essai, ce
groupe etant dit « placebo ». Leffet therapeuti-
gue observe dans ce groupe est nomme « effet
placebo ».

Un exemple concret : vous avez mal a la téte ,
vous prenez un antidouleur et dix minutes plus
tard, bien que la substance n‘ait pas encore eu
le temps d'agir, vous vous sentez déja mieux.
C'est I'effet placebo qui s'exerce et il ne s'agit pas
simplement d'une vue de I'esprit.

Il est en effet bien visible en imagerie cerebrale
comme en témoigne une etude recente effec-
tuee a l'universite de Michigan, USA (Wager,
2005) ou des chocs thermiques ou éelectriques
ont ete administrés a des volontaires tout en
repérant les zones cerébrales mobilisées par la
douleur (notamment le thalamus et le cortex
sensorimoteur). Les expérimentateurs ont
ensuite recommence le reperage de ces zones
apres avoir enduit le lieu d'application de la sti-
mulation douloureuse d'une « nouvelle creme
» censee diminuer la douleur. En fait, une partie
des volontaires a recu une composition totale-
ment inerte. Reésultat : dans ce groupe, les zones
de la douleur se revelaient moins activees que
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lors de la premiére experience, I'effet placebo de
la creme miracle jouant donc sur la perception
de la douleur.

Selon une explication recente, cet effet serait lie
a la capacite de l'esprit de declencher un état
psychosomatique proche de I'effet attendu
d’'une expérience de mieux étre. Autrement dit,
une forte attente se rapportant aux effets d'une
experience donnée (par exemple la conviction
gu'un medicament “marchera’) pourrait modi-
fier I'etat somatique d’'une personne par l'activa-
tion des traces laissées par une expéerience de
mieux-étre vecue precedemment. De cette
maniere, on peut comprendre comment une
personne manifeste des signes objectifs de gue-
rison et pourquoi dans certains cas, l'esprit gue-
rit le corps.

Le pharmacien par ses conseils et I'approche du
medicament qu'il entreprend avec le patient
peut influer sur la conviction que le traitement
va reussir (conditionnement). Cest egalement
vrai avec les benzodiazepines ou une telle
approche peut vraisemblablement optimaliser
I'effet therapeutique et donc, limiter un emploi
abusif.
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2.2. PRISE EN CHARGE
MEDICAMENTEUSE DE
LANXIETE

Dans les troubles anxieux, il y a lieu de recher-
cher de quel type danxiete il s‘agit . angoisse
generalisee, phobie ou trouble panique.

Dans toutes ces formes d'angoisse, la prefe-
rence doit étre accordee a une prise en charge
non medicamenteuse en raison de I'efficacite du
traitement et de I'absence d'effets indésirables.
Ces interventions sont a preéférer chez les
patients motives, etant donne qu’elles semblent
aussi apporter une amelioration a long terme.
Certains medecins de famille sont formés pour
une prise en charge non medicamenteuse des
formes legeres des troubles dus a l'anxiete.
Quand l'anxiété ou les angoisses sont recurren-
tes, chroniques, l'aide d’'un spécialiste est neces-
saire.

L'acces limite au traitement non medicamenteux
est un probleme en pratique (listes d'attente
dans les centres de sante mentale, cout chez les
theérapeutes indépendants).

Les medicaments n‘ont qu'une place limitee
dans le traitement de l'anxiete.

Cependant, les benzodiazepines restent une
indication majeure des etats anxieux.

Des études cliniques correctement condui-
tes montrent que les benzodiazépines sont
efficaces dans toutes les formes d’anxiété.

Leur grand avantage est que, contrairement
aux medicaments comme les antidépresseurs
ou la buspirone, elles agissent immediatement.
Etant donné que I'anxiéte est le plus souvent un
probleme permanent, I'effet anxiolytique devra
aussi s'exercer pendant la journee. Cela signifie
que ce seront surtout les effets sedatifs qui pose-
ront des problémes, et que la conduite de vehi-
cules ou l'usage de certaines machines en
seront compromis. Le probleme le plus impor-
tant reste toutefois la duree du traitement. Etant
donne que la plupart des troubles anxieux per-
sistent plusieurs mois a plusieurs annees malgre
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un traitement adequat, les benzodiazépines
seront souvent utilisées pendant une période
prolongee, et une dépendance physique et psy-
chique apparaitra apres quelques semaines.

Anxiété généralisée

Les medicaments discutes ont ete principale-
ment etudies chez des patients souffrant de
trouble anxieux genéralise sans depression asso-
ciee. Dans bon nombre détudes, la réeponse au
placebo est frappante et peut s'elever a plus de
la moitie des patients.

Les benzodiazépines sont efficaces dans le
trouble anxieux geneéralise. Leffet est rapide
mais semble diminuer apres quelgues semaines.
Vu les risques d'effets indesirables (troubles de la
memoire, effets sédatifs avec risque d'accident,
effet rebond et dépendance), la dureée de traite-
ment doit étre la plus courte possible, tout au
plus une a deux semaines. Cependant, etant
donné que la plupart des troubles anxieux per-
sistent des mois, voire des annees, les benzodia-
zépines sont souvent utilisées de facon prolon-
gee et sont a l'origine d'une dependance psy-
chigue et physique.

En cas de trouble anxieux generalise, il est pre-
férable d'utiliser une benzodiazépine avec
une durée de demi-vie plus longue en rai-
son du risque moindre de symptomes de
sevrage. Aucune difference d'efficacite n‘a ete
constatée entre les produits possedant une
durée de demi-vie plus longue.

La buspirone est efficace en cas de trouble
anxieux genéralise a partir d'une dose journa-
liere de 30 mg. Lefficacite n'est perceptible
qu'apres 2 a 3 semaines. La buspirone entraine
plus d'effets indésirables neurologiques et gas-
tro-intestinaux que les benzodiazepines, mais le
risque de sedation et de dépendance est plus
faible.

La buspirone agit surtout sur les symptomes psy-
chiques de l'anxiete, tandis que les benzodiaze-
pines agissent surtout sur les symptomes psychi-
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ques et somatiques. Des études comparatives
n‘ont pas fourni de preuves convaincantes
d'une difference d'efficacite entre la buspirone
et les benzodiazepines en cas de trouble
anxieux generalise.

Les antidépresseurs : pour certaines formes de
pathologies anxieuses, comme par exemple les
attaques de panique, certains antidépresseurs
(ISRS) se sont révelés étre indiqués. Leur effet
Nn‘apparait qu'apres quelques semaines et les
effets indesirables sont souvent a l'origine de
I'arrét du traitement.

Certains B-bloquants (a faible dose) peuvent
atténuer les symptdémes somatiques d'anxiete
(tremblements et palpitations), mais ils n‘ont pas
ete etudies dans le trouble anxieux geénéralise.

Certains neuroleptiques ont également des
proprietés anxiolytiques mais ils entrainent trop
d'effets indesirables (effets extrapyramidaux
aigus ou dyskinésies tardives) pour étre utilisés
comme medicaments de premiére intention.

Lhydroxyzine n'a pas eté suffisamment etu-
diee pour pouvoir déterminer sa place dans le
traitement du trouble anxieux généralise.

Phobie

En ce qui concerne les phobies, seule I'efficacite
du traitement non-médicamenteux a ¢té
déemontrée (thérapie comportementale d'expo-
sition et thérapie cognitive) et constitue le pre-
mier choix.

Si I'anxiété ou la phobie est purement reaction-
nelle, on s'orientera vers un anxiolytique de
moyenne durée d’action.Les benzodiazépi-
nes restent une indication majeure de situations
sporadiques ou exceptionnelles telle la phobie
de prendre l'avion ; toutefois, le traitement de
fond reste la thérapie cognitivo-comportemen-
tale.

Les medicaments les mieux etudies sont les ben-
zodiazeépines (clonazepam, alprazolam et bro-
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mazeépam) et les ISRS (paroxetine,
fluvoxamine,sertraline et venlafaxine). Il n'existe
pas d'études comparatives entre les differentes
interventions. Lors du choix du traitement, les
facteurs pris en compte sont les mémes que
pour I'anxieté generaliseée. Lefficacite des antide-
presseurs tricycliques et de la buspirone n‘a pas
ete suffisamment etudiée pour cette indication.
Certains B-bloquants peuvent avoir un effet
favorable sur le trac en public.

Trouble panique

Dans le trouble panique, la thérapie cogni-
tive comportementale et en particulier la the-
rapie d'exposition et de gestion de la panique
paraissent efficaces. Les benzodiazépines
(alprazolam, clonazepam, diazépam et loraze-
pam), les antidépresseurs tricycliques (imipra-
mine et clomipramine) et les inhibiteurs selectifs
de la recapture de la sérotonine (citalopram,esci-
talopram, fluoxétine, fluvoxamine, paroxetine,
sertraline) sont egalement efficaces. Des etudes
contréléees comparant les difféerents groupes de
medicaments font malheureusement défaut, de
telle sorte qu'il Nn‘est pas possible de se pronon-
cer sur le traitement le plus efficace. Ici aussi, le
medecin tiendra compte dans le choix du traite-
ment des criteres mentionnés pour l'anxiete
generalisee.

La buspirone et les B-bloquants ne sont pas effi-
caces dans le trouble panique.

Lefficacite de la phytotheérapie n'est pas suffi-
samment etayee. Il n'existe pratiguement pas
d'eétude contrdlee sur I'utilisation de neurolepti-
ques dans les troubles anxieux, ce qui ne per-
met pas de déeterminer leur place.

La prescription systematique de medicaments
lors de linstauration d'un traitement non medi-
camenteux fait I'objet de discussions. Des indi-
ces suggerent plutot un effet néfaste. De méme,
I'association courante de benzodiazepines lors
de l'instauration d’'un traitement par des antide-
presseurs n‘est pas etayee et doit donc étre évi-
tée, chaque fois que possible.
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Chez les enfants souffrant de troubles anxieux,
la préference doit étre accordée au traitement
non medicamenteux. Exceptionnellement, des
medicaments sont associes au traitement non
medicamenteux. Ce sont les ISRS qui sont les
plus experimentes. Leur utilisation chez les
enfants impose toutefois la plus grande pru-
dence et la prescription de ces meédicaments a
cette tranche d'age devrait étre reéservee aux
peédopsychiatres. En effet, chez les enfants
depressifs, un risque augmente de suicide a ete
signale en cas d'utilisation d’ISRS (paroxetine) et
de la venlafaxine. Il s'ensuit que ces medica-
ments ne peuvent étre recommandes dans cette
tranche d'age que sous accompagnement et
evaluation continue, en combinaison avec une
therapie cognitive comportementale.

Manuel d'aide aux pharmaciens
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2.3. PRISE EN CHARGE
DU STRESS

Stress aigu ou post-traumatique

En urgence (home jacking, car jacking, incen-
die, attaques a main armee, accident,..... ) indé-
pendamment du deéplacement de la victime vers
un lieu calme et 'accompagnement, I'adminis-
tration de lorazepam (sous forme Expidet) ou de
diazepam en IM est indiquee.

Ladministration d'une benzodiazeépine a longue
duree d'action (diazepam) est recommandee de
méme qu’'une benzodiazepine hypnotique afin
de favoriser le sommeil.

L'evolution vers un syndrome de stress post-trau-
matique (TSPT) doit étre évalueée par le medecin
dansles 48 a 72 h.

Sila symptomatologie augmente, la consulta-
tion d'un psychologue est recommandeée ainsi
que le maintien du diazepam et la diminution
de I'nypnotique.

Sila symptomatologie n‘augmente pas, l'arrét
progressif des benzodiazepines par palier de 5
jours est recommande (voir chapitre 4).

Stress pathologique chronique,
conséquences du harcélement,
TSPT a long terme

Lorsque le stress est devenu chronique, les ben-
zodiazepines risquent d'étre utilisees sur une
longue periode ; elles sont a éviter tant pour
'anxiete que pour linsomnie. Les troubles du
sommeil sont souvent caractérises par un endor-
missement facile mais un réveil a 4h00 du
matin. Les somniféres sont inadeéquats dans ce
cas.

La molécule de premier choix est la trazodone,
a debuter par une demi-dose d’habituation (50
mg). Il ne faut pas s'attendre a une amelioration
significative du sommeil avant deux mois.

Il est a noter que lincapacite de travail d'un
stresseé chronique est trés souvent de longue
dureée et qu’il est possible que durant les 4 a 6

- 25 -

o



Handboek FR 27-04-2006 13:42 Pagina 26

premieres semaines, le patient se plaigne d'hy-

persomnie (14 a 18h/j) (récupération de la dette

energetique due au stress). Le patient peut se

plaindre :

> de sudation profuse au réveil due a l'activati-
on neurovegetative et aggravee par les ISRS.
(réversible par diminution du stress et habitu-
ation au ISRS) ;

> de troubles de la concentration et de la
meémoire (consecutifs a l'incapacité de travail,
apparaissant aprés 6 a 8 semaines et reversi-
ble a 100%) ;

> de cauchemars recurrents (necessitant un
suivi par un psychothéerapeute).

-26 -
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2.4. PRISE EN CHARGE
DE LINSOMNIE

La médication

Le choix de prescrire ou non une meédication
depend des facteurs suivants :

la cause de linsomnie

[l existe de trés nombreuses causes de troubles
du sommeil. Aussi il y a lieu de faire le diagnos-
tic s'il s'agit d'un trouble primaire (pas de patho-
logie associée responsable du trouble) ou d'un
trouble secondaire (existence d'une pathologie
associee responsable du trouble).

la sévérité de I'insomnie

Ou plus pratiqguement encore : quelles sont les
repercussions diurnes (sociale, professionnelle,
familiale, personnelle) du manque de sommeil
et quel est le niveau de diminution de la qualiteé
de vie du patient ?

la durée de I'insomnie :

aigué (dure depuis moins de 3 semaines) : medi-
cation uniqguement dans les cas aigus et tempo-
raires (deces inattendu, etc...) ;

chronique (dure depuis plus 3 semaines)
aucune medication en raison du conditionne-
ment et du risque d'accoutumance et de dépen-
dance.

Avertissement : si 'option du traitement medi-
camenteux est envisagee, le patient devrait étre
informe du fait qu’elle n'est pas curative mais
palliative.

Lapproche médicamenteuse requiert des

conditions strictes dont le patient doit étre

explicitement informé :

> il s‘agit d'une solution temporaire de courte
durée ;

> un calendrier est etabli pour la duree d'utilisa-
tion ;

> des la premiere prescription, meédecin et
patient conviennent du moment et de la
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maniere dont la médication sera arrétée (ce
faisant, I'on evite le piege dans lequel tombe
le patient qui, satisfait du résultat obtenu,
demande une nouvelle prescription) ;

> l'utilisation quotidienne doit étre évitée ;

> enfin, la meédication sera remplacee par une
approche non medicamenteuse (conseils en
matiere de sommeil, etc...).

