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o est le nom générique (chimique) donné a diverses molécules ap-
pelées psychotropes dotées toutes de quatre propriéetés dont la prédominance selon
le produit utilisé est plus ou moins importante

o et sont les psychotropes les plus prescrits




de composes organiques formeés d’'un
cycle benzénique fusionné a un cycle diazépine

désigne un cycle a sept sommets dont deux sont occupés
par un atome d’azote (d’ou « di az »)

désigne le cycle aromatique benzénique greffé sur le cycle
azepine, il n‘est pas indispensable a I'activité




Figure | : Niveaux de consommation des benzodiazépines dans huit pays européens, en
DDJ/1000 habitants/J entre 2012 et 2015
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sont des agents Gabaergiques le GABA inhibe les autres systemes
mono aminergiques noradrénaline, dopamine, sérotonine

, et
dix-huit sont commercialisées en France




Tableau | : benzodiazépines et apparentées actuellement commercialisées en France

‘Alprazolam | Xanaxetgéneriques | 1982 | Anwiolgique | 618
Bromazépam Lexomil et génériques 1974 Anxiolytique 8-20
Clobazam Urbanyl 1974 Arxiolytique 10-3I
Clorazépate potassique Tranxene 1974 Anxiclytique 2
Clotiazépam \eratran 1982 Anxiolytique 4
Diazépam Valium 1973 Anxiolytique 15-60
Ethyl loflazépate \ictan 1980 Anxiolytique 713-119
Lorazépam | Temesta et génériques 1577 | Anxiolytique 9-20
Nitrazépam | Nordaz 1984 | Anxiclytique 7-48
Oxazépam Seresta et génériques 1968 Anxiolytique 4-11
Prazépam Lysamda et génénques 1975 Anxiolytique 13
Estazolam Nuctalon 177 | Hypnotique 10-3I
Flunitrazépam ?12:!:::' I;g? Hypnotique 9-31
Loprazolam | Haulane | e | Wpnotque | 33-148
lotrnﬁaﬂpam Noctamide 1987 Hypnotique | 10
Midazokam :::p:l?“ :ggg Hypnotique I-4
Nitrazépam . Mogadon 1965 Hupnotique 7-48
Temazapam | Normison 1981 | Hypnotique 3-13
Apparent bes aux benzodarépines - ,
Zolpidem | Stilnox et géndriques 1987 | Ht,;ncanuo | 07-3
Zopiclone Imonane et géndriques 1984 Hypnotique )
Myorelaxant
Téwazépam | Myolastan et génériques 1974 | Myorelasam 10-25
Anticonuulsivant
Clonazépam Rivotril 1973 Antiépileptique 19-60
Midazokam | Buccolam 2011 | Antiépileptique [ I-4
demi-vie courte ¢« 10 h : midazolam, tema;eparn, cl&'a;epam .
demi~vie intermédiaire 10-24 h : alprazolam, bromazépam, clobazam, estazolam,
loprazolam, lorazépam, lormétazépam, nirazépam, oxazépam, 1étrazépam
demi~vie longue > 24 h - donazépam, diazépam, éthyl loflazépate

v Etat deos lioux 2013 de la consommation des benzodiazopines on France - Ddcombre 2013
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Effets principaux:

- Anxiolytique

- Hypnotique [ Sédatif
- Myorelaxant

- Antiépileptique

Effets / Risques

dépendent du produit, de la personne et du contexte

Absence d'anxiété, sédation, euphorie,
() désinhibition.
compris)
important. @ Effets différents, selon les molécules et
Py I'effet pour lequel elles sont
a _ commercialisées, durées des effets et
dosages qui different également.

A forte dose, risque de black out et
\Z/ de dépression respiratoire.

tilisation
cer les prises.
= SpEc 15 en fonction des
e sex is better.

(v) Ne pas prendre le volant *Reéduction des risgues



o . potentialisation de la transmission Gaba-
ergique au niveau central, médullaire et périphérique d’une facon proportionnelle a Ia
teneur en GABA dans les neurones

’ ; elles n"agissent pas
directement mais sensibilisent a l'activité du GABA (grande s(reté d’utilisation car on
ne peut aller au-dela de I'inhibition physiologique)

o pré et post synaptique







o ; cortex, cervelet et hippocampe (actions anxiolytiques,
sedatives et anti-convulsivantes)

- ; hippocampe, striatum et ME (action myorelaxante)

n (métabolisme mitochondrial)







Neuroleptiques

Les médicaments

sont la pour vous aider mais...
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...ils ont parfois du mal a vivre ensemble.

