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CHEZ LA PERSONNE AGEE

CHOIX D'UNE BENZODIAZEPINE
CHEZ LE SUJET AGE DE PLUS DE 65 ANS ET POLYPATHOLOGIQUE
OU APRES 75 ANS

Lorsqu'un traitement par benzodiazépine est indiqué, I'Agence Francaise de Sécurité
Sanitaire des Produits de Santé recommande de privilégier les substances d'action
intermédiaire et sans métabolite actif (dites a "demi-vie courte"), car il existe un risque
d'accumulation du médicament ou de ses métabolites lors de prises répétées.

A privilégier les BZD & demi-vie courte (< 20 heures)

|Nom commercial | Molécule I Demi-vie (h) | Métabolite actif
Classe des hypnotiques
Stilnox® Zolpidem 2h30 Non
| Imovane® Zopiclone 5h Non
Normison® Témazépam 53d8h Non
Havlane® Loprazolam 8h Non
Noctamide® Lormétazépam 10h Non
Nuctalon® Estazolam 17 h Non
| Classe des anxiolytiques
Vératran® Clotiazépam 4h Non
Séresta® Oxazépam 8h Non
Témesta® Lorazépam 10a20h Non
Xanax® Alprazolam 10a20h Non
A éviter : BZD de « demi-vie » longue (2 20 heures).
ICIasse des hypnotiques
Rohypnol® Flunitrazépam 16a35h Oui
Mogadon® Nitrazépam 16348 h Non
Ic'lasse des anxiolytiques
Lexomil® Bromazépam 20 h Non
Urbanyl® Clobazam 20 h Oui
Valium® Diazépam 32447 h Oui
Victan® Ethyl flozapate 77 h Non
Lysanxia® Prazépam 30a150 h Oui |
Nordaz® Nordazépam 304150 h Oui
Tranxéne®, Clorazépate 30a150 h Oui
Noctran® dipotassique

Fiche réalisée avec la contribution du Pr Doucet et du Pr Legrain, établie en accord avec
I'HAS.
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POLYPATHOLOGIES 

DU QUATRIÈME ÂGE
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EXPERTS : Dr Pascal RODIER, Dr ROUCOUT Maya

FORMATEUR : Dr Bernard GODE  

	
	Vrai
	Faux

	La formule de Cockcroft est valable à l'âge de 80 ans
	
	X

	La préalbuminémie est indispensable au diagnostic de dénutrition
	
	X

	La prescription d’un AVK n’est plus justifiée après 90 ans dans la fibrillation auriculaire 
	
	X

	A l’initiation d’un traitement par AVK chez le sujet âgé, la surveillance de l’INR doit être rapprochée
	X
	

	Le Noctran® contient un anti cholinergique
	X
	

	La demi-vie du Tranxene® est de 25 heures
	
	X

	Il est inutile de prescrire des statines après 80 ans
	
	X

	L'effet hypnotique des benzodiazépines augmente avec le temps
	
	X

	Un syndrome infectieux augmente le taux d'albuminémie
	
	X

	Le Deroxat® peut induire une hypokaliémie
	
	X


Cas cliniques

Cas clinique 1: [image: image3.wmf]


Madame Dorothée MESTA, 82 ans, 50 kilos
Antécédents 
· Hypertension artérielle équilibrée depuis des années

· Polyarthrose

Anamnèse 
Dit "ne pas fermer l'œil de la nuit" depuis le décès de son époux il y a deux ans

Retrouvée un matin sur le sol entre le lit et les toilettes, noyée dans des selles liquides, avec suspicion de fracture du col du fémur

Le bilan biologique effectué récemment est satisfaisant : ionogramme équilibré, créatinine à 12 mg/l

Traitement 
CO-APROVEL 150 

LEXOMIL…………..½ comprimé x 2

HAVLANE………… 1 comprimé au coucher

IXPRIM si nécessaire, qu'elle prend probablement trop souvent 

Que pensez-vous des circonstances de cette chute ?
Quels sont les médicaments incriminés ?
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· Hypotension orthostatique aggravée par la diarrhée 

· Effet iatrogène de tous les autres médicaments

· Diminution de l'élimination des benzodiazépines du fait du problème d'insuffisance rénale fonctionnelle : risque de surdosage et syndrome confusionnel

