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LEXIQUE DES ABREVIATIONS

ALD : Affection Longue Durée

AMM : Autorisation de Mise sur le Marché

ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des produits de santé
APA : Antipsychotique atypique

APAP : Antipsychotique d’action prolongée

Cl : Contre Indication

CIM : Classification Internationale des Maladies de I'Organisation mondiale de la santé
CMP : Centres Médicaux Psychologiques

DSM : Manuel Diagnostique et Statistique des troubles mentaux de I’ American Psychiatric
Association

ECG : Electrocardiogramme

EPPH : Effet de Premier Passage Hépatique

EPSM : Etablissement Publique de Santé Mentale

ESPT : Etats de Stress Post Traumatique

HAD : Hospitalisation A Domicile

HAS : Haute Autorité de la Santé

IM : Intramusculaire

IV : Intraveineux

IMAO : Inhibiteur de la Monoamine Oxydase de type A

IMC : Indice de Masse Corporelle

IRSNA : Inhibiteur de la Recapture de Sérotonine et Noradrénaline

ISRS : Inhibiteur Sélectif de la Recapture de Sérotonine

LP : Libération Prolongée

MDPH : Maison Départemental pour Personnes Handicapées

NAP : Neuroleptiques d’Action Prolongée

NFS : Numération Formule Sanguine

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

PDA : Préparation des Doses a Administrer

SAMSAH : Service d’Accompagnement Médicosocial pour Adulte Handicapé
SAVS : Service d’Accompagnement dans la Vie Sociale

SNC : Systéme Nerveux Central

SPR : Symptomes de Premier Rang

TAG : Troubles Anxieux Généralisés

TOC : Trouble Obsessionnel Compulsif

15



16



INTRODUCTION

La santé est «un état de complet bien-étre physique, mental et social, et qui ne consiste pas
seulement en une absence de maladie ou d’infirmité». (1)

Cette définition s’applique parfaitement a la santé mentale, les troubles mentaux doivent étre
stabilisés, les effets indésirables limités, les patients doivent garder une vie sociale et une
certaine autonomie.

Tous ces objectifs font que la prise en charge d’un patient atteint de troubles mentaux est

complexe et que de nombreux facteurs rentrent en compte pour le bien-étre du patient.

La schizophrénie est une maladie qui, aujourd’hui encore, suscite un sentiment de peur et
une stigmatisation sociale a I'égard des patients schizophrénes.

Comme dans toutes les pathologies, les professionnels de santé ont un réle trés important
dans le diagnostic, la prise en charge médicamenteuse, le suivi biologique, le suivi de la
maladie mais aussi dans 'accompagnement des patients dans leurs activités quotidiennes et

dans leurs vies sociales.

Certains patients sont peu autonomes et ont donc recours a différentes aides, comme
tutelles, curatelles, infirmiéres, aides au repas, des accompagnements pour le logement et
des emplois protégés ; ces aides sont indispensables dans la prise en charge du patient
schizophréne.

lls peuvent aussi avoir besoin d’aide avec leurs traitements. En effet, 'observance est un
élément clé de la prise en charge des maladies psychiatriques, les patients sont poly-
médicamentés et les ordonnances sont complexes avec des traitements de fond et des
traitements de crise. Tout ceci peut étre difficile a gérer pour le patient surtout lorsque la

maladie n’est pas stabilisée.

Le pharmacien dofficine a un rble important a jouer dans I'accompagnement
médicamenteux des patients schizophrénes.

Cet accompagnement pharmaceutique passe par I'explication du traitement, I'entretien
pharmaceutique, la mise en place d’un plan de posologie.

La PDA, préparation des doses a administrer, est donc nécessaire dans certain cas. Le
pharmacien d’officine peut donc proposer ou étre sollicité par le médecin ou par le patient lui

méme a délivrer de fagon journaliére ou hebdomadaire les traitements.
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PARTIE 1 : Physiopathologie de la Schizophrénie

Chapitre 1 : Généralités

1. Epidémiologie

La schizophrénie est une maladie présente dans le monde entier, dans toutes les cultures et
dans tous les milieux sociaux. Elle est présente depuis des millénaires, on retrouve des
textes sur ces troubles mentaux dans de nombreux ouvrages que nos ancétres ont écrit
avant notre ére.

Encore aujourd’hui méconnues, les maladies mentales et en particulier la schizophrénie sont
stigmatisées, ainsi I'apparition des premiers symptdomes chez lindividu peut provoquer un

sentiment de rejet, d'incompréhension et d’indifférence.

La population la plus touchée est une population jeune, les symptdmes de la maladie
débutant le plus souvent chez les 15-25 ans. Les troubles schizophréniques ne sont pas plus

présents chez les hommes que chez les femmes, le sex-ratio est de 1.

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), les taux d’incidence annuelle fluctuent
entre 0,01% et 0,07% selon les pays, ce taux représente le nombre de nouveaux cas par an.

En Europe, plus précisément, le taux d’incidence de ce trouble psychiatrique est de 0,02%.

(1)

La prévalence représente le nombre de cas a un instant donné. Dans la schizophrénie, elle
est de 1%, ce qui correspond, en France, a 400 000 patients schizophrénes et 10 000
nouveaux cas par an. (2) (3)

La schizophrénie est deux fois plus fréquente que la maladie d’Alzheimer, cinq fois plus que

la sclérose en plaque et six fois plus que diabéte insulino-dépendant. (4)

2. Etymologie

C’est le Psychiatre suisse Eugen Bleuler qui utilisera le mot « schizophrénie » pour la

premiére fois au début du vingtiéme siécle.
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L’origine de cette maladie vient du grec : schizo qui veut dire « séparé, rupture » et phrén qui
veut dire « esprit, pensée » donc littéralement la schizophrénie vient du grec « esprit
séparé », « rupture de la pensée ». Le Docteur Bleuler, définira donc cette maladie comme

un dysfonctionnement psychique et non comme un dédoublement de la personnalité. (5)(6)

Tout au long du vingtiéeme siécle d’autres psychiatres utiliseront ce mot « schizophrénie » et
'un en particulier le définira définitivement comme une maladie psychiatrique, ce psychiatre
est I'allemand Emil Kraepelin. (6) Cependant, E. Kraepelin pensait que ces malades étaient
des déments précoces, c’est son éléve le Docteur Bleuler qui démontrera que ce ne sont pas

des déments et qu’il existe une vraie richesse de la pensée chez les patients schizophrénes.

()

Le terme « neuroleptique » a été pour la premiere fois employé par Delay et Deniker ; ces
derniers donneront leur nom a la premiére classification des neuroleptiques.

Delay et Deniker ont choisi le mot « neuroleptique », qui veut dire littéralement « qui prend le
nerf » pour désigner I'action neurologique spécifique de ce groupe de médicaments.

Le terme « antipsychotique » est employé un peu plus tard par les anglophones comme un

synonyme de neuroleptique.

3. Aspects étiopathogéniques

La schizophrénie est une maladie plurifactorielle, les facteurs de risque commencent a étre
de plus en plus connus, cependant I'incidence de la maladie dépend de la vulnérabilité de
lindividu. Cette vulnérabilité et les mécanismes physiopathologiques sont eux bien moins
définis.

L’amélioration des connaissances génétiques et des connaissances des maladies en santé
mentale a permis la formalisation de modéle permettant d’expliquer la survenue des

maladies psychotiques et en particulier de la schizophrénie.

Dans cette maladie, les aspects génétiques et environnementaux ne peuvent étre dissociés,
en effet la schizophrénie se déclare s'’il y a une susceptibilité génétique qui interagit avec des
facteurs de risque environnementaux.

Plusieurs psychiatres et chercheurs se sont penchés sur le sujet et on décrit des modéles de

vulnérabilité génétique selon différents facteurs de risque. (7)
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Ce sont Zubin et Spring qui, dans les années 70, vont proposer le modeéle stress-
vulnérabilité de la schizophrénie. (8)

Ces derniers décrivent que selon ce modéle stress/vulnérabilité chaque étre humain
posséde un certain degré de vulnérabilité face a la maladie ainsi qu’un degré de capacité de
résistance au stress. Cette vulnérabilité peut étre génétique et/ou acquise par des facteurs
de risque environnementaux. Selon ce modeéle, les personnes susceptibles de développer
cette maladie et donc susceptibles de faire des rechutes sont celles avec une vulnérabilité
génétique et une moindre resistance aux stress. (8) Il est important d’avoir connaissance de
ce modele pour pouvoir adapter le traitement médicamenteux ainsi que le traitement

psychosocial.

La question sous jacente a ce modéle a donc été de comprendre comment le stress peut
avoir des conséquences sur les états psychotiques. Des études ont montré que face a un
stress, I'axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien s’activait pour augmenter la sécrétion de
cortisol dans I'organisme. De plus, comme cet axe agit avec le systéeme dopaminergique, la

sécrétion de cortisol déclenche et augmente les symptémes schizophréniques. (9)

L’héritabilité génétique des troubles schizophréniques a été étudiée dans de nombreuses
études d’agrégation familiale, d’études d’adoption et de jumeaux, c’est surtout grace aux
études sur les jumeaux que l'on a pu établir que I'héritabilité de la schizophrénie se
transmettait a 80%. (10) Ces études ont démontré que la schizophrénie n’était pas
monogénique mais que de nombreux génes pouvaient intervenir dans le développement de
la maladie méme si ces génes ne sont pas tous connus, un grand nombre de variants
génétiques peuvent étre impliqués dans la maladie. Cette susceptibilité génétique n’est
significative qu’a partir d’'un certain seuil qui est modulé par des facteurs environnementaux.
(10)

Mais l'influence génétique reste pourtant en grande partie inexpliquée, on parle d’héritabilité
manquante ou invisible. Il existe dans la schizophrénie des formes rares dues a des
mutations et ou les variants génétiques sont connus mais la plupart des troubles
psychotiques n'ont pas d’héritabilité simple et connue.

De plus, il est impossible de dissocier cette vulnérabilité génétique des facteurs
environnementaux (11). On parle donc du modéle d’interaction géne/environnement. C’est a
dire qu'un ou plusieurs facteurs de risque environnementaux interagissent avec un ou
plusieurs facteurs de risque génétiques chez un individu donné.

Cette personne plus ou moins sensible et résistante peut alors engendrer le développement

de la maladie.
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Les études d’adoption ont montré que [I'environnement socio-économique (facteur
environnemental) avait une incidence chez des personnes ayant des antécédents familiaux
de schizophrénie de développer la maladie. Un individu avec des antécédents familiaux
psychotiques et ayant grandi dans un milieu socio-économique favorable de la part de la
famille de I'adoptant avait un moindre risque de développer la maladie que s’il avait été dans
un milieu défavorable. Ces études ont aussi démontré que le risque de développer la
schizophrénie parmi les enfants adoptés n’était présent que dans cette interaction géne-
environnement ou le facteur génétique est 'antécédent familial et le facteur environnement le

milieu socio-économique. (12)

L’étiopathogénie complexe de la schizophrénie permet donc de mieux aborder la maladie
ainsi que ses symptomes. Les troubles pourront étre traités plus spécifiquement et
précocement.

Cette étiopathogénie permettra d’élargir la prévention sur des individus susceptibles de

développer la maladie.

Chapitre 2 : La schizophrénie et les symptomes

1. La maladie

La schizophrénie est une psychose délirante chronique.

Le parcours de soins s’inscrit dans I’ALD n°23 « Affections psychiatriques de longue durée ».
Les ALD (Affections Longues Durées) exonérantes sont listées par le Ministére de la santé,
ce sont des affections dont la gravité et/ou le caractére chronique nécessite un traitement
prolongé et une thérapeutique particulierement colteuse; et pour lesquelles, le ticket

modérateur est supprimé. (13)

La maladie schizophrénique se caractérise cliniquement par beaucoup de symptomes
rendant difficile le diagnostic.

La schizophrénie est une maladie chronique avec des épisodes aigus comme des délires,
des hallucinations ainsi que des troubles du comportement. Elle se caractérise par une
incapacité de la part du patient a comprendre sa pathologie, a participer a la prise en

charge ; on retrouve régulierement chez les patients schizophrénes un repli sur soi, une
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incapacité a communiquer correctement, une rupture avec la réalité avec des problémes de
désocialisations.
Les manifestations cliniques sont multiples et trés dépendantes du patient et de I'évolution

de la maladie.

Une des définitions les plus célébres de la schizophrénie a été donnée par le psychiatre
suisse Eugen Bleuler: « groupe de psychoses qui évolue tantdét sur le mode chronique,
tantét par poussées, qui peut s’arréter ou rétrocéder a n’importe quel stade, mais qui ne
permet pas de restitutio ad integrum compléte. Ce groupe est caractérisé par une altération
de la pensée, du sentiment et des relations avec le monde extérieur d’'un type spécifique et
gu’on ne retrouve nulle part ailleurs. |l existe dans tous les cas une scission plus ou moins

nette des fonctions psychiques (...)».

C’est une maladie trés invalidante, demandant parfois une surveillance constante ; elle est

classée par ’OMS parmi les 10 pathologies chroniques les plus handicapantes.

2. Les symptomes schizophréniques

Chez les patients schizophrénes, on retrouve généralement un syndrome dissociatif, des
symptédmes productifs et des symptomes déficitaires. On retrouve aussi des symptdmes non

spécifiques de la maladie comme des troubles du sommeil, des épisodes dépressifs, ect... .

Les symptdmes retrouvés dans la schizophrénie sont non spécifiques a la maladie, on
retrouve principalement des délires et des hallucinations, lesquels représentant le plus la
maladie, mais ceux ci sont présents dans d’autres psychoses et d’autres maladies. (14)

La schizophrénie est donc une maladie difficile a diagnostiquer car on ne retrouve aucun
symptdme exclusif, cependant chaque symptdme permet de confirmer le diagnostic et

certains ont une valeur diagnostique trés importante.

Nous allons dans la suite de cet écrit analyser les trois dimensions des symptoémes
schizophréniques :
- dimension désorganisée avec le syndrome dissociatif de la personnalité ;
- dimension productive avec des délires, hallucinations, troubles de la pensée,
perceptions délirantes ;

- dimension négative : avec I'autisme schizophrénique.
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* La dimension désorganisée : le syndrome dissociatif

Ce syndrome est la cause du comportement « bizarre » du patient schizophréne, il est
responsable d’'une désorganisation du systéme de pensée et d’'une désorganisation de la

parole.

Il est aussi responsable de symptdmes dissociatifs ; tels qu’une dissociation de la pensée,
caractérisée par des troubles du cours de la pensée : le patient peut s’arréter brutalement de
parler pendant quelques secondes a quelques minutes puis reprendre sa phrase en
changeant totalement de sujet, la pensée devient alors fluctueuse et perd de sa logique et de
sa cohérence.

Cette dissociation de la pensée se traduit aussi par des troubles du langage ; les patients
sont atteints de paralogisme qui est un faux raisonnement fait de bonne foi, ils vont utiliser
des mots détournés de leur sens, inventer des mots; ils peuvent aussi étre atteints
d’apragmatisme se traduisant par une incapacité a entreprendre des actions comme par
exemple une discussion.

lls peuvent aussi souffrir de schizophasie. Emil Kraepelin a défini la schizophasie comme un
langage répétitif et confus lié a des troubles psychiatriques. (15)

Ce trouble dissociatif de la pensée se traduit donc par des propos incohérents et sans

pertinence.

La dissociation affective est 'un des symptoémes dissociatifs dont peut étre atteint un
patient schizophréne. On retrouve une coexistence de sentiments contraires chez ces
patients ainsi qu’'une distance affective se traduisant par un comportement « froid » et
indifférent envers I'entourage. Un patient schizophréne peut donc se montrer imprévisible
sentimentalement avec des réactions parfois démesurées et incohérentes pouvant étre

accompagnées d’une brutale agressivité.

Le dernier symptome dissociatif est une dissociation comportementale et psychomotrice

avec des gestes maniérés, des balancements, des sourires forcés, des grattages, ect... .

La cause de la désorganisation du psychisme est donc ce syndrome dissociatif

caractéristique du patient schizophréne.
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* Les symptémes productifs

Les symptdomes productifs sont les symptoémes dits « positifs » ou psychotiques. Parmi ces
symptdmes, on retrouve les délires, les hallucinations, les troubles du comportement, la
désorganisation de la pensée ou de 'humeur, le syndrome d’influence, les diffusions de
pensée ou encore les vols de pensée.

Ces symptbmes productifs ont un caractére saillant par rapport a un comportement

« normal ».

» Symptémes productifs : Les délires

Les délires chez un patient schizophréne sont des croyances fausses et fixées, qui n'ont
aucun lien avec la réalité.

Le patient est fort attaché a ses croyances car méme avec des arguments qui prouvent le
contraire, il n'en démord pas. Ses convictions peuvent le pousser a réaliser des actions en
inadéquation avec la réalité.

Les idées délirantes n'ont aucun facteur déclenchant rationnel cependant I'évolution de ses
idées est influencée par la réalité et I'histoire du patient.

On rencontre deux délires fréquents :

- Les délires les plus fréquents sont des délires de persécution et de grandeur.

En effet le patient peut avoir le sentiment d’étre quelqu’un d’autre par exemple quelqu’un
d’important, de surpuissant avec des pouvoirs, c’est le cas dans le délire de grandeur. Ce
délire peut étre une conséquence de l'utilisation d’internet chez ces patients schizophrénes,
c’est le cas d’'un patient se pensant sorcier car il pouvait selon lui surfer sur internet

seulement en utilisant sa pensée. (16)

Pour le délire de persécution, le patient va nous dire que quelqu’un cherche a lui nuire, que
quelqu’un est contre lui. Le patient est alors méfiant du monde autour de lui. Le délire de
persécution est presque toujours présent dans la schizophrénie.

Le délire de persécution engendre un climat émotionnel particulier avec des angoisses et
des peurs provoquant alors des réactions de défense de la part du patient, parfois méme
avec de l'agressivité.

Le caractére dangereux et imprévisible de ce délire peut amener le patient a une hétéro

voire une auto agressivité.
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De plus, en sachant que la prise en charge de cette maladie se fait seulement si un climat de
confiance a été établi, le délire de persécution peut rendre difficile le dialogue et compliquer

la relation avec le malade.

Un exemple fréquent de délire de persécution est que le patient est persuadé que la
personne en face de lui est un sosie de celle ci et qu'il doit la libérer ; souvent par la violence

ce qui peut avoir de graves conséquences pour le patient et son entourage.

Le délire de grandeur est une fagon pour le patient d’augmenter son estime de soi, il
surestime ses capacités ou encore son pouvoir, cela peut étre le signe d’'un manque affectif,
dans le cas de patients isolés.

Ce délire est trés largement retrouvé dans la schizophrénie paranoide. Les délires de
grandeur dans la maladie ont souvent un théme religieux ; c’est le cas du patient qui pense

étre Dieu ou encore le cas de la patiente qui est persuadée d’étre enceinte de Dieu.

- Les délires a théme de référence et d’influence sont eux aussi trés présents dans la
maladie, le patient est persuadé que tout se rapporte a lui, que I'on parle toujours de lui ; ces
délires le guident dans la vie de tous les jours et dans ses actions.

Il pense qu’une force a pris possession de lui, que les événements se passant autour de lui
ont un rapport avec lui, qu’un message lui est destiné.

C’est le cas du patient, qui en regardant la télévision, pense que le journal télévisé parle de

lui.

Les troubles du vécu favorisent I'apparition d’'un délire paranoide. En effet, les événements
passés de la vie d’'un patient influencent les thémes du délire. On parle de délire paranoide
car le monde est vu par le patient comme persécuteur sans trouver de réelle solution a cette
persécution.

Ce délire paranoide schizophrénique est illogique et non structuré.

Dans la prise en charge thérapeutique le patient doit étre pris dans sa globalité et avec tout
son vécu, cela permet aux soignants de mieux comprendre I'apparition de ces délires et
pouvoir les expliquer au patient.

En effet, ces symptdmes poussent le patient a étre méfiant envers autrui, il est donc
important d’instaurer un climat de confiance pour que le patient puisse se confier sur son
vécu car celui ci reste souvent secret alors que les idées délirantes sont exprimées trés

ouvertement, les rendant encore plus illogiques et non structurées.
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» Symptémes productifs : Les hallucinations

Dans la schizophrénie, les patients souffrent d’hallucinations et en particulier d’hallucinations
auditives et visuelles.

Une hallucination est un trouble de la perception, ce que le patient entend ou voit n’est pas
réel. C’est une perception de faits, d’objets, de paroles qui n’est pas réelle et qui survient

sans stimuli détectable.

- Les manifestations les plus fréquentes et caractéristiques de la maladie sont les

hallucinations verbales.

Le patient vit certain de ses actes ainsi que certains de ses états personnels comme étant
d’origine étrangeére.
Le patient schizophréne atteint d’hallucinations verbales peut entendre des voix, des sons,

de la musique, toutes sortes de stimuli sonores.

Les hallucinations, spécifiquement les hallucinations verbales, et les troubles de la pensée
sont parfois difficiles a distinguer. En effet, c’est souvent a cause de troubles de la pensée

que le patient a des hallucinations auditives et verbales.

En effet ; soit le patient entend autrui lui parler, commenter ses actes ou méme lui donner
des ordres alors que personne ne s’est manifesté; le patient parle a la 2°™ ou 3°™ personne
sans stimulation sonore. Le patient schizophréne peut se plaindre de voix qui parlent de lui.
Ce sont des hallucinations « véritables ».
Soit le patient a I'impression que ses pensées se mélangent avec celles d’autrui ; ce sont
des troubles de la pensée (détaillés dans la suite de I'écrit), il peut s’agir :

- d’une intrusion de pensée : le patient se plaint de pensées que ne sont pas a lui

- de pensées imposées : le patient se plaint qu’on le force a avoir telle ou telle pensée

- de diffusion et/ou vol de pensées : le patient pense que les personnes autour de lui

connaissent et/ou volent ses pensées
- de perceptions délirantes : le patient peut mal interpréter les faits ou les actions

d’autrui.

Baillager et Jasper, deux psychiatres du XXéme siécle, ont parlé d’origine psychique ou
d’origine acoustico-verbale pour les hallucinations verbales. Les hallucinations psychiques
sont pergues par la pensée et sont une conséquence des troubles de la pensée alors que les

hallucinations verbales sont des voix que le patient percgoit. (17)
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Baillager, quant a lui, a décrit un des phénoménes schizophréniques: « |'‘écho de la
pensée » ; c’est le fait que le patient schizophréne entend ses propres pensées comme des

voix extérieures. (18)

Les hallucinations verbales sont a traiter avec précaution car elles peuvent étre dangereuses
pour le patient et pour autrui. Ces hallucinations sont souvent décrites comme
insupportables par le patient, il faut s’assurer que le patient les supporte et quelles ne
deviennent pas insupportables a tel point que la seule solution pour lui soit le suicide. Elles
ont un caractéere dangereux et peuvent amener a une auto ou hétéro-agressivité avec des

passages a l'acte.

- Moins fréquentes chez les patients schizophrénes, les hallucinations visuelles sont trés
diverses et elles aussi fonction du vécu du patient. Ce sont des hallucinations d’actes dans la
vie réelle, comme par exemple des écoulements d’eau, des objets, des personnages, des
scenes ect ; ce sont des perceptions visuelles faussées.

Les hallucinations visuelles peuvent se méler aux hallucinations verbales, c’est le cas du
patient qui parle a une personne imaginaire a ses cbtés et qui pense que cette derniére lui

répond.

- Les hallucinations olfactives et gustatives sont peu présentes, elles sont désagréables

car ce sont souvent des mauvaises odeurs.

- Les hallucinations tactiles et cénesthésiques sont aussi peu décrites par les patients
schizophrenes, elles sont respectivement relatives au toucher et aux sensations internes
corporelles. Le patient possédant des hallucinations tactiles peut ressentir des
fourmillements, des démangeaisons importantes, des caresses, ect ...

Quant au patient ayant des hallucinations cénesthésiques, il peut avoir 'impression que des

organes disparaissent, que quelqu’un I'habite, ect ...

» Symptémes productifs : Les troubles de la pensée

De ces troubles de la pensée en résultent des hallucinations, en effet, c’est a cause de ces
troubles de la pensée que le patient pense que les autres I'écoutent et entend des voix qui

lui dictent certaines choses.

Comme premier trouble de la pensée, nous avons les pensées imposées. Ce sont des

pensées, des idées qui sont imposées au patient schizophréne. Le patient a 'impression que
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ce sont des pensées qui ne viennent pas de lui mais d’'un esprit ou d’une force extérieure, il
n’'est d’ailleurs pas toujours d’accord avec ces pensées. Ces idées sont ressenties comme
contrélées par I'extérieur et par autrui. Les pensées imposées sont étrangéres au patient et
sont introduites dans I'esprit du patient sans qu’il sache d’ou elles viennent et qui en est
l'auteur.

Ces pensées se différencient des hallucinations verbales par leur caractére plus abstrait. Ce
ne sont pas des voix que le patient entend mais des idées, pensées qui surviennent de nul
part.

Le caractére d’extranéité de ces pensées imposées est un critére de diagnostique important
dans la schizophrénie, c’est le fait que ces pensées soient ressenties par le patient comme

externes, étrangéres et imposées. (17)

Le deuxieme trouble de la pensée retrouvée chez les patients schizophrénes est la diffusion
de la pensée. Le patient a 'impression que ses pensées fuient a I'extérieur de son esprit, il
les ressent comme partagées avec autrui malgré lui. Lorsqu’une personne pense la méme
chose que le patient schizophréne ce dernier a 'impression qu’il a partagé sans le vouloir

ses pensées et qu’une force externe I'a obligé a dévoiler ses pensées.

Un des troubles de la pensée répandu chez les patients est le vol de la pensée ou le retrait
de la pensée. Le patient parle d’'une disparition brutale de la pensée souvent par une force
étrangére. Le patient a la sensation que son esprit se vide alors qu’il est entrain de réfléchir.
Ce trouble est décrit par certains psychiatres comme N. Franck, comme un barrage, un

blocage total de la pensée, inattendu qui empéche le patient de penser. (17)

L’association de ces trois troubles de la pensée, (pensées imposées, retrait de la pensée,
diffusion de la pensée) a été décrit comme un syndrome d’aliénation de la pensée par le

Psychiatre Fish et a une valeur diagnostique dans la maladie schizophrénique. (18)

Les actes forcés, les envies forcées ou les sensations forcées sont décrits par les
patients comme une contrainte dictée par une force étrangére. Cette influence externe les

force a faire ou a ressentir quelque chose que le patient n’a pas forcément envie.
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On parle de délire de contréle ou syndrome d’influence (17), lorsque le patient est
complétement dépossédé de ses actes ; c’est a dire qu’il ne contrdle plus ses actes, ses

envies et méme les sensations ressenties, toujours sous I'influence d’une force externe.

» Symptémes productifs : Les perceptions délirantes

Comme autres symptdmes productifs, nous avons les perceptions délirantes ; celles ci se
différencient des idées délirantes par le caractére primaire des idées. Les perceptions
délirantes sont des distorsions délirantes de la réalité. Alors que les idées délirantes sont des
convictions pensées par le patient.

Le patient perd alors le contact avec la réalité et la perception de cette réalité est altérée.
Selon le psychiatre Jaspers, les perceptions délirantes sont comparables aux idées pseudo
délirantes car elles sont plus compréhensibles et plus logiques que les idées délirantes.

Les perceptions délirantes contrairement aux idées pseudo délirantes de Jaspers sont dues
comme le nom l'indique a des perceptions. Ces perceptions sont des réunions de sensations

mentales. (17)

» Les symptomes de premier rang de Schneider

Dans la dimension positive et productive de la maladie, une catégorie de symptdbmes est
appelée « symptomes de premier rang » (SPR).

C’est le psychiatre, Kurt Schneider qui, en 1955, parlera des symptéomes de premier rang
dans la schizophrénie.

Il regroupa les expériences psychotiques en les caractérisant par « une altération des
frontiéres entre les pensées et les actions du sujet ». (17)

En effet, chez le patient schizophréne, il existe un défaut de limitation entre la différenciation
du soi, les forces externes étrangéres et le champ d’action d’autrui. (19)

Ces symptdmes de premier rang sont des troubles de la conscience du soi, de la conscience

d’agir.