Votre médecin et votre pharmacien peuvent adapter votre
traitement pour renforcer son efficacité et préserver votre santé.

Et si on changeait || 33 m
de comportement S ent

www.leem.org avec les médicaments?




sont des agents pharmacologiques dont |'action principale s’exerce
au niveau du SNC et indirectement mais regulierement sur le psychisme

déepriment l'activité mentale — excitent
'activité mentale — provoquent des troubles mentaux




o comprend les psycholeptiqgues ou sédatifs psychiques qui se
subdivisent eux-mémes en — neuroleptiques ou antipsychotiques — anxiolytiques — et
hypnotiques

o sont classées dans la pharmacopée parmi les anxiolytiques mais
également les hypnotiques plus apparentés (psycholeptiques)




Textes de et collationnés par Peter LEHMANN

Psychotropes,

Psychopharmacologie Réussir son Sevrage
essentle“e SE SEVRER AVEC SUCCES DES NEUROLEPTIQUES, ANTIDEPRESSEURS,

DU THYMOREGULATEURS, PSYCHOSTIMULANTS ET TRANQUILISANTS.
Bases neuroscicatifiques et applications pratigoes

Avant-propos de Claude Deutsch
Préfaces de Pirkko Lahti, Loren R. Mosher et Peter Lehmann

Résurgence
MEDECINE

Le Cavalier Bleu




PROPRIETES
ENXIOLYTIQUES




structure chimique generale
des benzodiazepines

Quelle place pour les benzodiazépines
dans l'anxiété ?

Les benzodiazépines ne doivent pas étre banalisées :

»  elles sont efficaces sur une courte pénode,
¢ elles ne traitent pas les causes de Fanxiété,
 elles sont responsables de nombreux effets indésirables aux conséquences parfois graves.

Leur utilisation doit respecter -

v |a dose minimum utile,

+  |a durée minimale d'utilisation et dans tous les cas une prescnption maximale de 12 semaines,

«  information du patient sur leur intérét, leurs nsques, leurs modalités d'uthsation et d'arrét,

+ lanticipation, dés la fe prescnption, de la réévaluation de la situation du patient et des modalités d'arrét




o est ciblée sur I'anxiété et ses répercussions somatiques (angoisse),
les attaques de panique (anxiété aigué du trouble phobique)

o favorise la paix intérieure, I'induction du sommeil mais également le
ralentissement des réflexes et la somnolence

n d’anesthésie générale (induction)
sous forme galénique d’ampoule IM ou IVL ; Valium® (diazépam) 10 a 20mg, Hypnovel®
(midazolam) 9 a 18mg




(relachement et relaxation musculaire) est une action centrale :
inhibition des réflexes polysynaptiques facilitateurs sur les motoneurones contrélant le
tonus musculaire)

empéche |'apparition ou augmente les seuils d’apparition
des convulsions cloniques et toniques (Urbany!®)

, la survenue paradoxale de crises convulsives
est tout a fait possible




o est une altération de la mémoire épisodique qui a éteé découverte
par les anesthésistes

o est la susceptibilité de certaines molécules de pouvoir stimuler et/ou
augmenter 'appétit

o ont également un effet dépresseur respiratoire (IRC / BPCO)




PROPRIETES
HYPNOTIQUES




est appelé hypnotique toute substance capable d’induire a dose théra-
peutique et/ou de maintenir le sommeil (sédation du SNC)

et non d’une classe thérapeutique spéecifique

— certaines molécules peuvent induire une anesthésie générale —
aux doses toxiques, elles provoquent un coma




sont une famille de médicaments hypnotiques et anxiolytiques non
benzodiazépineux avec des profils pharmacologiques similaires aux dérives des BZD

dont le mécanisme d’action est voisin des BZD respecterait
mieux l'architecture du sommeil

, la méme dépendance et son élimination est
en partie salivaire, ce qui explique qu’il laisse un golt amer dans la bouche au réveil




sont une classe de médicaments hypnotiques (aux effets con-
nexes sédatifs ou anxiolytiques comme les BZD) ; parfois regroupés sous la dénomina-
tion « nonbenzodiazépines »

respecte le sommeil paradoxal mais possede les mémes effets
secondaires que les BZD, il ciblerait mieux les problemes d’endormissement

est mieux adapté aux patients a réveils précoces ou nocturnes, le
et la ont été retiré du marché