· Effet myorelaxant des benzodiazépines

· Troubles du comportement secondaires à la prise de TRAMADOL

Demi-vie du LEXOMIL = 20 heures

Demi-vie de l'HAVLANE = 8 heures
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  AUTOMEDICATION

EFFETS IATROGENES CUMULES

"Le bon traitement d'un jour n'est pas le traitement de toujours"

Diminution de la clairance des médicaments à élimination rénale avec l'âge

L'effet hypnotique des benzodiazépines s'amenuise avec le temps et serait très peu efficace au-delà de quatre semaines

[image: image7.wmf]
Cas clinique n°2
Monsieur Alex  HOMIL

Après avoir bénéficié d'un clou Gamma pour une fracture du col fémoral vous souhaitez arrêter, en accord avec le patient, son traitement anxiolytique

· Quelle est votre démarche thérapeutique ?

· Citez les effets secondaires à suspecter 

REPONSE

· La diminution des benzodiazépines doit se faire très progressivement en 4 à 12 semaines et sans substitution 

· Toujours évaluer une origine dépressive souvent masquée chez la personne âgée qui peut se traduire uniquement par des insomnies sachant que l'on dénombre 1700 suicides par an chez les personnes âgées de plus de 75 ans 
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PRE – TEST

Demi-vie du TRANXENE  =  25  heures NON !
Médicaments responsables de syndrome confusionnel chez la personne âgée

· Benzodiazépines

· Antiparkinsoniens anticholinergiques centraux

· Neuroleptiques

· Antidépresseurs

· Chlorhydrate de TRAMADOL

· Antiépileptiques 

· Morphiniques

· Certains antibiotiques (OFLOCET…)

Tout nouveau traitement peut être responsable d'un syndrome confusionnel

Le NOCTRAN est un anti cholinergique caché
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EFFETS SECONDAIRES

DE  L'ARRET  DES  BENZODIAZEPINES

	Modérés
	Sévères

	Agitation


	Cauchemars

	Anxiété, nervosité


	Confusion

	Céphalées


	Convulsions (rares)

	Diaphorèse

Transpiration plus abondante que la transpiration naturelle et moins que la sueur. 
	Délire

	Diarrhée


	Dépersonnalisation

	
	Distorsion perceptuelle

	Etourdissement


	Fasciculations

	Faiblesses ou raideurs musculaires


	Hypotension orthostatique

	Fatigue
	Mauvaise coordination ou incoordination motrice 

	Goût métallique dans la bouche


	Nausées, vomissements

	Impatience


	Tachycardie, palpitations

	Insomnie


	Tremblements

	Irritabilité


	Vertiges

	Léthargie


	

	Manque de motivation


	

	Perte d'appétit


	

	Sensibilité accrue aux bruits et odeurs


	

	Troubles de la concentration


	


ANTIDEPRESSEURS

A TENIR COMPTE CHEZ LA PERSONNE AGEE

	ATHYMIL
	Effet antihistaminique

Effet anticholinergique

Effet antiadrénolytique



	EFFEXOR

NORSET

IXEL


	Troubles digestifs

Prise pondérale

	PROZAC

DEROXAT

SEROPRAM


	Perte de poids ( nausées, anorexie)

Hyponatrémie

Syndrome extrapyramidal

	STABLON


	Troubles digestifs
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Cas clinique n°3

Madame X, 82 ans, 56 kg, est sous diurétiques et bêta bloquants. Une poussée d’arthrose invalidante vous permet elle de lui prescrire un AINS sans arrière pensée ? Créatinémie : 12 mg/l (106 μmol/l)
La formule de Cockroft est elle adaptée ?
Existe-t-il d’autre(s) formule(s) d’évaluation de la clairance ? Prescription ?
FORMULE DE COCKROFT-GAULT

• Formule non validée chez

• l’enfant

• la femme enceinte

• le patient de plus de 80 ans

• le patient obèse

FORMULE MDRD

(Modification of the Diet in Renal Disease)

• Ne fait pas intervenir le poids

• A privilégier chez le sujet « âgé » (dès 65 ans)

• Préciser « MDRD » sur la prescription
INSUFFISANCE RENALE (IR) :

REPERES USUELS

• 80 ml/mn IR débutante ? (cf âge ?)