Médicaments qui agissent sur le sommeil

Les somniféres ou hypnotigues [(benzodiazepi-
nes a _movenne durée d'action et substances

apparentees

lIs sont tres actifs, permettent un prompt endor-
missement et evitent les réveils en cours de nuit
en fonction de leur pharmacocinétique (demi-
vie, absorption, diffusion, elimination) ; ils ont
des caractéristiques pharmacodynamiques diffe-
rentes. Le choix de I'hypnotique devrait donc
étre guidé par le type de plaintes d’insomnie.

La recherche pour trouver un hypnotique idéal
continue et a abouti au developpement de plu-
sieurs substances «non benzodiazepines». La
zopiclone, une cyclopyrrolone, le zolpidem, une
imidazopyridine, de méme que le zaleplone
sont trois exemples recents.

Letiquette «non benzodiazepines» constitue une
distinction clinique et non pas pharmacodyna-
mique, puisque ces substances agissent egale-
ment au niveau des recepteurs gabaergiques,
mais y possédent des sites d'action distincts de
ceux des benzodiazepines.

En fait, une nouvelle classification qui regroupe
'ensemble des benzodiazépines et des substan-
ces apparentees dans une classe unique d'ago-
nistes des recepteurs a benzodiazepines (ARBs) a
ete proposee.

Tous les somniféres et hypnotiques ont

cependant des inconvénients :

> effet en journee : influence néfaste sur les
capaciteés de conduite (accidents de la route),

> tolérance ou accoutumance apparaissent

Manuel d'aide aux pharmaciens

4

aprés deux semaines,

> deépendance physigue et psychique,

> effets indéesirables potentiels : chutes, troubles
cognitifs, etc...

> interaction clinique possible avec d'autres
medicaments et 'alcool,

> ils reduisent le sommeil profond a ondes len-
tes et le sommeil paradoxal.

> ils peuvent provoquer de I'amnesie retrogra-
de (v. plus loin),

> ils peuvent induire un effet paradoxal (excita-
tion en place de sedation), en particulier chez
les personnes agees, les enfants et les usagers
de drogue.

Quel produit choisir et pourquoi ?

> durée d'action intermédiaire (type lormetaze-
pam, loprazolam ou témazepam), celles a
courte durée provoquant des “rebonds”, des
reactions paradoxales et des manifestations
de sevrage plus frequentes et plus severes ;
celles a longue dureée ayant un effet prolonge
sur la journee ;

> les substances apparentees (zolpidem,zopiclo-
ne,zaleplone) ne présentent pas davantage
tres marque. Ces substances ainsi que les ben-
zodiazépines a courte duree d'action provo-
quent, toutefois, moins de somnolence diur-
ne ;

> dosage le moins eleve possible ;

pas plus d'une semaine ;

> le plus petit conditionnement.

\Y

Les anxiolytigues

Certains patients ayant des troubles du som-
meil reagissent parfois mieux a des anxiolyti-
ques a longue durée d'action (type diazépam)
gu’a des hypnotiques.

Les antidépresseurs

Les antidépresseurs sedatifs comme ['amitrip-
tyline, la doxépine, le trazodone, la mianseri-
ne, la maprotiline, prescrits a faible dose
comme hypnotique au moment du coucher,
peuvent favoriser positivement le sommeil.
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Les inconvenients majeurs de ces substances
sont les effets secondaires dus a leur action
anticholinergique et l'aggravation des myo-
clonies nocturnes.

En outre, la plupart diminuent le sommeil
REM.

Les antidepresseurs sont essentiellement indi-
queés chez les patients présentant des antece-
dents de depression, des dysthymies et cer-
tains troubles anxieux (trouble anxieux gene-
ralise par exemple). Il 'y a peu de recherche
concernant lefficacité des antidepresseurs
sedatifs dans I'insomnie primaire.

Les antipsychotiques

lls n‘'ont pas d'effets caractéristiques sur le
sommeil mais la plupart des antipsychotiques
ont tendance a reduire I'eveil et a augmenter
le sommeil.

Les barbiturigues

Les barbituriques et leurs dérivés (comme le
meprobamate) sont exclus (effets secondaires
et risque d’intoxication).

La mélatonine?

La seule evidence scientifique concerne son
utilité pour le decalage horaire ; des questions
subsistent quant aux effets et a la securité en
cas d'utilisation prolongee.

Lhydroxyzine et les antihistaminiques a effet
sedatif

Aucune de ces substances ne devraient faire
I'objet de prescription ou de délivrance pour
cette indication.

Le suivi

[l appartient au medecin genéraliste et au phar-
macien de surveiller l'approche medicamen-
teuse afin d'éviter toute utilisation chronique :

apres chaque prescription?, le pharmacien doit
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orienter le patient vers une consultation de suivi
qui devrait étre prévue dans la semaine.

Si'la situation de crise initiale est passee et/ou si
la pression pathologique est maitrisable, Ia
cause de l'insomnie est traitee par une approche
non medicamenteuse.

Si'le patient n'a pas ou peu reagi au traitement
medicamenteux apres une semaine : renvoi
chez le medecin pour reéevaluation du diagnos-
tic et de l'approche des symptdmes + renvoi
eventuel pour raisons thérapeutiques ou diag-
nostiques.

NB :Utilisation abusive par les héroinomanes

Le flunitrazepam est la benzodiazeépine utilisee
abusivement par les héroinomanes.

De fait, et d'une facon encore mal expliquee,
cette molecule peut induire chez les usagers
d'opiaces des effets paradoxaux tels grande agi-
tation, crise de violence et d'agressivite.

[l existe d'autres indications des benzodiazépines
(voir annexe 2).

*Au 1/4/20006, n'est pas disponible en Belgiqgue comme médicament

*Lorsque l'usage chronique n'est pas indiquée
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2.5. LA PHYTOTHERAPIE
DANS LANXIETE ET LIN-
SOMNIFE®

CONTEXTE MEDICAMENTS ET
PREPARATIONS A BASE DE
PLANTES

En Belgique, nous disposons de preparations
a base de plantes. Une notification comme
supplément alimentaire et un enregistrement
comme medicament sont possibles pour la
Valeriana officinalis ou la valériane (racine) et
la Passiflora incarnata ou passiflore (herbe).
La distinction entre un supplément alimen-
taire et un medicament enregistre n’'est pas
claire a premiere vue. Tout meédicament doit
étre enregistre et donc, disposer d'un dossier
d’enregistrement qui garantit la qualite, I'effi-
cacité et la securite du medicament. La pre-
sence d'une notice officielle constitue une
caracteristique importante pour les medica-
ments. Dans cette notice, le patient trouve
des informations validees sur ce qui est connu
au sujet de la (les) plante(s) utilisée(s). Les
medicaments enregistres sont a preferer par
rapport aux supplements alimentaires en
pharmacie. Les meédicaments suivants
contiennent de la valériane, en combinaison
ou non avec d'autres plantes : Dormiplant®,
Natudor®, Relaxine®, Songha® et Valerial®. La
passiflore se retrouve dans Sedanxio® et
Sedinal®. Tant la passiflore que la valériane
sont présentes dans Seneuval®.

Huit autres plantes entrent en ligne de
compte pour le traitement de la nervosite et
des troubles du sommeil. Nous nous limite-
rons ici a la valériane et a la passiflore.

TRAITEMENT DE LANXIETE

La passiflore s’utilise traditionnellement pour
le traitement de l'agitation et de l'anxiéete.
Lactivite est notamment imputee aux flavo-
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noides et au maltol. Bien que certaines beta-
carbolines présentent une certaine affinite
avec le complexe reécepteur-effecteur benzo-
diazepine, elles ne sont plus présentes dans
les extraits utilises.

Les extraits de passiflore entrent néanmoins
en competition avec le GABA au niveau du
recepteur GABAergique. Selon un essai a
petite echelle, un extrait de passiflore hydro-
alcoolique (45 gouttes par jour) a un effet
anxiolytique leger a moyen. Chez 36 patients
souffrant d'anxieté generalisee, I'effet de cet
extrait est comparable a celui de I'oxazépam
(30 mg/jour). Lactivite de I'extrait se manifes-
tait plus tardivement que celle de 'oxazepam.
A partir du 7€ jour, il ny avait plus de diffé-
rence significative entre les deux groupes
temoins (HAM-A). Au bout d'une semaine, I'ef-
ficacite clinique dans les groupes temoins
etait supérieure par rapport a la situation ini-
tiale. La duree de l'étude etait de 28 jours
(Akhonzadeh et al. 2001a).

Les extraits hydro-alcooliques de la passiflore
renforcent l'effet de la clonidine en cas de
sevrage des personnes deépendantes aux
opiaces (n=65). Leffet a eté mesure sur le
‘Short Opiate Withdrawal Score” (= SOWS)
(Akhonzadeh et al. 2001Db). Il n'est pas exclu
que ces substances causent de la dépen-
dance (par defaut d'études completes sur le
sujet). Leur toxicité semble cependant limitee
a faible dose.

TRAITEMENT DE LINSOMNIE

La valeriane s'utilise traditionnellement pour
calmer l'agitation et induire le sommeil. On
n‘a pas determine clairement la  fraction
active de la valeriane. Lacide valérianique est
cité comme “Leitsubstanz”, mais n'est certai-
nement pas l'unique responsable de l'activite
biologique. A lI'epoque, les valepotriates ont
ete désignés comme constituants importants.
Les medicaments enregistres ne contiennent

>Nous remercions tout particulierement le Prof. Phn. G. Laekeman (K.U. Leuven) pour la rédaction de la partie “La phy-

thérapie dans l'anxiéte et I'insomnie”
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pas de quantites demontrables de valépotria-
tes. Ces metabolites secondaires sont en effet
trop instables.

Les extraits de valériane sont en mesure d'en-
trer en compeétition avec le GABA sur le com-
plexe recepteur-effecteur GABAergique. lls
allongent la durée du sommeil induite par du
thiopental chez les souris.

En ce qui concerne les préparations de vale-
riane, un probléeme pratique est le grand
nombre de differences quantitatives et quali-
tatives entre les divers produits (Gebu 2005).

De plus, des effets secondaires ont eté rap-
portes pour la valeriane et elle est contre-indi-
quée pendant la grossesse, l'allaitement, et
chez les personnes qui ont une mauvaise
fonction hepatique (Declerqg 2005). Dans
quelques rapports isoleés, cependant sans
pase causale methodologiquement solide, les
preparations de valériane semblent étre car-
diotoxiques ou hepatotoxiques. (Gebu 2005)

Divers extraits de valériane hydro-alcooliques
ont ete etudies avant I'an 2000 dans des étu-
des de courte duree tant ouvertes que contro-
lées (maximum 28 jours ; 430 patients). La
dose de la preparation utilisée varie de 45 a
1250 mg par jour. Le nombre de patients par
etude varie de 8 a 128. Tant les paramétres
subjectifs (qualité du sommeil, duree de I'en-
dormissement et du sommeil a mentionner
soi-méme ; utilisation de differentes echelles
dont la Clinical Global Impression ou CGI par
le medecin-traitant) que des paramétres
objectifs (laboratoire du sommeil, EEG) sont
evalues. La valériane s’est profilée dans ces
etudes comme un somnifere sar depourvu
d'effet 'hangover’ significatif. La durée de I'en-
dormissement est plus courte et le sommeil
s‘ameliore. Elle n’influence pas le sommeil
REM et la phase du sommeil profond com-
mence plus tdt dans la nuit. Leffet de la valé-
riane est, parfois, comparable a celui de I'oxa-
zépam en tant que somnifere (Dorn 2000 ;
ESCOP 2003).
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Cependant, la consultation de la littérature
montre des résultats contrastés. Une revue
comprenant neuf essais randomises en dou-
ble-aveugle et contre placebo sur I'efficaciteé
de la valériane (monopreparations) dans I'in-
somnie, conclut que la preuve d'une telle acti-
vite est insuffisante (Stevenson en Ernst
2000).

Selon une €tude a petite echelle, la valériane
peut jouer un role dans la thérapie de suivi
apres un sevrage aux benzodiazepines. Plus de
recherche sont necessaires pour se prononcer
definitivement a ce sujet. La valeriane peut jouer
un réle dans la thérapie de suivi apres un
sevrage aux benzodiazépines. En general, des
extraits hydro-alcooliques sont utilises.

La standardisation en acide valérianique ne
garantit pas une efficacite thérapeutique. Les
points finaux sont le plus souvent bases sur des
parametres subjectifs. Un ‘publication bias’ (alte-
ration) n‘est pas a exclure.

La valériane a fait I'objet d'études cliniques plus
etendues que la passiflore. De I'accoutumance
ou de la dependance n‘ont pas ete recensees
pour ces deux plantes mais ne peuvent étre
exclues. Des questions demeurent en ce qui
concerne la securite et les effets de ces substan-
ces a long terme.
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Tableau 1 : apercu des études cliniques portant sur la valériane aprés 2001

Référence Résultat
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chapitre 3

BENZODIAZEPINES
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CHAPITRE 3
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BENZODIAZEPINES

3.1.
QUE

STRUCTURE CHIMI-

Cest en 1960, gqu'est apparue la premiere ben-
zodiazepine : le chlordiazépoxide ; trois ans
plus tard, sera synthetise le diazépam puis en
1965, I'oxazépam et le nitrazepam. Les benzo-
diazépines ont remplace tres rapidement les
autres anxiolytiques, sedatifs et anticonvulsivants
dont les barbituriques et le meéprobamate. Les
raisons de cette suprematie résident dans leur
plus grande marge thérapeutique, leur moindre
toxicité chronique et aigué et le peu d’'induction
enzymatique releve. A I'heure actuelle, une cin-
qguantaine de ces derives sont actuellement sur
le marche mondial.

Noyau benzodiazepine

Manuel d'aide aux pharmaciens

3.2. PROPRIETES PHAR-
MACOLOGIQUES

1) Les agonistes

Les benzodiazepines exercent la plupart, si ce
n'est toutes, leurs actions pharmacologiques par
une interaction specifique au niveau des recep-
teurs GABAergiques.

Pour rappel, le GABA est le principal neurotrans-
metteur inhibiteur du cerveau ; il joue un réle
important dans le contréle de ['hyperactivite
neuronale associee entre autres a l'anxiete.

Son action resulte de la stimulation d'un recep-
teur pentameérique a la surface des neurones,
couple a I'entree d" ions chlorure dans la cellule.
Le recepteur au GABA resulte de I'association de
cing sous-unités parmi un choix d’au moins dix-
huit proteines differentes (al-6, b1-3, g1-3, ri-3,
d, e, g). Ces difféerentes sous —unites semblent
étre impliquees dans la polarité des benzodiaze-
pines. La sous unite aZ semble favoriser I'effet
anxiolytique. Ceci expliquerait pourquoi le zolpi-
dem, qui a une affinite éleveée pour la sous-unite
al et une faible affinité pour la sous-unité az,
Nn‘a pas deffet anxiolytique. Les effets sedatifs,
amnesiants, ainsi qu’'une partie des effets anti-
convulsivants des benzodiazeépines seraient dus
a une affinité particuliere des molécules pour la
sous-unite al.3. Des recherches sont actuelle-
ment meneée sur ces sous unités. Le but de ces
experiences est de développer des meédica-
ments qui seraient uniquement anxiolytiques,
hypnotiques, myorelaxants ou anticonvulsi-
vants.