MODES D’ACTION
BENZODIAZEPINES
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Xanax®, Alpraz* Akton* Clozan* Frisium* Levanxol® Temesta®, Serenase®, Lexotan®, Bromidem*, Tramxéne®,

loflazepate 2 flurazepam 30
Victan® Staurodorm*

nordazepam 10 nittazepam S 2opiclone 7.5 clonazepam 2 flunitrazepam 4 brotizolam 0,25 zolpidem 10 tnazolam 0,5
Calmday* Mogadon* Imovane® Rivotril* Rohypnol®, Lendormin® Stilnoct* Halcion*
Flunitrazepam®




ou l'impact se fait au niveau de |'anxiolyse mais aussi sur 'amnésie surtout
antérograde, participe également et

ou I'impact se fait au niveau du plaisir

avec un impact realisé sur la myorelaxation




désigne un cycle ayant sept sommets dont deux sont occupés
par un atome d’azote (d’ou « di az »)

désigne le cycle aromatique benzénique greffée sur le cycle
azepine, il n’est pas indispensable a l'activité
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, il se distingue trois groupes de benzodiazépines

— est la structure la plus courante (clorazépate B Tranxene®) mais également
bromazépam, diazépam, lorazépam, oxazépam, prazépam

— clobazam (Urbany!®)

— molécules beaucoup plus rares




permet le choix de la BZD selon 'objectif clinique
mais variable en fonction des molécules

en fonction des pics seriques entre 0,6 et 4 heures apres
'administration de la molécule




en fonction de la lipophilie des molécules : diazépam et
alprazolam sont tres lipophiles (action rapide), oxazépam et lorazépam moins
lipophiles

avec comme meétabolite final oxazépam

en cas d’IH : lorazépam, oxazépam




(Urbany!®) Tmax 1-4h, demi-vie 18-20h et 35-40h métabolites actifs
(Tranxene®) Tmax 0.5-4h, demi-vie 40-80h et 30-200h métabolites actifs

(Valium®) Tmax 0.5-1.5h, demi-vie 20-100h et 30-200h métabolites actifs

(Lysanxia®) Tmax 3-6h, demi-vie 40-80h et 30-200h métabolites actifs




(Xanax®) Tmax 1.6h, demi-vie 10-15h et 10-15h métabolites actifs
(Lexomil®) Tmax 2-4h, demi-vie 10-20h et 10-20h métabolites actifs
(Temesta®) Tmax 1.5-4h, demi-vie 10-20h et sans métabolites actifs

(Seresta®) Tmax 2-4h, demi-vie 4-15h et sans métabolites actifs




Benzodiazépines Demi-vie (T4z) Valeurs usuelles
Alprazolam (Xanax) 6-12h 25 - 102 pg/L
Bromazépam (Lexotanil) 10-20h 80 =170 pg/L

Clobazam (Urbanyl)

12 - 20 h [30 - 80]

100 — 400 pg/L

Clonazépam (Rivotril)

18-50h

7-75pglL

Clorazépate (Tranxilium)

2 h[31-97, nordiazépam]

100 - 1600 pg/L

Diazépam (Valium) 21 =37h 20 - 4'000 pg/L
Oxazepam (Seresta) 4 -11h 150 = 1°400 pag/L
Témazepam (Mormison) 3-13h 400 - 900 pg/L
Flunitrazepam (Rohypnol) 9-25h 5-15pglL
Flurazépam (Dalmadorm) 1-3h[47 -100] 0.5-28 pg/L
Lorazépam (Temesta) 9-=16h 10 — 240 pagl/L
Lormétazépam (Noctamid) 7=17h 1-20 pgilL
Midazolam (Dormicum) 1-4h 80 — 250 pg/L
Nitrazépam (Mogadon) 17-48h 30 — 120 pgiL
Prazepam (Demetrin) 1.3h 10 — 40 pgiL
Triazolam (Halcion) 1.8-39h < 20 pgiL

Tableau 1 : Demi-vie d’élimination de benzodiazépines et concentrations thérapeutiques




ont une élimination par voie urinaire

: alprazolam B bromazépam oxazépam B prazépam

®




INDICATIONS
SEDATIVES




dans le cadre de la stupeur catatonique, releve de la spécialité

souvent rencontréee dans le vaste champ des maladies
mentales est une indication ponctuelle et a ce titre, les patients souffrant de troubles
psychotiques doivent pouvoir en bénéficier, toute cause organique eliminée




, les états d’agitation souvent rencontréee doivent avant tout faire éliminer
toute cause organique

, il est de bonne pratique de vérifier 'absence de
RVA (rétention vésicale aigué), féecalome et constipation (plus de trois jours sans
selles), fievre, douleurs, troubles ioniques, hypoglycémie, intoxications (médicaments,
alcool, drogues diverses, etc.)