Les manifestations psychiatriques faisant partie des symptémes de premiers rang sont:
« publication de la pensée, audition de voix sous forme de propos et de répliques, audition
de voix qui accompagnent de remarques les agissements du malade, expériences
corporelles d’influence, vol de la pensée et autres influences de la pensée, diffusion de la
pensée, perception délirante, ainsi que tout ce qui est fait ou influencé par d’autres dans le

domaine des sentiments, des tendances (pulsions) et de la volonté ». (17)
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Schneider a démontré qu’il existait des processus responsables de l'identification de I'origine
des actions et c’est I'atteinte de ces processus qui peut contribuer a la production des

symptdmes de premier rang. (20)

Ces symptdmes de premier rang sont :
- les hallucinations verbales
o hallucinations auditives ou des voix discutent entre elles

o hallucinations auditives ol des voix commentent les actes du patient

- les troubles de la pensée :
o énonciation ou écho de la pensée
o vol ou retrait de la pensée
o divulgation/ diffusion de la pensée
o pensées imposées
o sentiments imposés ou contrblés
o impulsions imposées ou contrblées

o sensations corporelles imposées

- les perceptions délirantes.

Ces symptdmes de premier rang ont une valeur diagnostique, selon Schneider, un seul de
ces symptdbmes suffit pour donner le diagnostic de la maladie. lls ont été repris dans les

différentes classifications diagnostiques.

* Dimension négative: les symptémes déficitaires et ['autisme

schizophrénique

Chez les patients schizophrénes les symptédmes positifs et le syndrome dissociatif sont trés
présents, mais beaucoup de patients ont aussi des symptomes déficitaires, autrement
appelés « négatifs », ces derniers sont encore moins spécifiques de la maladie que les

autres symptoémes schizophréniques « positifs ».

Les patients schizophrénes peuvent souffrir d’'un repli sur soi, d’un autisme schizophrénique.
L’autisme schizophrénique est une rupture avec la vie réelle et autrui mais aussi une rupture
psychique, la patient se repli sur lui méme et ne différencie plus les symptomes des

événements réels.
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Ces symptomes déficitaires sont souvent les premiers a apparaitre lors de la phase aigué de
la maladie, ce qui rend difficile le diagnostic de la schizophrénie. En effet, la phase aigué de
la schizophrénie se passe souvent lors de I'adolescence or ces symptdmes déficitaires
peuvent étre pris pour la « crise de 'adolescence ». Ce qui est le plus important a surveiller
et qui nécessite un avis spécialisé, c’est lorsqu’un important isolement social se fait ressentir.
(21) Ces symptdémes persistent généralement lorsque la maladie est traitée et stabilisée.

Les symptdmes négatifs sont en quelque sorte une absence de comportement « normal » du
patient face a une situation ou a un moment donné. lls peuvent étre percu comme de la

paresse.

On retrouve donc chez les patients schizophrénes un retrait social, une absence de

motivation et d’énergie ainsi qu’un « déclin » de la pensée. (21)

Ce repli sur soi entraine une diminution progressive des activités sociales avec un intérét
plus particulier pour les activités de détente.

Ce retrait a beaucoup de conséquences pour le patient comme un isolement social, le
patient reste dans sa chambre et n’en sort que s’il est sollicité, c’est a ce moment que le
patient cessera de réaliser ses activités professionnelles, sociales jusqu’a en arriver a un
isolement total méme familial. Le patient préfére rester chez Iui ou il retrouve un
environnement calme, ce qui est pour lui une sensation sécurisante.

On retrouve le probléme du surpoids chez les patients schizophrénes car ils diminuent

progressivement toutes les activités et donc les activités physiques.

Les activités quotidiennes sont de plus en plus difficiles a réaliser, le patient perd tout intérét
a avoir une apparence convenable ainsi que tout intérét en la propreté. Un patient
schizophrene souffrant d’'un autisme schizophrénique peut ne pas se laver pendant plusieurs

jours voire plusieurs semaines.

Le manque de motivation et de vivacité est trés fréquent dans la maladie, on peut le ressentir

par la difficulté du patient a aller au bout des choses, une difficulté a se projeter.

Un des autres symptdmes déficitaires est I'affaiblissement affectif, le patient schizophréne
parait comme indifférent aux émotions, on remarque une diminution de I'expression des
sentiments jusqu’a ne plus retrouver de nuance dans les émotions.

Chez les patients schizophrénes, on retrouve un déclin a s’exprimer de fagon spontanée,
une pauvreté de pensée. On retrouve régulierement une absence d’avis aux discussions et

une difficulté de réponse face aux questions.
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* Symptdémes déficitaires : les troubles cognitifs

Ces troubles cognitifs ne sont pas spécifiques de la schizophrénie mais sont trés invalidants
lorsqu’ils sont présents. Assez fréquents, 70 a 80% des patients schizophrénes ont des
troubles cognitifs primaires. (22)

Ces troubles se caractérisent par une détérioration de la mémoire, le patient aura des
difficultés a mémoriser surtout sur le long terme. lls se caractérisent par des troubles de

I’attention et une diminution de la vitesse d’exécution des taches.

Les troubles cognitifs primaires sont a bien différencier des troubles cognitifs secondaires
aux symptdmes, c’est le cas des patients ayant de fortes hallucinations ou d’importants

délires a tel point que cela les ralentit sur le plan cognitif.

3. Diagnostic

Le diagnostic de la schizophrénie se fait suite a l'apparition d’'un premier épisode
psychotique aigu, en général ce diagnostic n’est pas difficile (20). Le diagnostic doit étre
posé le plus rapidement possible en général par un médecin psychiatre car le pronostic est
meilleur si le diagnostic est précoce. Ce dernier est exclusivement clinique en effet il n’y a
pas d’altération sur le plan biologique ou structural. S’il devait y avoir une altération de la
sorte cela permettrait d’établir un diagnostic différentiel (18).

Deux classifications sont mondialement reconnues permettant aux médecins de s’accorder
sur les symptomes et les bases du diagnostic, ce sont la Classification Internationale des
Maladies (CIM-10, 10°™ version) (23) et la classification DSM du manuel diagnostique et

statistique des troubles mentaux (24).

Dans la classification CIM-10, le diagnostic de la schizophrénie est posé lorsqu’au moins un
des symptdmes est présent :
-« écho de la pensée, pensées imposées, vol de la pensée, divulgation de la pensée,
- perceptions délirantes, idées délirantes de contréle, d’influence ou de passivite,
- hallucinations dans lesquelles des voix parlent ou discutent du sujet a la troisieme
personne,
- troubles du cours de la pensée

- et symptémes négatifs » (23)
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La schizophrénie est une maladie qui peut étre continue ou épisodique, elle évolue tout au

long de la vie du patient. A la suite d’épisodes de crises, il peut y avoir des déficits ou aussi

des rémissions partielles voire complétes. Ces déficits sont plus ou moins importants,

généralement ce sont des déficits cognitifs.

Le DSM V est la classification la plus utilisée car elle prend en compte, en plus des

symptémes, I'évolution de la maladie.

Les criteres diagnostiques sont (24) :

A.

« . Symptébmes caractéristiques : Deux (ou plus) des manifestations suivantes sont
présentes, chacune pendant une partie significative du temps pendant une période
d'un mois (ou moins quand elles répondent favorablement au traitement) :

idées délirantes

hallucinations

discours désorganisé (coq-a-I'ane fréquents ou incohérence)

comportement grossiérement désorganisé ou catatonique

O A L Dd =~

symptémes négatifs (émoussement affectif, alogie, ou perte de volonté)

N. -B. : Un seul symptéme du Critére A est requis si les idées délirantes sont bizarres
ou si les hallucinations consistent en une voix commentant en permanence le
comportement ou les pensées du sujet, ou si, dans les hallucinations, plusieurs voix

conversent entre elles.

. Dysfonctionnement social, dysfonctionnement des activités : Pendant une partie
significative du temps depuis la survenue de la perturbation, un ou plusieurs
domaines majeurs du fonctionnement tels que le ftravail, les relations
interpersonnelles, ou les soins personnels sont nettement inférieurs au niveau atteint
avant la survenue de la perturbation (ou, en cas de survenue dans l'enfance ou
I'adolescence, incapacité a atteindre le niveau de réalisation interpersonnelle,

scolaire, ou dans d'autres activités auquel on aurait pu s'attendre).

: Durée : Des signes permanents de la perturbation persistent pendant au moins 6
mois. Cette période de 6 mois doit comprendre au moins 1 mois de symptémes (ou
moins quand ils répondent favorablement au traitement) qui répondent au Critére A
(symptémes de la phase active) et peut comprendre des périodes de symptémes
prodromiques ou résiduels. Pendant ces périodes prodromiques ou résiduelles, les

signes de la perturbation peuvent se manifester uniquement par des symptémes
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négatifs ou par deux ou plus des symptémes figurant dans le Critére A présents sous

une forme atténuée (par exemple : croyances bizarres, perceptions inhabituelles).

: Exclusion d'un Trouble schizo-affectif et d'un Trouble de I'humeur : Un Trouble
schizo-affectif et un Trouble de I'humeur avec caractéristiques psychotiques ont été
éliminés soit (1) parce qu'aucun épisode dépressif majeur, maniaque ou mixte n'a été
présent simultanément aux symptémes de la phase active ; soit (2) parce que si des
épisodes thymiques ont été présents pendant les symptémes de la phase active, leur

durée totale a été breve par rapport a la durée des périodes actives et résiduelles.

: Exclusion d’une affection médicale générale due a une substance : La perturbation
n'est pas due aux effets physiologiques directs d'une substance (une drogue donnant

lieu a abus ou un médicament) ou d'une affection médicale générale.

: Relation avec un trouble envahissant du développement : En cas d'antécédent de
trouble autistique ou d'un autre trouble envahissant du développement, le diagnostic
additionnel de Schizophrénie n'est fait que si des idées délirantes ou des
hallucinations prononcées sont également présentes pendant au moins un mois (ou

moins quand elles répondent favorablement au traitement). » (24)

Le diagnostic de la schizophrénie se fait lors d’'un bilan initial, la HAS (Haute Autorité de

Santé) détaille les objectifs de ce bilan dans son guide de I'ALD numéro 23

« Schizophrénies » ; ces objectifs sont :

« Etablir un diagnostic précoce, avec le concours d’un spécialiste.

Identifier les comorbidités somatiques et psychiatriques, les conduites addictives.
Evaluer les risques d’auto-agressivité, notamment le risque suicidaire, ou
éventuellement d’hétéro-agressivite.

Evaluer les possibilités de soutien de I'entourage.

Planifier la prise en charge et les modalités thérapeutiques.

Délivrer une information thérapeutique adaptée au patient et a son entourage, établir

une relation de confiance (alliance thérapeutique). » (3)

Les médecins spécialistes concernés par le diagnostic d’'une schizophrénie sont les

psychiatres, les pédopsychiatres lorsque le diagnostic est précoce dans la vie du patient et

les neuropsychiatres. Le médecin généraliste reste quant a lui le principal interlocuteur entre

les spécialistes, le patient et la famille. Le médecin généraliste a un réle dans le diagnostic
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des prodromes de la maladie, c’est lui qui pourra identifier en premier les signaux d’alerte et
pourra orienter le patient vers le spécialiste ; de plus c’est le médecin généraliste qui
assurera la continuité et I'alliance thérapeutique. C’est lors de ce bilan initial que tous les
symptdmes dont souffre le patient sont récapitulés ainsi que les comorbidités associées et

les éléments biologiques de surveillance. (3)

A la suite de ce bilan, pour établir la ligne de conduite thérapeutique, plusieurs examens
complémentaires cliniques, biologiques et d'imagerie sont nécessaires.

Les examens cliniques sont la taille, le poids, I'IMC, le périmétre abdominal et la tension
artérielle. Les examens sont biologiques sont le bilan lipidique, la glycémie, le dosage des
plaquettes, lionogramme, la créatinine ainsi qu’'un électrocardiogramme et un test de

grossesse. (3)

4. Description des formes de schizophrénie

Les expressions cliniques de la schizophrénie sont variées, on parle donc de schizophrénies
au pluriel. Les différentes formes de schizophrénies et les plus fréquentes sont différenciées
en fonction des classifications vues précédemment.

Un méme patient atteint de schizophrénie peut alterner entre différentes formes cliniques

tout au long de sa vie.

L’organisation Mondiale de la Santé (OMS) présente sept formes principales de
schizophrénie dans sa classification CIM-10, qui est la dixiéme version de la classification
statistique internationale des maladies et des probléemes de santé connexes. Les sept
formes retrouvées dans cette classification sont: la forme paranoide, la forme
hébéphrénique/désorganisée, la forme catatonique, la forme indifférenciée, la forme post

schizophrénique, la forme résiduelle et la forme simple. (25)

Selon I’American Psychiatric Association (APA), il existe cinq formes principales de la
maladie que I'on peut retrouver dans la version 5 du DSM qui est le « Manuel diagnostique
et statistique des troubles mentaux ». (26) Dans la derniére version certaines formes de la
maladie ont été supprimées pour une meilleure approche diagnostique. (24) De plus, on y
retrouve, dans la 5°™ version, une nouvelle partie réservée a I'évaluation de la sévérité des

symptdmes schizophréniques.
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Les cing formes retrouvées dans la classification du DSM-V sont : la forme paranoide, la
forme hébéphrénique/désorganisée, la forme catatonique, la forme indifférenciée et la forme
résiduelle. (26)

Le DSM-V en comparaison avec le DSM-IV apporte un vrai critére diagnostique dans la
schizophrénie et les sous-types cliniques et non plus seulement une aide pour la recherche.
De ce fait dans le DSM-V, on ne parle plus de sous type clinique mais de symptomes

spécifique a une forme de schizophrénie. (27)

La classification en sous type de schizophrénie reste fidéle a ce que Kraepelin a démontré,
en différenciant les trois formes les plus fréquentes de schizophrénies c’est a dire la forme

paranoide, la forme hébéphrénique (ou désorganisée) et la forme catatonique. (27)

* Forme catatonique

D’aprés I'historique, Kahlbaum (1874) a donné les prémices de cette forme. Elle est non
spécifique a la schizophrénie car elle peut aussi se trouver dans les troubles de 'humeur et
les autres troubles psychotiques. (28)

Selon Rosebush et Al, la catatonie serait a 46% diagnostiquée dans les troubles de 'humeur
alors que dans la schizophrénie elle est diagnostiquée a 20% seulement. (29)

La catatonie est un syndrome psychomoteur, en effet on retrouve des symptébmes moteurs,
psychiques, comportementaux.

Cette forme de schizophrénie est trés peu présente dans les pays industrialisés comme le
notre. (21)

Dans la DSM-V, la schizophrénie de type catatonique est diagnostiquée lorsque deux de ces

caractéristiques sont présentes : (26) (codée comme F20.2 (295.20))

immobilité motrice se manifestant par une catalepsie (comprenant une flexibilité

cireuse catatonique) ou une stupeur catatonique

- activité motrice excessive (apparemment stérile et non influencée par des
stimulations extérieures)

- négativisme extréme (résistance apparemment immotivée a tout ordre ou maintien
d’une position rigide s’opposant aux tentatives destinées a la modifier) ou mutisme

- particularités des mouvements volontaires se manifestant par des positions
catatoniques (maintien volontaire d’une position inappropriée ou bizarre), des
mouvements stéréotypés, des maniérismes manifestes, ou des grimaces manifestes

- écholalie ou échopraxie
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L’écholalie est la répétition pathologique de paroles qu'une personne vient de dire et

I'échopraxie est I'imitation pathologique des gestes d’'une personne en face de soi. (26)

Dans le DSM-V, la catatonie est reconnue comme un symptéme d’'une maladie psychiatrique
comme un trouble dépressif, bipolaire ou psychotique ; ou d’'une maladie non psychotique et
dans ce cas on parle de « catatonie non spécifiée ». (26)

Dans la CIM-10 (codée F20.2), la particularité de ces troubles psychomoteurs est que le
patient peut passer d’'un extréme a l'autre, par exemple de la stupeur a 'hyperkynésie. Ces
stations catatoniques peuvent étre maintenues pendant de trés longues périodes. Les
épisodes d’agitation violente sont trés fréquents. (25)

Les symptomes les plus fréquents sont le mutisme, 'immobilité, le négativisme, la fixité du

regard, et les comportements en écho d’écholalie et échopraxie. (30)

* Forme désorganisée ou hébéphrénique

La caractéristique d’une schizophrénie de forme hébéphrénique est qu’elle se déclare chez
les adolescents et les adultes jeunes, ce qui oriente le diagnostic vers cette forme. (25) Cette
forme est aussi appelée «trouble de la pensée » par lapparition de symptémes
désorganisés et d’une grande confusion des pensées. Le patient ayant cette forme est
reconnaissable par son incapacité a penser clairement, a avoir un discours cohérent et
complet, il fait face a une trés faible capacité de concentration. (21)

On voit donc au premier plan que I'affect est inapproprié, la désorganisation des pensées et
du comportement rend la réalisation des taches quotidiennes difficile voire impossible.
L’altération cognitive est telle que cela engendre un comportement dit « bizarre » de la part

du patient schizophréne.

Selon le DSM-V, ce type de schizophrénie désorganisée (codée comme F20.1x (295.101))
répond aux critéres diagnostiques : (26)
- toutes les manifestations suivantes sont au premier plan :
= discours désorganisé
= comportement désorganisé
= affect abrasé ou inapproprié
- et ne répond pas aux criteres de type catatonique
A ce discours désorganisé peut s’ajouter des rires et des niaiseries sans rapport avec la

situation présente.
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Cette forme ne doit pas remplir les critéres de la catatonie, en effet les hallucinations et les
délires n'ont aucun rapport avec la réalité et sont méme trés fragmentés et désorganisés.
(26)

Dans la Classification Internationale des Maladies (CIM-10), les critéres de la schizophrénie
hébéphrénique (codée F20.1) sont les émotions discordantes, I'humeur superficielle, la
pensée désorganisée, 'affect désorganisé, le comportement et le discours inadaptés. Le

diagnostic est prononcé lorsque quatre de ces caractéristiques sont présentes. (25)

* Forme paranoide

Cette forme de schizophrénie est la plus fréquente et la plus simple a diagnostiquer, en effet
ces patients ayant une schizophrénie de forme paranoide, ont de fortes hallucinations, des
délires de persécution, des délires de grandeur. Cette forme procure chez les patients un
sentiment de méfiance envers autrui; elles ont l'impression d’étre suivi, qu’'une voix leur
donne des ordres. C’est dans cette forme que l'on retrouve le plus d’hétéro et d’auto-

agressivité. (21)

Dans la classification internationale des maladies (CIM-10), pour la schizophrénie paranoide
(codée F20.0), on retrouve au premier plan une altération de la réalité avec des
caractéristiques spécifiques telles que la présence de délires de tout genre qu’il soit
persécuteur, de grandeur, de référence. Ces patients atteints de forme paranoide ont des
délires a théme de mission spéciale, de naissance de rang élevé, de jalousie ou de
modification corporelle. Ces délires sont souvent accompagnés d’hallucinations et
particulierement des hallucinations acoustico-verbales ou auditives simples, elles sont
percues comme des voix leur dictant une conduite ou leur donnant des ordres. Les autres
hallucinations (gustatives, olfactives, sexuelles, cénesthésiques, visuelles), comme dans
toutes les autres formes, sont plus rares. Dans cette forme, on retrouve une faible voire une

absence de perturbation de I'affect, du langage et de la volonté. (25)

Dans les critéeres diagnostiques du DSM-V, la schizophrénie de type paranoide (codée
F20.0x (295.30)), remplit les caractéristiques suivantes : (26)
- une préoccupation par une ou plusieurs idées délirantes ou par des hallucinations

auditives fréquentes
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- et aucune des manifestations présentes n’est au premier plan: discours
désorganisé, comportement désorganisé ou catatonique, affect abrasé ou
inapproprié.

Le DMS-V précise que les idées délirantes présentes dans le type paranoide sont a théme
de persécution et/ou de mégalomanie ainsi que moins fréquemment des délires spirituels et
de jalousie. Les hallucinations, si elles sont présentes sont du théme de I'idée délirante
associée.

Ce type de schizophrénie provoque une forte anxiété chez les patients avec de la colére, des
plaintes et engendre donc un comportement méfiant et distant vis a vis des autres personnes

et de I'entourage. (26)

* Forme indifférenciée

Un patient est diagnostiqué avec une schizophrénie de forme indifférenciée, lorsqu’il répond
a tous les criteres de la schizophrénie sans avoir un critére particulier au premier plan. On
parle de forme indifférenciée, lorsque le patient ne présente aucun symptémes des formes

paranoide, désorganisée ou catatonique. (21)

Dans la classification CIM-10, la schizophrénie indifférenciée est codée F20.3, cette forme
doit répondre aux symptomes généraux de la schizophrénie sans correspondre aux critéres
des formes F20.0 a F20.2. Les patients ayant une réponse a deux de ces formes

précédemment vues sont aussi classés dans cette forme indifférenciée. (25)

Dans le DSM-V, ce type F20.3x (295.30) est donné aux patients ayant les symptomes
généraux de la schizophrénie mais ne répondant pas aux trois formes précédentes. (26)

Dans cette forme, les deux classifications sont identiques.

* Forme résiduelle

Cette forme de schizophrénie est retrouvée chez les patients lorsque les symptdmes aigus
se sont atténués, en effet les délires et les hallucinations sont beaucoup moins fréquents
cependant les symptdbmes négatifs sont toujours aussi présents et d’avantages
remarquables car ils ne sont pas masqués par les symptomes positifs. On retrouve chez les

patients ayant cette forme de schizophrénie un affect désorganisé, une perte de motivation,
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un discours incohérent, une vie sociale trés pauvre. Les symptdmes positifs sont atténués

voire absents. (21)

La CIM-10 code cette forme résiduelle F20.5 et la décrit comme I'état résiduel, chronique de
la maladie schizophrénique. Cette forme est présentée comme étant progressive jusqu’a
atteindre un stade ou la chronicité s’installe avec des symptdémes négatifs durables. En effet,
pour le diagnostic de cette forme, il faut au moins un symptéme négatif présent pendant un

an ainsi qu’une diminution nette des symptémes positifs. (25)

Le type résiduel du DSM (codé F20.5x (295.60)), doit correspondre aux critéres : (26)
- absence d’idées délirantes manifestes, d’hallucinations, de discours désorganisé et
de comportement grossiérement désorganisé ou catatonique
- et une persistance d’éléments de la maladie, comme en témoigne la présence de
symptémes négatifs ou de deux ou plusieurs symptébmes de la maladie
schizophrénique présents sous une forme atténuée (par exemple : croyances
bizarres, perceptions inhabituelles)
Le type résiduel peut étre sur le chemin de la rémission mais généralement il dure dans les

années.

* Dépression post-schizophrénique

La dépression post-schizophrénique est seulement retrouvée dans la classification CIM-10
(codée F20.4). Cette forme de schizophrénie répond a quatre critéres, le premier étant que
des symptdmes positifs de la maladie ont été présents lors de la derniére année, le
deuxiéme est que I'épisode dépressif est accompagné de symptdomes schizophréniques
atténués, qu’il y a absence des caractéristiques des formes paranoide, catatonique,
hébéphrénique et indifférenciée et le dernier et principal critéere est que le syndrome

dépressif soit au premier plan. (25)

* Forme simple

La forme simple schizophrénique est elle aussi classée que dans la CIM-10 et est codée
F20.6. Elle peut étre compliquée a diagnostiquer car dans cette forme, il n'y a pas

d’antécédent personnel de délire ou d’hallucination. On retrouve les symptoémes négatifs de
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la forme résiduelle. Les trois critéres pour le diagnostic sont la survenue lente et progressive
sur au moins un an de symptémes dépressifs avec un comportement trés fortement modifié.
(25)

5. Entrée dans la maladie

Le début de la schizophrénie, comme les autres maladies psychiatriques, correspond a la
premiére hospitalisation ou au premier rendez-vous avec un psychiatre. Cependant, cela ne
veut pas dire que le patient n’a pas fait de crises avant.

Dans certains cas, il peut se passer plusieurs mois voire plusieurs années entre le premier
épisode schizophrénique et la premiére hospitalisation ou le diagnostic est posé.

Le terme le plus approprié serait « début de diagnostic ». Pour parler du début de la maladie

il faut reprendre la ou les symptémes ont débuté.

Les débuts sont assez différents en fonction des patients, en effet, cela peut se faire
brutalement ou au contraire sur plusieurs années.

Le début de la maladie peut étre marquée par un gros épisode délirant, par un trouble de
’lhumeur ou par une tentative de suicide. Ces trois cas sont sujets a des hospitalisations en

psychiatrie ou le diagnostic de la schizophrénie peut étre posé.

Un des freins au diagnostic est que le début de la maladie peut étre cachée par des
comorbidités comme une toxicomanie ou de I'alcoolisme (que I'on verra plus tard dans cette
thése). Ce début de maladie peut aussi étre cachée par des troubles obsessionnels
compulsifs ou des troubles alimentaires (boulimie, anorexie). De plus, si le sujet est jeune,

cela peut étre catégorisé comme « la crise d’adolescence ».

La schizophrénie est marquée par quatre formes différentes qui représentent I'évolution de la
maladie :

- La phase pré-morbide : partie de la vie ou les premiers symptdbmes ne sont pas
encore présents, on peut retrouver quelques symptdomes cognitifs non spécifiques de
la maladie, ainsi que des difficultés sociales.

- La phase prodromique : les prodromes sont les signes précoces de la maladie, la
encore trés vastes et non spécifiques de la maladie. Cette phase correspond au

« début de la maladie », ou le premier épisode de crise a lieu.
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- La phase psychotique : c’est la phase active de la maladie. C’est I'apparition des
symptdmes positifs, la psychose est significativement présente. C’est durant cette
phase que le patient est généralement diagnostiqué : on parle, non pas de « début de
la maladie » mais de « début de diagnostic ».

- La phase résiduelle : cette phase suit I'épisode aigu ou le diagnostic est établi. Les

traitements sont initiés et on parle de stabilisation de la maladie.

L’entrée dans la maladie se fait donc pendant la phase prodromique. Les patients déclarent
aprés coup qu’ils I'avaient ressenti, c’est de cette phase dont ils parlent, ou ils ressentaient
qgue quelque chose se passait mais n’arrivaient pas a mettre de mots dessus.

C’est une phase de flou total pour le patient mais aussi pour les proches. En effet, les
proches ressentent pendant cette phase un changement de comportement, un changement
dans la vie quotidienne, avec des réactions « bizarres », sans pouvoir les expliquer.

Chez les patients, le trouble psychique s’installe avec des difficultés sociales, des problémes
au travail avec les collégues ou dans les missions.

Les symptomes négatifs ainsi que les symptdmes positifs et la psychose ne sont pas encore

présents. (31)

Méme si les limites entre ces phases ne sont pas bien établies, elles sont rétrospectives,
c’est a dire, qu’elles sont identifiées plus tard quand la maladie est stabilisée et que le patient
comprend sa maladie, ses symptédmes et peut expliquer le début de la maladie ainsi que son

ressenti. (32)

Il a été démontré par plusieurs auteurs, que certains symptomes de la maladie sont
fréequemment retrouvé lors de la phase prodromique, on en retrouve six groupes de
symptébmes (32) :
- symptdbmes névrotiques : une anxiété, des angoisses, de I'hystérie, des troubles
obsessionnels compulsifs
- symptdbmes thymiques : des troubles de 'lhumeur, des troubles dépressifs, des idées
suicidaires
- symptdmes généraux : asthénie, apathie, démotivation, perte d’énergie
- symptdbmes cognitifs : des troubles de I'attention, de concentration ou de mémoire
- symptdbmes somatiques : des difficultés d’endormissement, des insomnies, des
troubles de I'appétit

- et une modification du comportement. (32)
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On retrouve aussi trois formes différentes de début de maladie :
- la forme a début aigu qui se fait en quatre semaines maximum, la phase prodromique
est quasiment absente
- la forme a début subaigu dure entre quatre semaines et un an, la phase prodromique
est peu présente
- la forme a début insidieux dure plus d’'un an et la phase prodromique est fortement

présente et se fait progressivement. (33)

Le diagnostic est d’autant plus difficile que la phase prodromique est longue, en effet les
symptdmes se déclarent sur plusieurs mois et attirent moins l'attention des proches et du
patient que si les débuts sont brutaux avec des bouffées délirantes précoces. De plus, un

diagnostic retardé complique la thérapeutique et donc le pronostic.