Les recepteurs du GABA sont diviseés en deux
classes (GABA A et GABA B) en fonction de leur
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specificité pour certains agonistes ou antagonis-
tes.

Le réle du recepteur GABA A est de regler I'ou-
verture d'un canal ou ionophore chlorique. Les
modulateurs allostériques positifs de la transmis-
sion GABAergique (Cc'est-a-dire au niveau d'un
point dimpact different du site de liaison au
GABA ou au canal chlorique) sont les benzodia-
zepines, les barbituriques, les substances appa-
rentées aux benzodiazepines (imidazopyridines
(zolpidem)), les derives de la cyclopyrrolone
(zopiclone), le zaleplone, les hormones sexuelles
et I'alcool.

La buspirone, qui est un dériveé du groupe des
azaspirones, est un anxiolytique a effet retarde
qui possede un autre meécanisme d'action, c'est
un agoniste du reécepteur 5HT type 1A
Loccupation du recepteur aux BZD par un ago-
niste (BZD) favorise I'action du récepteur GABA,
ce qui augmente la frequence d'ouverture du
canal chlore et la pénétration des ions chlore a
travers I ionophore ; le neurone ainsi hyperpo-
larise devient moins excitable*. En d'autres ter-
mes, la prise de benzodiazepines contribue ainsi
a reduire l'anxiete en potentialisant I'effet du
GABA.

On a decouvert, depuis 1980, d'autres classes
de substances posseédant une haute affinite
pour les recepteurs aux benzodiazepines mais
qui s'en differencient nettement du point de vue
de la structure chimigue.

2) Les antagonistes

Le flumazenil (Anexate®) est un antagoniste des
benzodiazeépines. Cette substance administree
seule n'a pas daction pharmacologique et
n‘empéche pas le GABA endogéne d'agir. Il est
par exemple indique pour le raccourcissement
du temps de sedation d'une benzodiazepine
apres une intervention chirurgicale. Il est aussi
'antagoniste spécifique dans les surdosages
iatrogenes ou suicidaires. Bien que I'utilisation
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de cette molécule dans les intoxications aux
BZD, une des intoxications volontaires les plus
frequentes actuellement (afin d'en antagoniser
les effets cliniques, et notamment la depression
respiratoire) est un concept seduisant, certaines
preécautions sont a respecter pour pouvoir utili-
ser cet antidote sans risque. Le flumazénil modi-
fie le tableau clinique (réveille le patient), mais
ne modifie pas la durée de l'intoxication.

Caractéristiques pharmacocinétiques et
pharmacodynamiques :

Le flumazeénil est une molécule hydrosoluble.
Sa demie -vie délimination est de 1 heure, et
son metabolisme est hepatique. La duree d'ac-
tion du flumazenil reste inférieure a celle de
I'agoniste, obligeant a des réinjections muilti-
ples, ou a une injection continue a la seringue
electrique sous peine de voir réapparaitre tous
les signes cliniques de l'intoxication.

Effets cliniques et effets indésirables du
flumazénil :

Injecté a un sujet n‘ayant pas absorbe de BZD,
le flumazenil n‘entraine aucun effet clinique.
Chez les patients traités au long cours par BZD,
I'injection de flumazeénil peut declencher un syn-
drome de sevrage aigu avec etat dagitation,
angoisse, tachycardie, hypertension artérielle et
convulsions.

Précautions d’emploi :

Lutilisation du flumazenil peut entrainer des
effets delétéres lieés a la levee des effets des BZD.
Dans les intoxications poly-medicamenteuses
associant BZD et anti-dépresseurs, I'administra-
tion de flumazeénil peut entrainer des convul-
sions. En effet, les BZD protegent le patient de
'effet convulsivant des anti-dépresseurs.
En cas dhypothermie, le réveil du patient va
entrainer des frissons et une augmentation de la

"Laugmentation de la polarisation membranaire diminue la probabilite de décharge du neurone.
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consommation d’oxygene.

Chez les patients hypertendus, insuffisants car-
diaques, coronariens ou insuffisants respiratoi-
res, le réveil va correspondre a une veéritable
epreuve d'effort qui peut decompenser la
pathologie pre-existante.

Pour information, il existe aussi des ligands des
recepteurs aux benzodiazepines dont le profil
d'action est diamétralement OppoOses (anxio-
gene, elevation de la vigilance, insomnie, aug-
mentation du tonus musculaire, inducteur de
convulsions) ce sont des agonistes inverses, par
exemple les esters de I'acide [3-carbolique.

3) En bref

Toutes les benzodiazepines sont des agonistes
qui possedent une activité intrinseque positive.
Les derives R-carboliques sont des agonistes qui
possedent une activite intrinseque negative et le
flumazenil qui ne possede aucune activite intrin-
seque (antagoniste).

Les benzodiazepines possédent des actions
seédatives, hypnotiques, anxiolytiques, myore-
laxantes et anticonvulsivantes. Ces differentes
actions pharmacologiques sont dues a la nature
ubiquitaire du GABA dans le SNC. Ainsi, les
réecepteurs centraux (région limbique, amyg-
dale, hippocampe) seraient responsables des
activités seédatives, anxiolytiques et anticonvulsi-
vantes. Les récepteurs de la moelle épiniére
induiraient les effets myorelaxants.

Manuel d'aide aux pharmaciens
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3.3. CLASSIFICATION

Classification en fonction de leur durée
d’action

La plupart des benzodiazépines sont complétement
absorbees a partir du tractus gastrointestinal ;
cependant, il existe de grande difference de
vitesse d'absorption (exemples : absorption lente
pour l'oxazépam, le prazépam, le temazepam et
absorption rapide pour le diazépam et le cloraze-
pate).

La concentration de la fraction libre de la molécule
ou de son metabolite, la capaciteé a penetrer a tra-
vers la barriere hemato-encéphalique et a diffuser
dans les tissus extracerebraux sont deéterminantes
pour la concentration du principe actif au niveau
du recepteur. Tous ces facteurs font que la déter-
mination de la durée d'action ne peut reposer uni-
guement sur la seule demi-vie d'elimination mais
qu'il faut tenir compte avant tout du processus
déterminant qu'est la distribution.

On classe généralement les benzodiazepines de la
maniére suivante :

Benzodiazépines a durée d’action courte
(Demi-vie inférieure a 4h)
triazolam, midazolam par voie i.v.

Benzodiazépines a durée d'action intermé-
diaire

alprazolam, bromazepam, brotizolam, clotiaze-
pam, loprazolam, lorazépam, lormétazepam, oxa-
zepam et temazepam.

Benzodiazépines a durée d'action longue
(Demi-vie supérieure a 24 h)

clobazam, clonazepam, clorazépate, cloxazolam,
diazepam, flunitrazépam, flurazépam, kétazolam,
loflazépate d'éthyle, nitrazépam, nordazepam,
prazepam et tétrazépam.

Cette duree d'action est liee au temps de demi-vie
plasmatique ainsi qu'a la présence éventuelle de
metabolites actifs (par exemple : diazepam, flura-
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zepam, nordazeépam,prazepam,
métres de distribution.

...) et aux para-

La bonne maitrise de ces durées d'action permet-
tra au praticien de choisir avec circonspection la
molécule adaptee aux differents cas cliniques ainsi
gu'au sevrage.

Classification en fonction de leur affinité
avec leur récepteur

Laffinite des differentes BZD pour le recepteur
GABA détermine leur puissance.

Affinite elevée : par exemple alprazolam, flunitra-
zepam.

Affinite faible : par exemple oxazépam.

Classification en fonction des indications

Il est difficile de faire une distinction nette entre les
differentes proprietés car dans la majorite des cas,
elles sont lites a la dose administree et a leur
durée d'action. Intrinséquement les benzodia-
zépines les possédent toutes. On peut distin-
guer l'effet :

1- Anxiolytique au niveau psychique et
somatique
Chez 'nomme, les effets anxiolytiques des BZD
sont clairement demontres. Cependant, la
physiopathologie de I'anxiete est mal connue
et il N‘est pas prouve gu'elle résulte d'un dys-
fonctionnement du systeme GABA-ergique.
Les anxiolytiques doivent étre consideres
comme des medicaments symptomatiques,
utilisés pour soulager le malade et favoriser
son adaptation a une situation difficile. Les
benzodiazepines ont l'avantage d'étre effica-
ces trés rapidement et des la premiére prise
(suivant le mode d'administration) et sont sur-
tout efficaces lorsqu'elles sont prises durant
une courte période.
Leffet tranquillisant peut masquer une dépres-
sion debutante ce qui necessite un diagnostic
différentiel correct.
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2-

Sédatif-hypnotique

Leffet sedatif des benzodiazepines est reconnu ;
elles favorisent 'endormissement et en genéral
prolongent la durée du sommeil. Lors d'une
utilisation prolongeée, leur effet hypnotique
satténue. On observe, lors d'une administrati-
on chronique, une perturbation de l'architec-
ture du sommeil et une réduction de la durée
du sommeil lent profond (stades Il et IV). Une
utilisation prolongée entraine une depen-
dance rendant leur arrét difficile. De plus, la
qualité d'un hypnotique ne se juge pas seule-
ment sur le sommeil, mais surtout sur l'eveil
(état du sujet au réveil et durant la journee,
somnolence ou Non etc.), et sur la survenue
eventuelle d'effets indésirables dus a I'hypnoti-
que. Les benzodiazépines hypnotiques sont
des inducteurs du sommeil, elles ne sont deés
lors que trés peu indiquees pour les insomnies
de milieu et de fin de nuit (cfr senescence) ;
elles ne sont donc un traitement de premiére
intention que pour les insomnies d’endormis-
sement sur une courte periode.

Trois medicaments, largement utilisés comme
hypnotigues, ont une action benzodiazepini-
gue sans en avoir la structure chimique. Ce
sont le zopiclone, le zolpidem et le zaléplone.
lls ont un effet hypnotique et agissent sur les
mémes sites d'action au niveau du systeme
nerveux central. Il n‘est pas prouve que ces
molécules soient plus efficaces que les benzo-
diazepines. En outre, leur profil d'effets indési-
rables est comparable a celui des benzodiaze-
pines, y compris en ce qui concerne la toleran-
ce et la dépendance. Ces meédicaments n‘ap-
portent rien de neuf.

Myorelaxant

Les benzodiazepines dont les proprietes myo-
relaxantes ont €te mises en avant par les fabri-
cants sont le diazépam et le tetrazepam. Leffet
myorelaxant des benzodiazépines est un ris-
que majeur de fracture de la hanche et du
poignet pour les personnes agees.
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4- Anti-épileptique

Le clonazepam est une benzodiazepine et en a
les proprietes generales, avec un effet anticon-
vulsivant prédominant. Il est utilisé par voie buc-
cale dans le traitement de certaines epilepsies
rebelles aux autres medicaments et dans celui
des encephalopathies épileptiques de I'enfant,
désigneées le plus souvent sous les termes de
syndrome de Lennox-Gastaut et syndrome de
West. Il est utilise par voie injectable dans le trai-
tement des états de mal convulsif. Le diazépam
injectable est également utiliseé dans la prise en
charge des états de mal epileptique.

Autres indications des BZD (v. annexe 2).

4

Utilisation en anesthésie

Le midazolam est une benzodiazépine indiquee
comme inducteur de la narcose en anesthesie
générale. Son effet amnesiant est utile dans cette
indication. Contrairement au diazépam qui peut
étre utilise dans la méme indication, le midazolam
est soluble dans I'eau. Sa caracteéristique essentielle
est d'avoir un effet instantane et de courte duree.
Le midazolam peut entrainer une apnée, a traiter
par ventilation artificielle suivie ou non de I'admi-
nistration de flumazenil.

II faut souligner que les benzodiazeépines anxiolyti-
qgues sont aussi souvent prescrites avant les inter-
ventions chirurgicales.

TABLEAU RECAPITULATIF des benzodiazépines présentes sur le marché belge avec leur
demi-vie d’élimination, leurs indications principales* et I'équivalence approximative des
doses orales de diazépam**

a = anxiolytique, h = hypnotique, (h) = troubles du sommeil d’origine anxieuse, e = anticonvulsivant, m =
myorelaxant, s = sedation dans le cadre d'examens medicaux ou d'une anesthesie.

Demi-vie
(en h)
[Métabolite actif]

Benzo-
diazépines

Equivalence
approximative
Doses orales en (mg)
de diazepam

Indications reprises
dans la notice
scientifique*

Alprazolam 6-12 a
(Xanax et

autres)

0,5-1

Bromazepam 10 - 20 a
(Lexotan et

autres)

5=

Brotizolam 3-6 h
(Lendormin)

0,25-0,5

Clobazam
(Frisium)

12 - 60 a (h) 10 - 30

Clonazépam 18 -50 e 24

(Rivotril)

Clorazépate 10 - 30

(Tranxene)

[36 - 200] a
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Equivalence
approximative
Doses orales en (mg)

Benzo- Demi-vie
diazépines (en h)

Indications reprises
dans la notice

[Métabolite actif] scientifique*

de diazepam

Clotiazeépam
(Clozan)

3-4[3-18

a (h)

5-10

Cloxazolam
(Akton)

66 -76

a (n)

Diazépam
(Valium et
autres)

20 - 100 [36 - 200]

d m, e, S

Flunitrazépam
(Rohypnol et
autres)

18 - 26 [36 - 200]

0,5-2

Flurazéepam
(Staurodorm)

[7 - 60]

h (h)

15-60

Ketazolam
(Solatran)

2 [52]

15-75

Loflazolate
dethyle (Victan)

a, (h)

Loprazolam
(Dormonoct)

6-12

05-2

Lorazepam
(Temesta et
autres)

10 - 20

a, (h)

Lormétazepam
(Loramet et
autres)

10-12

Midazolam
(Dormicum)

1,5-2,5

7,5-15

Nitrazépam
(Mogadon et
autres)

15-38

5-10
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Benzo- Demi-vie Indications reprises Equivalence
diazépines (en h) dans la notice approximative
[Métabolite actif] scientifique* Doses orales en (mg)
de diazepam
Nordazeépam 36 - 200 a 2,5-10
(Calmday)
Oxazépam 4-15 a 15-100
(Seresta et
autres)
Prazepam [36 - 200] a, (h) 30 -60
(Lysanxia)
Tetrazepam 18- 26 m 25-100
(Epsipam,
Myolastan)
Triazolam 2 h (h) 0,5
(Halcion)
Substances apparentées aux benzodiazépines
Zaléplone 2 h 20
(Sonata)
Zolpidem 2 h 20
(Stilnoct et
autres)
Zopiclone 5-6 h 15
(Imovane et
autres)

* Indications qui sont repertoriees dans le Compendium (Pharma.be) et qui ont ete enregistrees en
Belgique (NB : ne tient compte que des indications des specialites de reference, lorsqu'il y a un ou
plusieurs generiques).

** La liste d'équivalence a ete publiee sur le site du CBIE a I'exception des substances apparenteées
(www.benzo.org.uk) ; elle peut étre utilisee dans le sevrage. Comme l'indique le CBIP des donnees
rigoureuses font toutefois defaut et ces données ne sont qu'approximatives.