• 60 ml/mn IR confirmée

– néphroprotection pharmacologique (IEC)

• (Réduction pression artérielle et protéinurie)

– contrôle apports protidiques

• 40 ml/mn ATTENTION aux médicaments dangereux (AINS+++,

produits de contraste…)

– adaptation thérapeutique pour médicaments à élimination rénale :

metformine, aminosides, céphalosporines, HBPM…

• 30 ml/mn Insuffisance sévère

– traitement des déséquilibres phosphocalciques

• 25 ml/mn Fistule

• 20 à 15 ml/mn Dialyse
M E S S A G E S

• FORMULE DE COCKROFT NON VALIDEE CHEZ LE SUJET AGE

– PREFERER LA FORMULE MDRD

– PRESCRIRE « CREATININE - MDRD »

– SINON CALCUL POSSIBLE SUR INTERNET

• Site SFTG Paris-Nord / Outils pour la consultation

Cas clinique n°4

Mme Y, 80 ans, 60 kg, perte de poids de 5 kg en 6 mois Perte d’activités confinée lit fauteuil anorexie Escarre sacrée débutante, refus alimentaire
Bilan organique négatif, dépression sévère
Albumine 25 g/l – CRP 120 mg/l
Etat nutritionnel ?
Mécanismes en cause ?
La dénutrition protéino-énergétique s’apprécie par

• le taux d’albumine sérique

– dénutrition modérée à partir d’un taux d’albumine < 35 g/l

– dénutrition moyenne si < 30 g/l et sévère si < 25 g/l

• la perte de poids

– perte de 2 kg sur 1 mois

– perte de 4 kg ou de plus de 10% du poids sur 6 mois

• la valeur de l’indice de masse corporelle (IMC)

– dénutrition si IMC < 21 (HAS)

P I N I

(Pronostic Inflammatory Nutritionnal Index)

• Evalue le risque de complication

• Permet de surveiller l’efficacité de la renutrition

• Calcul du PINI

• CRP (mg/l) x orosomucoïde (mg/l)

• Albumine (g/l) x préalbumine (mg/l)

– CRP et orosomucoïde : protéines de l’inflammation

– Albumine (1/2 vie 20 j) et préalbumine (1/2 vie 2 j) : protéines de la nutrition

Critères de sévérité du PINI

• Mortalité

– faible si PINI < 10

– modéré si 10 < PINI < 20

– élevé si PINI > 20 : Renutrition urgente

La préalbumine est un marqueur précoce de l'efficacité de la renutrition.
Les molécules médicamenteuses se fixent en partie sur la molécule d'albumine .
Une dénutrition conduisant à une baisse de l'albumine entrainera donc une baisse des sites de fixation des thérapeutiques et donc une augmentation importante de la biodisponibilité et donc de l'efficacité et des effets indésirables.
Une baisse de poids même minime doit donc inciter à la vigilance et à la révision du traitement
MESSAGES
• OBJECTIVER TOUTE SUSPICION DE DENUTRITION
• IDENTIFIER LES MECANISMES
• INDEX PRONOSTIC : PINI
Cas clinique n°5

Mme K, 85 ans, veuve depuis 1 mois, vivant seule, sans aide jusque là présente depuis quelques temps des sensations de palpitation, une fatigue croissante, et une dyspnée au moindre effort.

Elle finit par venir vous consulter.

Sa tension est à 110/70, son cœur bat à 110/mn et est irrégulier.

En plus, elle a perdu 5 kg depuis le décès de son mari par manque d’appétit. Elle pèse 50 kg pour 1m60

Ses antécédents:

· HTA

· Troubles visuels surtout à droite en rapport avec une dégénérescence maculaire

· Des troubles de la marche en rapport avec une coxarthrose évoluée, pour laquelle elle a toujours refusé l’intervention

· AVC ischémique il y a 3 ans, sans séquelles

Son traitement est le suivant

· acétylsalicylate de lysine 160 mg le midi

· périndopril 5 mg le matin

· tramadol LP 100 mg le soir

Question 1 
Quel (s) diagnostic (s) évoquez-vous?

Décompensation cardiaque gauche sur un passage en arythmie complète par fibrillation auriculaire

Après hospitalisation, l’acétylsalicylate de lysine est arrêté et un traitement par fluindione 20 mg est débuté, sans changer le reste de l’ordonnance.

Question 2

Est-il raisonnable de prescrire un AVK chez cette patiente ?

Evaluer le bénéfice risque de cette prescription, en justifiant votre démarche.