6. Evolution de la maladie et rechutes

Aprés la phase pré-morbide et la phase prodromique, on retrouve la phase psychotique.
L’installation de la schizophrénie se fait lors de cette phase psychotique, c’est pendant cette
derniére qu’évolue la psychose et le délire. On parle alors de patient « en crise » ou il est
indispensable de traiter le patient. Une hospitalisation est souvent nécessaire et le plus
adaptée pour réaliser les soins. En effet, lors de cette phase les symptdmes sont séveéres et
les crises aigues, ce qui peut amener le patient dans des situations compliquées et

dangereuses.

La symptomatologie joue un réle dans I'évolution de la maladie ainsi que dans le pronostic
de celle-ci.

Un patient avec des traitements pour la schizophrénie aura moins de symptomes positifs
cependant dés que le traitement sera arrété, les symptomes réapparaitront. L'observance

est donc trés importante.

Selon les patients, trois formes d’évolution de la maladie sont décrites. (18)
La premiere forme d’évolution est « I'évolution positive », le patient n’a presque plus de
symptdmes positifs, la maladie est stabilisée, il peut donc reprendre le travail et des activités

sociales normales.

44



La deuxiéme forme d’évolution est « la forme intermédiaire », on retrouve une persistance
des symptdémes négatifs voire du délire cependant la maladie est stabilisée et les
symptdmes positifs ne sont plus présents.

La troisieme et derniére forme est « I'évolution négative », le patient souffre malgré les
traitements de symptdmes positifs et négatifs ainsi que du syndrome de désorganisation, ces
symptdmes sont parfois présents de fagon plus sévére avec le temps et l'installation de la
maladie. Dans cette derniére forme, le parcours de soin est plus compliqué. (18)

Face a ces trois fromes d’évolution spécifiques de chaque patient et fonction de 'histoire de

la maladie, il est important d’avoir des parcours de soin individuels et adaptés a chacun.

Les patients ayant le plus de symptdmes positifs seront sujets a de multiples ré-
hospitalisations et de tentative de suicide.

Les patients ayant des symptomes paranoides auront plus tendance a arréter le traitement
que les patients avec une prédominance en symptémes négatifs.

Méme si le traitement est efficace, on pourra observer un échappement thérapeutique suite
aux nombreux arréts de traitements. Cependant, un patient avec des symptoémes positifs
prédominants aura moins de mal a s’insérer dans la vie sociale et la vie professionnelle

gu’un patient avec beaucoup de symptébmes négatifs.

La rechute est fortement redoutée dans la schizophrénie. On parle de rechute lors de la
réapparition des symptomes de la maladie et / ou lors de I'exacerbation des symptomes
schizophréniques dont souffre le patient malgré les traitements. La rechute est souvent
associée a une hospitalisation.

Au fur et a mesure des rechutes, I'altération cognitive est de plus en plus forte, le pronostic
est de moins en moins favorable.

Pour certains patients avec une schizophrénie fortement présente, il peut étre prévu de

petites hospitalisations pour refaire un point sur la thérapeutique afin d’éviter les rechutes.

Une des causes de rechute les plus fréquemment observée est la mauvaise observance.
Dans I'année suivant la premiére crise 40 & 60% des patients arrétent leur traitement et 80%
cing ans aprés le premier épisode. (34) Ces taux augmentent si le patient est sujet a de
nombreuses rechutes. L’alliance thérapeutique permet d’éviter cette mauvaise observance et
est indispensable.

L’utilisation de toxiques (cannabis, drogues dures, alcool...) est aussi une cause de rechute

chez le patient schizophréne, due aux effets psychoactifs.
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Les facteurs favorables a la non rechute sont un 4ge de début de maladie de plus de 25 ans,

une bonne insertion sociale et professionnelle (patient marié et ayant un travail stable). (35)

Chapitre 3 : Schizophrénie et comorbidités somatiques et

addictives

La psychose schizophrénique est l'une des pathologies provoquant la plus forte
morbimortalité. On retrouve chez ces patients, des actes suicidaires mais aussi des actes
non suicidaires augmentant le risque de mortalité, comme les accidents, la consommation de
drogues et d’alcool. (28)(27)(26)(1)

1. Dépression et risque suicidaire

La dépression est une maladie souvent associée a la schizophrénie, elle est fréquente mais
est parfois difficile a diagnostiquer. Cette dépression peut sembler étre un symptéome de la
maladie.

Il est nécessaire de la diagnostiquer et de la traiter car il existe un risque de surmortalité

suicidaire.

La fréquence des épisodes dépressifs chez les patients schizophrénes est évaluée entre 20
et 80%. Un patient schizophréne a 65% de chance de faire un épisode dépressif tout au long
de sa vie. (36)

La cause de ces épisodes dépressifs n’est pas trés bien établie cependant certaines études
montrent que cette dépression peut étre secondaire a des symptdbmes négatifs, a des
médicaments mais aussi peut étre une composante indissociable de la maladie.

Ce qui difféerencie la dépression des symptomes négatifs ou iatrogénes est qu’elle est

épisodique.

Le traitement de la dépression est nécessaire pour diminuer le risque suicidaire, améliorer la

vie sociale du patient et diminuer I'impact négatif qu'elle a sur la vie quotidienne. La
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dépression est associée a un fort risque de rechute de la maladie ainsi qu’a une mauvaise
alliance thérapeutique et donc des conséquences sur l'observance du traitement

antipsychotique.

L’espérance de vie d’un patient schizophréne est diminuée de 10 années par rapport a un
individu non atteint de cette maladie. C’est une cause importante de surmortalité. Environ
40% des personnes atteintes de schizophrénie tentent de se suicider et 10% se donnent la
mort. (37) Cette surmortalité par suicide est présente dés les premiers épisodes
schizophréniques. Le risque est augmenté chez les patients ayant une comorbidité

dépressive.

Les actes suicidaires chez les patients schizophrénes sont plus violents et plus mortels que
ces actes dans la population générale. Les patients sont plus fréquemment de jeunes
patients, de sexe masculin, célibataires. Chez les patients schizophrénes ayant fait une
tentative de suicide, le taux de chdbmage était plus élevé que la moyenne. (38)

De plus, la présence d’une toxicomanie antérieure ou actuelle est un facteur d’augmentation
du taux de violence des actes suicidaires. Le risque suicidaire est augmenté lors des
hospitalisations ainsi lorsqu'il y a la présence d’'une ou plusieurs comorbidités telles que la
dépression, la prise de substances illicites ou d’alcool. (38)

Il a été démontré que la prise d’antidépresseurs chez un patient schizophréne permettait de
diminuer le risque suicidaire alors que la prise de benzodiazépines augmentait le risque de

mortalité par suicide par la levée de l'inhibition. (39)

Des scientifiques espagnols ont établi des recommandations pour la prévention du risque
suicidaire chez les patients atteints de schizophrénie (40) :

- les patients schizophrénes hospitalisés doivent étre étroitement surveillés surtout s’ils
présentent des antécédents de tentative de suicide, une humeur dépressive ou ont
un taux élevé d’admission en hospitalisation psychiatrique

- une évaluation du risque suicidaire doit étre faite dés 'admission

- une surveillance étroite et un traitement ambulatoire doivent étre immédiatement mis
en place dés leur sortie de I'hopital

- les antécédents familiaux de suicide doivent étre pris en compte chez tous les
patients lors de I'évaluation du risque suicidaire

- les patients jeunes et ceux en début de maladie doivent étre particulierement
surveillés

- la présence d’une comorbidité psychiatrique (toxicomanie) doit étre recherchée chez

tous les patients
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- la présence d’'une humeur dépressive et de désespoir doit étre rigoureusement
évaluée chez tous les patients atteints de schizophrénie

- tous les patients doivent étre interrogés sur la présence d’idées suicidaires lors de
chaque entretien

- l'adhésion au traitement doit étre vérifiée lors de chaque entretien

- Iimpulsivité doit étre évaluée chez tous les patients schizophrénes

- les services d’hospitalisation doivent mettre en place des moyens nécessaires pour
prévenir le comportement suicidaire en milieu hospitalier

- les soignants et les proches du patient ayant exprimé des idées suicidaires doivent
étre informés des moyens disponibles pour la prévention du suicide

- en cas de tentative de suicide, les circonstances du suicide doivent étre explorées

- les patients exprimant des idées suicidaires lors d’'un épisode aigu de la maladie

doivent étre hospitalisés

Il est indispensable d’identifier et de diagnostiquer les troubles dépressifs et les comorbidités
psychiatriques pour les traiter et ainsi diminuer le risque suicidaire surtout chez les patients

jeunes et lors des hospitalisations.

2. Troubles anxieux

Les troubles anxieux chez le patient souffrant de schizophrénie ont toujours été connus des
psychiatres, auparavant cette anxiété était traitée dans un second temps car elle était vue
comme une conséquence de la psychose. Les troubles anxieux n’étaient pas considérés
comme une comorbidité de la schizophrénie.

C’est seulement dans la classification diagnostique du DSM IV, que ces troubles anxieux
sont considérés comme une comorbidité de la maladie et non plus comme un symptomes de

la maladie. (41)

Les troubles anxieux sont les troubles obsessionnels compulsifs (TOC), la phobie sociale,
les états de stress post traumatique (ESPT), les troubles de panique, I'agoraphobie, les
troubles anxieux généralisés (TAG). La phobie sociale est le trouble anxieux le plus retrouvé
chez un patient schizophréne.

Selon une étude récente, la prévalence des troubles anxieux dans la schizophrénie est de

38,3%, ce qui est environ 3 fois supérieur a celle de la population normale. (41)
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Ces troubles anxieux sont un point négatif dans I'évolution de la maladie, dans le pronostic
et dans la vie quotidienne. lls sont plus fréquemment retrouvés chez les jeunes femmes

schizophrenes. (41)

Lorsque ces troubles anxieux sont secondaires a la maladie, ils sont plus généralement
secondaires aux symptdmes positifs comme les délires et les hallucinations.

En effet, les délires et les hallucinations dont souffre le patient peuvent le rendre anxieux,
surtout si ces symptdmes sont trés présents dans sa vie quotidienne.

Certaines études, méme si d’autres ne trouvent pas de lien, démontrent que lorsqu’un
patient schizophréne souffre de troubles anxieux, ces derniers augmentent l'intensité et la

fréquence des symptdmes positifs de la maladie. (42)

Les troubles anxieux sont fortement associés aux troubles dépressifs et les troubles de
panique augmentent le risque suicidaire. De plus, I'anxiété est un risque de consommation

de substances addictives. (43)

Les troubles anxieux rendent le diagnostic difficile car un patient, de part ces troubles
anxieux, peut avoir des difficultés a s’exprimer sur ce qu’il ressent, sur ses émotions. |l est

important de différencier les troubles anxieux des symptomes de la schizophrénie.

On retrouve une difficulté dans le diagnostic des troubles anxieux chez les patients
schizophrénes car l'anxiété chez ces patients peut étre due a la prise d’un traitement
antipsychotique. En effet, les neuroleptiques peuvent donner des akathisies (impatiences
dans les mouvements, jambes qui tremblent), ce qui peut faire penser a de I'anxiété. De
plus, les TOC sont un des effets indésirables des antipsychotiques atypiques par

'antagonisme sérotoninergique.

Il est important de diagnostiquer ces troubles anxieux pour une meilleure prise en charge du

patient et améliorer sa vie quotidienne.

3. Cannabis et autres toxiques

Les substances comme le cannabis, I'héroine, la cocaine, les amphétamines sont

considérées comme des comorbidités de la schizophrénie.
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Aprés le tabac et l'alcool, le cannabis est la substance toxique la plus consommée par les
patients schizophrénes. (44)

Une comorbidité est considérée comme la présence de troubles associés a une maladie. Il
est donc important de différencier les comorbidités et les conséquences d’'une maladie. Les
comorbidités doivent étre identifiées dés le début du diagnostic et étre intégrées dans la
prise en charge du patient.

Dans la schizophrénie, il est fréquent de voir coexister plusieurs troubles comme les troubles

liés a I'addiction et a la prise de substances toxiques.

Ces drogues peuvent poser probléme lors du diagnostic, en effet la consommation de celles-
ci peut provoquer des troubles psychiatries. Pour étre considérés comme une maladie, les
troubles psychiatriques doivent étre présents avant 'usage des toxiques et doivent persister
au dela de I'arrét de ces substances.

De plus, on peut sous estimer la maladie lors d’'une consommation abusive de drogues ou
lors d’'un sevrage, en rangeant les symptomes psychotiques dans les conséquences de la

consommation de ces drogues.

Selon plusieurs études, il a été constaté que la consommation de toxiques entraine une
augmentation des rechutes, de la fréquence et de la durée des hospitalisations ainsi qu’une
augmentation des difficultés sociales. (45)

Outre laggravation de la schizophrénie lors de la prise de substances toxiques, la
consommation de cannabis, surtout a un age précoce, semble étre un facteur de risque
important dans le développement de la schizophrénie. En étudiant les imageries de
personnes souffrant de schizophrénie ayant consommés du cannabis, on recense de
nombreuses altérations structurelles de différentes régions cérébrales. Cependant ces
études sont trés limitées, il n’existe pas de liens bien définis entre cannabis et schizophrénie.
(44) En effet, la prévalence de la schizophrénie reste stable alors que la prévalence de la
consommation de cannabis ne fait qu’augmenter dans la population générale. (46)

En revanche, le fait de consommer du cannabis au début de la maladie et a un age précoce

ne fait qu’aggraver le pronostic clinique et thérapeutique. (46)

Lors d’'une double prise en charge, schizophrénies et addictions, il est important d’évaluer le
risque immédiat. Car le sevrage aggrave les symptdOmes négatifs et positifs de la
schizophrénie. Il est donc nécessaire d’y aller par étape. Cependant il est indispensable de
traiter un trouble avec 'autre et de prendre en compte les deux troubles lors des décisions

sur la prise en charge.
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4. Schizophrénie et alcool

Comme pour le Cannabis, les troubles liés a l'alcool sont fréquents chez les patients
souffrant de schizophrénie. Selon I'étude ECA (epidemiologic catchment area), la prévalence
sur une vie entiére de I'alcoolo-dépendance est de 24% chez les patients schizophrénes. De
plus, selon cette étude, 3,8% des patients reconnus comme dépendant a I'alcool souffrent

aussi de schizophrénie. (47)

Le probleme retrouvé avec la prise d’alcool chez les patients schizophrénes est le risque de
surmortalité prématurée. Comme chez les individus ne souffrant pas de schizophrénie,
'alcool augmente les troubles du comportement, I'isolement social, les actes a caractére
illégal et donc les incarcérations ; I'alcool augmente le risque de violence envers soi et
envers autrui. (48) Chez un patient schizophréne, l'alcool ne fait donc qu’exacerber les
symptdmes deja présents avec la pathologie. Ce qui rend encore plus difficile I'alliance

thérapeutique et I'observance vis a vis des traitements.

L’alcool augmente [lintensité et la fréquence des symptdomes positifs: les patients
schizophrénes et alcoolo-dépendants sont susceptibles d’avoir plus d’hallucinations, de
délires, de troubles du comportement, ect... (48) Cependant ces patients consommant en
exces l'alcool ont d’autres addictions comme le cannabis, or, le cannabis aussi favorise les
symptémes positifs. |l faudra prendre en compte toutes les addictions car chacune de celles-

ci augmentent les symptdmes positifs de la maladie.

Les troubles cognitifs sont eux aussi augmentés par la prise abusive d’alcool ; en effet, les
patients ont plus de troubles de la mémoire, de difficultés a se concentrer, ect. Ces troubles
se font plus ressentir aprés 40 ans et impactent sur la vie quotidienne et la réalisation des
taches. (48)

Il est important de faire un double diagnostic, schizophrénie/alcoolémie, tout d’abord, pour
diminuer les symptdmes que l'alcool peut amplifier puis par la suite diminuer les effets
indésirables des neuroleptiques. La prise d’alcool avec les neuroleptiques peut augmenter le
risque de dyskinésie et risquer que le patient arréte de lui méme ses traitements si les effets

indésirables sont trop importants. (48)

Avec l'alcool, revient beaucoup la question des troubles anxieux et dépressifs. En effet, chez
les patients schizophrénes comme chez les autres individus, lorsque ces derniers sont

dépendants a l'alcool, ils sont plus sujets aux troubles anxieux et dépressifs et donc aux
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conduites suicidaires. 24% des patients sans alcoolo-dépendance tenteraient de mettre fin a

leurs jours contre 59% chez les patients dépendants. (48)

Les facteurs dus a | ‘alcool poussant le patient a la tentative de suicide sont : la dépression
engendrée par la prise abusive d’alcool, I'impulsivité et la désinhibition induits par la prise

excessive d’alcool, les conduites addictives associées.

Il est important lors du diagnostic de la schizophrénie d’entamer le sujet de I'alcool pour
pouvoir adapter le traitement dés le début.
Un questionnaire DETA-CAGE, permet de déterminer s’il y a une dépendance a I'alcool en
quatre questions :

- Avez vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation d’alcool ?

- Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation

d’alcool ?

- Avez-vous déja eu l'impression que vous buviez trop ?

- Avez-vous déja eu besoin d’alcool le matin pour vous sentir en forme ?
Si le patient répond positivement a deux réponses, on peut parler de dépendance a I'alcool.
(49)

Aucune étude ne montre que l'usage des antipsychotiques est inefficace voire engendre des
effets indésirables chez les patients schizophrénes alcoolo-dépendants.
En revanche, des études ont démontré l'efficacité et la tolérance de la Naltrexone et du

Disulfirame chez des patients schizophrénes alcoolo-dépendants. (50)

Chez un patient schizophréne alcoolodépendant, il est important d’identifier toutes les
addictions associées, d’évaluer les dépendances pour adapter les traitements et traiter les
troubles en méme temps. Il est aussi important de s’assurer de la bonne prise des

médicaments et de I'observance. Tout cela passe par I'alliance thérapeutique.
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PARTIE 2 : Prise en charge thérapeutique

Avant 1950, les patients schizophrénes étaient enfermés en hdpital psychiatrique. Les
traitements pour les maladies mentales et particulierement la schizophrénie utilisés étaient
des traitements sédatifs et hypnotiques classiques, et la contention était régulierement et
facilement employée. Les médecins traitaient l'agitation motrice mais les médicaments
n’avaient aucun effet sur les symptébmes psychotiques.

Les antihistaminiques phénothiaziniques étaient utilisés comme anxiolytiques et sédatifs, ils
ont alors été testés dans les psychoses mais sans réels résultats.

C’est ainsi qu’au début des années 50, la Chlorpromazine, une molécule phénothiazinique
sans activité antihistaminique, a été testée et fut le premier médicament neuroleptique utilisé

pour un effet de « désintéressement ». (51)

Grace a la recherche et a Tlarrivée des premiers neuroleptiques, les symptoémes
psychotiques ont pu étre pris en charge et les relations patients-soignants se sont apaisées.
Les patients stabilisés pouvaient alors étre réinsérés dans la société et ne plus étre confinés.
La premiére indication de ces neuroleptiques fut la psychose de l'adulte (schizophrénie,
trouble délirant) ; aujourd’hui ils sont indiqués dans plusieurs maladies comme les troubles

bipolaires, les troubles du comportement, les troubles obsessionnels compulsifs.

Les médicaments psychotropes sont des médicaments agissant sur les récepteurs
neurobiologiques du systéme nerveux, ils agissent sur la neurotransmission.

Les neurotransmetteurs sont la sérotonine, la dopamine, la noradrénaline, le GABA,
'acétylcholine et le glutamate.

L’activité psychique se fait grace aux réactions biochimiques des neurones. Les neurones
sont des cellules excitables répondant a des stimuli par modification de la charge négative
de leur membrane en charge positive. C’est I'inversion de polarisation qui crée un potentiel
d’action se propageant le long de I'axone pour arriver en présynaptique. La pénétration de
calcium déclenche la libération du neurotransmetteur qui ira vers son récepteur spécifique en
postsynaptique permettant de créer une réponse biologique.

Les neurotransmetteurs sont contenus dans les terminaisons neuronales pré-synaptiques.
Dans les maladies psychiatriques les réactions biochimiques ne se passent pas comme elles

le devraient, en effet on peut retrouver un défaut de neurotransmetteurs ou a l'inverse un

exces soit par une modification de la production soit par un défaut d’élimination. On peut
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aussi retrouver un excés ou un défaut de récepteurs ou encore des récepteurs qui ne
fonctionnent pas bien.

Le mécanisme d’action des psychotropes est parfois mal connu mais leurs effets sont
connus. lls sont classés en fonction de leurs propriétés biochimiques. Selon leurs effets, ils

peuvent avoir des indications dans plusieurs troubles psychiatriques.

Certaines classes médicamenteuses sont utilisées comme médicaments psychotropes, c’est

le cas des antiépileptiques utilisés dans les troubles de 'humeur ou dans certaines douleurs.

Chapitre 1 : Classification des médicaments utilisables

Lors de la prise en charge de la schizophrénie, nous sommes amenés a utiliser plusieurs

classes thérapeutiques de médicaments agissant sur le systéme nerveux.

Selon la classification Delay Deniker, il existe quatre grandes familles de psychotropes (52) :

- Les psycholeptiques : psychotropes diminuant I'activité du systéme nerveux central,
on retrouve dans cette famille trois classes de médicaments :

o les neuroleptiques / les antipsychotiques : ces médicaments créent un état
d’indifférence psychomotrice et dépriment 'lhumeur

o les hypnotiques/ les somniféres: ces molécules abaissent le niveau de
vigilance de l'individu et entrainent le sommeil

o les anxiolytiques / les tranquillisants : ils diminuent I'’hyperactivit¢ du SNC
ainsi que I'’hyperémotivité

- Les psychoanaleptiques : cette famille de psychotropes stimule I'activité du SNC. On
retrouve deux classes :

o les antidépresseurs

o les psychostimulants (dont nous ne parlerons pas dans cette thése) : ce sont
les dérivés xanthiques et les dérivés amphétaminiques, ils sont utilisés dans
I'épilepsie, '’hyperactivité ou la narcolepsie.

- Les normothymiques : ces psychotropes régulent le psychisme des individus, ils sont
utilisés dans les troubles de I'humeur dont la bipolarité, nous ne parlerons pas non
plus de cette classe dans cette thése.

- Les psychodysleptiques : ces psychotropes dévient l'activité mentale et provoquent

des hallucinations ce sont les dérivés de la cocaine, du cannabis et des opiacés.
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On distingue le traitement de fond des traitements symptomatiques.

Les neuroleptiques ou antipsychotiques sont les traitements de fond du patient
schizophrene. Les traitements symptomatiques sont les anxiolytiques et les hypnotiques.
Chez les patients schizophrénes la dépression est une maladie régulierement retrouvée ; la

prise en charge d’un schizophréne peut donc étre complétée d’un traitement antidépresseur.

1. Les neuroleptiques et antipsychotiques

Les neuroleptiques sont classés en fonction de 2 critéres, la premiére classification est faite
selon les effets cliniques, la deuxiéme selon les structures chimiques.
Deux médicaments ayant des structures chimiques proches, n'ont pas forcément les mémes

lieux d’action et donc les mémes effets cliniques.

Les neuroleptiques 1°® génération :
Les phénothiazines : Les butyrophénones :
- Chlorpromazine (LARGACTIL) - Halopéridol (HALDOL)
- Lévomépromazine (NOZINAN) - Pipampérone (DIPIPERON)
- Cyamémazine (TERCIAN) Apparenté :
- Propériciazine (NEULEPTIL) - Pimozide (ORAP)

- Pipotiazine (PIPORTIL)
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Les thioxanthénes : Les benzamides substitués :
- Flupentixol (FLUANXOL) - Sulpiride (DOGMATIL)
- Zuclopenthixol (CLOPIXOL) - Tiapride (TIAPRIDAL)
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Dibenzo-oxazépine :
- Loxapine (LOXAPAC)

[CHz] NC>< C;&NHZ

Carpipramine
Loxapine

Les neuroleptiques 2°™ génération :

Benzamide substitué :
- Amisulpiride (SOLIAN)

o
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Dérivé de la quinolinone :
- Aripiprazole (ABILIFY)
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Benzisoxazole :
- Risperidone (RISPERDAL)

CHj
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0 Rispéridone

Dibenzodiazépines :
- Olanzapine (ZYPREXA)
- Quetiapine (XEROQUEL LP)
- Clozapine (LEPONEX)

Clozapine Olanzapine Quétiapine

K
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Certains antipsychotiques ont vu leur galénique évoluer, en effet pour certaines molécules

neuroleptiques on retrouve des formes injectables d’action prolongée. Ces injections se font

par voie intramusculaire profonde et toutes les 2 a 4 semaines selon les molécules.
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Neuroleptiques d’action prolongée (NAP) :
- Décanoate de Fluphénazine (MODECATE)
- Palmipate de Pipotiazine (PIPORTIL L4)
- Décanoate de Flupentixol (FLUANXOL LP)
- Zuclopenthixol décanoate (CLOPIXOL AP)
- Halopéridol décanoate (HALDOL DECANOAS)

Pour les neuroleptiques de deuxiéme génération, ce sont les APAP c'est a dire les
antipsychotiques d’action prolongée :

- Avripiprazole retard (ABILIFY MAINTENA)

- Rispéridone microsphére (RISPERDAL CONSTA LP)

- Palmipate de Palipéridone (XEPLION) injection tous les 30 jours

- Palmipate de Palipéridone (TREVICTA) injection tous les 3 mois

- Palmoate d’Olanzapine (ZYPADHERA)

Indications des neuroleptiques

Les neuroleptiques sont indiqués dans :

- Etats psychotiques aigus : accés maniaque, état d’agitation, d’agressivité

- Etats psychotiques chroniques (schizophrénie et trouble délirant)

- Troubles graves du comportement avec agitation et agressivité chez I'enfant de plus
de 6 ans (Chlorpromazine = LARGACTIL) ou de 3 ans (Propériciazine = NEULEPTIL)
- Cyamémazine (TERCIAN) : Anxiété (traitement de courte durée en cas d’échec des
thérapeutiques habituelles) et épisode dépressif majeur (en association avec un
antidépresseur)
- Halopéridol (HALDOL), Pipampérone (DIPIPERON): troubles du comportement
séveres chez I'enfant présentant un syndrome autistique
- Pimozide (ORAP) :
o Troubles du comportement sévéres chez lI'enfant présentant un syndrome
autistique
o Chorée et syndrome de Gilles de la Tourette chez I'adulte (2-8 mg/jour) et
'enfant (0,02-2 mg/kg/jour), voire TOC résistant (hors AMM, en association

avec un antidépresseur ISRS)
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- Tiapride (TIAPRIDAL) :
o Algies intenses et rebelles
o Mouvements anormaux de type choréique, syndrome de Gilles de la Tourette
- Rispéridone (RISPERDAL) :
o Traitement a court terme des épisodes maniaques aigus modérés a séveres
o Traitement symptomatique de courte durée (< 6 semaines) de l'agressivité
persistante dans le trouble des conduites chez I'enfant de plus de 5 ans
présentant un retard mental ou des troubles autistiques
- Aripiprazole (ABILIFY) (a respecter strictement): traitement des épisodes maniaques
modérés a séveres des troubles bipolaires de type | (a partir de 13 ans, sans
dépasser 12 semaines chez I'adolescent)
- Olanzapine (ZYPREXA) et Quétiapine (XEROQUEL LP) :
o Episode maniaque modéré a sévére
o Episode dépressif majeur chez un patient présentant un trouble bipolaire
(Quétiapine)
o Prévention des récidives d’un trouble bipolaire ayant répondu favorablement
lors d'un épisode maniaque (Quétiapine et Olanzapine) ou dépressif

(Quétiapine) antérieur

2. Les antidépresseurs

Imipraminiques tricycliques d’activité | IRSNA : Inhibiteurs de la recapture de la

intermédiaire : sérotonine et de la noradrénaline :

*  Clomipramine (ANAFRANIL) * Milnacipran (IXEL)

* Dosulépine (PROTHIADEN) * Duloxétine (CYMBALTA)

* Imipramine (TOFRANIL) * Venlafaxine (EFFEXOR)
Imipraminiques tricycliques sédatifs et | ISRS : Inhibiteurs sélectifs de la recapture de
anxiolytiques : la sérotonine :

*  Amitriptyline (LAROXYL) * Fluoxétine (PROZAC)

* Doxépine (QUITAXON) * Fluvoxamine (FLOXYFRAL)

* Amoxapine (DEFANYL) * Paroxétine (DEROXAT)

e Trimipramine (SURMONTIL) * Sertraline (ZOLOFT)

* Citalopram (SEROPRAM)
* Escitalopram (SEROPLEX)
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Imipraminique tétracyclique :
Maprotiline (LUDIOMIL)

ISRS + probable modulation des systémes
noradrénergique, dopaminergique,
histaminergique, acétylcholinergique,
glutamatergique, GABA :

Vortioxétine (BRINTELLIX)

Autres :

Agomeélatine (VALDOXAN)
Tianeptine (STABLON)
Miansérine

Mirtazapine (NORSET)

IMAO.A : de
oxydase de type A :
Moclobémide (MOCLAMINE)
IMAO non sélectifs :

Iproniazide (MARSILID)

Inhibiteurs la monoamine

3. Les anxiolytiques ou tranquillisants

Les benzodiazépines: (de la plus petite

demi vie a la plus importante)

Autres :

Clotiazépam (VERATRAN)
Diazépam (VALIUM)
Nordazépam (NORDAZ)
Oxazépam (SERESTA)
Clobazam (URBANYL)
Loflazépate d’éthyle (VICTAN)
Alprazolam (XANAX)
Prazépam (LYSANXIA)

Clorazépate dipotassique
(TRANXENE)

Lorazépam (TEMESTA)
Bromazépam (LEXOMIL)

Buspirone

Hydroxyzine (ATARAX)
Etifoxine (STRESAM)
Cyamémazine (TERCIAN)
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4. Les hypnotiques ou somniféres

Apparentés aux benzodiazépines : Benzodiazépines d’action intermédiaire :
* Zopiclone (IMOVANE) * Loprazolam (HAVLANE)
* Zolpidem (STILNOX) * Lormétazépam (NOCTAMIDE)

Benzodiazépines d’action prolongée :
* Nitrazépam (MOGADON)
* Estazolam (NUCTALON)

Phénothiazine : Autres :
* Alimémazine * Mélatonine (CIRCADIN)
(THERALENE) » Doxylamine (DONORMYL)

Chapitre 2: Traitements de fond: Neuroleptiques et

antipsychotiques

1. Mécanisme d’action des neuroleptiques conventionnels / de

premiére génération

La principale action des neuroleptiques est une action sur le systéme dopaminergique. Cette
action provoque chez I'étre humain une modulation de la perception, un contréle des
émotions et de la motivation ainsi qu’'une adaptation comportementale. Les principaux effets
des neuroleptiques sont des effets antipsychotiques, des effets sédatifs surtout pour les
antipsychotiques de premiére génération ce qui représente un des effets indésirables les

plus importants, ainsi que des effets désinhibiteurs.