Manuel d'aide aux pharmaciens -41 -



Handboek FR 27-04-2006 13:42 Pagina 42

3.4. METABOLISATION

Le caractere lipophile des benzodiazeépines
oblige a une transformation en composes
hydrosolubles pour leur elimination.

Les modifications metaboliques les plus impor-
tantes des benzodiazepines sont :

- I'elimination des substituants (desalkylation,..)
- I'hydroxylation
- la glucuronoconjugaison

Les deux premiéres etapes de meétabolisation ne
changent pas souvent lactivité pharmacologi-
que et se realisent dans le foie ; par contre, la
conjugaison, qui se realise aussi bien a l'intérieur
qu’a l'extérieur du foie, les rend inactives.

Au contraire des barbituriques, les benzodiazepi-
nes N'induisent une stimulation significative des
enzymes microsomales hepatiques qu'a des
doses tres elevees.

-42 -
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3.5. EFFETS INDESIRA-
BLES

Dans l'ensemble, les benzodiazépines et les
substances apparentees sont des medicaments
actifs et bien toléres, surtout lorsqu’elles sont uti-
lisees a bon escient. Elles sont peu toxiques en
cas de surdosage. Ceci nN‘'empéche que méme
pour les benzodiazepines, l'indication doit étre
pbien etablie, la posologie doit étre maintenue
aussi basse que possible et la duree du traite-
ment doit étre limitée autant que possible a une
semaine au maximum. Les substances apparen-
téees aux benzodiazepines ne semblent pas plus
avantageuses que les benzodiazepines sur ces
points.

Effets indésirables les plus fréquents :

> Sedation diurne excessive.

> Incoordination motrice et hypotonie musculaire
avec risque de chute. Lors de prises repéetees,
surtout a doses elevees, une somnolence avec
possibilit¢ de degradation des performances
psychomotrices (incoordination motrice pou-
vant favoriser les chutes) ont ete decrites.
Compte tenu de leurs proprietes pharmacologi-
ques (entre autres : I'effet myorelaxant), les ben-
zodiazepines peuvent donner une hypotonie
musculaire (risque de chute) et des difficultes res-
piratoires (voir contre-indications).

> Anesthesie emotionnelle.

> Amnesie antérograde qui est un effet indésirable
commun aux benzodiazepines. I sagit d'une
absence de memorisation de tous les evene-
ments survenus pendant une durée qui peut
atteindre plusieurs heures (amnesie). Elle peut
survenir avec toutes les benzodiazepines, sur-
tout lorsque le médicament est pris au coucher
et que la personne est réveillee precocement
par un evenement exterieur. Celle-ci ne garde
aucun souvenir de ses actes pendant la periode
qui suit son reveil. Cet effet indesirable s‘explique
par le fait que les benzodiazepines laissent fonc-
tionner la mémoire a court terme mais empé-
chent la meémorisation a long terme. Comme sa
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memoire a court terme fonctionne, le sujet
sadapte a la situation, réepond, agit,.... Mais il
ne garde aucun souvenir de cette activité auto-
matique avec souvent une deésinhibition condui-
sant a des actes inattendus.

Confusion, surtout chez la personne agee.
Potentialisation marquee des effets de I'ethanol
et des autres medications a action centrale (neu-
roleptiques, antidepresseurs, analgesiques mor-
phiniques, anesthésiques, ..). Par contre, lintensi-
té des effets des benzodiazepines serait moindre
chez les fumeurs et les buveurs de cafe.
Reéactions paradoxales (plus frequentes avec les
benzodiazépines de courte duree d'action) avec
excitation psychomotrice, irritabilite, agressivite
(tout particulierement en combinaison avec l'al-
cool), confusion, hallucination, paranoia rappe-
lant les effets de type agoniste inverse. Des etats
paradoxaux d‘agitation clastique extrémement
dangereux ont ete constatés particulierement
lors d'usage toxicomaniaque ou abusif de ces
produits. Le flunitrazepam semble particuliere-
ment a méme de reveler un comportement
rageur et agressif. Le flurazeépam augmente ['in-
cidence des cauchemars et cause parfois de
lanxiéte, de lirritabilite, de la tachycardie et des
SUeurs.

Induction de deépendance physique modérée
(aggravee avec les benzodiazepines de courte
duree daction et a haute dose) et psychique
parfois intense.

> Alarrét d'une prise de longue durée et & poso-
logie €elevee, la dependance se manifeste par
des symptomes de rebond tels que insomnie,
anxiete, agitation, myalgies, tremblements, dis-
torsion sensorielle et méme convulsion (signes
de sevrage : voir plus loin).

Possibilite de tolérance. La tolérance a I'effet hyp-
notique se manifeste rapidement (en guelques
semaines), tandis que la tolérance aux effets
anxiolytiques apparait plus lentement (en quel-
ques moais). La tolerance se manifeste par le fait
que les symptdmes de départ, pour lesquels le
traitement a éte prescrit, peuvent réapparaitre et
parfois de facon plus intense. Ainsi les personnes
qui prennent pendant la journée une benzodia-
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zepine comme anxiolytique ne se sentent plus
somnolentes aprés quelques jours. Ceci justifie
le fait que lorsque le patient avec son medecin
souhaite diminuer les doses,voire abandonner
le medicament, des procedures de sevrage sont
indiquées (voir ce chapitre) car un état de
dépendance s'est installe.

Risque d'accumulation de molécules a longue
durée d'action, surtout chez les personnes
agees et les insuffisants heépatiques.

Troubles de la mémoire ou de la meémorisation
, toutefois, ceux-ci sont genéralement moins
importants que ceux lies a 'angoisse.
Cephalées.

Troubles deépressifs : chez certains patients, les
benzodiazeépines peuvent induire, comme effets
indesirables, des troubles depressifs.

\ertiges.

Cauchemars : les benzodiazepines sont au pre-
mier rang des medicaments incrimines.

Effets indésirables plus rares :

> Augmentation ou perte de poids.
> Asthenie.
> Anorexie.

>

>

V V V V
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Nausees, vomissements, diarrhée, constipati-
on.

Dysphagie. En cas de dysphagie ou de faus-
se route inexpliquéee par ailleurs, la responsa-
pbilité éventuelle d'une benzodiazepine merite
d'étre evoqueée, en particulier si elle est utilisee
a forte dose ; il convient alors de reéduire la
posologie voire de l'arréter et la disparition
des symptomes en quelques jours rend alors
vraisemblable la cause medicamenteuse.
Hoquet. Face a un hoquet persistant, il est
important de penser au medicament (dans
les cas recenses, les corticostéroides sont les
plus souvent cités, les benzodiazépines vien-
nent ensuite).

Tremblements.

Prolactinémie.

Congestion nasale.

Sialorrhée ou seécheresse buccale.
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3.6. CONDUITE AUTOMO-
BILE, MANIPULATION DE
MACHINES

La somnolence due aux benzodiazeépines peut
avoir parfois des consequences catastrophiques ;
de nombreux accidents de trafic lui seraient dus.
Elle cause un défaut d'estimation correcte de la
vitesse et/ou des distances, elle affecte le délai
utile de réaction.

Les patients doivent certainement étre informe
des effets néfastes et des risques lies a la prise de
benzodiazeépines sur la capacite a conduire. La
conduite d’'une voiture ou la manipulation de
machines doit certainement étre évitée au
début de I'utilisation et lors de l'augmentation
des doses. La prise concommittante d'alcool et
de medicaments dépresseurs centraux renfor-
cent les effets des benzodiazeépines. Pour les
benzodiazeépines a courte duree d'action et les
substances apparentées (zaléplone, zolpidem,
zopiclone), la conduite d'un veéhicule doit certai-
nement étre deconseillee durant les premieres
heures qui suivent la prise du médicament.

-44 -
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3.7. SITUATIONS PARTI-
CULIERES

Grossesse et allaitement

Dans le premier trimestre de la grossesse, il y a
un risque teratogene qui est toutefois mal eva-
lue.

Ladministration au cours du dernier trimestre de
la grossesse ou durant la periode d'allaitement
augmente significativement la duree du syn-
drome de sevrage neonatal.

Le syndrome du sevrage neonatal est le diag-
nostic medical donne a un enfant qui presente
des symptomes medicaux et comportementaux
de sevrage aux opiaces comme I'héroine et la
methadone. Ces symptdmes se manifestent
habituellement durant la période allant de la
naissance au 14e jour. A la naissance, ces
enfants montrent des signes d’irritabilite du sys-
teme nerveux central et ils peuvent étre difficiles
a consoler. Durant les six premiers mois de leur
vie, ils peuvent étre incapables de regulariser la
structure du sommeil et la fonction de la faim. Il
est impossible de prédire si un enfant aux prises
avec ces problemes éeprouvera des difficultes
avec le temps. De plus, ces enfants devraient
faire I'objet d’'une surveillance continue de leur
etat de sante et de leur développement. C'est
un fait connu que de nombreux enfants réagis-
sent trés bien a la patience et a la constance et
qu’ils peuvent tres bien avoir un developpement
normal.

Egalement, I'administration de benzodiazepines
en fin de grossesse peut faire courir le risque de
survenue a la naissance d’hypotonie et de
detresse respiratoire chez le nouveau-ne.

Ces medicaments ne sont egalement pas recom-
mandes pendant I'allaitement.

Personnes agées

Les personnes agees sont trés sensibles aux
effets indésirables des benzodiazepines :

- Sédation prolongee et exageree,

- Risque accru d'amnesie reétrograde,

Manuel d'aide aux pharmaciens
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- Risque d'instabilite avec chute et fracture,

- Effets négatifs majores sur les fonctions cogni-
tives : incoherence, perte de memoire, ...

- Incontinence.

Substance

Conséquences possibles

4

3.8. INTERACTIONS

On distingue les interactions :

> Trés graves (TQ) : les effets peuvent mettre la
vie en danger ou causer des dommages per-
manents.

> Graves (Q) : les effets sont significatifs, ils peu-
vent entrainer une deterioration de I'état clini-
que et necessitent une surveillance accrue du
patient. Un traitement ou une hospitalisation
est parfois nécessaire.

> Peu importantes (Pl) : les effets sont generale-
ment peu marques, le risque est limité. Les
effets peuvent géner le consommateur ou
passer inapercus. Linteraction doit étre prise
en considération en particulier chez certains
patients (patients polymediques, insuffisants
renaux, insuffisants hepatiques, ....).

> Insignifiantes (In) : dans de rares cas, l'interac-
tion est décrite, mais limportance clinique
n'est pas etablie.

> Variables (VA) : les effets varient selon les

doses et la sensibilite du consommateur (tole-
rance, pharmacodependance) et la molecule.

Gravité

Autres depresseurs
du SNC

Acide valproique

Manuel d'aide aux pharmaciens

Potentialisation des effets depresseurs sur
SNC, effets additifs.

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazépines (clonazépam, diazepam, midazo-
lam, lorazépam).

Possibilite d’augmentation de I'activite de l'aci-
de valproique.
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Conséquences possibles

Gravité

Alcool

Anesthesiques genéeraux
par inhalation

Antibiotiques macrolides
(erythromycine, clarithro-
mycine, ..

Antifongiques azolées (fluco-
nazole, itraconazole, keto-
conazole)

Caféeine

Carbamazepine

Cimétidine

Clozapine

Contraceptifs oraux

Effets aigus : augmentation de I'effet depres-
seur sur le SNC pouvant entrainer un coma.
Effets chroniques : tolérance croisee.

Diminution de la concentration alveéolaire
minimale des anesthésiques par inhalation et
donc diminution de leur efficacité.

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazeépines (surtout : alprazolam, bromaze-
pam, clobazam, flunitrazepam, midazolam,
triazolam).

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazépines (surtout : alprazolam, bromaze-
pam, clobazam, flunitrazepam, midazolam,
triazolam).

Anxiete, insomnie.
Diminution des effets des benzodiazepines.

Diminution des effets de certaines benzodia-
zeépines (surtout : alprazolam, clobazam, clo-
nazepam, midazolam, triazolam et improba-
ble pour lorazepam, lormetazepam, oxaze-
pam, temazepam).

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazepines (surtout : alprazolam,clorazepate,
flurazepam, midazolam, triazolam).

Cas exceptionnel de collapsus et arrét respira-
toire.

Augmentation des effets des BZD subissant
I'oxydation (alprazolam, diazepam, flunitraze-
pam, triazolam).

Diminution des effets de certaines benzodia-
zepines subissant la glucuronoconjugaison
(lorazepam, lormetazepam, oxazeépam, tema-
zepam).
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Conséquences possibles

Gravité

Diltiazem, vérapamil

Disulfiram

Fluoxetine et fluvoxamine
mais pas citalopram,
paroxetine, sertraline et
escitalopram

Inhibiteurs de la protéase
du VIH

Inhibiteurs non nucleosidi-
ques de la transcriptase
réverse (efavirenz)

Morphine et derives
(buprénorphine)

Omeéprazole

Rifampicine

Tabac

\alériane

Manuel d'aide aux pharmaciens

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazépines (midazolam, triazolam). Improbable
pour lorazepam, lormetazepam, oxazepam,
temazepam.

Inhibition du meétabolisme du diazepam,
temazepam...

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazepines (toutes les benzodiazepines sauf
lorazepam, lormetazepam, oxazepam, tema-
zepam).

Augmentation des effets de certaines benzo-
diazépines (surtout alprazolam et midazolam ;
attendu pour diazépam, triazolam, flurazépam
et clorazeépate).

Risque de sedation severe et depression respi-
ratoire (surtout décrit avec midazolam et tria-
zolam).

Augmentation du risque de depression respi-
ratoire.

Augmentation des effets de certaines BZD
subissant I'oxydation (surtout diazepam, flura-
zépam, triazolam). Improbable pour loraze-
pam, lormetazepam, oxazepam, temazepam.
Diminution des effets de certaines BZD subis-
sant l'oxydation (diazepam, flunitrazepam
midazolam, nitrazepam, triazolam,...).

Diminution des effets de certaines BZD.

Effets synergiques.
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3.9. CONTRE-INDICA-
TIONS ET MISE EN
GARDE

Contre-indications absolues

- Lallergie connue aux benzodiazépines.

- Linsuffisance respiratoire sévére, pour les
medications les plus sédatives (a cause de ['ef-
fet dépresseur sur le centre respiratoire).

Contre-indications relatives

- En cas dinsuffisance respiratoire moderee,
d'apnées du sommeil importantes ou de
myastheénie, la posologie doit étre diminuée et
I'administration necessite une surveillance
etroite.

- En cas d'insuffisance rénale et/ou hépatique, il
peut étre necessaire d'adapter la posologie.

- Chez I'enfant (<12 ans), la prescription ne peut
qu’étre exceptionnelle, ponctuelle et de cour-
te duree, apres avis d'un specialiste (neurope-
diatre ou pedopsychiatre).

- Chez l'adolescent, des precautions similaires
doivent étre prises.