Est il raisonnable de prescrire un AVK chez cette patiente ? NON

· médicament à haut risque, et on n’est pas sûre que la patiente a compris l’importance de ce traitement

· autonomie diminuée
· interaction médicamenteuse potentialisateur (tramadol)
· risque de malobservance : pas d’aidant, pas de pilulier, syndrome dépressif
· probable dénutrition protéino-énergétique (perte de + de 10% de son poids)
· risque de chutes (troubles visuels, troubles de la marche)
Est-il raisonnable de prescrire un AVK chez cette patiente ? OUI

· risque majeur d’AVC (cardiopathie emboligène, ATCD AVC, âge)

· coût social et humain important
Question 3

Pour prescrire des AVK à cette patiente, quelles précautions prendrez-vous ?

· Rechercher des contre-indications

· Connaître l’INR cible (dans ce cas 2<<3, et respecter au maximum cette zone thérapeutique)

· S’assurer de la surveillance adaptée et régulière de l’INR, et renforcer le contrôle en cas de modification thérapeutique ou de pathologie intercurrente aiguë

· Education du patient et/ou de l’aidant principal

· Utilisation d’un carnet de surveillance, d’un pilulier

· Choisir plutôt les AVK à demi vie longue

La fille de Mme K s’inquiète et vous dit que l’état psychologique s’empire.

Vous allez la voir, et finalement vous lui prescrivez du citalopram 20 mg.

Question 4

Quelles précautions prenez vous ?

Demander un INR 48 h après l’instauration de l’ISRS, car risque de potentialisation de l’AVK

S’assurer de l’observance thérapeutique

Le laboratoire vous appelle car l’INR est à 4,5.

Question 5

Quelle est votre conduite à tenir ?

Arrêt du fluindione

Vit K1 ampoule  : 1 mg par voie orale

INR quotidien jusqu’à INR <3

Reprise du fluindione mais ¾ cp par jour

Quelques mois après, sa fille vous appelle affolée, sa mère oublie de plus en plus, sa fille s’est aperçue que le compte de sa mère était souvent vide, alors qu’elle gérait encore bien jusque là, et en plus hier elle est tombée.

Vous allez la voir, et vous trouvez qu’elle est couverte d’hématomes, et vous vous dites, elle a vraiment de la chance qu’elle ne s’est encore rien cassé !!

Question 6

Quelle est votre démarche cette fois-ci ?
Probable syndrome démentiel débutant, à explorer

Risque de chutes++++

Rapport bénéfice/risque : risque d’effets secondaires liés AVK majorés par rapport aux bénéfices apportés

Si Mme K  n’est pas encadrée, comme par exemple en institution, les AVK doivent être arrêtés et relayés par un AAP

QUESTIONS DE PRE-TEST

La prescription d’un AVK n’est plus justifiée après 90 ans dans la fibrillation auriculaire    FAUX
A l’initiation d’un traitement par AVK chez le sujet âgé, la surveillance de l’INR doit être rapprochée     VRAI
LES ANTIVITAMINES K CHEZ LA PERSONNE ÂGEE

Risque thromboembolique chez la personne âgée
La personne âgée est particulièrement exposée aux complications thrombo-emboliqes (artérielles ou veineuses). Ceci est expliqué par le vieillissement cardiovasculaire associé aux maladies chroniques (diabète, HTA…) surajoutées.

Les situations pathologiques qui exposent à de telles complications sont fréquentes en gériatrie. 

· 20% des IDM surviennent après 75 ans

· la prévalence de l’ AC/FA augmente avec l’âge

· 1% chez les <de 60 ans

· 3-5% entre 70 et 75 ans

· 8-15% chez les >75 ans

· l’âge constitue le FDR de maladies thromboemboliques le plus important après la chirurgie

· le taux d’incidence de la TVP et de l’EP sont respectivement de 3,1‰ et de 2,8‰ après 85 ans alors qu’il est de 1,8‰  et de 1,3‰  avant 70 ans.

· La chirurgie orthopédique et plus généralement l’immobilisation sont des conditions qui exposent les personnes âgées à ces complications.

· Autres situations : infection, syndrome inflammatoire, et déshydratation.

De plus, les facteurs identifiés de risque d’AVC, au cours des fibrillations auriculaires sont l’âge (après 75 ans), l’HTA, le diabète, l’insuffisance cardiaque congestive, dysfonctionnement du VG et les ATCD d’AVC.