La premiére hypothése de l'action dopaminergique a été faite par la découverte de la
Chlorpromazine. En effet, les premiéres molécules de la famille des phénothiazines étaient
la Prométhazine et I'Alimémazine qui sont des antihistaminiques H1 et non des
neuroleptiques. Puis I'Acépromazine a été découverte et en remplagant le groupement

hydrogéne par un chlore, la chlorpromazine a été trouvée.
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Les travaux des scientifiques (Carlsson et Lindqvist / Seeman) ont démontrés un
antagonisme aux récepteurs dopaminergiques avec une spécificité pour les récepteurs D2.
(51)

Le scientifique Connel a confirmé l'action dopaminergique et noradrénergique dans les
psychoses ; ses travaux consistaient a administrer de 'amphétamine aux patients ce qui
provoquait une libération de dopamine et de noradrénaline. Cette libération engendrait alors

des états délirants aigus. (51)

OH
HO NH-

NH _N_  HO
2 HO H H OM

Amphétamine Dopamine Noradrénaline

Le mécanisme d’action des neuroleptiques conventionnels de premiére génération est de
bloquer les récepteurs dopaminergiques D2 et D3 centraux en pré et postsynaptique. Ce
sont des antagonistes dopaminergiques centraux. Les récepteurs dopaminergiques sont des

récepteurs a sept domaines transmembranaires et sont couplés aux protéines G. (51)
Au niveau du systéme nerveux central, il y a quatre voies de projection dopaminergique.

La premiére voie est la voie méso-limbique, cette derniere est responsable du
comportement émotionnel et est impliquée dans les phénoménes de motivation, de plaisir et
de récompense ; elle joue aussi un rble dans I'addiction. Chez le patient schizophréne, le
systéme dopaminergique de la voie méso-limbique ne fonctionne pas bien et est
responsable d’hallucinations. Chez I'animal, la stimulation chimique de cette voie augmente
le renforcement positif des comportements procurant du plaisir. (51) Le fonctionnement
excessif de cette voie chez 'homme induit une inadéquation entre les faits et les intentions
du sujet par rapport aux évenements réels extérieurs. (51) Les neuroleptiques vont bloquer
les recepteurs postsynaptiques de cette voie méso-limbique permettant ainsi de diminuer les
symptdmes psychotiques et de créer un état d’'indifférence psychomotrice. lls ont donc un

effet réducteur et sédatif.
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La deuxiéme voie de projection dopaminergique ne fonctionnant pas normalement dans la
schizophrénie est la voie méso-corticale, cette voie se retrouve au niveau du cortex
préfrontal et frontal.

La voie méso-corticale est responsable de réaction d’émotivité et d’anxiété et intervient dans
les différentes fonctions réceptives, de mémoire, de raisonnement ou de communication.
Cette derniére est donc responsable des symptdmes négatifs comme le déclin de la pensée,
le retrait social, 'absence de motivation et d’énergie, ect. Les neuroleptiques conventionnels
agissent au niveau de cette voie par antagonisme des récepteurs dopaminergiques D2 et D3

présynaptiques provoquant un effet stimulant et désinhibiteur.

La majorité des neurones dopaminergiques centraux se trouve dans la voie nigrostriée qui
comme son nom l'indique se projette dans le striatum, ces neurones sont en connexion avec
les neurones cholinergiques et GABAergiques.

Les neuroleptiques ont donc une action sur cette voie et celle ci est responsable des effets
indésirables des médicaments avec des symptdmes extrapyramidaux.

A court terme, la libération accrue d’acétylcholine provoquée par les neuroleptiques entraine
des effets neurologiques type pseudo parkinsoniens.

Cet hyperfonctionnement cholinergique provoquera a long terme des dyskinésies tardives.

Les neuroleptiques agissent sur une quatrieme voie de projection dopaminergique qui est la
voie tubéro-infundibulaire se projetant a proximité de I'’hypophyse et qui est responsable
des effets neuroendocriniens.

Cette voie contrble la libération de la prolactine en inhibant sa sécrétion et en arrétant la
lactation.

La prise de neuroleptique et I'action sur cette voie provoquent une hyperprolactinémie
pouvant engendrer comme effets secondaires une galactorrhée et une impuissance chez

I'individu.
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Dans les années 70, Deniker et Ginestet ont classé les neuroleptiques selon un axe vertical

en fonction des effets sédatif et désinhibiteur (51):

Action
sédative
1 L Phénothiazines Effets
gvomépromarzine
Neuroleptques akphatques vegetatifs
sdatifs (Nozinan®) dominants
Chiorpromazine
(Largacti™)
Réserpiniques
Réserpine (Serpasi®)
Loxapine clotiaping Dibenzépines
(Etumine®)
Propénciazine
2 (Neulepti®) m"m
Neuroleptques Thioridazine
moyens (Melant™)
Pipotiazine (Piportil®)
3 Halopénidol (Haldo®)
Neurolopbques Fluphénazine Butyrophénones
polyvalents (Moditen®)
Thiopropérazine :
pipéridindes
(Majeptir®)
Prochiorpérazine
LS (Témenti®)
s Triflupénidol
désinhibiteurs
(Tripéridol™) S
Sulpiride (Dogmatit®) o
hyperkinétiques
m“ dominants
Acton
désinhibatrice

Le probléme des neuroleptiques est qu’ils n'agissent pas que sur la voie dopaminergique
mais aussi sur les voies sérotoninergique, noradrénergique, histaminergique et cholinergique
provoquant de nombreux effets indésirables.

Chaque molécule a un mécanisme d’action spécifique et donc des effets indésirables

spécifiques.
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2. Effets indésirables des neuroleptiques conventionnels

De part leurs nombreux effets secondaires les neuroleptiques conventionnels de premiére
génération ne sont pas indiqués en premiére intention ; on préférera les antipsychotiques

atypiques.

» Effets secondaires neurologiques

Ces effets sont des syndromes extrapyramidaux ; ils sont dus a l'antagonisme des
neuroleptiques sur les récepteurs D2 de la voie nigrostriée.

L’événement le plus courant avec ces neuroleptiques est la dyskinésie aigué, l'individu a des

contractures et des spasmes musculaires surtout au niveau bucco-facial et au niveau du
haut du tronc; cela se traduira par des torticolis, des grimaces non contrdlées, des
mouvements involontaires du tronc et de la face. Cette dyskinésie aigué est due a un déficit
total et brutal de la transition dopaminergique ainsi qu’a un excés de transition cholinergique.
Cet effet est surtout présent lors de linitiation du traitement ou lors d’'un changement de
posologie. L’'Halopéridol présente un risque accru de dyskinésie aigue, contre-indiquant son

utilisation dans la Maladie de Parkinson ; tout comme les neuroleptiques Phénothiaziniques.

On peut aussi retrouver un syndrome pseudo parkinsonien qui est un syndrome akinéto-

hypertonique, le patient souffrira d’hypertonie, d’akinésie (impossibilité pathologique

d’exécuter certains mouvements) et de tremblements (surtout au repos).

Ces deux symptdmes extrapyramidaux sont traités par des antiparkinsoniens
anticholinergiques :
- Bipéridéne (AKINETON LP) 4 a 8 mg en 1 prise le matin
- Trihexyphénidyle (ARTANE) 4 a 15 mg par jour en 2 ou 3 prises (max 10mg chez la
personne agée)
En injectable en IM : 5 a 30 mg par jour
- Trihexyphénidyle LP (PARKINANE LP) 2 a 10 mg en 1 prise par jour
- Tropatépine (LEPTICUR) 5 a 30 mg par jour en 2 ou 3 prises

En injectable en IM ou IV : 5 a 30 mg par jour

Ces traitements antiparkinsoniens anticholinergiques sont des antagonistes muscariniques
de l'acétylcholine au niveau central. lls sont efficaces sur les tremblements et I'’hypertonie

principalement.
64



Le traitement anticholinergique doit étre réévalué tous les trimestres car ils ne sont pas
toujours nécessaires et dés qu’il y a un changement de neuroleptiques ou de posologies. En
effet, ces correcteurs ont des effets secondaires anticholinergiques (constipation,

sécheresse buccale, troubles de 'accommodation, ect).

Un autre des effets secondaires neurologiques extrapyramidaux retrouvé avec la prise

d’antipsychotique de premiére génération est le syndrome akinéto-hypertonique. L’akathisie

se traduit par des piétinements, une recherche d’équilibre, des impatientes et la tasikinésie
se traduit par une impossibilité a rester dans la méme position, c’est un besoin de
mouvement irrépressible. Ce syndrome peut se traduire au niveau psychique par de 'anxiété
et sera traité par un bétabloquant comme le Propranolol ou par des benzodiazépines. Ce
syndrome est fréquent surtout en debut de traitement.

Les anticholinergiques ne seront pas prescrits pour ce syndrome car ils ne sont pas
efficaces. Si cet effet secondaire survient, il faudra essayé de diminuer la dose du
neuroleptique ou changer de classe thérapeutique.

En dernier recours, le traitement sera d’administrer 40 a 120 mg par jour de Propranolol sauf
dans le cas d’asthme, d’insuffisance cardiaque, de troubles de la conduction et de maladie

de Raynaud.

Au bout d’un trimestre de traitement par neuroleptiques, le patient peut souffrir de dyskinésie

permanente tardive. Elle est due a une hypersensibilité des récepteurs dopaminergiques.

Cela se traduit par des mouvements lents et involontaires, répétitifs principalement au niveau
bucco-facial mais pouvant étre présent au niveau du tronc et des membres.

Ces dyskinésies sont induites ou aggraveées par les traitements anticholinergiques.

Ces dyskinésies peuvent étre irréversibles, surtout chez la personne agée.

Dans un premier temps, il est nécessaire de diminuer la posologie du neuroleptique ou sinon
d’administrer de la Tétrabénazine (XENAZINE).

Cette molécule permet de diminuer la quantité de dopamine et d’autres monoamines au
niveau du SNC, permettant une diminution des mouvements anormaux hyper-kinétiques.

Elle pourra étre associée a de la vitamine E.

Ces effets indésirables neurologiques seront plus discrets avec la Pimozide (ORAP) ou le
Tiapride (TIAPRIDAL).

Comme autre effet neurologique des neuroleptiques, on retrouve un risque d’épilepsie, tous
les antipsychotiques abaissent le seuil épileptogéne, la prescription doit donc s’accompagner

d’'une recherche du risque et d’antécédents d’épilepsie.
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» Effets secondaires psychiques

Ces effets indésirables sont eux aussi trés fréquents chez les neuroleptiques de premiére
génération, avec une forte sédation, le patient peut souffrir de somnolence diurne,
d’indifférence psychomotrice et affective. Cette sédation est due aux blocages des voies
adrénergiques et histaminergiques.

Plus rarement nous pouvons retrouver une inversion de '’humeur avec des états dépressifs ;

des troubles de la mémoire et une confusion dus aux blocages des récepteurs

dopaminergiques de la voie méso-corticale ; ainsi que de 'anxiété.

Le syndrome confusionnel est favorisé par les anticholinergiques et les troubles hydro-
électrolytiques.

Tout comme les effets neurologiques, les effets indésirables psychiques sont moindres avec
le Pimozide (ORAP).

* Effets secondaires cardiovasculaires

Nous savons que I'espérance de vie d’'un patient schizophréne est diminuée de 10 a 25 ans ;
les accidents et les suicides sont les morts les plus brutales et les plus importantes. Il existe
aussi des causes de mortalité non psychiatriques, la premiére cause la plus répandue est la
cause cardiovasculaire. Le risque cardiovasculaire est élevé de part les comportements de
santé a risque mais aussi par la prise de neuroleptiques qu’ils soient conventionnels ou
atypiques. La mortalité cardiovasculaire des patients schizophrénes est plus importante que

chez les individus non schizophrénes. (53)

Les effets indésirables cardiovasculaires sont de I'hypotension orthostatique (attention aux
risques de chute) due aux blocages des récepteurs adrénergiques.

Des régles simples comme se lever en plusieurs étapes et de fagon lente seront conseillées
au patient. De plus, I'Heptaminol (HEPT-A-MYL) pourra étre prescrit pour les chutes de
tension. L’Heptaminol est un analeptique cardiovasculaire sympathomimétique, il existe en

comprimé et en gouttes.

On retrouve aussi comme effets secondaires un allongement de I'intervalle QT, des torsades
de pointe et des troubles du rythme avec des tachycardies réactionnelles.

Une partie des morts suite a un trouble de rythme chez les patients schizophrénes est
attribuable aux torsades de pointes dues a un allongement du l'intervalle QT corrigé de plus

de 20% par rapport a son intervalle original. (54)
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Les neuroleptiques bloquent les canaux potassiques, ces derniers jouent un rdle dans la
repolarisation ventriculaire et donc sur lintervalle QT. L'intervalle QT est I'écart de temps
entre le début de la dépolarisation et la fin de la repolarisation ventriculaire. (55) Il est
important de surveiller les troubles métaboliques car ils augmentent les risques
cardiovasculaires, ces troubles sont I'hypokaliémie qui peut étre induite par les diurétiques,

’hypocalcémie et ’hypomagnésie.

» Effets secondaires neurovégétatifs

Les effets indésirables neurovégétatifs sont provoqués par le blocage de la voie
cholinergique. La prise de neuroleptiques de premiére génération peut provoquer des effets
anticholinergiques type atropiniques périphériques comme :

- une hyposialorrhée et donc une sécheresse buccale,

- une sécheresse lacrymale

- un risque de constipation,

- unrisque de rétention urinaire,

- une vision trouble liée a des troubles de 'accommodation, des mydriases et une

augmentation de la pression de I'ceil.

Les neuroleptiques peuvent aussi engendrer des effets atropiniques centraux comme:
- une confusion et des désorientations
- des hallucinations ainsi que des délires
- une agitation

- des tachycardies.

Ces effets indésirables anticholinergiques peuvent étre aggravés par la prise de

médicaments correcteurs des effets extrapyramidaux.

Si le patient souffre de sécheresse buccale, des correcteurs de I'hyposialies pourront lui étre
prescrits pour diminuer cet effet indésirable :
- ARTISIAL ou AEQUASYAL (substituts salivaires) : 4 a 8 pulvérisations buccales par
jour
- Anétholtrithione (SULFARLEM) 12,5 a 25 mg 1 a 3 fois par jour au cours d’un repas.
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* Effets secondaires métaboliques et endocriniens

Les effets indésirables métaboliques sont moins fréquents chez les neuroleptiques
conventionnels que chez les antipsychotiques atypiques.
Ces neuroleptiques, par blocage des récepteurs dopaminergiques dela voie tubéro-

infundibulaire, peuvent provoquer une hyperprolactinémie. Cette augmentation du taux de

prolactine engendre une galactorrhée, des troubles sexuels comme des impuissances, une

frigidité, une gynécomastie ou encore des troubles menstruels comme une aménorrhée.

Ces médicaments bloquent aussi les récepteurs de la voie histaminergique ce qui provoque
d’'une part une sédation chez I'individu mais aussi une augmentation de I'appétit avec un
risque de prise de poids et donc de surcharge pondérale ou d’obésité. Cette prise de poids a
un role dans le risque cardiovasculaire avec une hyperlipidémie, un risque de diabéte
(résistance a l'insuline) voire un syndrome métabolique. La prise de poids est une des

causes de mauvaise observance chez le patient schizophréne.

Le syndrome métabolique est un syndrome regroupant certaines anomalies endocriniennes

a risque cardiovasculaire. Ce terme est utilisé pour identifier et traiter les patients présentant
un risque cardiovasculaire élevé et donc les patients sous traitements antipsychotiques. Ce
syndrome est établi selon des critéres fixés par TOMS, ce cluster d’anomalie est : 'obésité,
hypertension, un taux de HDL-cholesterol bas, une hypercholestérolémie, une

hypertriglycéridémie et une hyperglycémie. (56)

Définition du syndrome métabolique (56) :

OMS (1999)" Egir (1999)° NCEP-ATPII (2001)°
IMC (kg/m?) > 30 et/ou
Tour de taille (cm) ! 94 (H)Y 80 (F) > 102 (H)/ 88 (F)
Tour de taille/tour de hanche > 0,90 (HY 0,85 (F)
PAS/PAD (mmHg) ! 140/20 ! 140 et/ou ! 90 ! 130/85
Traitement +
Glycémie a jeun (g/l) ! 1,10 et/ou ' 1,10et< 1,26 ' 1,10et< 1,26
Glycémie a 2h (g/l) ! 1,40 et/ou
Traitement -
Insulinémie Homa> Q4 3jeun>Q4
Triglycérides (g/l) ! 1,50 et/ou > 1,75 et/ou ! 1,50 etfou
HDL-cholestérol {g/l) < 0,35 (HY 0.33 (F) < 0,39 et/ou < 0,40 (HY 0,50 (F)
Traitement +
Microalbuminurie -
Définition du syndrome insulinémie et ou glycémie insulinémie a jeun 3 critéres

avec 2 autres critéres avec 2 autres critéres
Dénomination syndrome métabolique syndrome syndrome

d'insulinorésistance métabolique

Eqir : Groupe européen pour l'étude de l'insulinorésistance ; F : femme ; H: homme ; Homa : Homeostasis model
assessment ; IMC : index de masse corporelie ; NCEP-ATP Jll (National cholesterol education program - Aduit treatment
Panel llf); OMS : Organisation mondiale de la santé; PAD : pression artérielle diastolique ; PAS : pression artérielle
systolique ; > Q4 : valeur limite correspondant aux 25% des sujets de la population ayant les valeurs les plus hautes.
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* Autres effets secondaires

Les autres effets indésirables pouvant se produire suite a la prise de neuroleptiques de
premiére génération sont : des effets hépatiques comme un risque d’hépatite cholestatique,
des effets cutanés avec une photosensibilisation et un risque de pigmentation cutanée, des
troubles sanguins comme des leucopénies, des agranulocytoses ainsi que des thromboses

veineuses.

Comme autre effet indésirable rare mais grave, le patient peut avoir un syndrome malin des
neuroleptiques se caractérisant par une paleur, une hyperthermie violente, une
déshydratation forte et des troubles neurovégétatifs dont une rigidité musculaire. Suite a ce

syndrome, 70% des individus sont décédés.

L’antidote est le Dantrolene (DANTRIUM) qui est indiqué dans les hyperthermies malignes
des neuroleptiques. C’est un antispastique inhibant les mouvements du calcium au niveau
des cellules des fibres musculaires. L’administration se fait en injectable a dose d’ Tmg/kg a
répéter jusqu’a disparition des symptdbmes sans dépasser 10mg/kg en tout. Son utilisation

est uniquement hospitaliére.

3. Principales contre-indications des neuroleptiques de premiére

génération

Les contre-indications (CI) des neuroleptiques de Ila famille des Phénothiazines
(Chlorpromazine, Lévomépromazine, Cyamémazine, Propériciazine, Pipotiazine) sont :

- Antécédents d’agranulocytose

- Glaucome par fermeture de I'angle

- Porphyries

- Obstacle urétro-prostatique associé a un risque de rétention urinaire

- Grossesse sauf pour la Chlorpromazine

- Maladie de Parkinson
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Celles de la famille des Butyrophénones (Halopéridol, Pipampérone) sont :
- Etat comateux, dépression du SNC, lésions des noyaux gris
- Manifestations cardiaques significatives, allongement du QT, hypokaliémie
- Porphyries
- Grossesse sauf pour I’halopéridol, allaitement
Les contre-indications du Pimozide (ORAP) sont :
- QT allongé, arythmie ventriculaire
- Cl médicamenteuses : antifongiques azolés, anti-protéases, aprépitant, delavirdine,

fluoxetine, macrolides, quinidine et hydroquinidine.

Pour la famille des Thioxanthénes (Flupentixol, Zuclopenthixol), les contre-indications a leur
prescription sont :

- Glaucome par fermeture de I'angle

- Obstacle urétro-prostatique associé a un risque de rétention urinaire

- Insuffisances hépatiques et/ou rénales sévéres

Celles de la famille des Benzamides substitués de premiére génération (Sulpiride et
Tiapride) sont :
- Phéochromocytome (tumeur des glandes surrénales), tumeurs a prolactine,
porphyries
- Bradycardie <65/min et hypokaliémie pour le Tiapride

- Allaitement

4. Mécanisme d’action des antipsychotiques atypiques (APA) et

leurs profils de tolérance

Les neuroleptiques atypiques ont une action sur la neurotransmission dopaminergique,
cholinergique, adrénergique, histaminique mais surtout sur la neurotransmission
sérotoninergique (5HT2).

Le mécanisme d’action des antipsychotiques est fait d'une dualité entre [lactivité
sérotoninergique et dopaminergique. L’antagonisme sérotoninergique est plus élevé que
'antagonisme dopaminergique contrairement aux neuroleptiques de premiére génération
qui, s’ils possédent un effet antagoniste aux récepteurs 5HT2, sera beaucoup plus faible que

celui aux récepteurs D2.
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L’antagonisme sérotoninergique se fait principalement sur deux voies de neurotransmission :
la voie nigrostriée et la voie méso-corticale.

Les antipsychotiques tout comme les neuroleptiques de premiére génération agissent sur les
effets productifs de la maladie. Cependant, 'avantage de ces antipsychotiques est leur

action sur les symptémes déficitaires.

Les symptomes négatifs de la schizophrénie sont dus a une hypoactivité dopaminergique de
la voie nigrostriée.

Le fait qu’il y est une dualité dopaminergique-sérotoninergique, avec un antagonisme
sérotoninergique plus important, diminue [I'antagonisme dopaminergique et donc
I’hypoactivité dopaminergique.

Nous savons que I'antagonisme dopaminergique des neuroleptiques de premiére génération
au niveau de la voie nigrostriée engendre des effets secondaires neurologiques (syndromes
extrapyramidaux, ect)

Par I'action sur les récepteurs 5HT2 et par la dualité avec I'antagonisme dopaminergique, les
antipsychotiques limitent les effets indésirables extrapyramidaux retrouvés chez les
neuroleptiques de premiere génération. En effet, 'antagonisme 5HT2 sur cette voie diminue

les effets antagonistes D2 striataux ce qui diminue les effets extrapyramidaux.

La fixation des neuroleptiques atypiques est une fixation transitoire sur les récepteurs D2
postsynaptiques contrairement aux neuroleptiques conventionnels qui se fixent étroitement
et de fagon durable. Cette fixation transitoire, 'antagonisme des récepteurs 5HT2 et la
dualité dopaminergique-sérotoninergique procurent aux antipsychotiques un meilleur profil

de tolérance que les neuroleptiques de premiére génération.

La Rispéridone, la Quétiapine et I'Olanzapine ont une activité sérotoninergique forte et une

activité anti-dopaminergique D2 post synaptique surtout au niveau de la voie méso-limbique
(voie de récompense, de motivation, de plaisir). Ces molécules agissent aussi sur la voie
adrénergique en étant alpha bloquant ce qui engendre des effets secondaires spécifiques
comme des vertiges, des céphalées, une asthénie, une hypotension orthostatique ou des
troubles de 'ECG (des tachycardies réflexes pour la Rispéridone et la Quétiapine, des
bradycardies pour I'Olanzapine et des palpitations pour les trois molécules).

L’antagonisme dopaminergique peut provoquer un syndrome extrapyramidal. On retrouve
dans ces molécules un effet antihistaminique H1 augmentant I'appétit avec un risque de
prise de poids et provoquant une baisse de la vigilance. Cette baisse de vigilance peut étre

recherchée lors de l'initiation pendant laquelle le patient peut étre agité.
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La Clozapine est un antipsychotique polyvalent puissant, il agit sur les symptémes productifs
de la maladie mais aussi sur les symptémes déficitaires. Il possede, en plus de son activité
dopaminergique et sérotoninergique commun aux APA, une activité anticholinergique forte.
La dualité entre ces antagonismes entrainent moins d’effets secondaires extrapyramidaux
cependant la forte activité anticholinergique provoque un risque accru d’agranulocytose. Ces
effets indésirables hématologiques font de cette molécule un médicament a prescription
initiale hospitaliere annuelle, ces effets secondaires sont: un risque de leucopénie voire
d’agranulocytose mortelle.

La délivrance de Clozapine doit étre accompagnée d’'une numération mensuelle de la
formule leucocytaire. Le médecin doit préciser sur le carnet de suivi, donné par le
pharmacien hospitalier, la date de réalisation de cette NFS et doit justifier que les valeurs

sont dans les normes usuelles.

L’Amisulpride est un neuroleptique particulier dose dépendant, en effet a faibles doses il est
désinhibiteur et a fortes doses il est anti-productif; il est aussi considéré comme un
neuroleptique polyvalent. C’est un antagoniste des récepteurs D2 et des récepteurs D3, la

liaison aux récepteurs 5HT2 est faible. |l a aussi une action bipolaire.