, 1l faut toujours vérifier (par principe) tout changement thérapeutique
dans la semaine précédent les troubles, une hypoxie, une hypercapnie et toute
pathologie d’organe comme une méningo-encéphalite, tumeur cérébrale, AVC,
épilepsie, un bas débit cérébral, un traumatisme meconnu, etc.

passe toujours apres un examen somatique complet hormis
urgence psychiatrique absolue




Les seniors, grands consommateurs de benzodiagépines™

Depuis 2007, lo Haute Autorité de Santé (HAS) conduit un programme @
destination des meédecins afin de diminuer les prescriptions de
bengodiagépines. D'aprés une enquéte menée en 2012 par la HAS :

Environ un tiers

des femmes de plus de 65 ans
consomment une bengodiagépine
anxiolytique

différentes de 7 o
bengodiagépines sont
commercialisées en France

et18 %

une
bengodiagépine
hypnotique

64

des consommateurs ans
sont des femmes
L'age médian
des consommateurs
1 1 ’ 5 m | ll' ons une molécule hypnotique

'.y-::fl“;r/.".\

de Frangais ont déja consommeé , - , :
une fois une bengodiagépine, 52 une molecule anxiolytique
parmi lesquels : - 2

* terme géneérique qui désigne Les médicaments psychoactifs contre l'anxiéte, l'insomnie par exemple.




_ nous utiliserons les BZD a durée de vie courte sans métabolites actifs, et
qguatre molécules répondent a cette sécurité

— dont le demi-vie est d’environ 8 heures sans métabolite actif,
cela limite le risque d’accumulation du médicament lors de prises répetées

— dont la demi-vie est entre 10-12 heures mais la durée d’action
efficace trés courte (2-3 heures) nécessite plusieurs prises quotidiennes




a une durée de vie identique a "alprazolam

a la demi-vie la plus courte mais est plus difficile a manier
chez la personne agee en raison de la diminution du métabolisme hépatique et donc
de la clairance totale avec une augmentation des concentrations a I'équilibre, de la
fraction libre et des demi-vies B il importe alors de diminuer les doses (facteur 2 ou 3)




. il est normalement de regle d’arréter tout anxiolytique pendant toute la
durée de |la grossesse mais nombre de femmes enceintes prennent des anxiolytiques

n’a pas — jusqu’a present — véritablement été prouveé !

(, —
\Lé!/)




expose a deux risques pour le nouveau-né

(« floppy infant syndrom ») est décrit comme le
tableau cliniqgue d’une hypotonie, hypothermie, détresse respiratoire, difficultés de
succion, un tableau généralement en régression en quelques jours

(hyperexcitabilité, tremulations, crises convulsives)




, il est aujourd’hui largement reconnu que toutes les BZD sont
absorbees rapidement et distribuées dans le lait maternel, atteignant des concentra-
tions maximales en soixante minutes

. les BZD sont métabolisées et éliminées
plus lentement, d’ou des demi-vies plus longues (arréter |'allaitement si pertinence de
la prescription)




due aux intoxications volontaires par des médicaments, subs-
tances ou drogues psychotropes survenant dans un cadre récréatif, en situation de
toxicodépendance ou dans le contexte d’une tentative de suicide

va déterminer la conduite a tenir et le traitement a instituer




; les BZD
sont de premiere intention pour maitriser les symptomes cardio-vasculaires et neuro-
logiques (agitation, convulsions, tachycardie et HTA) par leur effet sédatif,
myorelaxant et anxiolytique

n'est pas necessaire car la
V4 ) . n \
drogue a une durée d’action extrémement breve




n (Temesta®) 2-3 mg IV toutes les 5 minutes titré
jusgu’a obtenir un effet sédatif, myorelaxant et anxiolytique ; des doses élevees et
une perfusion continue peuvent étre nécessaires en milieu spécialisé

o sous ATU (autorisation temporaire
d’utilisation) nominative dans |'état de mal épileptique réfractaire et le syndrome
catatonique