Risque hémorragique lié aux anticoagulants chez la personne âgée 

Les complications hémorragiques des anticoagulants sont au fréquentes dans cette population (x1,75 après 70 ans pour un même niveau d’anticoagulation). 

En effet, les traitements anticoagulants exposent les personnes âgées à un risque hémorragique fortement dépendant du terrain (co-morbidités), des médicaments associés, de la fréquence des chutes et enfin des modifications du métabolisme, par exemple de la fonction rénale, liées au vieillissement.

C’est la 1ère cause d’hospitalisation pour effets secondaires médicamenteux. (enquêtes par le Réseau des Centres Régionaux de Pharmacovigilance 1997, 1998 et plus récemment 2007) 

Les facteurs de risque hémorragiques

- L’âge > 75 ans 

· Le niveau d’anticoagulation (au delà d’un INR à 2, en augmentant l’INR de 0,5 le risque est multiplié par 1,43)

· Le début de traitement, surtout les 3 premiers mois

· Les comorbidités chroniques ou aiguës (en particulier la dénutrition, la fièvre, la déshydratation, la diarrhée aigue)

· La polymédication, et en particuliers les médicaments potentialisant les AVK

· L’éducation insuffisante

· L’altération cognitive 

· Les chutes 

· Observance non assurée et/ou entourage non fiable

· HTA non contrôlée

· Saignement récent : hémorragie digestive, HIC récent

· ATCD de saignement digestif

· AVC ischémique

· Alcoolisme et/ou maladie hépatique évoluée

· Cardiopathie évoluée

· Insuffisance rénale chronique sévère

· AVK à demi vie courte 

· Cancer évolutif

Le mécanisme des AVK, en simplifié

Les AVK inhibent le cycle de régénération de la vitamine K et donc diminuent les facteurs II, VII, IX, X ainsi que la protéine C et S (ces derniers étant les inhibiteurs physiologiques de la coagulation).

Il y a donc un délai d’action avant qu’ils deviennent efficaces.

Les indications des AVK

En relais de l’héparinothérapie dès que l’anticoagulation s’avère prolongée.

· Traitement des TVP et EP

· Prévention des maladies thromboemboliques récidivants

· Prévention des complications thromboemboliques artério-veineuse des cardiopathies emboligènes (AC/FA, valve mécanique)
	Principales indications
	INR cible

	AC/FA chez les >75 ans

AC/FA chez les <65 ans avec 1 FDR
	2<<3

	Valvulopathie mitrale : RM si dilatation OG ou contraste spontané ou thrombus OG
	3<<4,5

	Prothèses valvulaires mécaniques
	3<<4,5

	IDM compliqués, en prévention des complications TE

Prévention des récidives d’IDM si intolérance à l’aspirine
	2<<3

	TVP/EP
	2<<3


AVK : différentes spécialités

	Spécialités

	Demi vie

	Durée d’action


	Acénocoumarol (Sintrom)

	Courte 8 heures

	48 à 96 heures


	Phénidione (Pindione)

	Courte 5 à 10 heures

	24 à 48 heures


	Fluindione (Préviscan)

	Longue 30 heures

	48 heures


	Warfarine (Coumadine)

	Longue 40 heures

	96 à 120 heures



	


Initiation d’un traitement par AVK

Un traitement anticoagulant peut être prescrit à un patient coopérant, bien informé et ayant bien compris le principe du traitement.

Il faut aussi tenir compte de l’entourage dans la décision d’instaurer les AVK.

Si le malade est en institution, les AVK peuvent être prescrits même s’il s’agit d’un patient ayant une démence lorsque la surveillance biologique est bien planifiée.

A domicile, la distribution des médicaments par l’auxillaire de vie ou la famille proche est une aide indispensable.

Chez la personne âgée, il est recommandé d’utiliser plutôt les AVK à demi vie longue.

La dose initiale est diminuée par 2. En relais de l’héparine, les AVK sont généralement prescrits précocément dès les 2 premiers jours de l’héparinothérapie. Pendant toute la phase de recherche de l’INR « cible », l’héparine est maintenue à dose adaptée. Elle est arrêtée lorsque l’INR est dans la zone thérapeutique recherchée 2 jours consécutifs.

La surveillance de l’INR :

Surveillance accrue de l’INR pendant les 3 premiers mois

- 2 fois par semaine pendant 15 jours après obtention de INR entre 2 et 3

- 1 fois par semaine pendant 1 mois

Puis au moins 1 fois par mois

Contrôles de l’INR « faciles » en cas de modifications thérapeutiques ou de pathologie intercurrente.