L’Aripiprazole est aussi un cas particulier par son mécanisme d’action, c’est un agoniste
partiel des récepteurs dopaminergiques D2, il est antagoniste lorsqu’il y a wun
hyperfonctionnement dopaminergique et agoniste intrinséque lorsqu’il y a un
hypofonctionnement dopaminergique. C’est aussi un agoniste partiel des récepteurs
sérotoninergiques 5HT1A (ce qui provoque des effets secondaires comme un syndrome
dépressif et un risque de passage a l'acte) et un antagoniste faible des récepteurs
sérotoninergiques 5HT2A. Il est surtout utilisé pour sa bonne tolérance et ses activités anti-
déficitaires.

Le fait qu’il soit agoniste partiel au niveau de la voie tubéro-infundibulaire, diminue la

libération de prolactine et diminue les effets secondaires endocriniens.

5. Effets indésirables des antipsychotiques atypiques

» Effets secondaires neurologiques

Au niveau des effets extrapyramidaux, les antipsychotiques présentent un risque faible de

dyskinésie aigue, pas de risque particulier de syndrome parkinsonien.
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L’Aripiprazole est un antipsychotique particulier, car malgré qu’il soit bien toléré, il peut
donner des akathisies et un syndrome akinéto-hypertonique comme les neuroleptiques de
premiére génération. De plus, ce dernier, augmente les symptdmes de la maladie de
Parkinson.

On peut retrouver des dystonies tardives sous Clozapine, Olanzapine et Rispéridone,

pouvant étre traitées par un anticholinergique.

L’épilepsie est un effet secondaire fréquent pour tous les neuroleptiques mais le risque est
augmenté avec ceux de deuxieme génération. Le Clozapine est la molécule présentant le

plus de risque d’épilepsie.

L’Aripiprazole et la Quétiapine, particulierement, peuvent provoquer des céphalées.

* Effets secondaires métaboliques et endocriniens

Les effets indésirables métaboliques présents pour les neuroleptiques de premiére
génération sont plus fréquents chez les antipsychotiques atypiques : comme la prise de
poids et le risque de diabéte.

Les trois molécules ayant le plus de risque de provoquer une résistance périphérique a
l'insuline sont la Clozapine, I'Olanzapine et la Quétiapine, il faut donc rechercher les troubles
du métabolisme glucidique avant leur initiation (dosage de la glycémie et de l'insulinémie).
Des dyslipidémies sont aussi régulierement retrouvés chez les patients sous

dibenzodiazépines (Olanzapine, Quétiapine, Clozapine).

Tout comme les neuroleptiques de premiére génération, I'hyperprolactinémie est un des

effets secondaires des antipsychotiques.

» Effets secondaires neurovégétatifs

Tous les antipsychotiques atypiques auront des effets sur les récepteurs muscariniques; au
niveau périphérique, ce blocage des récepteurs de l'acétylcholine engendrera des effets
atropiniques (sécheresse buccale, constipation, trouble de l'accommodation, rétention
urinaire, ect), au niveau central, le patient pourra souffrir de troubles de I'attention par I'effet

sédatif.
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6. Principales contre-indications des antipsychotiques de

deuxiéme génération

Les antipsychotiques atypiques sont bien tolérés et possédent peu de contre-indications
formelles.
Les contre-indications de I'’Amisulpride sont :
- Phéochromocytome (tumeur des glandes surrénales), tumeurs a prolactine,
porphyries
- Bradycardie <65/min
- Allaitement
Celles de la Rispéridone sont la phénylcétonurie et I'allaitement. Pour I'Olanzapine, la

contre-indication est le glaucome par fermeture de I'angle.

Seule la Clozapine doit étre sous surveillance stricte, les contre-indications sont plus
nombreuses :

- Antécédents d’agranulocytose ou d’hémopathie

- Psychoses alcooliques ou toxiques, intoxications médicamenteuses, coma

- Affections cardiaques, hépatiques ou rénales sévéres

- Epilepsie non contrdlée

- Risque de glaucome par fermeture de 'angle

- Risque de rétention urinaire par obstacle urétro-prostatique

En vue des effets secondaires de chaque classe de neuroleptiques, la HAS, dans le guide
ALD schizophrénies (3), préconise en premiére intention la prescription d’antipsychotiques
en raison d’'une meilleure efficacité et tolérance, les neuroleptiques sont indiqués qu’en
troisieme voire en quatrieme intention aprés avoir vu avec le patient le pourquoi de I'échec
thérapeutique. De plus, le choix de la molécule peut étre conditionné par un projet

d’antipsychotique d’action prolongée.

7. Choix dans les galéniques

L’administration des antipsychotiques d’action prolongée se fait par 'injection de molécules

prodrogues qui libérent au fur et a mesure du temps le principe actif. Pour cela, le
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groupement hydroxyle des neuroleptiques est alors estérifié par un acide gras : décanoate,

énantate, palmipate. (51)

La prodrogue est alors mise dans une solution huileuse pour permettre linjection en
intramusculaire, avec cette technique, un fort pic de neuroleptique est retrouvé dans le sang
le premier jour suivant I'injection. Plus récemment, une autre technique a vu le jour, il s’agit
de mettre la prodrogue dans un polymeére et le tout dans une solution aqueuse, le polymére
sera dégradé progressivement par hydratation. Avec cette technique des traces de

neuroleptiques ont été retrouvées jusqu’a 12 mois apres la derniére injection. (51)

Auparavant, les neuroleptiques injectables étaient prescrits pour les patients schizophrénes
potentiellement « dangereux » ; aprés plusieurs études récentes, il a été démontré que ces
injections a effet retard (surtout les APAP) permettaient d’'une part une meilleure observance
mais aussi des taux sériques de neuroleptiques beaucoup plus stables que par voie orale.

(57) En ayant un taux plasmatique plus stable, il y aura moins d’effets indésirables.

Selon une étude finlandaise (58), aprés une premiére hospitalisation pour schizophrénie,
moins de 50% des patients poursuivaient leur traitement durant les 2 premiers mois. Le
choix du traitement et de la galénique influe sur I'observance et le taux de rechute. Les
neuroleptiques injectables a longue durée d’action ont un taux de rechute 64% plus bas que

les neuroleptiques par voie orale. (58)

La galénique « injectable » facilite I'alliance thérapeutique entre le patient et I'équipe
soignante, en effet, en ayant moins de conflits a propos de I'observance des neuroleptiques
par voie orale, le patient est plus en confiance et les soignants peuvent se pencher sur

d’autres sujets.

Avant de passer aux formes retards injectables, il est important que le patient soit stabilisé
par la molécule par voie orale, cette molécule doit donc étre efficace et bien tolérée par voie
orale avant de la passer en voie injectable, de plus, les modalités de passage a la voie

injectable sont spécifiques a chaque neuroleptique.
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Spécialité Présentation | Intervalle | Doses Spécificité propre a la molécule

usuelles pour l'obtention de taux
sériques stables

Neuroleptiques d’action prolongée (NAP)

Décanoate de | Amp de |3 a 4| 25-125mg | Posologie a injecter = la méme

Fluphénazine 125mg ou | semaines que par voie orale

(MODECATE) 25mg

Palmipate de | Amp de | 4 25-100mg | Posologie a injecter = environ 5

Pipotiazine 100mg ou 25 | semaines fois celle de la voie orale

(PIPORTIL L4) | mg

Décanoate de | Amp de|2 a 3|40 a | Posologie a injecter = environ 5

Flupentixol 100mg ou 20 | semaines | 100mg fois celle de la voie orale

(FLUANXOL mg

LP)

Zuclopenthixol Amp de 200 | 1 sem | 100mg Posologie a injecter = environ 5

décanoate mg puis 2 a 4 | puis 200 a | fois celle de la voie orale

(CLOPIXOL AP) sem 400 mg

Halopéridol Amp de 50| 3a4sem | 100 a 400 | Posologie a injecter = environ

décanoate mg mg 10 fois celle de la voie orale

(HALDOL

DECANOAS)

Antipsychotiques d’action prolongée (APAP)

Aripiprazole 300 et 400 | 1 mois (26 | 400 mg Maintenir I'Aripiprazole par voie

retard (ABILIFY | mg jours orale pendant 15 jours apres la

MAINTENA) minimum) premiére injection

Rispéridone 25, 15 jours 25mg Maintenir la Rispéridone par

microsphére 37,5 et voie orale pendant 3 semaines

(RISPERDAL 50 mg apres la premiére injection

CONSTALP)

Palmipate de | 25, 50, 75,30 jours|75mg La Palipéridone est le principal

Palipéridone 100 et 150 | +/- 7jours métabolite de la Rispéridone

(XEPLION) mg J1: 150mg, J8: 100mg puis 1

mois aprés J8
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Palmipate de | Suspension 3 mois 175 a 525 | Patients deja équilibrés par le
Palipéridone LP | injectable LP mg XEPLION aprés 4 mois
(TREVICTA) de 175, 263,
350 et 525
mg
Palmoate 210, 300 et|2 ou 4| 150- Surveillance indispensable
d’Olanzapine 405 mg semaines | 300mg pour détection du syndrome
(ZYPADHERA) [2sem post-injection : sédation,
ou somnolence ou confusion dans
300- les 3 heures
405mg
l4sem

Selon les recommandations de I’Association Frangaise de Psychiatrie Biologique et
Neuropsychopharmacologie (AFPBN), la Rispéridone est [antipsychotique d’action
prolongée a utiliser en premiére intention, les autres molécules seront prescrites en

deuxiéme intention en cas d’échec thérapeutique ou de contre-indication. (59)

8. Pharmacocinétique

Les neuroleptiques sont des molécules lipophiles ce qui leur permet d’avoir un volume de

distribution dans I'organisme important.

Le pic plasmatique est dépendant de la voie d’administration, en effet, les neuroleptiques ont
un effet de premier passage hépatique (EPPH) élevé et trés variable selon les individus. Par
conséquent, pour la voie injectable, le pic plasmatique sera plus élevé et plus rapide que

celui par voie orale ; la voie injectable a donc un réel intérét dans l'urgence. (51)

Les neuroleptiques de la famille des phénothiazines possédent une forte liposolubilité, leur

pic plasmatique est donc atteint en 2 — 3 heures.
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Tableau résumant les caractéristiques pharmacocinétiques des neuroleptiques de premiére

génération (51) :

Classes thérapeutiques  Voie d’administration Délai d’'obtention Demi-vie Posologie quotidienne

et noms des substances du taux sérique maximal (h) (mg/j)

(DCI) (prise unique)

Phénothiazines aliphatiques

Chlorpromazine Orale 2-4 h (orale) 15-30 25-600
ou M 15-30 min (IM) < 150

Lévomépromazine Orale 1-3 h (orale) 15-80 25-200
ou 1M 30-90 min (IM) 75-250

Cyamémazine Orale 25-300
ou 1M 25-200

Phénothiazines pipéridinées

Pipotiazine Orale 1h30 7-12 5-30
ou IM 10-20

Thioridazine* Orale 2-4 h 10-17 10-400

Risque cardiaque > 300
Phénothiazines pipérazinées

Fluphénazine Orale 3h 15 25- 500

Butyrophénones et substances apparentées

Halopéridol Orale 2-6 h (orale} 12-38 1-20
ou IM 30 min (IM) 5-20

Pimozide Orale 8 h 53-55 1-10

Risque cardiague

(< 4 mg antidéficit)
Thioxanthénes
Flupentixol Orale 3-8h 24-35 15-200
Zuclopenthixol Orale 4 h 20 20-100

IM : intramusculaire ; b : heure.
“Arrét de commercialisation.

Les neuroleptiques sont métabolisés au niveau du foie et l'effet de premier passage

hépatique est trés variable, les posologies sont a adapter en fonction du patient.

Il existe de nhombreuses interactions entre les neuroleptiques et les aliments comme les jus
de fruit, le thé et le café, en effet ces derniers forment des complexes insolubles avec ces
médicaments en milieu acide ; la biodisponibilité sera alors diminuée.

Les produits laitiers, eux, alcalinisent les médicaments acides comme les neuroleptiques, et

augmentent leur résorption.

Le métabolisme hépatique se fait par le cytochrome P450, les isoenzymes oxydent certains
médicaments comme les neuroleptiques, il y a trois principales isoenzymes intervenant dans
le métabolisme hépatique des neuroleptiques, ce sont les CYP450 1A2, 3A4 et 2D6.

Ces cytochromes P450 ont une grande variabilité génétique et varient en fonction du sexe
de lindividu et de son alimentation. Ce qui rend trés variable I'effet de premier passage
hépatique. (51)

Le jus de pamplemousse a un effet inhibiteur sur le CYP450 1A2 et 3A4 ce qui augmente le

taux sérique des médicaments métabolisés par ce cytochrome.
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Le tabac, lui, a un effet inducteur du CYP450 1A2, augmentant la dégradation des
neuroleptiques, cet effet est surtout présent pour 'Olanzapine et la Clozapine, il faudra donc

augmenter les doses chez les fumeurs. (51)

9. Surveillances cliniques et biologiques

Lors de la prescription d’'un traitement antipsychotique, il est important de vérifier les effets
thérapeutiques attendus et les effets secondaires surtout a l'initiation du traitement comme
une sédation trop importante, des troubles digestifs, une prise de poids. De plus, il est
important de surveiller les effets biologiques de certains neuroleptiques.

L’objectif de ces surveillances cliniques et biologiques est de contréler lefficacité du
traitement a effet psychotrope, de vérifier la tolérance et 'observance du patient mais aussi
de faire attention aux comorbidités psychologiques et somatiques. Cela permet d’éviter la
survenue de crise schizophrénique et donc les rechutes. L’investissement de tous les

professionnels de santé est indispensable.

Dans le guide des affections longue durée, au chapitre schizophrénie, la HAS donne des
recommandations pour les examens biologiques complémentaires a réaliser lors d’un
traitement par antipsychotique (3) :
-« Glycémie (trimestrielle la premiere année, puis semestrielle).
- Bilan lipidique : CT, HDL-C, LDL-C, TG (surveillance annuelle ou trimestrielle selon le
traitement).
- lonogramme sanguin (surveillance annuelle).
- Dosage des transaminases (surveillance annuelle).
- Dosage de la créatinine (surveillance annuelle).
- ECG selon le traitement et les données du bilan initial.
- Hémogramme (surveillance annuelle). L’'usage de la Clozapine nécessite une
surveillance hématologique particuliere.
- Dosage de la prolactine si indication.
- Dosage sanguin du traitement antipsychotique en cas de réponse clinique inadaptée,
ages extrémes, suspicion de mauvaise observance ou aide a sa surveillance,

polymédication, analyse des effets indésirables. » (3)
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Selon les recommandations de la HAS, les consultations réguliéres sont importantes pour le
bon suivi du patient schizophréne. Elles sont a adapter a chaque patient en fonction de leur

traitement, de leur histoire personnelle ainsi que de I'histoire de la maladie.

La premiére surveillance a réaliser est la surveillance neurologique, elle doit se faire dés le
début du traitement et a chaque modification de posologie ou de dosage. Dés les trois
premiers jours, les dyskinésies aiglies sont a surveiller, dans la pratique, le patient sera
interrogé s’il a des contractions musculaires comme un trismus, une protusion de la langue,
un blépharospasme, des crises oculocéphalogyres.

Par la suite, il faudra aussi surveiller la survenue d’'un syndrome hyper-kineto-hypertonique

et d’un syndrome parkinsonien.

Aprés environ 3 mois de traitement, le patient peut souffrir de dyskinésies tardives, il est
nécessaire d’assurer ce suivi car ces dyskinésies peuvent apparaitre aprés des années de

traitement. Elles sont moins présentes avec les antipsychotiques de seconde génération.

La surveillance psychique est tout aussi importante, les antipsychotiques sont des molécules
provoquant une forte sédation, cette sédation peut refléter un surdosage. Un syndrome
d’indifférence psychomotrice du au blocage des récepteurs D2 post synaptique de la voie
méso-limbique est a surveiller ; s’il survenait, une diminution de posologie serait nécessaire.
On surveillera aussi la survenue probable de réactions anxieuses, d’humeur dépressive et

de troubles confusionnels permettant de vérifier la tolérance du traitement.

Les effets neurovégétatifs sont dus aux blocages des récepteurs cholinergiques et
adrénergiques. Il faut surveiller 'apparition de malaises et de vertiges pouvant révéler une
hypotension orthostatique. La sécheresse buccale, régulierement ressentie, pourra étre
compensée par des chewing-gums, des glagons, de I'eau au citron et si cela n’est pas
suffisant par le SULFARLEM et de 'ARTISIAL. La constipation, la rétention urinaire, les
troubles de 'accommodation, 'augmentation de la pression intraoculaire sont a vérifier.

La surveillance des effets neurovégétatifs est a prendre en compte pour la bonne
observance du traitement mais aussi car ils peuvent étre aggravés par les correcteurs

anticholinergiques.

La quatrieme surveillance recommandée par le guide de la HAS est la surveillance
endocrinienne. Les effets endocriniens des antipsychotiques sont dus au blocage
dopaminergique de I'axe hypothalamo-hypophysaire, a 'augmentation de la lipogenése et a
I'action adrénolytique bloquant la lipolyse. Les professionnels devront aider le patient a éviter

la sédentarité en I'’encourageant a avoir une activité physique, a lutter contre le tabac et a
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avoir de bonnes habitudes alimentaires. Il faudra parfois diriger le patient vers une
diététicienne.

Cette surveillance comprend la prise de poids pour définir 'IMC (indice de masse corporelle),
la mesure du périmétre abdominal, la mesure de la tension artérielle, de la glycémie et un
bilan lipidique. Elle se fera les trois premiers mois puis une ou deux fois par an selon les
traitements.

Cette surveillance est essentielle pour éviter la survenue du syndrome métabolique, de
diabétes induits ou de dyslipidémies.

Ces effets sont surtout présents chez les antipsychotiques de seconde génération et

particulierement avec I'Olanzapine.

La surveillance hématologique se fera par la numération de la formule sanguine et
particulierement les polynucléaires neutrophiles (globules blancs) permettant de repérer les
éventuelles leucopénies. Il est particulierement important de faire cette surveillance lorsque
le patient est sous Clozapine, car le risque d’agranulocytose est fréquent (1% des cas), dans
ce cas, il faudra immédiatement arréter le traitement et surveiller le risque infectieux jusqu’a
ce que les taux de polynucléaires redeviennent normaux. (60) Cette NFS se fait toutes les
semaines pendant les 18 premiéres semaines puis tous les mois, le patient devra se munir
du carnet donné lors de linitiation de traitement ou sera indiqué cette NFS et devra le

présenter pour la délivrance de son traitement. Toute fieévre brutale fera arréter le traitement.

La surveillance hépatique se fera pour contrbler le risque d’ictére, si il y a une mauvaise

tolérance hépatique, on changera de classe de psychotropes.

L’électrocardiogramme est 'examen de référence pour contréler la fonction cardiaque. Les
neuroleptiques pouvant donner des troubles du rythme par l'allongement de l'intervalle QT,
les arythmies fréquentes sont des torsades de pointe pouvant provoquer des morts subites.
Il est donc important de réaliser un ECG ainsi qu’un suivi du ionogramme et particulierement
le dosage de la kaliémie (hypokaliémie a risque). La surveillance endocrinienne a aussi son

réle pour éviter le risque cardiaque.

La derniére surveillance est celle de I'apparition du syndrome malin des neuroleptiques qui
entraine la mort dans 25% des cas. La surveillance se fait par la prise de température pour
repérer les hyperthermies, la déshydratation intense et une rigidité musculaire. Si ce dernier
est suspecté, le traitement sera arrété et le patient hospitalisé en service de réanimation.
(60)
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Chapitre 3 : Traitements symptomatiques

1. Antidépresseurs

Les antidépresseurs sont des molécules agissant sur Il'activation de la transmission
sérotoninergique et principalement sur le métabolisme en inhibant la recapture de

sérotonine.

Les antidépresseurs imipraminiques ont une action non spécifique avec des effets mixtes. lls
agissent sur les récepteurs sérotoninergiques mais aussi histaminergiques avec une action
anti H1, ce qui provoque des effets secondaires de type sédation, confusion, perte de poids.
lls ont des effets secondaires anticholinergiques en agissant sur les récepteurs
muscariniques. Pour finir, ils agissent sur les récepteurs adrénergiques ce qui peut
engendrer des vertiges ou de I'’hypotension orthostatique.

Ces antidépresseurs imipraminiques ne sont donc pas indiqués en premiére intention.

Les IRSNA sont des antidépresseurs sélectifs inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et
de la noradrénaline, il n’y a pas de fixation sur les autres récepteurs ce qui leur accorde une
meilleure tolérance et moins d’effets indésirables. Il existe cependant quelques effets

anticholinergiques mineurs.

Les IRS sont des antidépresseurs a effet sérotoninergique pur qui inhibent la recapture de
sérotonine. lls ont moins d’effets secondaires et une meilleure tolérance. lls n'ont pas d’effet
anticholinergique ni de toxicité cardiaque, ils sont donc indiqués en premiére intention dans
le cas d’'une dépression.

Les effets secondaires fréquents aux IRS sont : une anxiété, une asthénie, de la fievre, des
céphalées, des troubles digestifs (nausées, constipation, diarrhées), des troubles de

I'éjaculation, des insomnies, une prise de poids.

Les IMAO sont des inhibiteurs des monoamines oxydases, ces monoamines dégradent la
sérotonine. Ces antidépresseurs empéchent donc la dégradation de la sérotonine.
L’lproniazide (IMAO non sélectif) a une action sur les trois monoamines cérébrales, ce qui
provoque des troubles neurologiques, des effets anticholinergiques et de I'hypotension
orthostatique.

Le Moclobémide (IMAO sélectif de type A) inhibe le catabolisme de la noradrénaline et de la
sérotonine, il est mieux toléré que I'lproniazide mais provoque cependant des nausées,

vertiges, insomnies, confusion et de I'’hypotension orthostatique.
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La Mirtazapine est un antidépresseur avec un effet complexe, il est sédatif. Il a une action
spécifique sur la noradrénaline en bloquant les récepteurs présynaptique ce qui stimule la
neurotransmission noradrénergique et une action sur la sérotonine.

Les effets indésirables fréquents sont: somnolence, bouche séche, augmentation de

I'appétit et prise de poids.

L’Agomélatonine est un antidépresseur mélatoninergique qui agissent comme un agoniste
des récepteurs MT1 et MT2 et comme un antagoniste des récepteurs 5HT2C. Les effets
secondaires sont les effets digestifs des autres antidépresseurs, ainsi qu’'une augmentation

des transaminases, des gamma-GT et des phosphatases alcalines.

La Tianeptine est un antidépresseur inducteur de la recapture présynaptique de la
sérotonine contrairement aux autres antidépresseurs. Il a des troubles digestifs et des
troubles neuropsychiques rares. Il fait partie des stupéfiants pour son usage détourné en

toxicomanie.

La Miansérine est un antidépresseur tétracyclique sédatif et anxiolytique. Les troubles

neuropsychiques sont rares tout comme les effets hépatiques et biologiques.

2. Anxiolytiques : Benzodiazépines et autres anxiolytiques

Les benzodiazépines sont des modulateurs allostériques, leur fixation sur un site allostérique
entraine la modification de la configuration de ce site et un effet inhibiteur ou un effet
inducteur. Ces anxiolytiques par leur fixation sur les récepteurs BZ1, BZ2 centraux et BZ3
périphériques favorisent la transmission GABAergique et 'ouverture du canal chlore.

La transmission GABAergique est présente au niveau du striatum, du thalamus, du cortex,

du cervelet, de la moelle épiniére.

La fixation des benzodiazépines sur le récepteur GABA-A augmente I'hyperpolarisation et
donc l'ouverture du canal chlore. L'ouverture du canal chlore du GABA-A a des effets

inhibiteurs : effets anxiolytiques, sédatifs, anticonvulsivants et myorelaxants.

L’effet principal des benzodiazépines est un effet anxiolytique, ils diminuent la tension

émotionnelle et les manifestations de l'anxiété. lls ont un effet hypnotique, car I'anxiété est
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responsable d’'insomnie. Mais ils entrainent aussi une dépendance expliquant un risque de

surconsommation.

Les benzodiazépines sont indiquées dans :

- anxiété aigué dans le cadre dun stress aigu et transitoire, d’'un trouble de
'adaptation, d’'un trouble anxieux et dépressif ou d'un trouble psychotique (en
association avec un neuroleptique)

- insomnie d’endormissement

- sevrage alcoolique (prévention et traitement du delirium tremens) (Clorazépate
TRANXENE)

- épilepsie (Clobazam (URBANYL), Clonazépam (RIVOTRIL), Diazépam (VALIUM)),
tremblements essentiels, symptdomes extrapyramidaux de type akathisie et

tasikinésie dus aux neuroleptiques

Les effets indésirables fréquents sont fonction de la posologie et de la sensibilité du patient :
- somnolence, difficultés de concentration, amnésie antérograde, hypotonie,
sensations ébrieuses

- plus rarement : confusion ou réactions paradoxales (irritabilité, excitation, agressivité)

La prescription des anxiolytiques est limitée a 12 semaines et doit étre réévaluée
régulierement. lls sont prescrits a dose minimale efficace et leur arrét doit se faire
progressivement en cas d’utilisation a forte posologie et/ ou de fagon prolongée pour éviter le
risque de syndrome de sevrage (anxiété, insomnie, irritabilité, céphalées, myalgie, agitation,

confusion, hallucinations, convulsions).

Les benzodiazépines sont contre-indiquées si :
- insuffisance respiratoire, apnée du sommeil
- myasthénie, insuffisance hépatique sévére, porphyries

- toxicomanie (sauf en cas de sevrage : contre-indication relative)

L’Hydroxyzine (ATARAX), est un anxiolytique de la classe des antihistaminiques H1 (dérivé
de la pipérazine). Il est utilisé pour ses effets anxiolytiques, sédatifs et antiprurigineux. Cette
molécule a un faible effet anticholinergique. L’avantage de cet anxiolytique est qu’il ne
provoque pas de dépendance psychique ou physique ni de dépression respiratoire s’il y a un

surdosage.
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Les effets indésirables sont un risque de somnolence, d’excitation, de constipation. S’il y a
un surdosage, il peut y avoir une forte sédation et des effets anticholinergiques.
Il est contre-indiqué en cas de :

- glaucome a angle ferme,

- obstacle urétro-prostatique,

- sirisque d’allongement du QT, pathologies cardiovasculaires, troubles ioniques

- porphyries

- grossesse au 1% trimestre, allaitement

La Buspirone est un anxiolytique de la classe des azaspirodécanediones, son mécanisme
d’action complexe se fait par les voies sérotoninergiques (inhibiteur), noradrénergiques et
dopaminergiques. Il ne donne pas de dépendance, ni de syndrome de sevrage.

Ses effets indésirables sont rares : gastralgies, céphalées, sensations vertigineuses ou
ébrieuses, nervosité, nausées, sueurs.

Cet anxiolytique est contre-indiqué en cas d’insuffisances rénale ou hépatique séveére ainsi

gu’en cas de porphyries.

Le STRESAM (Etifoxine) est un anxiolytique agissant sur le recepteur GABA-A par action
allostérique directe et indirecte en augmentant les neurostéroides cérébraux. Les effets
indésirables sont principalement un risque de somnolence diurne et des difficultés
d’endormissement surtout en début de traitement.

Il est contre-indiqué en cas de myasthénie, état de choc, porphyries, insuffisance hépatique,

rénale ou respiratoire sévére.