- Chez le sujet age, une posologie réduite doit
étre utilisee du fait des modifications pharma-
cocinetiques liees au vieillissement et d'une
augmentation possible de sensibilite des
récepteurs (voir plus loin).
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3.10. BENZODIAZEPINES,
DEPRESSION ET RISQUE
SUICIDAIRE

La consommation, importante et sur une lon-
gue période, de benzodiazepines peut entrainer
des troubles depressifs. Ceci vient parfois s'ajou-
ter a des troubles depressifs sub-cliniques pre-
sents chez les patients présentant certaines
pathologies tels que l'alcoolisme chronique,
I'abus de psychotropes, la depression existen-
tielle, .... Dans ces conditions, la prise de benzo-
diazépines peut declencher des episodes
depressifs plus graves voire des idees suicidaires.
Les benzodiazépines peuvent aggraver comme
mentionneés plus haut, une dépression sub-clini-
que et la rendre plus manifeste.
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chapitre 4

SEVRAGE
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CHAPITRE 4

SEVRAGE

4.1. INTRODUCTION

Ces dernieres annees, des études ont montre,
egalement en Belgique, que chez bon nombre
de personnes, y compris les personnes agees,
les benzodiazepines peuvent étre arrétees avec
succes, a condition de le faire progressivement,
et eventuellement aprés étre passe a une benzo-
diazépine a longue duree d'action.

Manuel d'aide aux pharmaciens
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4.2. OBJECTIF DU
SEVRAGE

Lutilisation prolongee de benzodiazepines peut
étre a l'origine d'effets indesirables tels des trou-
bles de la memoire, une sedation exageree
accompagnee surtout de troubles de la concen-
tration et de la coordination, de troubles de
I'equilibre, de depression, d'instabilite emotion-
nelle, d'une anxiété accrue et dune depen-
dance physique et psychique.

Il est prouve que l'utilisation reguliere rend les
benzodiazépines inefficaces apres quelques
semaines a quelques mois. La tolérance a I'effet
hypnotique se manifeste rapidement (en quel-
ques semaines), tandis que la tolérance aux
effets anxiolytiques apparait plus lentement (en
quelgues mois). Une tolerance compléte aux
effets indesirables des benzodiazepines sur la
memoire ou les fonctions cognitives ne semble
cependant pas survenir. De nombreuses etudes
montrent que l'effet néfaste sur ces fonctions
persiste chez les utilisateurs chroniques, avec
une recuperation lente voire méme incomplete
a larrét de la benzodiazépine. A partir du
moment ou la tolérance se manifeste, il est pos-
sible de voir apparaitre des manifestations de
sevrage entre les différentes prises.

Lexpérience clinique indique que la plupart des
personnes qui ont utilise des benzodiazépines
de facon prolongée, se sentent mieux apres les
avoir arrétees.
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4.3. CHEZ QUI CET
ARRET PEUT-IL ETRE
ENVISAGE ?

Seuls les patients motives peuvent étre concer-
neés. La chance de reussite est difficilement pre-
visible. Le jeune age est un facteur favorable
tandis que [l'utilisation trés prolongee, des doses
elevees et la gravite des plaintes pour lesquelles
les benzodiazépines ont ete prescrites sont des
facteurs plutdt défavorables. Les patients qui
prennent des doses tres elevees, avec des ante-
cédents d'epilepsie ou qui sont aussi devenus
dependants a d'autres medicaments, a l'alcool
ou a des drogues, seront de preférence adresses
a un medecin specialise, que ce soit ou non en
vue d'une hospitalisation.
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4.4. REMPLACEMENT PAR
UNE BENZODIAZEPINE A
LONGUE DUREE D’AC-
TION

Avant de réduire la dose, la benzodiazeépine a
courte duree d'action utilisee est remplacée par
une benzodiazeépine a longue duree d'action,
généralement le diazépam. En cas de passage
au diazeépam, il vaut mieux remplacer une prise
a la fois, geénéralement celle qui precede le cou-
cher pour commencer.

Sauf en cas de doses tres elevees, il vaut mieux
ne pas reduire la dose lors du passage au diaze-
pam.

En ce qui concerne les patients qui prennent de
tres fortes doses de benzodiazepines, il est
conseille de commencer par reduire progressive-
ment le dosage du meédicament d'origine
jusqu'a, par exemple, I'equivalent de 20 mg de
diazépam, avant de passer au nouveau produit.
La prescription de gelules de diazépam est une
possibilite (voir ce chapitre).

La liste d'équivalences (voir plus loin) peut servir
de guide en matiere de passage au diazepam.
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4.5. SCHEMA DEGRESSIF

Larrét de la prise chronique de benzodia-
zépines doit se faire lentement avec une
diminution progressive de la dose de la
benzodiazépine utilisée (ou du diazépam
en cas de remplacement par celui-ci) qui
s’étend sur plusieurs mois.

> La dose peut étre diminuée d'un dixieme
(max. 20 %) de la dose de depart toutes les
une a deux semaines.

> Si necessaire, la dose atteinte peut étre main-
tenue plus longtemps que ce qui €tait prevu
initialement, mais elle ne sera de preference
pas réaugmentee.

> |l faut évidemment éviter de remplacer la ben-
zodiazepine par de l'alcool ou d'autres medi-
caments pouvant entrainer de la dépen-
dance.

> Etant donne le risque de manifestations de
sevrage, il est souhaitable de revoir le patient
regulierement (tous les 10 jours par ex.) afin
de I'encourager, d'adapter éventuellement le
traitement etc.

> La suppression du dernier comprime est sou-
vent assez difficile pour le patient en raison de
I'angoisse qu'il ressent par rapport a la facon
dont il vivra sans le traitement.

> Lorsque la dose journaliere de diazepam n'at-
teint plus que 0,5 mg (ou I'équivalent), il faut
I'arréter complétement.

Ce processus de réduction progressive des
doses peut étre facilité par le recours aux
préparations magistrales.

Un exemple : un patient prend, depuis plusieurs
annees, 2 mg de lormetazepam tous les soirs.
Dapres la liste d'équivalences, cela correspond
a environ 10 mg de diazépam. La prescription
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suivante est donnée au patient :

R/ Diazépam 10 mg, DT 10 gelules, S/ 1 le soir.
Le patient sera revu tous les 10 jours, et si I'€vo-
lution est favorable, la dose de diazépam pourra
étre diminuée de 10% : diazépam 9 mg etc.

Une bonne collaboration entre le médecin
et le pharmacien trouve ici toute son
importance.
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4.6. QUELLES SONT LES
MANIFESTATIONS DE
SEVRAGE ?

Les symptdmes aigus sont psychiques (nervo-
site, insomnie, hallucinations, troubles de la
concentration, agressivite) et/ou physigues
(cephalees, tics, tremblements, sudation, pares-
thesies, troubles gastro-intestinaux,). La plupart
des manifestations aigués de sevrage sont des
manifestations d’angoisse. Des symptémes gra-
ves tels des réactions maniaques, des manifesta-
tions psychotiques ou des convulsions sont plus
rares. Certains symptomes sont plus caracteristi-
ques d'un sevrage aux benzodiazépines en par-
ticulier I'hypersensibilit¢ aux stimuli sensoriels
(bruit, lumiére, toucher, gout, odeur) et les trou-
bles de la perception (par ex. impression que le
sol tremble ou que les murs ou le sol sont de tra-
vers). Un sentiment de depersonnalisation sem-
ble survenir plus frequemment chez les sujets
angoisses.

Chez 10 a 15% des patients, les manifestations
de sevrage ne disparaissent qu'apreés plusieurs
mois, voire plusieurs annees. On N'‘en connait
pas clairement la raison. Les principaux sympto-
mes de sevrage de longue dureée sont l'an-
goisse, l'insomnie, la dépression, divers sympto-
mes sensoriels et moteurs, des troubles gastro-
intestinaux, ainsi que des troubles de la
memoire et des troubles cognitifs.
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4.7. UN TRAITEMENT
ADJUVANT EST-IL NECES-
SAIRE ?

Outre la therapie comportementale classique, il
existe des mesures non medicamenteuses telles
la therapie comportementale cognitive, la
relaxation et la thérapie de groupe.

Il existe aussi des mesures medicamenteuses,
mais celles-ci ne sont pas recommandees de
maniere systematique.

> Les antidépresseurs peuvent étre utiles lors-
gu'une depression se manifeste pendant le
processus de sevrage. Il faut toutefois atten-
dre quelques semaines avant que l'effet sou-
haite n‘apparaisse. Au debut du traitement
par un antidepresseur, les symptdomes d'an-
goisse peuvent étre aggraves temporaire-
ment ; mais, apres quelques semaines, I'effet
anxiolytique des antidépresseurs se manifeste.
Lorsqu'un traitement antidépresseur est
instaure, il doit étre poursuivi pendant plusi-
eurs mois afin d'éviter les recidives. |l est
important que la benzodiazepine soit tout a
fait supprimee avant darréter le traitement
antidépresseur. L'arrét de I'antidepresseur doit
egalement se faire de maniére progressive
etant donneé que l'arrét de ces medicaments
peut également donner lieu a des manifesta-
tions de sevrage quoique moins marquees.

> Les béta-bloquants tel le propranolol a fai-
bles doses (par ex. 20 mg 3 fois par jour),
peuvent étre utiles pour soulager ou contro-
ler des symptdmes comme des palpitations
ou des tremblements, mais n‘'ont aucun effet
sur les symptomes du sevrage et le succes de
I'arrét progressif. Ces substances doivent ega-
lement faire I'objet d'un arrét progressif apres
avoir cesse la prise de benzodiazepines.

Manuel d'aide aux pharmaciens



Handboek FR 27-04-2006 13:42 Pagina 55 $

Liste d’équivalences

Source : www.bcfi.be

Ces données ne sont qu'approximatives.
D'importantes differences individuelles sont pos-
sibles. La liste repose sur les etudes les plus
recentes menees dans le domaine. Les doses
indiguees preésentent une marge relativement
grande. On peut partir du principe que ces
doses peuvent étre prescrites en toute securite.
Pour le passage a la substance concernée, il est
conseille d'opter pour une moyenne.
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chapitre 5

SOINS PHARMACEUTIQUES
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CHAPITRE 5
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SOINS PHARMACEUTIQUES

5.1. INTRODUCTION

La presente partie est consacree aux “soins phar-
maceutiques’ que le pharmacien peut offrir a ses
patients qui souffrent d’angoisse, de stress ou de
problemes d'insomnie. Le but premier des soins
pharmaceutiques reside dans le “bon usage du
medicament approprie”. Pour motiver le patient
a utiliser correctement son medicament, la pre-
miere étape consiste a lui fournir des informa-
tions sur ce medicament et les effets attendus.
“Le medicament adeéquat pour un patient deter-
mine” découle du suivi de votre patient, de ses
antécedents medicaux et de sa satisfaction the-
rapeutique. Compte tenu de la place limitée des
medicaments dans le traitement de I'angoisse,
du stress ou des problémes d’insomnie, la pre-
vention de leur usage chronique constitue une
tache importante conjointement pour le phar-
macien et le medecin-traitant. A coté de cet
accompagnement et du suivi de vos patients
tant au niveau de leur affection que de leur pro-
fil médicamenteux, la gestion de ces donnees
releve eégalement de votre tache en tant que
prestataire de soins pharmaceutiques. Cela sup-
pose la tenue d'un dossier pharmaceutique par
patient dans lequel vous enregistrez certaines
donnees (telles que les raisons et le resultat
d'une prise de contact avec le medecin).
Comme ce dossier requiert encore un effort sup-
plémentaire de votre part, il y a lieu de le réser-
ver aux patients chez qui un suivi intense est
indispensable, ce qui ne forme qu’'un groupe
restreint. Vous pouvez vous-méme en détermi-
ner I'étendue en fonction du temps disponible
et de la gravité du probleme.
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5.2. DIRECTIVES POUR LE
RENVOI DU PATIENT
CHEZ SON MEDECIN

Dans les cas énumeres ci-apres, la délivrance

de benzodiazepines peut se faire, mais toujours

en conseillant au patient de consulter son

medecin-traitant :

> Effet thérapeutique insuffisant ;

> Soupcon de dépendance (pour les caracte-
ristiques cf. infra) ;

> Somnolence diurne persistante (hang over) ;

> Effets indésirables tels que troubles cogni-
tifs, chutes, perte de sensation, etc. ... ;

> Soupcon et /ou plaintes d’amnésie antéro-
grade ;

> Réactions paradoxales accompagnees d'in-
somnies accrues, de nervosite, d'angoisses et
méme d'agressivite ;

> Réapparition ou persistance des sympto-
mes (cauchemars) aprés un trouble de stress
aigu (syndrome du stress post-traumatique
SSPT) ;

> Soupcon d’affections corporelles sous-
jacentes, comme de I'hyperthyroidie, des
infections insidieuses, ... ;

> Symptoémes de sevrage (acces de panique,
etc.) en cours de traitement ;

> Ildées dépressives.

Le risque de dépendance aux benzodiazeépines

augmente lorsque le patient :

> Consomme des benzodiazépines de
maniére continue et prolongée pour des
raisons qui ne sont plus clairement établies ;

> Prend plus de benzodiazépines que ce qui
est mentionné sur la prescription. Le patient
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revient plus rapidement a la pharmacie pour se
réapprovisionner ;

> Simule des plaintes pour en obtenir davanta-
ge.

> Consulte plusieurs médecins pour la prescrip-
tion de benzodiazepines ;

> Emprunte des benzodiazepines a des membres
de sa famille ou a de connaissances ;

> Ne quitte plus son domicile sans benzodiazépi-
nes a portée de main ;

> Manifeste des symptomes de sevrage et/ou
de rebond pendant le traitement ou a l'arrét ;

> A dégja ete dépendant aux benzodiazepines ou
a d‘autres produits dans le passé ;

> Falsifie des prescriptions ;

> Utilise d’autres psychotropes.

Dans les cas suivants, il n‘est pas indique d'utiliser

des benzodiazepines. Eventuellement, le pharma-

cien conseillera au patient de consulter son mede-

cin ou, sl le juge necessaire, il prendra lu-méme

directement contact avec le prescripteur :

> En cas de soupcon de fausse prescription ;

> En présence de signes d'intoxication (perte de
conscience, apathie et coma, etc.) dus a un sur-
dosage ;

> En cas de contre-indication (voir ce chapitre),
telles gu'une insuffisance hépatique grave, une
myasthénie, une hypersensibilité aux benzodia-
zepines, de l'apnée ou une deficience respiratoi-
re grave. En cas d'apnee, il n'y a souvent pas de
plainte concernant le sommeil, mais bien une
somnolence dérangeante pendant la journee,
des maux de téte le matin, des ronflements vio-
lents. Le patient souffre souvent d'un exces de
poids ou d’hypertension ;

> En cas de soupcon d'une dépression masquée
et/ou de tendances suicidaires chez le patient
depressif presentant des troubles du sommeil ;

> En cas de soupcon d'abus du flunitrazépam
(Rohypnol®) en vue de la répression de la peur,
de l'effet euphorisant, d'un sentiment d'invincibi-
lite. Ce produit est populaire chez les toxicoma-
nes ou chez les patients suivant un traitement de
substitution a la méthadone.
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5.3. INFORMATIONS DES-
TINEES AUX PATIENTS

A cote de I'empathie, une bonne information du
patient est indispensable a propos de son
anxiete, son stress ou ses troubles du sommeil et
des mesures d’hygiéne necessaires. Cela vaut
non seulement pour le patient qui se presente
pour une premiére deélivrance, mais il incombe
aussi de repeter ce message lors des prochains
contacts. Un aide-mémoire éecrit de vos conseils
oraux permet de mieux faire passer le message.