Il est donc important de réaliser:

· INR 48 h après l’introduction ou l’arrêt de tout médicament

· INR 48 h après le début d’un événement aigu (fièvre, diarrhée..)

Le choix d’instaurer un traitement par AVK doit répondre au meilleur rapport bénéfice risque.

Ce choix peut être aidé par la réalisation d’une évaluation gérontologique standardisée, c’est à dire avoir une idée sur plusieurs éléments concernant la personne âgée : 

· Etat nutritionnel 

· Fonctions cognitives

· Risque de chute

· La thymie

· Les fonctions sensorielles

· L’autonomie

L’éducation du patient et/ou de l’entourage est primordiale.

L’utilisation d’un carnet de surveillance contribue à une meilleure observance et à la réduction des accidents liés aux AVK.

Il n’est pas recommandé de supprimer les aliments contenant de la vitamine K du régime d’une personne âgée, d’autant plus que dans cette population, la malnutrition protéino-énergétique est une situation fréquente, et peut entraîner des complications graves et multiples. Une alimentation équilibrée est recommandée.

Les interactions médicamenteuses

	Potentialisation des AVK
	Inhibition des AVK

	Cyclines, céphalosporines, pénicilline, néomycine

Métronidazole, fluconazole, kétaconazole, miconazole

Sulfamides

AINS, aspirine

Sulfamides hypoglycémiants

Tricycliques, chlorpromazine

Allopurinol

Quinine, quinidine

Hormones thyroïdiennes

Amiodarone

Sérotoninergiques

Huile de paraffine

Clofibrate

Paracétamol

Ginko

Plantes 

IPP


	Barbituriques, antiépileptiques

Rifampicine

Cholestyramine

Pansements gastro-intestinaux

Oestrogènes 

Contraceptifs oraux oestroprogestatifs


Surdosage en AVK : conduite à tenir

	INR
	CAT

	< 5

pas de saignement

ou minime
	Arrêt AVK

INR quotidien

Reprise INR < 3

Dose moindre

	≥5 et <9

Pas de saignement 

ou minime
	Arrêt AVK

Vit K1 : 1 à 2 mg Per Os

INR quotidien 

Reprise INR < 3

Dose moindre

	≥ 9

Saignement même 

Minime ou suivi douteux
	Hospitalisation

Arrêt AVK

Vit K1 : 5 à 10 mg p.o

Contrôle INR à la 6ème heure

+/- renouvellement vit K

INR quotidien

Reprise INR < 3

Dose moindre

	Saignement majeur

ou INR > 20
	Hospitalisation

Arrêt AVK

Vit K1 : 10 mg IV lente (30’’)

Selon urgence : PPSB ou PFC

A répéter 12 heures après si besoin

INR quotidien

Reprise des AVK à discuter en terme d’indication


Cas particuliers : les anticoagulants chez les malades âgés dépendants ou souffrant de démence ou faisant des chutes à répétition

Ces circonstances doivent se gérer au cas par cas.

Ces malades posent différentes questions de l’ordre de la finalité des soins jusqu’au problème de l’observance du traitement.

Le diagnostic de TVP ou d’accident embolique justifie, à l’exception des malades en fin de vie, d’une anticoagulation efficace.

Le choix thérapeutique se portera sur une HNF par voie sous cutanée ou sur une HBPM. Le relai par AVKdoit faire l’objet d’une attention particulière en évaluant le rapport bénéfice/risque.

Dans l’AC/FA, si les études épidémiologiques ont montré l’efficacité de la prévention primaire des AVC ischémiques, les antiagrégants plaquettaires sont parfois préférés aux AVK, en particuliers chez les malades « chuteurs ».

En conclusion

AVK incontournables, en attendant mieux

Respect des indications

Surveillance rigoureuse, éducation du patient et éventuellement de l’entourage

Veiller aux interactions médicamenteuses potentielles

Rapport bénéfice/risque à peser soigneusement après 75 ans

Cas clinique n°6
NEUROLEPTIQUES ET PERSONNE AGEE

Mr D., résident d’une EHPAD, a une démence de type Alzheimer évoluant depuis 5 ans avec des troubles psycho comportementaux à type d’agressivité physique et verbale, surtout au moment des soins depuis 2 mois.