3. Hypnotiques

Les hypnotiques sont des molécules indiquées dans les troubles sévéres du sommeil. Les
patients schizophrénes ont fréquemment des troubles du sommeil quelque soit le stade de la
maladie. La maladie et les symptdmes influent directement sur le sommeil, des études ont
été menées chez des patients schizophrénes avec et sans traitement et dans les deux
groupes des troubles du sommeil pouvaient apparaitre. (61) En plus de la schizophrénie,

certains médicaments donnent des troubles du sommeil.
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Le Zopiclone (IMOVANE) est un hypnotique apparenté aux benzodiazépines, faisant partie
de la famille des Cyclopyrrolones. Comme les benzodiazépines, il facilite la transmission
GABAergique mais en se fixant sur des sites différents des benzodiazépines. En facilitant la
transmission GABAergique, le Zopiclone a des effets sédatifs, anxiolytiques, myorelaxants,
anticonvulsivants. L’avantage par rapport aux benzodiazépines est que cette molécule
respecte plus le sommeil, surtout le sommeil paradoxal qui est la phase de sommeil avec
une grande activité au niveau du systéme nerveux central (réves, cauchemars, ect).

Le pic plasmatique se fait entre 90 et 120 minutes et la demi-vie est de 5 a 6 heures.

Le Zolpidem (STILNOX) est un hypnotique assimilé stupéfiant appartenant a la famille des
imidazopyridines. Il a une action hypnotique plus rapide que le Zopiclone, en effet le pic
plasmatique est atteint entre 30 et 180 minutes, la demi-vie est de 2,4 heures. Il agit sur la
transmission GABAergique par agonisme sur des sous-types de récepteurs aux

benzodiazépines. Tout comme le Zopiclone, le sommeil paradoxal est mieux préserveé.

Les effets indésirables du Zopiclone et du Zolpidem sont :
- somnolence diurne, céphalées, asthénie, amnésie antérograde, syndrome
confusionnel transitoire
- Dépendance avec syndrome de sevrage a larrét brutal: anxiété, insomnie,
tremblements, crampes, nausées et plus rarement convulsions, état de mal
myoclonique, syndrome confusionnel

- Pourle Zopiclone il y a un risque de golt amer apreés la prise

Les contre-indications sont :
- Insuffisances respiratoires ou hépatiques sévéres, apnées du sommeil

- Myasthénie

Les benzodiazépines ayant une indication dans les troubles sévéres du sommeil sont le
Loprazolam (HAVLANE) et Lormétazépam (NOCTAMIDE) qui ont une action intermédiaire
(demi-vies entre 8 et 10 heures). Le Nitrazépam (MOGADON) et 'Estazolam (NUCTALON)

ont une action prolongée avec des demi-vies entre 16 et 48 heures.

La Doxylamine (DONORMYM) de la famille des Ethalonamines et [I'’Alimémazine
(THERALENE) de la famille des Phénothiazines sont des antihistaminiques utilisés comme
hypnotiques. Les effets indésirables principaux sont des effets anticholinergiques surtout

chez la personne agée.
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PARTIE 3 : Place du Pharmacien d’Officine et de la

PDA dans 'accompagnement des patients

La préparation des doses a administrer (PDA) est I'une des nouvelles options proposées aux
pharmaciens pour aider leurs patients poly-médicamentés.

Face a des produits de santé de plus en plus techniques, les personnes poly-
médicamentées ont besoin d’étre aidées. Par leur proximité avec les patients et leur
expertise du médicament, les pharmaciens sont les mieux placés pour garantir la qualité et

I'organisation de la PDA.

Chapitre 1 : La PDA : Préparation des Doses a Administrer

1. Qu’est ce que la PDA ?

Selon les recommandations de I'Académie nationale de Pharmacie, on entend par
préparation des doses a administrer :

« L’action qui, apres validation de la prescription médicale, consiste en la préparation
personnalisée des médicaments selon le schéma posologique du traitement prescrit, dans
un conditionnement spécifique (pilulier ou autre), nominatif et tracé.

Elle permet de délivrer la quantité nécessaire et suffisante de médicaments a un
traitement pour une période déterminée selon le schéma posologique prescrit, sous la forme
la plus intelligible et praticable pour le patient et son entourage.

La PDA est destinée a faciliter la compréhension, I'administration et 'observance d’un
traitement par exemple hebdomadaire, en cas de complexité de ce traitement
(polymédication, etc.), ou en cas de défaut d’autonomie ou de dépendance du patient.

Elle doit garantir la tragabilité des médicaments prescrits, de leur préparation, et de
leur administration. Elle ne peut concerner que les formes éligibles (formes orales séches

essentiellement), selon les besoins du patient. » (62)
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L’intérét de la PDA est de sécuriser 'administration des médicaments, en respectant la regle
des 5B : le bon médicament a la bonne dose, sur la bonne voie, au bon moment et au bon

patient.

L’'observance est aujourd’hui un enjeu de santé publique, en effet selon des études 30 a
50% des patients sont non-observants et plus de 90% des patients ayant une maladie
chronique ont été non-observants au cours de leur vie. (63)

L’observance thérapeutique se définit comme la capacité du patient a prendre son traitement
comme indiqué dans la prescription médicale, c’est a dire sans oubli, au bon moment et
selon les modalités spécifiques de prise.

On parle d’adhésion thérapeutique lorsque le patient a compris ce que les professionnels de

santé recommandaient dans la prise du traitement et lorsque celui ci suit ces conseils.

La non observance peut entrainer des hospitalisations, en France on dénombre 150 000
hospitalisations dues a un défaut d’observance ainsi que 8 000 décés par an. De plus, cette

non-observance colte chaque année 10 milliards d’euros. (63)

L’intérét est donc d’aider les patients poly-médicamentés en la bonne prise du traitement.

Il est important de différencier :
* PDA réalisée par un pharmacien ou un préparateur en pharmacie, qui est un acte
pharmaceutique sous contréle d’un pharmacien
* Préparation des traitements par un infirmier qui est un acte infirmier spécifique.
La PDA n’est envisageable que pour les médicaments sous force séche, uniquement les

gélules et comprimés. Et certains traitements dits « a risque » sont a écarter de la PDA.

La PDA est trés développée en gériatrie avec la PDA en officine pour les EHPAD, mais elle
I'est peu en psychiatrie, le profil des patients n’étant pas si différent. En effet, ce sont aussi
des patients poly-médicamentés : les patients schizophrénes concernés par la PDA sont peu

autonomes.
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2. Législation

Le point juridique de la préparation des doses a administrer est retrouvé dans le code de
santé publique dans la partie de I'acte pharmaceutique de dispensation a I'article R.4235-
48 :

« Le pharmacien doit assurer dans son intégralité l'acte de dispensation du
médicament, associant a sa délivrance :

1° L'analyse pharmaceutique de I'ordonnance médicale si elle existe ;

2° La préparation éventuelle des doses a administrer ;

3° La mise a disposition des informations et les conseils nécessaires au bon usage
du médicament.
Il a un devoir particulier de conseil lorsqu'il est amené a délivrer un médicament qui ne
requiert pas une prescription médicale.
Il doit, par des conseils appropriés et dans le domaine de ses compétences, participer au

soutien apporté au patient. » (64)

La PDA est une pratique qui, aprés avoir peiné a trouver sa légitimité, doit aujourd'hui
répondre a des régles strictes.

Cependant, aucun texte n’interdit ni n’autorise expressément le déconditionnement puis le
reconditionnement des spécialités sous forme de piluliers. Cette bréche a ouvert un débat et
entrainé des litiges portés devant les tribunaux et les instances disciplinaires de I'Ordre.
Aprés une période d’incertitude juridique, la jurisprudence ainsi que la doctrine ordinale

acceptent cette pratique.

La préparation des doses a administrer peut se faire par les infirmiers selon I'article R4311-5

du CSP (65) et par les pharmaciens et les préparateurs sous contréle du pharmacien.

En 2006, I'Afssaps (Agence Francgaise de sécurité sanitaire et des produits de santé),
ancienne ANSM (Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé), a
proposé au Ministere de la santé un « cahier des charges de bonnes pratiques de
conditionnement unitaire ». (66)

Dans ce cahier des charges, I'objectif est de démontrer que pour sécuriser la PDA, il faut
une identification permanente des molécules permettant la reconnaissance du médicament
afin d’assurer une bonne tragabilité. Cette identification permet d’anticiper et d’éviter les

erreurs.
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3. La PDA : un acte pharmaceutique a part entiére

* La place de la PDA dans le circuit du médicament

Le circuit du médicament est un processus complexe, plusieurs étapes s’enchainent faisant
intervenir plusieurs professionnels de santé différents. La sécurisation du circuit du
médicament se fait a chaque étape du processus : prescription, dispensation, préparation,
approvisionnement, détention-stockage, transport, information du patient, administration,

surveillance du patient.

On est alors dans une démarche d’assurance qualité. Grace aux technologies, le circuit est
totalement informatisé de la prescription médicale a la dispensation pharmaceutique ; cela

permet une meilleure sécurisation.

En pratique, la PDA consiste en la préparation de pilulier nominatif des traitements prescrits
par le médecin aprés facturation de chaque boite a la sécurité sociale.

Le pharmacien doit dispenser I'ordonnance selon les regles de bonne pratique de la
délivrance pharmaceutique. 1l est de la responsabilité du pharmacien d’analyser la
prescription, de voir si elle est conforme avec l'article 5132-3 du Code de Santé Publique
(67), de respecter les conditions de délivrance; de respecter les doses et les fréquences de
prise du médecin et de fournir les conseils associés sur le bon usage du médicament.

Dans le cas particulier de la PDA, le pharmacien doit s’assurer que le traitement peut étre

déconditionné et reconditionné en pilulier sans altération de la matrice.

La qualité du médicament dépend du conditionnement primaire, en effet ce dernier permet
de protéger la matrice et le principe actif. Le conditionnement primaire permet une bonne
identification de la molécule.

Dans le cas de la PDA, « reconditionner » est un transfert du médicament vers un pilulier.

* Formes pharmaceutiques concernées par la PDA

La préparation des doses a administrer n’est pas réalisable pour tous les médicaments, en
effet certaines formes pharmaceutiques ne permettent pas de faire de la PDA. Ces formes
pharmaceutiques ne pouvant pas étre intégrées dans la PDA sont les formes liquides, les

patchs, les formes injectables, les collyres, ect.
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Les seules galéniques utilisables dans la PDA sont les formes orales séches. Les formes
séches sont les comprimés, les gélules (capsules dures), les capsules molles, les gommes,
les granulés, les poudres, les lyophilisats oraux. (66) Cependant toutes ces formes ne

peuvent pas étre utilisées dans la PDA, il existe quelques exceptions :

- les formes thermolabiles, photosensibles, ou sensibles a 'humidité ;
Comme par exemple : les comprimés effervescents, les lyophilisats oraux, les comprimés
orodispersibles.
Ce sont des médicaments avec des conditionnements primaires et secondaires spécifiques
protégeant la matrice et le principe actif, les rendant stables jusqu’a I'administration du
médicament. Ce sont donc des formes orales séches qu’on ne peut pas déconditionner car il
y a un risque de détérioration du principe actif, ainsi ces derniéres ne peuvent pas étre

utilisées dans la préparation des doses a administrer.

Il est tout a fait possible, si le blister le permet, de conserver le conditionnement primaire,
c’est le cas des blisters prédécoupés et des conditionnements unitaires primaires. Lorsque
ces blisters sont découpés, on peut toujours apercevoir le nom du médicament, le dosage et
la date de péremption.

De plus en plus d’industriels ont recours a ce type de conditionnement permettant de réaliser
la PDA lorsque celle ci n’était pas possible auparavant et pour les médicaments dont la PDA
était déja réalisable pour assurer une meilleure tragabilité et éviter le risque d’erreur.

Pour ces spécialités « sensibles », seul un sur-conditionnement est possible si on veut les

intégrer dans les piluliers.

- les formes orales séches soumises a la réglementation des stupéfiants
Ces spécialités ne seront pas concernées par la PDA car la réglementation ne le permet

pas. En effet, I'étiquetage particulier ne permet pas un déconditionnement primaire. (68)

- les formes orales séches dont les posologies peuvent varier
C’est le cas des médicaments symptomatiques, comme par exemple les antidouleurs, qui ne

sont pas pris au long cours.

- les anticancéreux et médicaments cytotoxiques

Ces médicaments peuvent avoir un risque de toxicité pour celui qui les manipule.

- les antibiotiques : ils ne pourront pas étre déconditionnés car il y a un risque de

résistance croisée avec les autres médicaments.
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Toutes ces exceptions ne pourront pas faire I'objet de la PDA sauf si I'industriel a prévu un

conditionnement unitaire primaire permettant le sur-conditionnement.

Les informations nécessaires au pharmacien pour juger si un médicament peut étre
déconditionné se trouvent dans le RCP (résumé des caractéristiques du produit) établi par le
fabriquant, il est important de respecter ce RCP pour assurer l'efficacité et la sécurité du

médicament.

Pour permettre un ajustement des doses plus précis et une posologie en fonction du poids,
dans les établissements psychiatriques, les formes buvables sont utilisées en PDA. De plus,
elles sont intéressantes lorsqu’il y a des troubles de la déglutition, trés présents en

psychiatrie. Les seringues sont préparées a I'avance et étiquetées au nom du patient.

4. Les différents types de PDA

Il existe trois types de PDA: la PDA manuelle, la PDA semi automatisée, la PDA

automatisée.

* La PDA manuelle (69)

La PDA manuelle est une préparation manuelle de piluliers, plaquettes ou sachets. Elle peut
étre réalisée en officine ou dans les établissements médicaux sociaux. Cette préparation se
fait généralement pour une durée de 7 jours, les médicaments non utilisés restent dans un
endroit identifié et clos au nom du patient en vue de réaliser les autres piluliers.

On peut retrouver des piluliers individualisés ou semainiers avec pour chaque jour de la
semaine une case pour chaque prise matin, midi, soir, coucher et pour certains piluliers une

case supplémentaire « si besoin ».

En complément des étapes d’analyse de I'ordonnance, délivrance des médicaments, recueil
des données du RCP pour la réalisation de la PDA qui se font pour chaque type de PDA ; la
PDA manuelle nécessite des étapes de déconditionnement-reconditionnement ou de sur-

conditionnement, des étapes de découpage de blisters ou de déblistérisation.
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On retrouve principalement 2 méthodes pour la réalisation de la PDA manuelle :

- Piluliers avec déconditionnement :
Le pharmacien ou le préparateur est obligé de passer par I'étape de déconditionnement pour
pouvoir reconditionner les médicaments dans les piluliers.
C’est le cas des blisters qui ne peuvent pas étre découpé. Cette méthode est la plus
chronophage et lourde a réaliser.
Les avantages de cette méthode sont :
o l'optimisation de la prise des médicaments
o lafacilité a gérer le traitement pour le patient
o une rapidité de délivrance
o une rapidité de prise du medicament
Les inconvénients sont :
o une méthode chronophage
o un déconditionnement obligatoire
o pas de tragabilité
o unrisque de mélange

o pas d’identification des médicaments

- Piluliers sans déconditionnement :
C’est le cas des médicaments présentés sous forme de flacon, il ny a pas de
déblistérisation. Cette méthode avec la présentation en flacon a un seul avantage par

rapport aux piluliers avec déconditionnement est qu’elle est moins chronophage.

Les médicaments avec blisters prédécoupés sont aussi concernés par cette méthode sans
déconditionnement. Lorsque le blister le permet, cela consiste en un découpage des blisters,
afin de les placer dans le pilulier en dose unitaire. Les avantages de cette méthode sont
gu’on conserve les informations nécessaires a 'identification du médicament, il n’y a pas de
gestion des déchets. L’inconvénient spécifique de cette méthode est la taille encombrante

des blisters et donc par conséquent des piluliers. (70)
De plus en plus de laboratoires de générique s’adapte a la PDA c’est le cas du laboratoire

Biogaran ou du laboratoire Mylan qui proposent des médicaments conditionnés en flacon ou

en blisters prédécoupés. (71) (72)
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Figure : Conditionnement adapté de chez Mylan (71)

Les avantages des blisters unitaires prédécoupés sont :
o une tragabilité possible et réalisable
o une identification des médicaments
o pas de déconditionnement / reconditionnement
o un découpage rapide car prédécoupés et un placement dans les piluliers
rapide
Les inconvénients sont :
o nécessité de grands piluliers encombrants pour le placement des blisters
o nhon réalisable pour tous les médicaments, méme si les laboratoires
pharmaceutiques commencent a commercialiser de plus en plus de
spécialités en blisters unitaires prédécoupés
o la préparation reste quand méme chronophage méme si elle I'est moins

gu’avec les piluliers avec déconditionnement

La PDA manuelle est toujours réalisée dans un pilulier monodose, c’est a dire qu’il y a qu’un
compartiment pour une prise. Cette préparation peut étre réalisée pour une journée, 7 jours
ou 28 jours en fonction de la demande du patient ou des médecins. La PDA manuelle est la
plus intéressante pour la délivrance journaliere obligatoire des patients ayant des troubles

psychiatriques.

e [a PDA semi automatisée

La PDA semi-automatisée est une PDA manuelle qui fait intervenir un logiciel informatique
de gestion, c’est une aide a la préparation et un outil de tragabilité. L’aide de cet outil
informatique permet une bonne répartition des médicaments dans les piluliers. Le
déconditionnement, le reconditionnement se font manuellement.

En officine, la PDA semi automatisée se fait par carte blistérisée ou par box. Les cartes

blistérisées sont monodoses alors que les box peuvent étre monodoses ou multidoses.

94



Le logiciel permet I'enregistrement de l'ordonnance et de chaque médicament en les
scannant avec le numéro de lot et la date de péremption.

Comme pour la PDA manuelle, la PDA semi automatisée peut se faire selon 2 méthodes,
celle avec déconditionnement et celle sans déconditionnement.

Les piluliers seront fait pour 7 a 28 jours.

Dans la PDA semi automatisée, les piluliers sont scellés avec de I'aluminium thermo-soudé.
Un pilulier monodose est utilisé pour un traitement simple, on retrouve une alvéole avec tous
les médicaments a prendre a la méme heure. Un pilulier multidose est nécessaire pour les
traitements plus complexes, ils permettent une meilleure reconnaissance du médicament.
L’avantage des piluliers multidoses est qu’ils ne sont pas a recommencer s’il y a un arrét ou

un ajout de traitement.

Figure : Photo du pilulier monodose de Chez Oreus (73)

Figure : Photo du pilulier multidose de chez Oreus (73)

- Les cartes blistérisées : (74) (75)

On retrouve des cartes blistérisées chez Manrex (PIC) ou Medissimo (Medipac) par
exemple, celles ci peuvent étre monodose c’est a dire qu’une alvéole correspond a un
médicament. Le pilulier par carte blistérisée se fait obligatoirement pour 28 jours de
traitement, une carte correspond a un médicament pour 28 jours Il y a donc autant de carte
blistérisée que de médicaments sur I'ordonnance.

Pour les cartes multidoses, 1 alvéole correspond a une prise par exemple la prise du matin, il
y a donc une carte blistérisée par patient.

Une fois les cartes remplies manuellement, elles sont thermo-soudées.

95



Photo : Pilulier de chez Manrex (75)

- Les piluliers sous forme de box : (73)
Ces piluliers-box ressemblent aux piluliers utilisés en PDA manuelle, la différence est qu’ils
sont scellés par technique de thermo-soudage.
Ces piluliers peuvent donc étre monodose ou multidose.

Chez Medissimo on peut aussi avoir des Medipac sous forme de piluliers-box.

e
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Photo : Pilulier de chez Medissimo (74)

La laboratoire Oreus propose des piluliers-box, les alvéoles sont détachables et donc

pratiques a utiliser. (Comme vu précédemment)
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Il existe aussi des systémes de tiroirs, surtout utilisés en établissements spécialisés et non

en officine.

Les avantages de la PDA semi automatisée sont :
- une identification plus précise des traitements
- une identification plus précise des patients
- une tracgabilité informatisée
- une sécurisation du circuit du médicament
- une meilleure hygiéne
Les inconvénients sont :

un déconditionnement

- une manipulation avec un thermo-soudeur
- le colt élevé

- des piluliers pour 28 jours, pour certains

* La PDA automatisée (70)(69)

Dans la PDA automatisée, on ne parle plus de pilulier, les médicaments des patients sont
reconditionnés sous forme de sachets doses pour 7 a 28 jours.

Cette PDA doit se dérouler dans une piéce spécifique dédiée uniquement a la préparation
pour éviter toute erreur ou contamination.

L’automatisation du reconditionnement des médicaments se fait grace au robot (I'automate)

contrélé par le logiciel pharmaceutique.

o -

Figure : Automate de chez MLS technologie (76)
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La PDA automatisée a des procédures bien établies par le fournisseur de I'automate, les
maintenances doivent étre régulieres tout comme le nettoyage du robot.

Le logiciel permet donc la tracabilité des traitements, la sécurisation du circuit du
médicament et la sauvegarde d’informations relatives aux médicaments et aux patients.

Les médicaments sont placés en vrac dans les cassettes de l'automate pour ensuite étre
reconditionnés en sachets doses. Une cassette correspond a un médicament du méme
laboratoire, du méme dosage et du méme numéro de lot.

On peut avoir des sachets doses monodoses ou multidoses.

Le déconditionnement est donc manuel, méme si le médicament se trouve sous forme de
blisters unitaires prédécoupés, il est donc plus intéressant d’avoir les spécialités sous forme

de conditionnement flacon.

Les avantages de la PDA automatisée sont :
o une réduction du risque d’erreur
o une conservation de la tracgabilité sur les sachets doses

une rapidité

(@]

o des sachets doses peu encombrants

Les inconvénients sont :
o le traitement des déchets doit étre réalisé dans la confidentialité
o la maintenance et I'entretien couteux
o un coult trés élevé d’achat : automate, accessoires
o un déconditionnement préalable nécessaire
o un surcodt si il y a des retraits de lot

o pour les sachets multidoses : un surcodt s’il y a un changement de traitement

La PDA automatisée est trés développée dans les officines surtout pour les EHPAD.
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Chapitre 2 : Place de la PDA dans l'acte de dispensation en

psychiatrie

1. Etat des lieux des aides thérapeutiques proposés aux patients

schizophrénes

Lors du premier épisode de crise, le patient est hospitalisé le temps de stabiliser la crise et
de trouver le traitement adapté. Lorsque le patient va mieux, il est du devoir du personnel
soignhant d’accompagner au mieux ce dernier dans la réinsertion sociale, en lui proposant

des aides.

En France, plusieurs aides sont proposées aux patients ayant des troubles mentaux. Cela
peut étre des aides paramédicales comme des aides soignants pour la toilette, des
infirmiéres pour la préparation des traitements et pour les soins, des psychothérapeutes, des
assistants de service social, des éducateurs, ect ... .

Leurs sont aussi proposées des aides a domicile comme les auxiliaires de vie, les aides

meénageres pour les repas, le ménage et toutes les taches quotidiennes.

Cet accompagnement social permet de maintenir voir méme de rétablir I'insertion du patient
en société lui permettant d’acquérir une certaine forme d’autonomie malgré sa maladie ce
qui facilite un accés a une meilleure qualité de vie. Plus la qualité de vie sera bonne plus le

patient pourra avoir une vie sociale comblée.

Les associations de patients et de familles de patients sont trés importantes dans
laccompagnement du patient ayant un trouble mental. Cela permet de recueillir des
témoignages sur des situations auxquelles le patient peut faire face, cela peut aider le
patient a se faire comprendre et ne pas avoir ce sentiment de solitude qui peut étre fréquent.

Les groupes d’entraides ont eux aussi un role a jouer dans la vie quotidienne du patient.

Les services connus pour les patients ayant des troubles mentaux sont le SAVS (le service
d’accompagnement dans la vie sociale) et le SAMSAH (le service d’accompagnement
médicosocial pour adulte handicapé) (77). Ces services proposent des aides et une
assistance dans la vie sociale. Un SAMSAH est un SAVS avec un accés aux soins qui est

prévu par la loi.
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Les SAVS et SAMSAH sont définis dans l'article D312-162 du Code de l'action sociale et
des familles:

« Les services d'accompagnement a la vie sociale ont pour vocation de contribuer a la
réalisation du projet de vie de personnes adultes handicapées par un accompagnement
adapté favorisant le maintien ou la restauration de leurs liens familiaux, sociaux, scolaires,
universitaires ou professionnels et facilitant leur accés a I'ensemble des services offerts par

la collectivité. » (78)

La sectorisation en psychiatrie est composée de I'hospitalisation a temps complet qui
englobe les EPSM (établissements publiques de santé mentale) a temps complet, les unités
de post cure, les HAD (hospitalisations a domicile), ect... . Ce secteur est adapté pour les

patients en période de crise aigue.

Le deuxiéme secteur est celui de I'hospitalisation a temps partiel avec les hopitaux de jour,
les CATTP (les centres d’accueil thérapeutiques a temps partiel), les ateliers thérapeutiques,
ect.

Le troisieme secteur est ambulatoire avec les CMP (les centres médicaux psychologiques),
ect.

Les CMP sont les structures les plus organisées et les plus pluridisciplinaires pour accueillir
les patients avec des troubles mentaux, ils sont pris en charge par la sécurité sociale et

permettent un projet thérapeutique individualisé et adapté pour le patient.

Les patients ayant besoin d’aide pourront faire appel aux MDPH (Maisons départementales
pour personnes handicapées), qui face au dossier médical pourront orienter les patients
dans différents logements, comme les appartements thérapeutiques, les foyers d’accueil
meédicalisé, les foyers de vie, les maisons d’accueil spécialisé, ect... .

Dans ces logements, les patients pourront avoir un accompagnement continu pour leurs

taches quotidiennes ainsi que des propositions d’activités.

Les MDPH peuvent aussi attribuer une reconnaissance de la qualité de travailleur handicapé
(RQTP) permettant aux patients d’avoir accés a des formations, a des emplois en milieu

ordinaire ou protégé ainsi qu’a des entreprises adaptées pour travailleurs handicapés.

Lorsque les troubles mentaux du patient sont trop handicapants et trop importants,
'empéchant donc d’avoir une activité professionnelle, les MDPH peuvent donner droit aux

allocations pour adultes handicapés (AAH).
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Dans certains cas une protection juridique est nécessaire, ces maisons départementales
prennent la décision d’'une mise sous curatelle, sous tutelle ou d’'une sauvegarde de justice.
En France, il n’y a pas assez de centres d’accompagnement pour les patients schizophrenes
ou ayant d’autres troubles mentaux par rapport au nombre de patients nécessitant ce type
de structures, c’est pour cela que les proches sont souvent contraints de s’occuper voire
méme d’héberger le patient.

Beaucoup de choses en matiére de prise en charge du patient en ambulatoire et en matiere
d’accompagnement du patient sont encore a améliorer. De plus en plus d’associations se

créent.

La préparation des doses a administrer est donc une solution pour accompagner les patients
dans leur vie quotidienne, d’aider les familles qui ne sont pas formées dans les
thérapeutiques et de soulager les centres d’accompagnement qui ne sont plus obligés de

préparer les piluliers pour leurs patients.

2. La prescription en psychiatrie

La médication en psychiatrie a beaucoup évolué dans ce dernier siécle. L’arrivée des
psychotropes a permis une désinstitutionalisation ainsi qu’'une humanisation de la médecine
des troubles mentaux; grace a ces traitements, moins de contention forcée est nécessaire et
le nombre et la durée des hospitalisations ont diminué. Les patients ayant des troubles

mentaux ont été reconsidérés comme des « malades comme les autres ». (79)

Le nombre de prescription des psychotropes ne fait qu’augmenter, de par 'augmentation de
la maladie dans la population et par une meilleure connaissance des effets des
antipsychotiques.

De plus on découvre de plus en plus de molécules. Grace a 'avancée de I'imagerie et des
surveillances biologiques, les antipsychotiques sont de plus en plus efficaces et ciblent des

symptémes précis.

La prescription en psychiatrie, comme dans toutes les maladies, est importante mais cette
meédication a des limites. Un patient schizophréne confronté a des facteurs de stress ne sera

pas aussi bien stabilisé qu’un patient sans facteur de stress.
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Ces facteurs de stress familiaux, sociaux ou encore économiques sont présents et donc a

gérer au quotidien.

Les patients rapportent que les thérapies d’entretien ne sont pas assez fréquentes et qu'ils
ont un sentiment de solitude et d’abandon.

Les difficultés sociales sont aussi des limites dans la médication en psychiatrie, un patient
isolé n’aura pas connaissance des activités proposées dans le secteur de I'ambulatoire
comme les CMP ou dans le secteur de I'hospitalisation a temps partiel.