5.3.1. Informations sur
I'anxiété

Vos explications doivent porter sur les aspects

suivants :

> Lanxiete et les sentiments d'anxiete sont des
réactions normales, mais désagreables.

> Lanxieté peut étre accompagnée de sympto-
mes somatiques, tels que palpitations car-
diaques, pyrosis, oppression, maux de téte,
etc...

> Le traitement medicamenteux de l'anxiéte est
limite. Il ne s'attaque pas a la cause. Le traite-
ment non-médicamenteux occupe une
place bien plus importante. Les psychothera-
pies sont le traitement indique.

Le patient doit apprendre a :

> Maitriser son anxiété (cf. mesures non-
medicamenteuses).

> Ne pas avoir honte de ses sentiments d’anxie-
té ou de panique. Ne pas en faire mystere. En
parler avec les membres de sa famille ou ses
amis.

> Ne pas se soucier pas de ce que les autres
pensent de lui.

> Essayer surtout de ne pas eviter les situations
qu’il craint, méme si c'est difficile. Céder a la
peur entraine une aggravation de la peur. Si
la patient ne fuit pas la situation, il remarque-
ra que linquiétude, les tremblements et la
transpiration disparaissent au bout d'un cer-
tain temps.
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> Les formes légeres peuvent étre prises en
charge par le meédecin-traitant. Dans certains
cas, laide dun spécialiste est indiquée.
Deux approches sont alors possibles :

> Approche physique : kinésithérapie de relaxa-
tion pour l'anxieté legere a moyenne.

> Approche psychologigue en cas d'anxiéte
grave et chronigue : on se focalise alors sur la
cause, les attitudes et/ou les comportements.

Mesures non médicamenteuses en cas

d’anxiété

Le patient doit en premier lieu apprendre a mai-

triser son anxiété.

> Les exercices respiratoires et de relaxation
peuvent contribuer a maitriser les sensations
d'anxiete.

> Evitez d'inspirer profondément. Il faut expirer
a fond.

> La respiration abdominale diminue la tachy-
cardie, les paresthesies et les tensions muscu-
laires provoquees par I'angoisse.

> La technigue de la respiration abdominale :
fermez les yeux et posez les mains sur le ven-
tre. Expirez vigoureusement. Inspirez ensuite
prievement avec une pause de 1 a 2 secon-
des. Expirez a nouveau bien fort. Répétez cela
10 fois.

> En cas d’hyperventilation, il est recommande
d'inspirer son propre air en milieu confine,
par exemple dans un sac. Si on n‘a pas de sac
sous la main, on peut joindre les deux mains
pour faire un espace confine et y inspirer et
expirer a quelques reprises.

> Le patient peut analyser son acces danxiete,
ce qui lui permet de relativiser et de prendre
du recul par rapport a ce qui lui arrive.

> La technigue d'analyse : divisez une feuille de
papier en deux colonnes. Dans la colonne de
gauche, on note les réactions, les sensations,
les emotions et les idees qui sont passees par
la téte. Dans la colonne de droite, on décrit
ce qui s'est passe sans le moindre jugement
ou explication (en tant que personne externe
neutre). Ensuite, on compare les deux colon-
nes et on verifie si les reactions :
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- sont adeéquates par rapport a l'évene-
ment ou la situation ;
- sont proportionnelles par rapport a l'eve-
nement ou la situation ;
- n‘ont pas dure trop longtemps ;
- ou si I'evenement rappelle des situations
anterieures.
Lalcool diminue I'anxiété a trés court terme. Si
VOUs vous mettez a consommer de l'alcool ou
des calmants dans ce but, vous vous aventure-
rez bien vite dans la zone dangereuse de l'ac-
coutumance et de la dépendance. Vous remar-
querez souvent que vous souffrez de plus d'an-
goisses le lendemain.

5.3.2. Informations sur le stress

Stress aigu ou trouble de stress post-trau-
matique (TSPT)

Les patients qui ont eteé confrontés a un trauma-
tisme grave (ex. carjacking, incendie, agression,
attaque a main armee, etc.) ont en premier lieu
besoin d'une présence rassurante. Ensuite, il
leur est conseille de parler de leur vecu.
Informez le patient qu’il ne doit pas hésiter a
consulter un médecin en cas de réapparition
des symptdmes (cauchemars, retour des angois-
ses, etc.). Le TSPT peut se manifester jusqu'a 4
semaines apres le traumatisme. Compte tenu de
I'évolution grave et invalidante de ce syndrome,
la consultation d'un spécialiste peut étre indi-
quee.

Stress pathologique chronique

> Ne minimalisez pas la situation de stress.
Reconnaissez la souffrance du patient en I'ap-
pelant par son nom : le stress pathologi-
que.

> Le stress pathologique chronique peut en
effet saccompagner de symptémes somati-
ques tels que de la fatigue, des troubles du
sommeil se caractérisant par un reveil trop
matinal vers 4 heures du matin, des douleurs
au niveau du cou et des machoires du pyro-
sis, de la diarrhee, etc...

> Le traitement meédicamenteux du stress est
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limité. Il ne s'attaque pas a la cause. De plus,
il N‘existe pas de medicament specifique pour
gueérir le stress pathologique. Un traitement
non-médicamenteux bas¢ sur l'adaptation
du mode de vie et I'apprentissage de techni-
ques de relaxation est bien plus important a
ce niveau.

> Le patient doit rechercher la cause de son
stress et essayer de 'eviter dans la mesure du
possible (par ex. en se rendant a son travail
Nnon pas en voiture mais par les transports en
commun, le medecin peut declarer le patient
temporairement en incapacite de travail,
etc.).

> Informez les patients qui veulent se debaras-
ser de leur stress qu'ils dormiront beaucoup
au debut du traitement (14 — 18 heures)
(hypersomnie), ce qui est normal, car ils
récupéreront ainsi le deficit d'eénergie provo-
que par le stress. La transpiration excessive
au moment de l'eveil est due a l'activation
neurovegetative qui est parfois encore aggra-
vee par les ISRS. Rassurez le patient. Ce symp-
tdme diminuera en cours de traitement grace
a une diminution du stress et une accoutu-
mance aux ISRS.

> Les patients en incapaciteé de travail de lon-
gue duree peuvent se plaindre au bout de 6
a 8 semaines de problémes de concentra-
tion et de problémes de mémoire a court
terme. |l s‘agit d'une reaction normale.
Rassurez le patient et invitez le a structurer
temporellement sa journee (heures fixes pour
les occupations journalieres, telles que le
lever, le repas et le coucher) et a tenir un
agenda des activités quotidiennes a realiser.

> Motivez le patient a consulter son medecin-
traitant, certainement s'il se plaint de cauche-
mars recurrents.

Traitement non-médicamenteux du stress

Diminution de la charge

> Deétectez les situations a l'origine de votre
stress. \Verifiez si vous pouvez les eviter ou les
modifier. Si ce n‘est pas possible, essayez de
reduire le stress en modifiant la maniere dont
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vous considérez la situation. Regardez la situ-
ation au travers des yeux de quelqu'un d'au-
tre. N'étes-vous pas trop exigeant avec vous-
méme ou avec les autres? Ne placez-vous pas
la barre trop haut?

> Etablissez un bon planning de travail.
Dressez une liste des activités que vous devez
faire et sélectionnez les taches les plus urgen-
tes. Vous augmenterez ainsi votre sentiment
de contrdle.

> Posez-vous aussi la question de savoir si tout
ce que vous devez encore faire est vraiment
utile.

> Apprenez a dire non quand quelqu'un
vous demande quelque chose. Si vous ne
pouvez pas tenir vos promesses, cela entrai-
nera une surcharge et du stress.

Augmentation de vos possibilités

> Veillez a un bon équilibre entre le travail et
la détente.

> Veillez a un exutoire positif pour vos tensi-
ons : allez vous promener, faites du sport,
exercez un hobby, etc... Pleurer, hurler, rire,
etc... peuvent egalement étre de bonnes
methodes pour vous debarrasser de vos ten-
sions.

> Faites-vous plaisir!

> Apprenez a maitriser le stress. La détente
est quelque chose qui s'apprend. Les exerci-
ces physiques, le massage, le yoga, etc. peu-
vent vous detendre.

> Un esprit sain dans un corps sain. \eillez
a un sommeil suffisant, une alimentation
saine et suffisamment d'exercices physiques.

> Essayez de trouver un soutien aupres des
autres. Une bonne conversation ou une oreil-
le attentive diminue les tensions. Vous pouvez
egalement exprimer vos sentiments en pre-
nant vos distances.

5.3.3.Informations sur I'insomnie

> Les patients ont souvent une image fausse
d'un “bon sommeil”. Cest pourquoi, il est
conseille d'expliquer ou de rappeler au
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patient la structure du “cycle du sommeil
(voir chapitre insomnie). Insistez sur le fait qu'l
n'est pas inhabituel de se reveiller plusieurs
fois par nuit.

> Essayez de discuter avec votre patient des
causes possibles de son insomnie (conditions
de vie et de travail, comme le travail en equi-
pe, jetlag, etc., la consommation de drogues
ou de medicaments, la présence d'affections
sous-jacentes, telles que I'hyperthyroidie,
etc.).

> Expliquez le principe du “conditionnement”
selon lequel pour un insomniaque, le terme
it recoit de plus en plus le sens de “I'endroit
ou je suis eveille” (survient apres 2 a 3 semai-
nes). Conseillez alors au patient, lorsqu’il reste
plus de vingt minutes éveillé dans son lit, de
se lever et de faire une activité (lecture, mar-
che,...) pendant une demi-heure.

> Le traitement meédicamenteux de l'insomnie
est limité. Il ne s'attaque pas a la cause. Un
traitement non-médicamenteux bas¢ sur
'adaptation du mode de vie et I'amélioration
de I'hygiéne du sommeil est bien plus
important.

> Informez le patient de la possibilite de consul-
ter un spécialiste en vue d'une thérapie de
relaxation, d’'une thérapie comportementale
cognitive, etc. et de l'existence de laboratoi-
res du sommeil.

Traitement non-médicamenteux en cas
d'insomnie

Effort et détente

> Essayez d'étre le plus actif possible pendant la
journeée. La pratique reguliere d'exercices
physiques ameliore le sommeil. Evitez toute-
fois des efforts physiques importants quelques
heures avant de vous coucher.

> Consacrez la derniere demi-heure de la jour-
nee a la préparation progressive de votre
sommeil. Pratiquez une activite qui vous
apporte de la detente.

Manuel d'aide aux pharmaciens
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Manger, boire, environnement du sommeil

> Evitez les repas lourds, le tabac, 'alcool et les
boissons contenant de la caféine (cafe, coca,
the) avant le coucher. Lalcool facilite I'endor-
missement, mais votre sommeil est moins pro-
fond et vous vous reveillez plus souvent.

> Veillez a ce que la température de la chambre
soit agreable pour le patient, qu'il y ait suffi-
samment d'aeration et d’'obscurite.

> Utilisez un matelas de qualité et un bon oreil-
ler.

Bonnes habitudes de sommeil

> Essayez de vous lever chaque jour au méme
moment.

> Ne restez pas eveillé trop longtemps dans
votre lit. Si vous n'étes pas endormi apres 20
minutes, levez-vous et faites une activite utile,
mais ennuyeuse dans une autre piéece.
Recouchez-vous quand vous vous sentez fati-
gue.

> Evitez de dormir en journee. Essayez de ne
pas récupérer votre manque de sommeil pen-
dant la journee. Si vous le faites quand
méme, cela aura des repercussions sur votre
sommeil nocturne. Si vous aimez faire une
petite sieste a midi, limitez la de preference a
15 minutes. Si vous avez des difficultés pour
vous endormir le soir, vérifiez si la suppression
de votre sieste pendant trois semaines produit
un effet.

> En cas de reveil nocturne et de difficultes a se
rendormir, une activiteé tranquille (ex. lecture)
est recommandee. Une sensation spontanee
de somnolence peut ainsi a nouveau favori-
ser I'endormissement.

NB : Pour les trois indications, il existe des tech-
niques de relaxation qui beneficient d'un sup-
port audiovisuel.
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5.4. SURVEILLANCE DE
LA MEDICATION -
BENZODIAZEPINES

5.4.1.Premiére délivrance

> Comparez la posologie et la duree de traitement
convenue a lindication.
> Insistez sur le fait que les benzodiazepines sont un
reméde temporaire en cas d'angoisses aigues,
de stress ou de troubles du sommeil.
> Discutez du mode d'emploi et de la posologie en
fonction de lindication. Conseillez un usage
intermittent en cas dinsomnie p.ex. si neécessai-
re ou tous les deux jours.
> Insistez egalement sur le moment de prise (ex.
Juste avant le coucher en cas dinsomnieg).
> Discutez de I'apparition possible de tolérance et
du risque de dépendance en cas d'usage pro-
longé et journalier.
> Contrélez les interactions possibles (voir ce cha-
pitre).
= Autres medicaments sedatifs et / ou alcool :
sedation accrue.
= Buprénorphine : depressions respiratoire et
cardio-vasculaire.
= Acide valproique : psychose.
= Pour le triazolam et le midazolam : inhibiteurs
du CYP 3A4 (par ex. cimétidine, érythro- et cla-
rithromycine, vérapamil, diltiazem, inhibiteurs
des proteases, nefazadone et antifongiques
azoles) et inducteurs du CYP 3A4 (par ex. car-
bamazepine, 'antiviral efavirenz, phénytoine et
rifampicine).
> Contrdlez les contre-indications (voir ce chapi-
tre).
> Attirez 'attention sur le risque accru de chute, en
particulier chez les personnes agees.
> Le médicament peut provoquer de la somnolen-
ce diurne, en particulier au début du traitement,
ainsi qu'une diminution de la réactivité et des
capacités motrices ; les effets sont encore ren-
forcés par la consommation simultanée d'al-
cool. La prudence est de rigueur lors de la con-
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duite d'un veéhicule ou de machines.

> Le médicament peut provoquer de I'amnésie
antérograde7.

> Grossesse : a deconseiller en raison du risque de
symptémes de sevrage chez le nouveaune.

> Allaitement : la prise de benzodiazeépines est
deconseillee en cas d'allaitement. Les nourrissons
allaites sont fatigues, boivent peu et souffrent
d'une perte de poids.

> Le dépliant sur les benzodiazeépines peut servir
de support pour vos conseils.

5.4.2. Délivrance répétée

> Contrdlez la prescription par rapport aux anté-
cédents médicaux : méme benzodiazepine a la
méme dose?