2 , les BZD comme le
diazépam (Valium®) constitueront la pierre angulaire du traitement

o a l'utilisation de restrictions physiques mais un
refroidissement externe devra parfois étre entrepris pour traiter ’hyperthermie




o ne sont pas un traitement d’urgence d’une )
si nécessaire on utilisera plutot I'halopéridol (Haldol®) a 0.05mg/kg si bien sur il n’y a
pas de troubles de |a conscience




, 'indication est tres difficile a poser de telle ou telle molécule en dehors du
milieu spécialisé et ce d’autant que les individus font des « cocktails » ce qui ne facilite
pas cliniguement le traitement hormis le maintien classique des fonctions vitales

on utilisera au mieux le midazolam
(Hypnovel®) présentant un temps d’action extrémement court, a 1-2mg en IVD lente,
en indication de luxation ou geste douloureux




préconise en premiere
inten-tion le midazolam (Hypnovel®) dans |le cadre des sédations proportionnées

par voie intraveineuse mais si aucun abord
veineux n’est accessible, la voie sous-cutanée est a utiliser (protocole de sédation)

(, —
\Lé!/)




INDICATIONS
HYPNOTIQUES




dans les troubles du sommeil aigus nécessite de caractériser
le type d’'insomnie par une démarche diagnostique

, apprécier le caractere chronique ou d’ajuste-
ment, évaluer la sévérité du trouble et mettre en route des regles hygieno-
dietétiques, envisager une consultation spécialisée et prescrire un traitement qui ne
dépassera pas 4-6 semaines (théorie) pour des insomnies occasionnelles




; la réglementation en France limite la
prescrip-tion a quatre semaines

est également a proposer mais la théorie
n’est pas vraiment réaliste confrontée a la patientele de ville




doit rester prudente ; I'utilisation fréequente de
BZD au cours de I'enfance favorise ultérieurement une déviance vers la toxicomanie

est le plus souvent réactionnelle a I'environnement socio-
familial, elle réepond favorablement a la prescription d’hypnotiques aux parents




INDICATIONS
ANXIOLYTIQUES




TABLEAU DE CORRESPONDANCES DES BENZODIAZEPINES

Dénomination Comunne Nom commerclal Demie-vie du médicament Indications Equivalence
Intertionale [DCI) [demie-vie du métabolite actif] de 'AMM & approximative ™
Alprazolam HKAMNAXT 6a l2h Anxiolytique 0.5 mg
exomie [ ioazh
Chlordiazépoxide LIBRILUM® 54a30h[36 4 200K] 25 mg
et anticonvulsivant
Clonazépam RIVOTRIL® 18a50h 0.5 mg

TRAMXEMNE® Anmalrl:lque
Diazépam 20 a 100k [36 a 200 h] Anxiclytique
NUCTALON® Hypnotique

Flunitrazépam ROHYPNOL® 18 a4 26h [36 a 200 h] @«

| mg
HAVLANES [ Ao « o lamg

Lorazépam TEMESTA® 10a20h Anxiolytique | mg
Mitrazépam MOGADON® 154 38h i [0 mg
Owazépam SERESTA® 4al5h i 20 mg

Prazépam LYSANXIA® [36 a 200 h] i« 10-20 mg
Témazépam NORMISON® 8a2lh Hypnotique 20 mg
Zolpidem STILNOX® 1h i« 20 mg

IMOVAMNE® a




qui relevent d’un trouble anxieux sont celles pour les quelles il faut
savoir sursoir ou tempérer la prescription des benzodiazépines

le traitement ne doit pas dépasser douze semaines dans l'indication
de I'anxiété (période de sevrage comprise)




releve de la prescription de benzodiazépines uniguement en
aigu ou de la buspirone (Buspar®) efficace sur la personne agee, entrainant ni
dépendance ni interaction avec |"alcool, non sedative mais besoin d’un délai d’action
plus important

est une molécule qui ne peut étre rattachée au niveau chimique a aucun
médicament actuellement utilise, sa structure se rapproche de la clozapine
(Leponex®)




o évolutif au long court (plus de six mois), mérite
davantage une molécule antidépressive venlafaxine (Effexor®) ou paroxétine
(Deroxat®) qui ont '’AMM dans le traitement du TAG

o ont un délai d’action plus long que celui des benzodiazépines, ils
n'agissent qu’au bout de trois semaines, et une taille d’effet plus faible de 2-3 points
sur |’échelle d’anxiété d’"Hamilton