De plus, certains patients sont en dessous du seuil de pauvreté car ils ne sont pas au

courant des aides sociales existantes.

Les nombreux effets indésirables des antipsychotiques peuvent aussi étre un obstacle dans
'observance du traitement ; en effet, le patient peut décider d’arréter ses traitements sans

avis médical si ces derniers sont trop lourds pour lui a supporter.

Un patient ayant des troubles mentaux est a prendre dans sa globalité, 'important est de ne
pas le laisser s’isoler de la société ; le pharmacien est donc en premiére ligne pour ces

patients, qui peuvent venir le consulter quand ils en ressentent le besoin.

La maladie schizophrénique est un long chemin de demandes d’aides, une longue attente
avant un diagnostic précis et des informations appropriées.

Selon les témoignages, les patients ont le « sentiment de tourner en rond », d’étre perdu
entre les crises, les hospitalisations et les traitements qui ne font qu’accroitre ce sentiment

d’abandon et de confusion déja présents dans la maladie. (79)

La population en psychiatrie est une patientéle spécifique, en effet, les patients n’ont
généralement pas conscience de leur pathologie, on retrouve une rupture avec la réalité plus
ou moins importante, une étrangeté du trouble mental. Les patients ont une mauvaise
connaissance de leurs médicaments de par la polymédication et par la mauvaise
compréhension des traitements.

L’alliance thérapeutique entre le patient et les professionnels de santé est donc
indispensable pour une bonne observance, un bon suivi de la pathologie et pour que les

patients soient pris en charge le plus correctement possible.

La médication en psychiatrie a beaucoup de limites, on a pu constater les limites dues a la
maladie et aux symptdmes, les limites dues au diagnostic. On retrouve aussi des limites

dues a la prescription.
102



Les probléemes non spécifiques liés a la prescription de psychotropes sont ceux liés a la
qualité de la prescription et a la retransmission de tous les médicaments. Les traitements
somatiques associés sont parfois oubliés. Les patients schizophrénes sont poly-
médicamentés et parfois poly-pathologiques, il peut donc y avoir un certain nombre
d’interactions, de contre-indications et d’effets indésirables.

La galénique est un probléme souvent retrouvé en psychiatrie, en effet un grand nombre de
patient a des troubles de la déglutition ou une sécheresse buccale due aux traitements, il est
donc plus difficile pour eux de prendre les traitements et en particulier les comprimés

pelliculés.

Les patients schizophrénes ont besoin d’'un soutien quotidien que ce soit familial,
psychologique ou social, le pharmacien est un lien entre le patient et les autres

professionnels de santé, étant donné son accessibilité dans le territoire.

La préparation des doses a administrer est un bon moyen de soulager la famille dans la
préparation des traitements mais aussi de soulager le patient dans la prise des médicaments

avec un plan de posologie simple, pratique et individualisé.

La délivrance des piluliers est souvent journaliere mais il se peut aussi qu’elle soit
hebdomadaire quand le patient est un peu plus autonome. Les patients sont donc amenés a

voir le pharmacien d’officine tous les jours ou toutes les semaines minimum.

3. Présentation de cas cliniques et évolution des traitements

Dans le cadre de cette thése, on se penchera plus spécifiquement sur quatre patients
schizophrenes bénéficiant d’'une PDA manuelle avec délivrance de piluliers. J’ai rencontré
ces patients, lors de mes études et de mes différentes expériences professionnelles en

officine.
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e 1% patient : Monsieur K

Monsieur K vient depuis 7 ans dans la méme officine, il est atteint de schizophrénie, le
diagnostic a été posé en 2002. Agé de 38 ans, il vit seul dans un appartement et est au

chémage.

Une consultation médicale est convenue tous les mois par le psychiatre du CMP.

Les délires dont est atteint le patient sont des délires a themes d’influence, il rapporte
souvent qu’ « on parle de lui», qu’ « on le juge » ; des hallucinations verbales avec des
auditions de voix, il se plaint de « voisins qui le dérangent, tapent a sa porte toute la nuit ».
Monsieur K, comme beaucoup de patients schizophrénes, a un autisme schizophrénique
avec un repli sur soi et un isolement social, en effet il n’a pas d’ami, ne voit plus sa famille.
On retrouve chez lui, un manque de motivation, il participe mais de fagon non réguliére aux

activités et sorties proposées par le CMP.

C’est un patient qui a besoin d’étre rassuré quant a ses traitements, son sommeil, ses
activités et son mode de vie, il vient tous les jours chercher son pilulier a la pharmacie et
certains jours il revient en quéte de réponses a ses questionnements multiples et variés.

Le patient fait face a une addiction forte au tabac pour laquelle il est en sevrage en ce
moment grace a des substituts nicotiniques.

Des troubles du sommeil sont souvent rapportés par monsieur K a I'occasion de demande
spécifique, en effet ces traitements pour le sommeil ne sont pas toujours pris a la bonne

heure, il peut les prendre vers 16 heures et ensuite ne pas dormir la nuit.

Ce patient bénéficie d'une PDA manuelle journaliére suite a la demande du psychiatre qui
demande une délivrance quotidienne des médicaments dans une pharmacie spécifique.
C’est une PDA manuelle avec mise en pilulier de 4 compartiments : matin, midi, soir et
coucher. Le pilulier est réalisé chaque semaine par I'équipe officinale.

Il a été convenu avec lui, qu’il devait venir chaque matin a 'officine chercher son pilulier pour

la journée. Il est souvent présent dés 'ouverture a 9h de l'officine.
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Son traitement actuel est :

Médicaments Prises

Matin Midi Soir Coucher

Duloxétine (CYMBALTA)
60mg 1

Lorazépam (TEMESTA)
1mg 2

Cyamémazine
(TERCIAN) 25mg 1

Tropatépine (LEPTICUR)
10mg 1

Alimémazine
(THERALENE) 5mg 5

Zopiclone (IMOVANE)
7,5mg 1

Palmitate de Palipéridone
LP (TREVICTA) 525mg 1 ampoule en IM tous les trimestres

Patchs nicotiniques
15mg /16h 1

Le traitement de fond antipsychotique de Monsieur K est composé d’un neuroleptique
injectable a action prolongé (TREVICTA), se faisant en intramusculaire tous les trimestres
ainsi que d’un neuroleptique de 1° génération le TERCIAN aux posologies habituelles de 25
mg par jour (posologies usuelles du TERCIAN sont de 25 a 300 mg par jour et 600 mg
maximum).

Il prend aussi un antidépresseur IRSNA, la Duloxétine pour traiter sa dépression, a 60 mg
par jour. Pour I'anxiété le patient prend un anxiolytique benzodiazépine, la Lorazépam a 2
mg par jour, ce qui est raisonnable car la Lorazépam peut étre augmentée jusqu’a 7,5 mg

par jour.

Pour les troubles du sommeil, le patient est traité par le THERALENE qui est un
neuroleptique hypnotique et par le Zopiclone qui est un hypnotique assimilé aux

benzodiazépines.
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Le THERALENE que prend Monsieur est dosé a 25 mg par jour ce qui dépasse les
posologies usuelles qui sont de 5 a 20 mg par jour ; cela est expliqué par la recrudescence
anxieuse que le patient ressent la nuit ainsi qu’aux hallucinations auditives fortement
présentent le soir. Le THERALENE a été augmenté progressivement tout en contrdlant les
fonctionnalités rénales et hépatiques ainsi que la somnolence diurne qui peut étre

importante.

Sur I'ordonnance de Monsieur K, on retrouve un correcteur des effets neurologiques, le
LEPTICUR. C’est un anticholinergique antiparkinsonien contrant les effets atropiniques des
neuroleptiques de 1°° génération comme le TERCIAN, des antidépresseurs comme la

Duloxétine, mais aussi contre les effets atropiniques du THERALENE.

Le traitement antipsychotique a évolué durant la derniére année suite a une recrudescence
des hallucinations verbales ainsi que des délires de contréle.

Un événement auto destructeur s’est produit lorsque le patient a eu un syndrome d’influence
avec des actes forcés, en effet, il a confié qu’il avait ingéré des vis pour 'aider a maigrir suite
au conseil d’'un ami. Cet ami était fort présent dans le mois précédent I'accident.
Heureusement, les vis ont toutes étaient éliminées dans les selles et un contrdle par
échographie a été réalisé.

Suite a cet événement, le psychiatre a décidé d’augmenter la dose de TERCIAN, de 12,5mg

a 25mg par jour.

Depuis juillet 2017, Mr K est sous TREVICTA LP 525mg. De 2012 a 2017, il était sous
XEPLION LP 150mg et avant 2012 le patient était sous RISPERDALCONSTA LP 25mg et
50mg.

Au fil des années et grace aux nouvelles injections a libération prolongée, le patient a pu
espacer les injections, en effet le RISPERDALCONSTA se faisait tous les 14 jours, puis le
patient est passé au XEPLION avec une injection tous les mois. Et depuis 2017, Mr K est
sous TREVICTA et I'injection se fait tous les 3 mois.

Le confort de vie du patient s’est amélioré, en effet ces injections engendraient du stress

chez le patient.

Monsieur K, souvent stressé par les événements de la vie, vient régulierement demander
des plantes pour I'aider a gérer ce stress. Pour cela, des cures de Magnésium sont souvent
conseillées ainsi qu'une prise d EUPHYTOSE le soir et au coucher pour l'aider a s’apaiser
avant d’aller se coucher.

Ces médicaments conseils sont intégrés dans le pilulier car il a du mal a comprendre les

posologies et les doses.
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. 2éme

patient : Monsieur J

Monsieur J vient depuis 9 années dans la méme officine, il est atteint de schizophrénie, le
diagnostic a été posé en 2000.

Le patient vit seul dans un appartement, sa mére est trés présente dans sa vie mais a
beaucoup de mal a le gérer. C’est sur demande de sa meére avec I'accord du psychiatre que
la PDA manuelle avec délivrance journaliere du traitement a été mise en place. En effet, le
patient ne I'écoutait plus et lui « volait » les médicaments pour en prendre plus; elle a
beaucoup de mal a se faire entendre.

Mr J bénéficie d’'une PDA manuelle par sachet car il perdait et ne ramenait pas ses piluliers.
Tous les jours lui sont délivrés 3 sachets doses avec les prises du matin, du midi et du

coucher (le patient n’a pas de médicament le soir).

Le patient posséde un syndrome dissociatif schizophrénique trés prononcé, c’est d’ailleurs le
symptdme le plus handicapant de sa maladie. Ce syndrome le rend parfois incohérent, le fait
gu’il puisse commenter a haute voix tous ses actes attire I'attention sur lui mais il ne
supporte pas qu’on le regarde et se sent vite agressé.

Il souffre aussi de dissociation comportementale ; son comportement n’est pas toujours
adapté a la situation, il parle fort, fait beaucoup de gestes, il peut d’'un coup crier et chanter
ou s’énerver contre un objet qui le géne ou méme une personne de I'entourage.

Cette dissociation peut s’apercevoir au niveau vestimentaire, il peut s’habiller en se
déguisant avec un béret, des lunettes, une canne et le lendemain juste mettre un short

banal.

Le patient souffre aussi d’'une dissociation de pensée ; Mr J peut s’arréter brutalement de
parler sans finir sa phrase ou la conversation. Il peut aussi penser a autre chose et en parler
sans faire de liaison ; il parle parfois de deux sujets dans une méme phrase, il est donc
difficile de le suivre, en effet, il y a une perte de logique au fur et a mesure de la
conversation.

Le patient n’arrive pas toujours a se faire comprendre, ses questions ne sont pas claires et il
n’arrive pas a cibler I'objet de sa demande ; ce qui le rend triste et agressif car il s’énerve de

ne pas se faire comprendre.
Lors du diagnostic fait par le psychiatre, ce dernier recense des délires a théme de grandeur,

pendant la période de crise aigle, Mr J avait le sentiment d’étre quelqu’'un de surpuissant

comme un héros.
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Les perceptions délirantes dont souffrent le patient sont trés présentes dans sa vie
quotidienne : il interpréte mal les faits d’autrui, ce qui provoque de I'agressivité envers lui
méme et son entourage. Ce patient est déja venu a l'officine avec la main en sang aprés
avoir tapé un mur car il nous a confié qu’il n’avait pas aimé ce que « quelqu’un » lui avait dit.
Notre problématique était de savoir si ce « quelqu’un » existait vraiment ou était le fait de ses

perceptions délirantes. Il est alors difficile de Iui faire entendre raison.

L’autisme schizophrénique dont est atteint Mr J est surtout visible par son manque de
motivation et d’énergie, il ne participe a aucune activité proposée par le CMP, mis a part ses
sorties le matin pour venir a la pharmacie ; il reste dans un café du quartier ou demande de
'argent a I'entrée d’un parking pour s’acheter ses cigarettes.

En effet, les addictions sont trés présentes chez Mr J, il fume un paquet par jour, boit de
l'alcool et des boissons énergisantes en grande quantité. Au fur et a mesure des années, un
surpoids s’est installé.

Le patient a une perte d’intérét total pour la propreté, il a toujours les mains sales et ne se
lave pas pendant des jours, le personnel de I'officine est amené a lui rappeler que I'hygiéne

est importante et nécessaire.

Le patient ne sait pas gérer son traitement, il a déja été rapporté que Mr J prenait tous les
médicaments dés linstant ou il sortait de l'officine, dont les traitements hypnotiques a
prendre le soir.

Son traitement actuel contient :

Prises
Médicaments

Matin Midi Soir Coucher
Cyamémazine (TERCIAN)
25mg vz vz 1
Quétiapine LP
(XEROQUEL LP) 50mg 4
Diazépam
(VALIUM) 10mg 1 1 1
Zopiclone
(IMOVANE) 7,5mg 1
Paroxétine
(DEROXAT) 20mg 1
Palipéridone LP
(XEPLION LP) 150mg 1 ampoule en IM profonde tous les 28 jours
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Le traitement de fond de Mr J est composé de deux neuroleptiques atypiques : le XEPLION,
a libération prolongée s’injectant tous les mois et la Quétiapine a libération immédiate a 200
mg par jour (la dose maximale journaliere étant de 800 mg). On retrouve aussi un
neuroleptique de 1 ére génération, le TERCIAN, en 3 prises par jour a 50 mg par jour ce qui

est une posologie usuelle.

Le traitement associé pour la dépression est la Paroxétine a 20 mg jour.
On retrouve des traitements plus symptomatiques comme le Diazépam a 30 mg par jour, les
doses usuelles étant de 5 a 20 mg par jour et la dose maximale a 40 mg par jour ; mais
'hyper-anxiété du patient explique ce dépassement des doses usuelles.
Le Zopiclone est prescrit pour les troubles du sommeil mais le patient ne prend

généralement pas le médicament au coucher mais dans la journée.

Le traitement de fond de Mr J a beaucoup évolué ces derniéres années, au début de la
maladie le patient était sous Aripiprazole 10 mg, suite a une forte crise et une hospitalisation
en mars 2016, le psychiatre I'a mis sous RISPERDALCONSTA LP 50 mg + 25 mg, en
injection toutes les 2 semaines.

Le patient n’étant pas toujours présent aux rendez-vous, le relais par XEPLION (une

injection par mois) a été fait en en février 2019.

La PDA est indispensable pour ce patient qui ne gére pas son traitement, de plus nous
devons lui rappeler quand il doit aller voir le Médecin traitant ou le Psychiatre et quand il doit
aller faire son injection.

Certains rappels a I'ordre sont souvent nécessaires, comme lui rappeler que ses traitements

ne doivent pas étre pris tous en méme temps.

. 3éme

patient : Monsieur B

Monsieur B vient depuis ao(t 2017 dans I'officine, il est atteint de schizophrénie. Il est &gé de

60 ans et vit seul dans un logement social.
Ce patient bénéficie d’'une PDA manuelle suite a la demande de son psychiatre ; Monsieur B

vient chercher toutes les semaines son traitement pour la schizophrénie mais aussi son

traitement pour le diabéte.
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Le patient souffre d’un important autisme schizophrénique, il est renfermé sur lui méme et a
du mal a s’exprimer. Monsieur B souffre de troubles obsessionnels compulsifs (TOC) ainsi
que de dyslexie; la communication est donc compliquée.

Le diagnostic de la schizophrénie a été posé lors d’'une hospitalisation pour un sevrage

alcoolique.

Le principal symptéme du patient est le syndrome dissociatif. En effet, il souffre d’'un trouble
de dissociation de la pensée qui se manifeste par un apragmatisme qui est une difficulté a
entreprendre des actions et des discussions. La conversation avec ce patient a beaucoup de
mal a débuter et la dyslexie dont il est atteint n’arrange pas la communication. Ce trouble de
la pensée induit aussi une schizophasie c’est a dire un langage saccadé, répétitif et confus.
Les propos sont trés incohérents.

Le délire de persécution de Monsieur B I'a poussé a arréter totalement son traitement pour la
schizophrénie et pour le diabéte pendant 2 mois ce qui I'a conduit a une hospitalisation a
'EPSM.

L’autisme schizophrénique I'a poussé a un isolement social complet que ce soit familial,
professionnel ou social ; il ne sort que pour venir chercher ses médicaments ou faire
quelques courses. Monsieur B est en surpoids, il fume et boit encore.

Ce patient ne parle pas beaucoup, il attend que I'on s’adresse a lui et qu’on le questionne
pour nous parler mais n’engage pas la conversation. Il a I'air « dans les nuages » et est trés

pensif.

La PDA journaliere n’est pas envisageable pour ce patient car il n’habite pas tout prés de la
pharmacie la proposant. La PDA est un moyen de le faire sortir au moins une fois par
semaine et de I'aider a gérer son traitement qu’il ne connait pas du tout.

Malheureusement, il est connu que Monsieur B ne respecte pas toujours son pilulier et il lui
arrive souvent de nous dire qu'on a oublié des médicaments ou qu’il n’en a plus pour le

dernier jour.
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Son traitement actuel contient :

Médicaments Prises

Matin Midi Soir Coucher

Cyamémazine
(TERCIAN) 25mg 1 1 1

Lorazépam
(TEMESTA) 2,5mg V2

Escitalopram (SEROPLEX)
20mg 1

Miansérine
30mg 1

Metformine (GLUCOPHAGE)
1000mg 1 1 1

Répaglinide (NOVONORM)
1mg 1 1 1

Esoméprazole
(INEXIUM) 20mg 1

Monsieur B est traité pour un diabéte non insulino-dépendant, avec une bithérapie
d’antidiabétiques oraux, la Metformine, de la famille des Biguanides (normoglycémiant), a 3
grammes par jour ce qui correspond a la dose maximale ainsi qu'un antidiabétique de la
famille des Glinides (hypoglycémiant), la Répaglinide, a 3 mg par jour (dose maximale de 16
mg par jour). On retrouve aussi un Inhibiteur de la pompe a protons 'Esoméprazole.

Le traitement pour la Schizophrénie est composé d’un seul neuroleptique, de 1°"® génération,
le TERCIAN a 75 mg par jour en 3 prises (les doses usuelles sont de 25 a 300 mg par jour).
On retrouve aussi deux traitements antidépresseurs, I'Escitalopram qui est un inhibiteur
sélectif de la recapture de la sérotonine a 20 mg par jour ce qui correspond a la dose
maximale et la Miansérine qui est un antidépresseur tétracyclique sédatif a une dose usuelle

de 30 mg par jour.

Le Lorazépam a été prescrit a Monsieur B a 1,25 mg, cette benzodiazépine est une molécule

utilisée dans le sevrage alcoolique, c’est 'une des 4 molécules benzodiazépines utilisées.
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Ce traitement de référence dans le sevrage alcoolique permet diminuer la sévérité du
syndrome de sevrage a l'alcool. Le traitement n’est prolongé que si il existe des troubles
associés psychiatriques, ce qui est le cas de Monsieur B. Le Lorazépam permet aussi dans
le cas de ce patient, de diminuer I'anxiété et les troubles du sommeil, dus a 'alcool ainsi qu’a

la maladie.

Au cours de I'écriture de cette thése, Monsieur B a rencontré quelques problémes quant a la
stabilité de sa maladie mais aussi face a I'observance dans la prise de ses médicaments. Il a
menacé de ne plus prendre ses médicaments comme lors de son dernier épisode de crise.
Le Médecin Psychiatre a donc décidé de faire une PDA avec passage des infirmiers trois fois
par jour, permettant a ces derniers de pouvoir lui donner ses médicaments et de s’assurer de
la bonne prise du traitement a heures fixes. Le traitement pour la Schizophrénie est donc le
méme, il est trop contraignant de le faire venir trois fois par jour a I'officine pour lui délivrer

ses médicaments.

. 4éme

patient : Monsieur H

Monsieur H vient depuis septembre 2016 dans l'officine, il est atteint de schizophrénie, le
diagnostic a été posé pendant son adolescence.

Monsieur H est 4gé de 34 ans, il vit seul mais ses parents vivent dans le quartier. Monsieur
H ne tient pas beaucoup en place, il déambule dans le quartier la journée mais aussi la nuit.
Il bénéficie d’'une PDA manuelle avec piluliers hebdomadaires suite a la demande du

psychiatre.

Le syndrome dissociatif chez ce patient est trés présent avec une désorganisation de la
pensée, de la parole et du comportement.

Il souffre de schizophasie qui est un langage trés confus et répétitif et lorsqu’il s’exprime il
mélange plusieurs discussion a la fois.

Son comportement envers autrui est souvent agressif, en effet il souffre de dissociation
affective ce qui le pousse a avoir des réactions démesurées de haine ou d’affection mais
aussi de passer de la colére a 'amour en rien de temps. Ses émotions sont contradictoires

et ne supportent pas le conflit ou la réponse négative.

Monsieur H a de nombreux délires parfois incompréhensibles et des hallucinations. On

retrouve des idées de persécution, il se méfie de tout, se défie lui méme. Il peut se sentir
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victime de machination pour n’importe quel acte du quotidien et pense qu’'on cherche a le

nuire. Ce patient, par ce délire de persécution est susceptible et trés vite irritable.

Le délire paranoide de Monsieur H se définit par des hallucinations verbales et visuelles. Il a
des hallucinations de personnages qui lui parlent et le questionnent. Il est donc fréquent qu’il
parle a ses personnes lorsqu’il attend a la pharmacie ou quand il se balade dans la rue. Il a
de réels discussions avec ses personnages, il peut leur tendre des objets comme sa carte
bleue pour aller retirer de I'argent tout en nous expliquant que son ami veut de 'argent pour
aller faire les courses. Lorsqu’on le questionne sur son traitement, s’il a une interrogation, il
va questionner son médecin a distance qui lui répondrait. Cela peut se conclure par une

agressivité car il se dispute régulierement avec ses personnes issues de son délire.

Son traitement actuel contient :

Médicaments Prises

Matin Midi 16heures Soir Coucher

Lévomépromazine
(NOZINAN) 25mg 1 V2 V2 V2

Olanzapine
(ZYPREXA) 10mg 1

Oxazepam
(SERESTA) 50mg 1 1 1 1

Quétiapine LP
(XEROQUEL)300mg 1

Tiapride
(TIAPRIDAL)100mg 1 1 1 1

Levothyrox

75 microgrammes 1

Propranolol
(AVLOCARDYL)40mg Va Va Z

Zolpidem
(STILNOX) 10mg 1

Le traitement de fond pour la schizophrénie de Monsieur est une quadrithérapie avec deux

neuroleptiques de 1% génération et deux de 2°™ génération. Ce traitement est trés sédatif.
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Il posséde comme premier antipsychotique le NOZINAN a 75mg par jour en quatre prises
(doses usuelles de 25 & 250 mg par jour). Le deuxiéme antipsychotique de 1% génération
est le TIAPRIDE qui est neuroleptique trés sédatif et frequemment utilisé pour les formes de
schizophrénie avec des états d’agitation et d’agressivité. La dose utilisée pour ce patient est
de 400 mg par jour en quatre prises, la dose maximale étant de 800 mg par jour.

Les neuroleptiques atypiques utilisés pour Monsieur H sont 'Olanzapine a 10 mg par jour et

la Quétiapine a 300 mg par jour, les deux médicaments en une prise.

Le traitement de fond du patient est accompagné d’'un anxiolytique, le SERESTA, qui est une
benzodiazépine. Monsieur H prend 50 mg, quatre fois par jour, ce qui dépasse les doses
maximales de 150 mg par jour, car on est a 200 mg par jour.

Les molécules sont donc trés sédatives mais on retrouve malgré ce traitement, un

hypnotique assimilé stupéfiant, le Zolpidem.

Le Propranolol prescrit est indiqué pour la tasikinésie due aux neuroleptiques, c’est un effet
indésirable suite a la prise de neuroleptiques surtout de premiére génération et se définit par
un besoin non contrélable de déambuler. Ce symptédme est souvent associé a I'akathisie qui
est I'impossibilité pour le patient de rester en position assise. Ce bétabloquant est donc
prescrit pour contrer un des effets indésirables des neuroleptiques et est pris chez ce patient

a hauteur de 30 mg par jour en 3 prises.

Le traitement pour la schizophrénie est accompagné d’un traitement pour I'hypothyroidie, le
Levothyrox. C’est une hormone thyroidienne devant étre prise a jeun, la nécessité que le

patient comprenne son traitement est importante.

Le pilulier de monsieur est composé de 5 prises avec des demi voir des quart de comprimé,
il est donc logique que la PDA lui permet une meilleure observance et une plus grande

facilité de prise du traitement.

4. Avis des patients et professionnels de santé sur la PDA

Dans le cadre de cette thése, jai réalisé une étude a I'aide de deux questionnaires, un a
I'attention des patients, l'autre a I'attention des pharmaciens, afin de comprendre au travers
de diverses questions les attentes des patients et la place du pharmacien avec la PDA dans

la prise en charge du patient schizophréne.
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* Ayvis des pharmaciens d’officine

Le questionnaire a 'attention des professionnels de santé a été réalisé sur Google forms, il
est disponible en annexe de cette thése ou en ligne avec le lien :
https://docs.google.com/forms/d/e/1FAlIpQLSfkkths1fh3cSNPNbSYHpEg-

AOYxDOkoUI5 [1GiWn-uM6_ww/viewform?vc=0&c=0&w=1&flr=0

Ce questionnaire est composé de 21 questions. Les professionnels de santé ciblés sont
ceux travaillant en officine c’est a dire les pharmaciens, les préparateurs et les étudiants en
pharmacie.

Les questions sont majoritairement fermées, pour aider les professionnels de santé en
officine a répondre rapidement et clairement. Le questionnaire est basé sur le volontariat et

'anonymat.

Le questionnaire est fait de questions a réponse unique (par exemple : oui/non), de
questions a réponses multiples (par ex: différents conseils pour la délivrance) ou des
questions ou il est demandé de rédiger la réponse. Pour ce dernier type de questions, le
questionnaire en posséde une voire deux en fonction des réponses précédentes pour avoir
l'avis des professionnels.

On retrouve des questions avec filtre, c’est le cas de la question pour renseigner si la PDA
est connue par le professionnel, si elle n’est pas connue le professionnel n’aura pas accés
aux questions concernant les types de PDA connus. Ces questions a filtre permettent
d’éviter les questions inutiles. Les questions suivant ces filtres ne sont disponibles qu’en
fonction de la réponse précédente (par exemple oui a la réponse « Connaissez vous la PDA

pour les patients en EHPAD? »).

Le questionnaire a été diffusé sur les différents groupes du reseau social Facebook entre les
étudiants de pharmacie Lille 2 afin d’y répondre mais aussi pour qu’ils puissent eux méme
les diffuser dans leurs officines ou ils travaillent ou réalisent leurs stages. Il a aussi été
diffusé auprés de mes maitres de stages et pharmaciens de mon entourage ; avec une
demande particuliére de le diffuser autour d’eux.

Puis ce questionnaire a été diffusé sur le groupe le « Moniteur des pharmacies » ou les
gérants ont accepté de le partager sur leur fil d’actualité.

Suite a cette diffusion, 88 personnes ont répondu au questionnaire.
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La premiére question permet de connaitre la profession de la personne répondant au

questionnaire.