> Compliance thérapeutique : veérifiez si le
patient respecte la posologie prescrite. Ne revient-
il pas trop vite a la pharmacie?

> Informezvous quant au degre de satisfaction a
propos de l'effet thérapeutique sur la durée et/ou
la qualité du sommeil, les angoisses, le stress.

> Informez-vous a propos des mesures hon-médi-
camenteuses (adaptation du mode de vie et des
habitudes alimentaires, la psychotherapie) et insis-
tez sur leur importance.

> Insistez sur le fait qu'il est important de s'attaquer
a la cause.

> Verifiez la présence déventuels effets indésira-
bles : somnolence diurne (hang-over), amnesie
antérograde, troubles cognitifs, chutes, etc.

> Excluez toutes réactions paradoxales.

> Insistez sur le risque de tolérance et de dépen-
dance.

> Insistez sur l'effet additif en cas de consom-
mation simultanée d'alcool.

5.4.3. Problémes liés a la prise
des médicaments

La prise de medicaments, et donc egalement de
benzodiazeépines, peut engendrer certains pro-
blemes. Il est alors question de ‘problemes liés a

"Ll'incapaciteé de se souvenir de ce qui s'est passé durant les heures suivant la prise du meédicament (voir ce chapitre).
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la prise de meédicaments’ ou ‘Drug Related
Problems” (DRPs). Ces problémes peuvent se
situer a differents niveaux. lIs peuvent ainsi étre
dus au medicament lui-méme (exemple : effets
indesirables ou reaction allergique), au choix du
medicament, au dosage, a l'utilisation du medica-
ment, etc.

Quelgues problemes éventuels : la prévention

d'effets indesirables, la double medication, I'inter-
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action avec d'autres medicaments ou aliments,
etc.

Bien souvent un seul et méme probleme peut
avoir plusieurs causes. Dans ce cas, plusieurs solu-
tions ou interventions sont egalement possibles.
Le tableau ci-apres donne un apercu des problé-
mes et causes possibles liés a I'utilisation de ben-
zodiazépines, ainsi que les interventions possi-
ples.

PROBLEMES LIES A LA PRISE DE MEDICAMENTS

Effets indésirables P1.1 Effet secondaire

P1.2 Reéaction allergique
P1.3 Effet toxique

Probléme/choix du
méd.

P2.1 Med. inadapte
P2.2 Forme inadaptée
P2.3 Medication double
P2.4 Contre-indication

P2.5 Pas d'indication

Somnolence diurne (hang-over), sensibilité
réduite, faiblesse musculaire avec risque de
chute, vertige, confusion, fatigue, vision
double, tolérance, dépendance, amnesie
antérograde, réactions paradoxales

Surdosage (dépression respiratoire, ... )

Durée de l'effet vs. Indication

I

Insuffisance respiratoire, apnee, myasthe-
nia gravis, insuffisance hépatique.

S’il'y a des alternatives non medicamen-
teuses. ..

P2.6 Pas de méd., indication preésente

Probléme de dose

P3.1 Trop faible ou pas assez fréquente

P3.2 Trop élevee ou trop fréquente I

P3.3 Trop courte

P3.4 Trop longue
Probléme/prise du méd. P4.1 Meéd. n'est pas pris
P4.2 Méd. est mal pris

Interactions P5.1 Interaction possible

P5.2 Interaction manifeste

Autres problémes P6.1 Patient insatisfait

P6.2 Pas assez conscient ...

Manuel d'aide aux pharmaciens

Pris trop tot/tard

Alcool et autres med. sedatifs (antidepres-
seurs tricycliques, neuroleptiques, antini-
staminiques, analgeésiques narcotiques,
anti-épileptiques, . . .)

Résistance aux calmants et somniféres.
Mesures non médicamenteuses
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P6.3 Plainte floue
P6.4 Echec de la therapie

(thérapie comportementale, rythme diur-
ne, techniqgues de relaxation, etc.)
Sommeil normal en cas dinsomnie

En cas de tolérance

CAUSES DES PROBLEMES LIES AUX MEDICAMENTS

Méd./dose

Utilisation des méd.

Information

Patient

CI.1 Med. ne convenant pas

C1.2 Dose ne convenant pas

C1.3 Alternative moins chére
disponible

C1.4 Pharmacocingtique

C1.5 Synergie / Traitement preéventif
nécessaire et pas present

C1.6 Amelioration / aggravation de
la maladie

C1.7 Nouveau symptéme ou
indication

C1.8 Effet secondaire

C2.1 Moment de prise inadéquat

C2.2 Prise trop faible du meéd.

C2.3 Prise trop €élevée du meéd.

C2.4 Suivi necessaire

C2.5 Abus

C2.6 Patient n'est pas en mesure de
prendre correctement le med.

C3.1 Mode demploi inconnu

C3.2 Raisons/med. inconnues

C3.3 Le patient ne comprend pas
linfo écrite

C3.4 Le patient ne connait pas la
langue

C3.5 Manqgue de communication
entre les prestataires de soins

C4.1 Le patient oublie de prendre
le méd.

C4.2 Le patient est inquiet concernant
le méd.

C4.3 Le patient craint des effets
secondaires
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Trop elevee / faible

Benzodiazepines a longue durée d'action

Prise de benzodiazepines continue en

dépit d'une diminution des plaintes

Trop tot/tard
Dose trop faible > effet insuffisant

Il
Evaluation erronée des plaintes

Duree du traitement, délai a partir duquel
la dépendance se manifeste ...

Indication pour les benzodiazepines est
souvent floue pour le pharmacien
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Handboek FR 27-04-2006 13:42

Logistique

Autres

Pagina 67

4

C4.4 Le patient ne veut pas en supporter
les couts

C4.5 Le patient ne veut pas déranger le
medecin

C4.6 Le patient ne veut pas changer de
medicament.

C4.7 Le patient ne veut pas adapter son
mode de vie

C4.8 “Burden of therapy”

C4.9 Le traitement N'est pas compatible avec
les convictions en matiere de sante

C4.10 Alimentation du patient

C5.1 Méd. non disponible
C5.2 Erreur lors de la prescription

C5.3 Erreur lors de la délivrance

C6.1 Autres causes

C6.2 Pas de cause évidente

Il Alternatives non meédicamenteuses

Il Mauvaise évaluation du sommeil en cas
d'insomnie

Alcool, caféine

INTERVENTIONS

Pas d’'intervention

Prescripteur

Patient

Médicament

Autres

Manuel d'aide aux pharmaciens
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I1.1 Médecin prescripteur informe

I1.2 Renseignement demandé au medecin

11.3 Intervention avec lautorisation du mededin

I1.4 Intervention sans l'autorisation du
medecin

[1.5 Intervention proposée

[2.1 Conseil du patient

12.2 Info écrite fournie au patient

I2.3 Patient renvoyée chez son medecin
I2.4 Entourage du patient interpelle

13.1 Méd. remplace

13.2 Dose adaptee

I3.3 Forme adaptee

13.4 Indications adaptees

13.5 Arrét du med.

13.6 Prise d'un nouveau med.

4.1 Autre intervention
14.2 Effet secondaire communiqué aux
instances compétentes
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Lors d’'une delivrance repeétee, la tache du phar-
macien consiste a detecter le probléme éventuel
et a permettre une discussion a ce sujet. En
effet, bon nombre de patients ne le signaleront
pas spontanément pour différentes raisons : ils
ne sont pas conscients du probleme, ils conside-
rent le probléme comme inévitable, ils estiment
que ce probléme ne peut pas se presenter ni
étre resolu. Enfin, chose regrettable, il se peut
gu’il n"attende pas de solution de la part de son
pharmacien.

En questionnant le patient de maniére active,
nous pouvons identifier les problemes existants
et, dans la plupart des cas, detecter la cause
sous-jacente. Dans la mesure du possible, nous
offrons une solution. Comme lindique le
tableau ci-dessus, les solutions possibles ne se
retrouvent pas toujours au niveau de la prescrip-
tion pour laquelle la communication avec le
medecin est souvent indispensable. Le pro-
bleme peut egalement étre résolu dans certains
cas via une information du patient sur le bon
usage du medicament, les attentes et les mesu-
res non-medicamenteuses.

Exemple : un patient souffrant de difficul-
tés d'endormissement se plaint de somno-
lence pendant la journée.

Causes possibles :

> Au niveau de l'utilisation : prises trop fre-
quentes (plusieurs fois par jour ou quotidien-
nement), moment de la prise (le matin ou le
midi).

> Au niveau de la prescription : dose trop
elevee, benzodiazépine moins adaptée (a
effet de longue duree), medication double
(specialiste, meédecin genéraliste).

> Au niveau des interactions : combinaison
avec de lalcool ou dautres medicaments
sedatifs.

> Au niveau de l'individu : sensibilite indivi-
duelle a l'effet sedatif, age.
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Interventions possibles : en fonction de la cause,
une autre solution sera proposee.

Si'la seédation diurne est la consequence de :

> Une prise erronée : il suffit dinformer le
patient de l'usage et du moment correct de la
prise du médicament.

> Une benzodiazépine a longue durée d’acti-
on : contactez le medecin en vue de lui pro-
poser de passer a une benzodiazepine a
durée d'action moyenne.

> Une trop forte dose : proposez une reduc-
tion de moitie de la dose, une prise intermit-
tente, etc.

> Une médication double : contactez le
medecin-traitant, expliquez-lui le probleme de
medication double et proposez-lui de suppri-
mer un des deux medicaments et donnez les
explications necessaires a votre patient.

> Combinaison a de l'alcool : conseillez au
patient de reduire sa consommation d‘alcool,
a defaut de quoi la dose doit étre réduite.

> Combinaison a des médicaments séda-
tifs. Exemples :
Cetirizine (Zyrtec®) : proposez de contacter le
medecin pour une eventuelle reduction de
dose ou suppression de la benzodiazepine, si
le patient prend de la cétirizine.
Antidepresseurs tricycligues (recemment pres-
crits) : la benzodiazepine est peut-étre super-
flue en raison des effets sédatifs des ADT (tra-
zodone, amitriptyline). Proposez de contacter
le médecin pour eventuellement reduire ou
supprimer la benzodiazepine.

Attention : en cas de prise prolongee ou quo-
tidienne de benzodiazépines pour des troubles
du sommeil, le traitement ne peut pas étre inter-
rompu brutalement en raison du risque de
symptomes de sevrage.

Si aucune cause bien precise ne peut étre trou-
vee, il y a lieu de vérifier, en concertation avec le
medecin-traitant, si une reduction de la dose
et/ou un usage intermittent ne peut pas appor-
ter de solution.
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5.4.4. Dépistage de la consom-
mation d’autres psychotropes,
d’abus d’alcool ou polymédica-
tion.

Lusage de substances psychotropes est fre-
quent aujourd’hui. Le tabac et le cafe font par-
tie des psychostimulants et leur consommation
peut étre a méme d'augmenter l'anxiete. Les
amphétamines et I'ecstasy peuvent induire des
attaques de panique. Il faut noter que c’est non
seulement l'usage mais aussi tout sevrage
(tabac, alcool, drogues illicites, benzodiazepi-
nes) qui peut mener a ces phénomenes
danxiete. C'est particulierement vrai dans le cas
d'un sevrage realise de maniére incomplete.
Cette anxieté peut conduire a un €chec du
sevrage, d'ou I'importance d'un suivi optimal.
Lanxiété et I'insomnie peuvent étre lices a des
causes iatrogenes dont on doit tenir compte au
niveau de [officine : alcool, cafeine, theine,
nicotine, produits psychostimulants, drogues illi-
cites, bétabloquants lipophiles, anorexigenes,
hormones thyroidiennes, béta-mimeétiques, diu-
rétiques et corticosteroides.

Environ 10-15% des insomniaques chroniques
ont un probléme sous-jacent d'abus de substan-
ces comme les seédatifs et I'alcool (a doses impor-
tantes, l'alcool interrompt, fragmente le som-
meil).

Differents signes cliniques peuvent suggerer soit
une consommation dautres psychotropes ou
d'abus d'alcool, soit une pathologie iatrogéne :
la fatigue, les chutes, la perte d'equilibre, une
altération de la vigilance, un syndrome confu-
sionnel, des troubles gastro-intestinaux, des
troubles du gouUt et de I'appétit... [l est impor-
tant de connaitre I'ensemble des meédicaments
prescrits par les differents medecins (genéralistes
et specialistes...) et de les en informer. Plusieurs
programmes informatiques utilises en officine
permettent par le biais de I'historique patient de
verifier facilement les doubles emplois lies aux
prescriptions de medecins différents. Dans ce
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cas, il convient d'en avertir ces derniers.

Pour des produits comme le cannabis, I'ecstasy
et/ou les amphéetamines, qui font I'objet d'un
marche paralléle, la détection de l'usage sera
problematique, mais la mise en garde des
patients reste possible d'une maniére generale.
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5.5. DOSSIER PHARMA-
CEUTIQUE DU PATIENT

La prise en charge de votre patient et de son
affection fait €également partie de votre tache en
tant que prestataire de soins pharmaceutiques.
Pour une minorité de vos patients, cette gestion
consiste en 'enregistrement de certains parame-
tres (cf. infra) dans ce que nous appelons le ‘dos-
sier pharmaceutique du patient’. A vous de choi-
sir la maniere dont vous l'eétablissez (sur papier
ou en version electronique). En annexe, nous
vous joignons un exemplaire a titre d'exemple.
Bon nombre de programmes pharmaceutiques
permettent en outre de noter des donnees sup-
pléementaires sur la fiche du patient.

Un dossier pharmaceutique du patient com-

porte les donnees suivantes sur le patient :

> Nom et adresse (eventuellement le N° de tele-
phone et I'adresse e-mail).

> Date de naissance.

> Meédecin-traitant.

> Profil du patient (allergies connues, patholo-
gie). Avec l'accord du patient.

Par ailleurs, les parameétres suivants sont enregis-

trés dans le dossier :

> Modifications apportees au profil de la medi-
cation (avec mention de la date) et raisons (si
necessaire : effets indesirables, allergie, non-
efficacite, etc.).

> Raison du renvoi chez le meédecin et /ou de la
prise de contact avec ce dernier et resultat
(adaptation de la posologie, modification de
la meédication, pas de resultat, etc.).

> Problemes liés a la prise des medicaments
(Drug Related Problems) a savoir les effets
secondaires, la meédication double, les contre-
indications et les interactions graves, voire tres
graves.

> Compliance therapeutique.