I'efficacité des molécules antidépressives semble durer plus longtemps
gue celle des benzodiazépines qui s'arréte apres un ou deux mois

sera complété voire possiblement substitué par une
psychothérapie de soutien et/ou une thérapie cognitivo-comportementale conjuguée
éventuellement par la prescription d’un antidépresseur




o bénéficiera davantage de la venlafaxine (Effexor®) un
IRSNa ou de |la paroxétine (Deroxat®) un ISRS associée a une psychothérapie

o bénéficiera de benzodiazépines pendant la crise d’anxiété aigué et
devront étre remplacées par un ISRS type sertraline (Zoloft®) et une psychothérapie




o ne bénéficiera pas des benzodiazépines mais
des molécules antidépressives de type ISRS ou tricycliques et d’'un accompagnement
psychothérapique (inspiration analytique ou cognitivo-comportemental)

o bénéficiera rapidement d’'une psychothérapie avec
relaxation et hypnose (possible), un antidépresseur s’il existe un EDM associé mais
pas de BZD car elles peuvent aggraver la reviviscence de |la scene traumatique




comme les douleurs chroniques n’est
pas une bonne indication ni une alternative aux opioides, alprazolam (Xanax®) et
diazépam (Valium®) sont parmi les drogues causant le plus de déces aux USA

notamment a expressivité cardio-
vasculaire répondent mieux a |'étifoxine (Stresam®) qui exerce une action régulatrice
neurovégétative sans effet rebond ni pharmacodépendance physique et/ou psychique




- , il faut diminuer la posologie des BZD

o (apres quatre semaines de traitement inefficace), il convient
d’effectuer soit un contréle des concentrations plasmatiques, soit envisager une autre
stratégie thérapeutique




INDICATIONS
ANTICONVULSIVANTS




sont parmi les médicaments antiépileptiques les plus puissants et
les plus efficaces actuellement disponibles

dans le traitement de l'état de mal
épileptique des convulsions fébriles et des crises aigués grace a leur rapidité d’action




o dans le traitement prophylactique reste limitée a
cause de leurs effets indésirables et le developpement d’une tolérance qui rend diffi-
cile 'arrét du traitement

o et préventif dans le syndrome de
sevrage alcoolique




pour soulager une douleur neuropathique était
tres frequente jusqu’a ce que le médicament fasse I'objet de restriction en 2012

pour les douleurs neuropathiques n’est
plus recommandée afin d’éviter les usages détournés et les difficultés de sevrage




o est habituellement
réservée aux neurologues et pédiatres ; la dérogation fixee par arrété du 26 Mai 2020
prévoit une prescription élargie a tout médecin

n essentiellement dans ces indications : le Valium®,
le Rivotril® et I"Urbany!®




sont les tremblements essentiels et les
syndromes extrapyramidaux precoces dus aux effets secondaires des neuroleptiques

(‘B .
\t-;‘)




CONTRE-INDICATIONS
BENZODIAZEPINES
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o a montré que la moitié des utilisateurs présentait un
facteur de risque d’effet indésirable au moment de la prescription

o concernaient 40% des utilisateurs, notamment avec
des opiacés antalgiques et/ou antitussifs, problémes respiratoires (asthme, insuffisance

respiratoire, broncho-pneumopathie chronique obstructive), comorbidités augmentant
le risque de chutes et de fractures (7%)




(I'insuffisance respiratoire grave), les apnées du sommeil

(posologie doit étre adaptée), la grossesse pendant
le premier trimestre, 'allergie aux benzodiazépines
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EVITER LES

EFFETS INDESIRABLES
PAR INTERACTIONS
MEDICAMENTEUSES
COMPRENDRE

ET DECIDER

Docteur Jean-Claude Rodet
Alina Moyon, docteur en pharmacie

Les interactions
MEDICAMENTEUSES

I GUIDE D’INFORMATION

sur les influences des médicaments entre eux,
avec U'alimentation, les plantes
et les produits de santé naturels