Quelle est votre profession?

88 réponses
@ Pharmacien
@ Préparateur en Pharmacie
@ Etudiant en Pharmacie

La majorité des personnes ayant répondu au questionnaire sont pharmaciens (69,3% soit 61

personnes, les étudiants en pharmacie représentent 13,6% des répondants (soit 12
réponses) et enfin les préparateurs en pharmacie ont été 17% a répondre (soit 15 personnes
sur 88).

La question n°2 permet de connaitre le type de pharmacie ou les professionnels travaillent.

Dans quel type de pharmacie travaillez vous?

88 réponses

@ Quartier

@® Campagne

@ Centre ville

@ Centre commercial

Pour la majorité, ils travaillent dans des officines de quartier et de centre ville
(respectivement 36,4% et 34,1%). Environ un quart des répondants ont leurs officines
situées en milieu rural et 6,8% des répondants c’est a dire 6 personnes travaillent dans une

officine de centre commercial.
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La prochaine question permet de recenser si 'officine est proche d’une structure de soin,
permettant de connaitre si la situation géographique de I'officine permet un afflux de patients

suivis en psychiatrie.
Etes-vous proche d'une structure de soins qui améne cette patientéle spécifique?
88 réponses

@® Oui
@ Non

Les réponses montrent un parfait équilibre entre les officines proches des structures de soins
psychiatriques et les officines éloignées. Cela permet d’étudier les questions d’aprés de

fagon neutre par rapport aux structures psychiatriques.

Dans ce questionnaire, une question a permis de connaitre le nombre de patients

schizophrénes venant dans chaque officine.

Combien de patients schizophrénes avez vous dans votre officine?

88 réponses

®0

@® 7 210 patients

@ 11 2 20 patients

@ Plus de 20 patients

Les répondants ont pour la majorité entre 1 et 10 patients schizophrénes venant dans leurs
officines. L’autre moitié des répondants a plus de 11 patients et une personne recense ne

pas en avoir.
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La question d’aprés permet de connaitre la fréquence de délivrance des antipsychotiques.
Elle permet de préciser la question précédente, car les professionnels de santé en officine
ne sont pas forcément au courant du diagnostic de schizophrénie pour leurs patients ainsi
que certains patients peuvent souffrir de troubles psychotiques sans étre diagnostiqués

comme schizophrénes.

A quelle fréquence délivrez vous des antipsychotiques?

88 réponses

@ Jamais

@ Moins d'une fois par semaine
) Plusieurs fois dans la semaine
@ Plus d'une fois par jour

Grace a cette question, on peut voir que 28,4% des répondants délivrent plus d’une fois par
jour des antipsychotiques et 54,5% plusieurs fois dans la semaine. Presque 83% des

répondants sont fréquemment amenés a délivrer des antipsychotiques en ville.

Lors de cette délivrance, donnez vous des conseils sur:

85 réponses

L'administration et le plan de

! 77 (90,6 %)
prise

Les effets indésirables et leur

gestion —26 (30,6 %)

Les surveillances clinigue et

o o
biologique 28 (32,9 %)

Autre —6 (7,1 %)

Lors de la délivrance, 90,6% des répondants déclarent donner des conseils sur
'administration des antipsychotiques et sur le plan de prise; 30,6% sur les effets
indésirables des médicaments et leur gestion; 32,9% sur les surveillances cliniques et

biologiques.
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Les patients schizophrénes sont ils demandeur de conseils?

86 réponses

@® Oui
@ Non

Selon la question si les patients schizophrénes sont demandeurs de conseils, 84,9% des
répondants répondent que non, cela montre que cette population de malade ne demande
pas forcément des explications quant aux traitements et la thérapeutique. Le pharmacien
sera donc amené lui méme a vérifier que le traitement est bien compris et s’assurer de la

bonne prise au fur et a mesure des délivrances.

Sentez vous que ces patients ont besoin d'une écoute ou d'un soutien plus particulier?

87 réponses

@ Oui
@ Non

60,9%

Les patients ne sont pas demandeurs de conseils mais comme le montre cette question

60,9% des répondants jugent qu’ils ont besoin d’un soutien et d’'une écoute particuliére.
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Connaissez vous la PDA?

88 réponses

@ Oui
@ Non

. . 5
Connaissez vous la PDA pour les patients en EHPAD? Connaissez vous la PDA pour les patients ayant des troubles mentaux?

79 réponses 79 réponses

@ Oui

@® Oui
@ Non

@ Non

il

Pour la question sur la connaissance de la PDA auprés des professionnels de santé en
officine, la grande majorité déclare connaitre la PDA (89,8% soit 79 personnes). Sur ces 79
personnes, 93,7% déclarent avoir connaissance de cette PDA pour les patients en EHPAD

(74 personnes) contre 55,7% pour les patients ayant des troubles mentaux (44 personnes).

Concernant la PDA en EHPAD :

La proposez vous dans votre Officine? Combien de patients sont concernés par cette PDA dans votre Officine?

74 réponses 36 réponses

@ Moins de 5 patients
@ 52410 patients

@ 10250 patients

@ 502 100 patients
@ Plus de 100 patients

@ Oui
@® Non
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Quel type de PDA utilisez vous? |_|:|
36 réponses

PDA manuelie 19 (52,8 %)

PDA manuelle

PDA semi-automatisée (pilulier _4(11.1%) Nombre: 19

réalisé ...

PDA automatisée 15 (41,7 %)

Sur les 74 personnes ayant répondu connaitre la PDA en EHPAD, 48,6% déclarent la
proposer dans leurs officines. Selon le graphe d’a cbté, on s’apercgoit que le plus gros groupe
la propose pour plus de 100 patients.
Pour la question sur le type de PDA :

- 52,8% utilisent la PDA manuelle

- 41,7% utilisent la PDA automatisée

- 11,1% utilisent la PDA semi-automatisée.

Concernant la PDA pour les patients souffrant de troubles mentaux :

La proposez vous dans votre Officine
44 réponses Combien de patients sont concernés par cette PDA dans votre Officine?

26 réponses

@ Oui
@ Non @ Moins de 5 patients
o @ 5210 patients
Y ® 10250 patients
/ 154% @ 502 100 patents
@ Plus de 100 patients
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Quel type de PDA utilisez vous?

26 réponses

PDA manuelle 14 (53,8 %)
PDA semi-automatisée (plluller 3 (11,5 %)
réalisé ...
PDA automatisée 10 (38,5 %)
0 5 10 15

Sur les 44 personnes connaissant la PDA pour les patients ayant des troubles mentaux,
59,1% la proposent dans leurs officines. Le plus gros groupe la propose pour moins de 5
patients contrairement aux officines proposant la PDA pour les EHPAD ou le plus gros
groupe la proposait pour plus de 100 patients.

La PDA manuelle est la plus retrouvée avec 53,8%, puis il y a la PDA automatisée (38,5%)

et la PDA semi-automatisée (11,5%).

Avez vous de la demande?

18 réponses

Oui, par les patients -1 (5,6 %)

Oui, par les professionnels de

= b
sants 5 (27,8 %)

Non
Nombre: 13

13 (72,2 %)

0 5 10 15

A la question « proposez vous la PDA pour les patients souffrant de troubles mentaux ? »,
18 personnes ont répondu « non ». |l leur est alors demandé s’ils ont de la demande, la
majorité d’entre eux (72,2% soit 13 personnes) ont répondu « non ». Une personne a
répondu avoir de la demande par les patients et 5 personnes ont répondu avoir de la
demande par les professionnels de santé.

Nous pouvons souligner que malgré la demande dans leurs officines et la connaissance de

la PDA en psychiatrie, 27,8% des professionnels ne la pratiquent toujours pas.
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Selon vous, la PDA fait-elle partie des nouvelles missions importantes a proposer en
Pharmacie ?

88 réponses

® Oui
@ Non

D’aprés une des derniéres questions du questionnaire 88,6% des répondants pensent que la
PDA fait partie des nouvelles missions a proposer en pharmacie.
Cela les aménent a répondre a la question : « En quelques mots, selon vous, quels sont les
principaux avantages de la PDA en psychiatrie? ».
Les avantages de la PDA les plus retrouvés sont :

- une meilleure observance grace a la PDA et aux piluliers

une meilleure gestion des traitements, une sécurité de prise avec un risque d’erreur

de prise qui est moindre
- éviter les surdosages
- éviter les abus, les mésusages et la surconsommation surtout d’anxiolytiques

- améliorer le confort des patients.

11,4% des répondants ont annoncé ne pas penser que la PDA en psychiatrie fait partie des
nouvelles missions du pharmacien en précisant que pour eux « l'activité est trop
chronophage », qu’elle est « non rémunératrice » et « peu valorisante pour la profession ».
Certains ont précisé que « d’autres missions sont plus importantes en officine comme les

TROD (test de dépistage rapide a orientation diagnostic), la vaccination, ect... ».

* Avis des patients

Le questionnaire a I'attention des patients a été réalisé a 'aide d’un traitement de texte et est
disponible dans les annexes de cette thése. Il est composé de questions et du test du score

d’observance disponible sur le site de I'assurance maladie (80).
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Les questions posées sont :

- Quel médecin a proposé la préparation des piluliers ?

- Est ce que le fait de mettre vos médicaments en pilulier vous aide dans la prise de
votre traitement ?

- Cette délivrance journaliere/hebdomadaire vous aide-t-elle dans I'observance de
votre traitement ?

- Est ce contraignant de venir tous les jours a la pharmacie ?

- Le pilulier est-il assez clair selon vous ?

- Que pourrait-on améliorer pour favoriser la prise de vos traitements ?

- Respectez vous les horaires de prise des médicaments ?

Le test du score d’observance consiste a poser six questions au patient qui va répondre par
oui ou par non. Les points sont comptabilisés en fonction du nombre de réponses négatives.
-« Ce matin, avez-vous oublié de prendre votre médicament ?
- Depuis la derniére consultation, avez vous été en panne de médicament ?
- Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard par rapport a I'heure
habituelle ?
- Vous est —il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, votre
mémoire vous fait défaut ?
- Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que, certains jours, vous
avez I'impression que votre traitement vous fait plus de mal que de bien ?

- Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ? » (80)

Sur les quatre patients étudiés lors de cette thése, deux ont bien voulu se préter aux

questionnaires.

Monsieur K a répondu aux questions : c’est le médecin psychiatre du CMP qui a proposé la
PDA, la patient affirme que la mise en pilulier de ses médicaments I'aide dans la prise du
traitement ainsi que dans I'observance (la bonne dose au bon moment).

Selon lui, ce n’est pas contraignant de venir a la pharmacie tous les jours, c’est méme un
« besoin vital » car cela l'aide a se lever, se préparer et sortir de chez lui, cela lui apporte un
rythme de journée et lui permet de « voir quelqu’un ». En effet il n’a pas fait de crise aigue
depuis plus de 10 ans. Les horaires de prise de 9h30, 12h et 18h sont respectés cependant
il avoue que la prise du coucher est compliquée car en fin de journée il souffre d’angoisse et

a « besoin de prendre ses médicaments » qu’il prend généralement plus vers 20h.

124



Au questionnaire d’évaluation de I'observance, le patient a répondu « oui » a la question
« Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard par rapport a 'heure habituelle

? », il est donc considéré comme non observant mineur.

C’est aussi le médecin psychiatre qui a proposé la PDA pour monsieur J. Il répond aussi,
que la PDA laide dans la prise de traitement de maniére journaliere cependant il avoue
gu’elle ne l'aide pas dans I'observance, en effet il ne se fie pas aux horaires de prise et
prend régulierement tous ses médicaments en début d’aprés-midi, il ne sait pas trop
pourquoi il les prend tous d’'un coup mis a part qu’il « en a besoin ».

Pour le questionnaire d’évaluation de I'observance, il répond « oui » a la question «Depuis la
derniére consultation, avez vous été en panne de médicament ?» ainsi qu’a la question
« Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard par rapport a 'heure habituelle

? ». Il est donc aussi considéré comme non observant mineur.

Dans les deux cas, la PDA semble indispensable dans la thérapeutique des patients.
Monsieur K affirme que c’est en partie grace a celle ci qu’il n’a pas fait de crise car elle I'aide
dans I'observance et la vie quotidienne. Monsieur J, quant a lui, semble montrer que si la
prise des médicaments n’était pas sous forme de pilulier journalier pourrait abuser et

mésuser les traitements.

5. Arguments en faveur de la PDA en psychiatrie

La population psychiatrique est une population de malades particulierement non observante,
la préparation des doses a administrer est donc un plus dans la thérapeutique pour améliorer

leur observance indispensable a la stabilisation de la maladie.

Quelque soit le type de PDA, de piluliers ou de délivrance (journaliére, hebdomadaire, ect),
le patient aura la bonne dose au bon moment. La prise en charge sera approfondie, avec
une mise en commun des traitements psychotiques et des traitements somatiques et un plan
de prise précis et adapté au patient. L’aide par un pilulier permet au patient d’étre plus
autonome que si une infirmiére devait passer une voire plusieurs fois par jours, de plus en
pouvant emmener son pilulier partout avec lui, cela lui permet une facilit¢ de prise du

traitement.
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Les piluliers sont détaillés en fonction des prises des traitements du patients (matin, midi,
soir, coucher) ce qui évite des erreurs de prise ainsi que toutes confusions entre les boites et
les moments de prise.

On évite au patient un stress en plus qui est la gestion du médicament. Cela lui apporte un

confort au quotidien et une meilleure qualité de vie.

Chez cette population de malades, on s’apergoit régulierement d’'un abus d’anxiolytiques
permettant de calmer les symptdmes et le stress fréquemment présents avec la
schizophrénie. Le pilulier permet 'exacte dose de médicaments et permet d’éviter les abus
et les surconsommations de médicaments et en particulier d’anxiolytiques.

Une fagon d’éviter les abus de médicaments est de ne pas laisser au patient 'occasion de
faire des stocks chez lui, ce qui peut étre le cas lors des changements de traitements ou lors
des modifications de posologies et de dosages. Le patient peut étre amené a avoir trop de
médicaments dont il n’a plus besoin ou qui lui ont été remplacés. Une mise sous piluliers
hebdomadaires voire mieux sous piluliers journaliers ne permet pas au patient de faire des
stocks. Le patient ne pourra alors pas faire de surconsommation ni dans le pire des cas

tenter de mettre fin a ses jours.

Le patient bénéficiant d’une préparation des doses a administrer est donc amené, pour venir
récupérer son traitement, a passer régulierement a la pharmacie. Cela lui permet d’avoir une
certaine routine et un rythme de vie. Quant aux professionnels de santé cela leur permet un

suivi régulier du patient, des traitements et des effets indésirables.

La PDA permet de diminuer le risque de iatrogénie médicamenteuse. La iatrogénie
médicamenteuse correspond a tout événement clinique indésirable pour le patient suite a la
prise d’'un ou plusieurs médicaments. (81)
Les facteurs de risque de iatrogénie sont :

- la polymédication

- l'automédication

- la ou les comorbidités (s)

- la mauvaise observance

- les interactions médicamenteuses

Un patient souffrant de schizophrénie a plusieurs médicaments a prendre pour la
stabilisation de la maladie ; de plus, il peut souffrir de maladies somatiques et peut avoir
d’autres médicaments. Il est donc poly-médicamenté et il peut y avoir des interactions

médicamenteuses.
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Il peut étre amener a s’automédiquer suite a I'apparition d’effets secondaires (troubles du
sommeil par exemple). Les comorbidités comme le tabac, 'alcool, 'usage de drogues sont
souvent retrouvés chez les patients souffrant de schizophrénie.

Le patient schizophréne a donc de multiples facteurs de risque a la iatrogénie. La PDA peut

donc diminuer ce risque de iatrogenése.

La PDA dans la population psychiatrique a de nombreux arguments pour assurer la sécurité
du patient quant a son traitement ainsi que dans sa vie quotidienne, lui apportant une

certaine autonomie, un confort de vie et un soutien particulier.
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CONCLUSION

La définition de la santé par 'OMS est « état de complet bien-étre physique, mental et social,
et qui ne consiste pas seulement en une absence de maladie ou d’infirmités ». (1)

La schizophrénie est une maladie longue durée, le patient devra vivre avec tout au long de
sa vie. Pour lui permettre un état complet de bien étre, chaque professionnel de santé aura
un rdle a jouer, permettant un accompagnement thérapeutique et une alliance thérapeutique.
Cette alliance est indispensable dans la relation entre les professionnels de santé et le
patient. C’est grace a cette confiance que le patient sera observant dans son traitement et
dans les suivis biologiques et cliniques.

Ce climat de confiance peut étre difficile a obtenir dans le cadre de la schizophrénie, en effet

les différents délires dont souffre le patient peuvent lui apporter une certaine méfiance.

Par ce travail, nous avons voulu montrer que de part la pathologie, les symptédmes et les
traitements, le patient schizophréne a besoin d’accompagnement régulier de la part des
professionnels de santé I'entourant.

Les pharmaciens sont de plus en plus sollicités par ces missions d’accompagnement des
patients ayant des troubles mentaux. Comme nous I'avons vu, les patients schizophrénes
ont parfois besoin d’hospitalisations de jour, d’activités thérapeutiques, ect. Les pharmaciens
d’officine sont les professionnels de santé les mieux formés pour le suivi des traitements et
des effets indésirables. Cet accompagnement, selon le patient et sa pathologie, peut étre

mensuel, hebdomadaire voire journalier chez les plus dépendants.

Ce travail a permis de faire un état des lieux sur tous les traitements contre cette psychose
mais aussi sur les traitements régulierement employés. Nous avons pu voir la complexité
des ordonnances pour des non professionnels de santé et encore plus pour des patients
ayant des troubles mentaux.

C’est une maladie chronique pouvant avoir des épisodes de crise compliqués. Le patient,
spécifiquement pendant les crises, peut avoir des difficultés a comprendre sa pathologie
ainsi que les symptdmes qui en découlent.

Le pharmacien sera donc le mieux placé pour 'accompagnement médicamenteux de ces
patients poly-médicamentés. Cet accompagnement se fait par la ré-explication du traitement
aprés le médecin, par la prévention des effets indésirables et leur maitrise ainsi que dans la

réalisation d’'un plan de posologie adapté a chaque patient.
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Chez certains patients, la PDA peut étre un appui pour la thérapeutique, le rétablissement et
la stabilisation de la maladie. Les questionnaires réalisés dans le cadre de cette thése
aupres des professionnels de santé a I'officine et auprés des patients bénéficiant de la PDA

ont montré les réels avantages d’'une mise sous pilulier et d’un suivi régulier du patient.

Néanmoins, aujourd’hui, méme si la PDA fait partie des nouvelles missions du pharmacien, il
y a encore quelques barriéres a la réalisation de celle-ci chez les patients ayant des troubles
mentaux. La rémunération de ce service est un des freins a la réalisation dans les officines,
de part les automates coutant cher mais aussi par le caractére chronophage obligeant un
recrutement. Ces points doivent encore étre clarifiés pour une réalisation optimale de la PDA

pour les patients schizophrénes.
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ANNEXES

« Questionnaire dédié aux professionnels de santé en officine :

1112020 Préparatoa des doses & admasastrer (PDA)

Preparation des doses a administrer
(PDA)

*Obligatoire

Quelle est votre profession? *

O Pharmacien
O Préparateur en Pharmacie

O Etudiant en Pharmacie

Dans quel type de pharmacie travaillez vous?

O Quartier
O Campagne

O Centre ville

O Centre commercial

Etes-vous proche d'une structure de soins qui améne cette patientéle
specifigue?

O Qui
O Non

hupsidocs. poogle comdorms/dle/ TEALpOLSIKKths HE3cSNPNBS Y HpEg - AOY xDOLoULS_HGIWs-uM6_wwiviewloom I vewOX ool w1 & llr=l)
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181172020

Préparation des doses b admusastrer (PDA)

Combien de patients schizophrénes avez vous dans votre officine?
Oo

O 1410 patients

O 11 2 20 patients

O Plus de 20 patients

A quelle fréequence délivrez vous des antipsychotiques?

QO Jamais

O Moins d'une fois par semaine
O Plusieurs fois dans la semaine

O Plus d'une fois par jour

Lors de cette délivrance, donnez vous des conseils sur:

D Ladministration et le plan de prise
D Les effets indésirables et leur gestion

D Les surveillances clinique et biclogique

D Autre

Les patients schizophrénes sont ils demandeur de conseils?

O oui
O Non

htps:/idocs poogle comdforms/die/ T FALpQLSKKths Hh3c SNPNBS YHpEZ - AOYxDOKoULS_HGIWs-uM6_wwiviewform v eO& calllw =1 & flrel)
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15112020 Pré des doses b ad (PDA)

Sentez vous gue ces patients ont besoin d'une écoute ou d'un soutien plus
particulier?

O Qui
O Non

Connaissez vous la PDA? *

O Qui
O Non

Page 1sur12

Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cauticnné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions dutilisation -

Régles de confidentialité

hitpscidocs goagle comdforms/d/e/ | FALpQLSkKths 1Th3cSNPNBS YHpEZ - AOYxDOLoULS_1GIWa-uM6_ww/viewlorm 2vewO& coll&w =1 & flret)
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131172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

Connaissez vous la PDA pour les patients en EHPAD?

O Qui
O Non

Page 2 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

- Cand < lisation -

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signa
Régles de confidentialité

2 A4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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131172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

La proposez vous dans votre Officine?

O Qui
O Non

Page 3sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signa
Régles de confidentialité

2 A4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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181172020

Préparatioa des doses b admusastrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

Quel type de PDA utilisez vous?

D PDA manuelle

D PDA semr-automatisée (pilulier réalisé manuellement mais scellé grace a une
machine)

D PDA automatisée

Combien de patients sont concernés par cette PDA dans votre Officine?

O Moins de 5 patients
O 5410 patients

O 10 a 50 patients
O 50 4 100 patients

O Plus de 100 patients

Page 4 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est nil rédigé, ni cautionné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions d utilisation -
Régles de confidentialité

htps:/idocs poogle comdforms/die/ T FALpQLSKKths Hh3c SNPNBS YHpEZ - AOYxDOKaULS_HGIWs-uM6_ww TamaRespoase
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131172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

Connaissez vous la PDA pour les patients ayant des troubles mentaux?

O Qui
O Non

Page Ssur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

- Cand < lisation -

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signa
Régles de confidentialité

2 A4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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131172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

La proposez vous dans votre Officine

O Qui
O Non

Page 6 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

- Cand < lisation -

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signa
Régles de confidentialité

2 A4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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181172020

Préparatioa des doses b admusastrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

PDA en psychiatrie

Quel type de PDA utilisez vous?

D PDA manuelle

D PDA semr-automatisée (pilulier réalisé manuellement mais scellé grace a une
machine)

D PDA automatisée

Combien de patients sont concernés par cette PDA dans votre Officine?

O Moins de 5 patients
O 5410 patients

O 10 a 50 patients
O 50 4 100 patients

O Plus de 100 patients

Page 7 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est nil rédigé, ni cautionné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions d utilisation -
Régles de confidentialité

htps:/idocs poogle comdforms/die/ T FALpQLSKKths Hh3c SNPNBS YHpEZ - AOYxDOKaULS_HGIWs-uM6_ww TamaRespoase
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181172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

Avez vous de la demande?

D Oui, par les patients

D Qui, par les professionnels de santé

D Non

Page 8 sur12

Retour Suivant

N'envoyez |Jamals de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signale: cas dutilisation a ve - Conditions dutilisation -
Régles de confidentialité

il A _d

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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181172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

Selon vous, la PDA fait-elle partie des nouvelles missions importantes a proposer
en Pharmacie ?

O Qui
O Non

Page 9 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Gooagle. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions d'utilisation -

Régles de confidentialité

il A _d

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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1112020

Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

En quelques mots, selon vous, quels sont les principaux avantages de la PDA en
psychiatrie?

Votre réponse

Page 10 sur12

Retour Suivant

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions d utilisation -

fida
oles de confidentialit
E_&’ e confide -

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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131172020 Préparatica des doses & admisustrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

PDA, une nouvelle mission
Si non, pourquoi?
Votre réponse

Page 11 sur12

Retour Suivant

d 5 J

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cauticnné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions dutilisation -

Régles de confidentialité

2 A4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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181172020 Préparatioa des doses b admusastrer (PDA)

Préeparation des doses a administrer
(PDA)

oubles mentaux

La PDA pour les EHPAD est de plus en plus développée dans les officines, celle pour les troubles mentaux
beaucoup moins. Certains médecins psychiatres proposent des délivrances journaliéres ou
hebdomadaires sous forme de piluliers.

Merci pour le temps que vous avez accordé a ce questionnaire.

Page 12 sur12

Retour Envoyer
L —

N'envoyez jamais de mots de passe via Google Forms.

Ce contenu n'est ni rédigé, ni cautionné par Google. Signaler un cas dutilisation abusive - Conditions dutilisation -
Régles de confidentialité

r
m L 7.4

hupsc/idocs poogle comdforms/d'e/ T FALpPQLSIKKths HB3cSNPNBS YHpE2 - AOYXDOLoULS_HGIWa-uM6_ww amRespoase
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% Questionnaire dédié aux patients:

Questionnaire sur la PDA, préparation des doses a
administrer

Initiales :

Age:

Pathologie :

Type de délivrance :
Type de piluliers :

1. Quel médecin a proposé la préparation des piluliers ?
Médecin généraliste ?

[10ui [INon

Médecin psychiatre ?

[10ui [INon

2. En quelle année le diagnostic de la maladie a été posé ?

3. Savez vous depuis combien de temps vous venez chercher les
piluliers en Pharmacie ?

[10ui [Non

Si oui, combien ?

4. Cette mise en pilulier est-elle toujours réalisée dans la méme
Pharmacie ?

[10ui [INon

Si non, pourquoi ?

5. Est ce que le fait de mettre vos médicaments en pilulier vous
aide dans la prise de votre traitement?

[10ui [INon

Si non, pourquoi ?
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6. Cette délivrance journaliére ou hebdomadaire ou mensuelle
vous aide t-elle dans I’observance de votre traitement?

[10ui [INon

Si non, pourquoi ?

7. Est ce contraignant de venir régulierement a la Pharmacie ?

[10ui [INon

Si non, pourquoi ?

8. Le pilulier est t-il assez clair pour vous ?

[1Oui [INon

Si non, pourquoi ?

9. Que pourrait-on améliorer pour favoriser la prise de vos
traitements ?

10. Respectez vous I’horaire de prise des médicaments ?

[10ui [INon

Si non, pourquoi ?

11. Score d’observance (voir page suivante):
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|

Questionnaire d’évaluation
de I'observance

ACCOMPAGNEMENT PHARMACEUTIQUE

Pensez a conserver ce document. Il est essentiel a ’attribution de votre rémunération.

Les questions qui suivent permettent d’évaluer le degré d’observance du traitement prescrit et
ainsi de mieux identifier les contraintes liées au traitement afin de pouvoir
en discuter avec votre patient.

Nom du patient § wsssssmsmpessssunmsssmssssmssi Date: ... /... /... oui non

0 Ce matin, avez-vous oublié de prendre votre médicament ? D D

9 Depuis la derniére consultation, avez-vous été
en panne de médicament ? O O

9 Vous est-il arrivé de prendre votre traitement avec retard
par rapport a ’heure habituelle ? O O

0 Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que,
certains jours, votre mémoire vous fait défaut? O O

9 Vous est-il arrivé de ne pas prendre votre traitement parce que,
certains jours, vous avez I'impression que votre traitement vous
fait plus de mal que de bien? O O

G Pensez-vous que vous avez trop de comprimés a prendre ? O O

Compter un point par réponse notée «non» :

-bonne observance : score =6
- faible observance :score 4 oub
-non-observance  :score <=3

05-2016-studio-graphique-2015195

Source : Girerd X, Hanon O, Anagnostopoulos K. Evaluation de 'observance du traitement anti-hypertenseur par un
questionnaire : mise au point et utilisation dans un service spécialisé. Presse médicale. 2001 ; 30 : 1044-48.

S
' wl’As.surance
La santé progresse avec vous Maladie
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SERMENT DE GALIEN

SERMENT
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