> Issue thérapeutique.
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CHAPITRE 6

ANNEXE 1

TABLEAU 1 LISTE DES « PETITS CONDITIONNEMENTS »
DISPONIBLES AU 01/04/2006

Benzodiazépines

Alprazolam Alpraz 0,5 mg 14 comp

Alpraz T mg 14 comp
Alprazolam EG 0,25 mg 20 comp
Alprazolam EG 0,5 mg 20 comp
Alprazolam EG 1 mg 20 comp
Alprazolam EG 2 mg 20 comp

Bromazepam Lexotan 6 mg 20 comp
Clobazam Frisium 10 mg 20 comp
Clotiazepam Clozan 5 mg 20 comp

Clozan 10 mg 20 comp
Cloxazolam Akton 2 mg 20 comp
Diazepam Diazepam EG 10 mg 25 comp

Diazepam Teva 5 mg 25 comp
Diazepam Teva 10 mg 25 comp
Diazepam Ratiopharm 5 mg 25 comp
Diazepam Ratiopharm 10 mg 25 comp

Flunitrazepam Flunitrazepam EG 1 mg 10 comp
Rohypnol 1 mg 10 comp
Lorazepam Optisedine 1 mg 20 comp

Serenase 1 mg 20 comp
Serenase 2,5 mg 20 comp
Temesta 1 mg 20 comp
Temesta 2,5 mg 20 comp

Prazepam Lysanxia 10 mg 20 comp

Tetrazepam Epsipam 50 mg 20 comp
Myolastan 50 mg 20 comp

Triazolam Halcion 0,125 mg 10 comp

Halcion 0,25 mg 10 comp

Substances apparentées aux benzodiazépines

Zaléplone Sonata 5 mg 14 caps
Zopiclone Zopiclone EG 7,5 mg 10 comp
Manuel d'aide aux pharmaciens -73 -
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TABLEAU 2 LISTE DES BENZODIAZEPINES ADMINI-
STRABLES SOUS FORME DE GOUTTES AU 01/04/2006

Alprazolam Xanax gouttes
Clonazepam Rivotril gouttes
Prazepam Lysanxia gouttes
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CHAPITRE 6

ANNEXE 2

AUTRES INDICATIONS DES
BENZODIAZEPINES

Tremblement essentiel

Le tremblement essentiel est un tremblement
d‘action, sans cause connue, asymetrique, qui
se manifeste le plus souvent chez la personne
agee. Dans les cas invalidants, un traitement
medicamenteux peut étre envisage mais la
réeponse thérapeutique est tres variable. Bien
gu’il N‘existe pas de recommandations precises,
la primidone et le propranolol sont en general
considérés comme traitements de premier
choix. La gabapentine et les benzodiazepines
sont parfois utilisees en deuxieme intention.
Lapproche chirurgicale peut étre envisagee en
dernier recours.

Agitation aigué chez I'adulte

Pour traiter en urgence par voie intramusculaire
les agitations aigués chez les dements, les psy-
chotiques violents, en cas de confusion due au
sevrage brutal (benzodiazepines et neurolepti-
qgues entre autres) ou a I'abus d'une substance
toxique (alcool), chez les patients violents dans
les services d’'urgence, en fin de vie lors de soins
palliatifs, le choix s‘'opere en premiére ligne entre
I'nalopéridol et une benzodiazepine.

Les benzodiazepines posent peu de problemes
d'effets indésirables en utilisation aigué par rap-
port aux neuroleptiques (effets anticholinergi-
ques, risque de torsades de pointes, effets extra-
pyramidaux). Il existe un risque de dépression
respiratoire chez les insuffisants respiratoires
chroniques, ainsi qu’en association avec l'alcool
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et certains medicaments agissant sur le SNC, tels
les antideépresseurs, les antihistaminiques, les
neuroleptiques, les opiaces.

En cas d'agitation liee au sevrage ethylique, les
options thérapeutiques sont le tiapride ou une
benzodiazepine telle le lorazépam ou le diazé-
pam.

Syndrome confusionnel aigu

La prise en charge de ce syndrome implique
d'abord de rechercher les facteurs preédispo-
sants, tels une affection sousjacente, des trou-
bles psychiques ou un environnement social
defavorise, ainsi que les facteurs precipitants. En
effet, nimporte quelle maladie peut declencher
un episode de confusion, mais des medica-
ments peuvent €galement étre en cause. Dans
ce cas, il s'agit surtout des benzodiazepines et
des neuroleptiques, lors d'un usage abusif ou
en cas d'arrét brutal, des antiépileptiques en sur-
dosage, des antidépresseurs ou autres medica-
ments a effet anticholinergique, des antiparkin-
soniens, certains antihistaminiques, des collyres
a base de pilocarpine, et des barbituriques.

En ce qui concerne le traitement de la confu-
sion, I'administration de benzodiazépines ou de
neuroleptiques peut étre utile mais ces medica-
ments peuvent aussi paradoxalement augmen-
ter l'agitation des patients confus. En outre, les
neuroleptiques peuvent entrainer des effets
indesirables graves voire fatals, tels dépression
respiratoire, tachycardie, torsades de pointes,
manifestations extrapyramidales et syndrome
neuroleptique malin, surtout chez les personnes
agees. Il est recommande de commencer le trai-
tement par une benzodiazepine ou un neuro-
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leptique a faible dose et, en cas de réponse
insuffisante, d'augmenter celle-ci progressive-
ment. La voie dadministration orale ou intra-
musculaire doit étre préferée a la voie intravei-
neuse. Les associations sont a eviter et la prefe-
rence doit étre donnée aux substances a duree
d'action intermédiaire, tel le lorazépam. Il est
propose d'utiliser en cas d'agitation du zuclo-
penthixol (2. a5 mg per osou 5 a 10 mgim.)
ou de la pipampérone (20 a 80 mg per o0s) ; et
en cas d'agitation avec delire et hallucinations,
de I'halopeéridol (0,5 a 2 mg per os ou 5 mg
i.m.) (voir plus haut).

Syndrome des jambes sans
repos

La prise en charge du RLS (Restless Legs
Syndrome) consiste avant tout en des mesures
non medicamenteuses. La prise de medica-
ments pouvant aggraver un RLS sera evitee
dans la mesure du possible, et en présence
d’'une carence en fer, celle-ci sera corrigee.

Le clonazepam est la seule benzodiazeépine
ayant fait I'objet d'études contrdlées, mais de
petite taille, dans le traitement du RLS. Bien que
les donnees disponibles montrent une plus
grande efficacité par rapport au placebo, I'utili-
sation prolongée de benzodiazepines n'est pas
recommandee vu le risque de dependance et
de tolerance.

Crise épileptique

Pour de nombreuses crises survenant chez 'en-
fant épileptique, la carbamazepine et I'acide val-
proique sont les premiers choix. Le diazépam
administre par voie rectale est souvent utilisé en
particulier chez I'enfant. Ladministration rectale
peut étre difficile surtout en cas de crise tonico-
clonique genéralisee (grand enfant ou adulte).
Le diazepam, le lorazepam et le midazolam,
sous forme liquide administrée par voie orale,
sont aussi efficaces.
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Convulsions hyperthermiques

Dans le cas denfants presentant des convul-
sions lors d'épisodes febriles, I'administration de
diazépam est indiquée : per os (0,33 mg/kg tou-
tes les 8 heures) ou par voie rectale (0,5 mg/kg) ;
si la crise persiste aprés10 minutes, une nouvelle
injection de 0,5 mg/kg peut étre effectuee par
le meédecin. Au dela, si la crise persiste, il s'agit
d'un état de mal convulsif a traiter comme tel.
Son administration en cas de fievre ne sera sys-
tematique que chez les enfants presentant des
recidives fréequentes en raison des effets indesi-
rables du diazepam (ataxie,somnolence, hyper-
activite pardoxale). (NB :dans un tiers des cas,
les convulsions surviennent avant la fieévre).

[l convient avant tout d'informer et de rassurer
les parents, d'administrer des antipyretiques et
un bain de 2°C inférieur a la température corpo-
relle.

Il est possible d'instaurer un traitement preventif
d'un a deux ans par de l'acide valproique dans
les cas rebelles.

Etats spastiques

Le diazepam, le clonazepam et le tétrazepam
sont les trois benzodiazeépines les plus frequems-
ment utilisees pour leur effet myorelaxant.
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CHAPITRE 6

ANNEXE 3

DOSSIER PHARMACEUTIQUE DU PATIENT

NOM : ANNEE DE NAISSANCE :
ADRESSE :

NUMERO DE TELEPHONE :

E-MAIL :

MEDECIN -TRAITANT :

PROFIL DU PATIENT le .. /.. / 20 .. :

Pathologies connues :

Allergies connues :

PROFIL DU PATIENT le .. /.. / 20 .. :

Médication chronique :

Médication occasionnelle :

MODIFICATIONS DU PROFIL DE MEDICATION ET/OU DE LA DOSE :

Date Action Raisons

Remarques :
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DOSSIER PHARMACEUTIQUE DU PATIENT

PROBLEMES LIES AUX MEDICAMENTS :

Dose trop €levee / trop faible Medicament  Inapproprié
DM  Meédication double ES Effets secondaires
1A Interactions Cl Contre-indication
Date Probléme Action entreprise Suivi

COMPLIANCE :

Prise quotidienne Prise intermittente Prise si nécessaire
Utilisation de courte duree Utilisation de longue duree
Date Compliance Action entreprise Suivi

RESULTAT THERAPEUTIQUE :

Date Satisfaction Raisons de l'insatisfaction Action entreprise Suivi
(+/+/-) (ES, inefficacite, tolérance, ... |

COMMUNICATION /7 MEDECIN :
Date Sujet Moyen de communication Resultat
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CHAPITRE 6

ANNEXE 4

GLOSSAIRE

Accoutumance

Tolérance a une drogue ou a un medicament
(substance psychotrope) acquise progressive-
ment par l'organisme et qui lui permet de sup-
porter des doses croissantes sans effet secon-
daire notable = assuéetude, habituation.

Dépendance

On distingue trois catégories de comportements :

> l'usage occasionnel,
> l'usage nocif,
> la dépendance.

Ces distinctions sont communes au milieu scien-
tifique international.

L'usage occasionnel et a dose adéquate est
entendu comme une consommation qui n'‘en-
traine pas de dommage. Cette consommation
peut varier dans son intensite et peut étre quali-
fiee d'expérimentale, d'occasionnelle ou de
reguliere. Une reserve doit cependant étre
apportee a cette considération : [linstallation
d'une dépendance aux benzodiazepines peut
étre rapide en particulier chez un individu pre-
sentant une vulnérabilité ou dans certaines cir-
constances de vie.

L'usage nocif (ou abusif) est entendu comme

une consommation qui implique, ou peut impli-
quer, des dommages. Ces derniers peuvent étre
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de nature sanitaire (somatique ou psychique),
sociale (incapacite de remplir des obligations :
au travail, a I'ecole, en famille, etc.) ou judiciaire.
lIs peuvent étre causes par l'usager a lui-méme
Ou a un tiers.

La dépendance (CIM 10 - 1992) est entendue
comme un comportement psychopathologique
presentant des caracteristiques biologiques, psy-
chologiques et sociales. Les principaux criteres
contribuant a sa definition sont : le désir com-
pulsif de produit, la difficulté du contrdle de la
consommation, la prise de produit pour eviter le
syndrome de sevrage, le besoin d'augmenter les
doses pour atteindre le méme effet, la place cen-
trale prise par le produit dans la vie du consom-
mateur.

Fibromyalgie

La fibromyalgie est une pathologie musculo-
squelettique chronique, caracterisee par de la
douleur continuelle a plusieurs muscles, ten-
dons, ligaments . Plus frequemment rencontree
chez les femmes de plus de 40 ans, les causes
exactes de cette pathologie sont meconnues,
mais semblent souvent reliees a une perturba-
tion du sommeil profond. Elle debute quelque-
fois suite a un trauma, une maladie, un choc
emotionnel ou lors de changements hormo-
naux telle que la meénopause.

Symptoémes annexes :

> Sommeil non réparateur ;
> Raideur matinale pouvant se prolonger en
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journee ;

> Fatigue excessive ;

> Douleurs augmentées par les variations de
température (pression atmospherique, humi-
dité, froid et air climatise) ;

> Troubles digestifs : spasmes de I'estomac, de
I'intestin, constipation, etc... ;

> Sensation de gonflement, d'engourdissement ;

> Douleurs augmentees par un exces d'exerci-
ces et aussi par l'inactivite ;

> Migraine, maux de téte (nevralgie) ;

Tendance a étre deprime, anxieux et triste ;

> Manque de concentration.

\Y

La psychothérapie

La psychothérapie est définie comme “un traite-
ment des soins de santé dans lequel est manie
de facon logique et consistante un ensemble de
moyens psychologiques (interventions) qui sont
ancres dans un cadre de reférence psychologi-
que et scientifique” (cf. rapport du Conseil
Supérieur d'Hygiene sur les psychotherapies).
Pour plus d’informations, vous pouvez consulter
le site . www.health.fgov.be/CSH HGR (recher-
che : psychotherapies).

[l existe un nombre important de formes et de

pratiques psychothérapeutiques. Toutefois, en

Belgique , comme dans les pays voisins, quatre

theérapies sont plus frequemment utilisees :

> Les thérapies cognitivo-comportementales ;

> Les psychothérapies psychodynamiques et la
psychanalyse ;

> La therapie systemique ;

> Les therapies « expérientielles et centreées sur
le patient ».

1) Les thérapies cognitivo-comportementales
Cette approche se focalise sur les comporte-
ments-problémes actuels et leurs facteurs de
maintien. Face a une situation donnee, les emo-
tions et comportements seront influencés par les
cognitions (pensees).

La thérapie visera a modifier les comportements
et les cognitions afin de réduire les émotions
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négatives, 'anxiété notamment.

2) Les psychothérapies psychodynamiques et la
psychanalyse

Prend en consideration le symptdme comme
signe de l'existence d'un conflit intrapsychique
inconscient que l'on tentera de mettre a jour
lors des entretiens.

3) La psychothérapie a orientation systemique et
familiale

La famille est un systeme dont 'nomeostasie est
preservee par ses membres, coute que coute. Si
un dysfonctionnement familial apparait, le «
patient désigne » (un membre de la famille
pointee par celle-ci comme « ayant le probleme
») va développer des symptomes comme tenta-
tive de preserver I'nomeostasie familiale, sou-
vent inconsciemment.

4) Les therapies a orientation « experientielle et
centreées sur le patient

Elles sont axees sur le fonctionnement general
de la personne (par opposition aux approches
axees sur le symptoéme) et sur les possibilites de
croissance positive. Elles travaillent « lici et
maintenant ». Laccent est mis sur la qualité de
la relation thérapeutique : I'empathie, une forte
presence du therapeute, une relation de type
egalitaire créent un contexte de securité dans
lequel le patient pourra se confronter a son
fonctionnement habituel et expeérimenter d'au-
tres solutions.
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CHAPITRE 6

ANNEXE 5

Adresses utiles

Pour obtenir les adresses des centres de références, on peut s'adresser a la Fondation Julie Renson.
Cette fondation fournit une information deétaillée sur les structures de soins en santé mentale dans
toute la Belgique, soit par telephone (02/538.94.76), soit par e-mail info@julierenson.be, soit sur
leur site http ://www.julierenson.be ou sur http ://www.theseas.be.

Pour la région bruxelloise, il existe un service d'appui et d’orientation telephonique pour les pro-
fessionnels confrontés a des problémes de santé mentale. Ce service (02/223.75.52) est accessible
24h/24h : EOLE (02/223 75 52) ou par mail eole.psy@skynet.be.
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