Interactions
médicamenteuses
et ordonnances :
piéges a éviter




par défaut de vigilance accompagné de
la diminution des performances motrices (risque de chute de |a personne agée)

chez la personne agee ne relevent pas des benzo-
diazépines mais plutot de la prescription d’un ISRS
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provoquent les amnésies les plus spectaculaires ; les
amneésies antérogrades sont observées surtout avec la forme galénique injectable et
chez les personnes agées (problemes médico-légaux de soumission médicamenteuse)
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o expose les patients a un risque de dépendance méme aux doses
thérapeutiques : 10% si durée du traitement B 1 an, 25-50% si durée & 1 an

o (anxiété anticipatoire a la perspective de 'arrét du traitement)
et dépendance physique (syndrome de sevrage)




o se distingue d’une simple réapparition de I'anxiété du fait de
I’émergence de nouveaux symptomes

o : troubles du sommeil, irritabilité, anxiété, tension, agi-
tation, difficultés de concentration, trouble de la perception, attaque de panique,
réactions psychotiques, dysphorie




Somniferes et
tranquillisants

Eviter la dépendance

Informations,
conseils et soutien

Die Stellen fir Suchtpravention
im . Kanton Ziirich

| ExcLusi | Valium, Lexomil, Temesta, Xanax..
CES MEDICAMENTS
. QUI FAVORISENT
. ALZHEIMER

§’ De 16 000 a 31 000 malades supplémentaires par an, estime le professeur Bégaud,
auteur de |'étude épidémiologique dont nous révélons les premiers résultats. s s
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TRANQUILLISANTS

HYPNOTIQUES

vivre avec ou sans ?

iRisques et bénéfices

de la sérénité chimique

Meédecine-Sciences
Flammarion




: tremblements, mouvements involontaires, douleurs
musculaires, fasciculations, convulsions

: rougeur cutanée, transpiration, nausees, céphalées,
vertiges, palpitations, constipation

: photophobie, paresthésies, dysgueusie (golt métal-
lique, hallucinations visuelles, vision voilee)




plus de trois mois et de pratiquer
une diminution progressive de |la posologie sur plusieurs jours afin d’éeviter ces types
de manifestations secondaires




o traduisent un surdosage

o s’exprime par la fatigue, un ralentissement psychomoteur,
une bradypsychie, une apathie et des troubles de |la coordination des mouvements

o avec euphorie, vertiges, troubles de |'equilibre et difficulté de
la marche




qui ressemble a celle observée avec
’éthanol

guand l'anxiété ne permet plus au sujet d’agir mais cela
permet |le passage a I'acte de sujet impulsif comme les enfants hyperkinétiques, les
sujets alcooliques, les sujets ages et excités




, il s’agit d’'un passage a |'acte soudain souvent précéedé d’un
evenement de frustration ou de provocation

. irritabilité, comportement violent, intolérance a la
frustration (désinhibition, agression physique, insultes) avec un fort niveau d’anxiété,
une altération de la vigilance et une amnésie antérograde ; plus de 50% des patients
sont borderline




o remplacé par |'effet sédatif ; I'effet désinhibiteur
peut cependant étre la cause de tentative de suicide

o de survenue rare ont été impliqués dans l'irruption
d’une désinhibition, une euphorie, une irritabilité, une amnésie de fixation




peut s’Taccompagner de troubles potentiellement dangereux a
la fois pour le patient et pour autrui

pour le patient, notamment si I'en-
tourage tente d’entraver l'activité du patient, avec amnésie
post-évenementielle (voyages lointains...)




qui commence souvent par une polypnée ; troubles du rythme
cardiaque avec hypotension orthostatique et troubles du rythme

, signes cutanés (conjonctivite — hyperhidrose — exanthemes)

, anorexie, boulimie, nausées, vomissements, epigastralgies




, vision floue, glaucome, troubles de I'accommodation, conjonctivite

, amertume de bouche et hyposialie, troubles sexuels, purpura, incontinence
urinaire et néphrite interstitielle, hepatotoxicité
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sur les regles de la circulation routiere prescrit : « Est
tenu de s’abstenir de conduire gquiconque n’en est pas capable parce gu’il est
surmené, sous |'effet de I'alcool, d'un médicament, d'un stupéfiant ou pour toute
autre raison »




, 'y compris lorsqu’ils
ont pris des médicaments et cela entraine des conséquences juridiques lorsque
'information fournie par le médecin ou le pharmacien n’est pas prise en compte, ou
en cas de violation du droit de la circulation routiere

de tracer la mise en garde dans le dossier médical




Catherine Sokolsky

Préface du Pr.Malcolm Lader

Les
tranquillisants
et leurs pieges
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ANXIOLYTIQUES ET
HYPNOTIQUES

Dr. Hanéne GHOZZI

Laboratoire de Pharmacologie £
Faculté de Médecine de Sfax
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avec une intensité plus importante des symptomes qui se
manifeste par une anxiété souvent apres une nervosité accrue et un arrét des BZD
essentiellement a demi-vie courte

survient souvent lors d’un arrét brutal des molécules
a demi-vie courte




vers le cinquieme jour peut perdurer plusieurs semaines

et présentent une communauté sémiologique avec le
Delirium Tremens, des éléments somatoformes mais aussi confusionnels et parfois de
nature psychotique
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EDOUARD ZARIFIAN

LE PRIX DU BIEN-ETRE

PSYCHOTROPES ET SOCIETE

ROGER LENGLET
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. dysarthrie, ataxie, vertiges puis somnolence, troubles de Ia
vigilance avec confusion mentale, coma vigile, hypotonie, hypothermie et aréflexie

: mydriase réactive, dépression ventilatoire, crise convulsive
et risque d’arrét circulatoire avec collapsus et troubles du rythme ventriculaire




Substance
Alprazolame
Bromazepame
Clorazepate
Clobazame
Clonazepame
Diazepame
Lorazepame
Oxazepame
Prazepame

Demi-vie (c) courte, (m) moyenne, (I) longue

Nom de marque (CH)
Xanax

Lexotanil

Tranxilium

Urbanyl

Rivotril

Valium

Temesta

Seresta

Demetrin

Dosage (mg)
0,25-4

1,5-9

5-50

15-60

1-4

5-20

1-7,5

30-60

10-30

Tonax (h)
1-2
1-2
1-1,5
1,5-2
2-4
0,5-15
1-2,5
2-3
1-2

t, (h)
12-15 (m)
15-28 (m)
25-60 (1)
20-50 (1)
20-60 (1)
24-80 (1)
12-16 (m)
7-11 (c)
50-80 (1)

Tmax (h) = Temps de latence jusqu'a la concentration plasmatique maximale (heures).
' Risque de cumulation

Métabolites actifs’
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La revolution des
TRANQUILLISANTS

Docteur Jean Thuillier

Somniféres et tranquillisants:

LES RISQUES

Le Manvel de Seviage des
Psychotropes




qui consiste a diminuer de 10% la dose initiale toutes
les 2 semaines, moins si symptomes de sevrage (sevrage sur minimum 10 semaines)

qui consiste a substituer par une BZD de courte demi-vie et
de plusieurs BZD par une seule molécule ; 'oxazépam (Seresta®) est une molécule de
choix en addictologie




nécessaire dans certains cas (voyage, projet de grossesse, travail,
etc.) demande un encadrement médico-infirmier, de préférence en milieu hospitalier

est réservé a des cas particuliers comme une allergie, une contre-
indication aux benzodiazépines ; il s’agit d’un traitement symptomatique par d’autres
psychotropes




SURVEILLANCE EFFETS
BENZODIAZEPINES

S

3

L NN
\C'S::.‘

’
e




avec disparition de |"anxiété apres avoir vérifie |a
com-pliance (observance) dans une parfaite alliance thérapeutique

une somnolence, la notion d’'une amnésie
qui nécessiteront éventuellement une réévaluation de la posologie
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de la poursuite du traitement

apres un délai d’évaluation suffisant, une augmentation de
la posologie (sans dépasser la dose prescrite) ou le recours a une autre molécule plus
puissante pourront étre envisages

, 'association de deux médicaments anxiolytiques ne saurait étre justifiee




sera limitée au strict minimum nécessaire et le nécessité de
poursuivre sera régulierement réévaluée (étroite collaboration médecin-patient)

, par paliers sur une période de plusieurs
semaines et fera l'objet d’une surveillance particuliere

, trois types d’événements peuvent
survenir : le rebond, la récurrence et le syndrome de sevrage




, défini par |la réapparition des symptomes initiaux
de qualité identique a ceux présentés avant le traitement mais d'une intensité
majorée

(mais varie avec la demi-vie du produit),
il concerne l'insomnie comme |"anxiéte ; cette symptomatologie est le plus souvent
transitoire et s'amende en 3 a 4 jours




o se définit par la reprise de la symptomatologie ayant motivé la prescrip-
tion initiale (anxiété ou insomnie) ; elle est d’apparition plus progressive et plus
tardive (2 a 3 semaines)

o peut emprunter une symptomatologie variée (cité plus haut)

o peut étre prévenu en évitant l'utilisation de doses
élevees |a prescription sur des durées prolongees et en réduisant progressivement les
doses (par paliers) avant I'arrét du traitement
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