Son traitement :


Exelon patch transdermique 9,5 mg par jour


Risperdal 1mg le soir


Tiapridal  Vgttes si agitation


Théralène 5 mg au coucher


Esidrex 25 mg 1cp par jour

L’IDE de l’EHPAD vous appelle car il est déjà tombé 2 fois depuis la veille, et n’a jamais pu se relever.

En fait, elle vous explique qu’il marche de plus en plus difficilement depuis environ 3 semaines, qu’il lui arrive de trembler, mais qu’il est beaucoup plus calme.

Question 1

Quelles sont vos hypothèses diagnostiques ?

Syndrome extrapyramidal induit par les neuroleptiques :


Risperdal (NLP atypique)


Tiapridal (NLP classique sédatif)


Théralène (anti H1 de la famille des phénothiazines sédatif, NLP caché)

Question 2

Quelle est votre démarche face à cette situation ?

· Arrêt progressif du risperdal, car effet rebond possible à l’arrêt brutal

· Arrêt du tiapridal

· Substitution du théralène par une autre molécule s’il y a vraiment un problème d’insomnie et après avoir éliminer une cause organique à l’insomnie

· Revoir avec l’équipe les circonstances des troubles du comportement et faire une démarche diagnostique complète visant à analyser les facteurs étiologiques, psychologiques ou liés à l’environnement

· Surtout pas d’anticholinergiques !!!! risque confusionnel majeur chez un sujet âgé

· Réévaluation par le gériatre ou le neurologue qui le suit, car renforcer le traitement anticholinestérasique ou l’adjonction de la mémantine peut aider à diminuer les tb du comportement 

· Prise en charge non médicamenteuse est au 1er plan (éducation du soignant, modification de l’environnement, programmes d’activités thérapeutiques…)

NEUROLEPTIQUES ET PERSONNE AGEE

La prescription des psychotropes au grand âge est caractérisée par un rapport bénéfice/risque faible, en particulier les neuroleptiques.

Leur usage se restreint le plus souvent au traitement symptomatique des troubles du comportement secondaire à des difficultés d’adaptation de la personne âgée à son environnement.

Cela impose donc de : 

· replacer le symptôme dans son contexte

· rechercher une cause précise

· ne pas rendre leur prescription systématique

· en faire une aide temporaire

· discuter régulièrement l’indication 

· connaître quelques notions de pharmacologie

En règle général, un psychotrope est une substance qui, administrée à titre thérapeutique, atteint le SNC, mais du fait de sa distribution dans tout l’organisme, elle est susceptible d’effets périphériques indésirables.

De façon générale, les psychotropes ont au grand âge les mêmes indications que chez le sujet jeune.

Les principales indications des neuroleptiques étant :

· les états psychotiques et les hallucinations

· les états dépressifs mélancoliques, en association au traitement antidépresseur

En gériatrie, on utilise les neuroleptiques dans un domaine bien  précis à savoir les troubles psychocomportementaux liés à la démence. Ce sont des manifestations de la maladie qui ont des répercussions importantes non seulement sur la qualité de vie de la personne atteinte, mais également sur celles de ses aidants.

Les symptômes psychologiques de la démence regroupent la psychose (délire paranoïde, hallucinations), la dépression, l’anxiété, l’apathie, alors que les symptômes comportementaux incluent l’agitation psychomotrice (errance, hyperactivité, répétition de phrases, cris, troubles du sommeil..) et l’agressivité physique et verbale.

Ils sont globalement divisés en 3 catégories : 

· NLP sédatifs (ex : nozinan, largactil, tercian, tiapridal…)

· NLP polyvalents (ex : haldol, moditen, piportil…)

· NLP désinhibiteurs (ex : dogmatil, orap…)

Les particularités de leur prescription en gériatrie reposent principalement sur les variations pharmacocinétique inhérentes au vieillissement, la fréquente polymédication et le risque iatrogène qui en découle.

Les effets indésirables des neuroleptiques sont donc plus fréquents et graves chez la personne âgée, d’autant plus que celle-ci présente une fragilité cérébrale sous jacente : 

Les effets indésirables sont de plusieurs ordres :

· Neurovégétatifs  (NLP sédatifs++)

· Hypotension orthostatique, de chutes, et perte d’autonomie 

· Effet anticholinergique (bouche sèche, constipation, tb de la vue, rétention urinaire..)

· Hypo ou hyperthermie

· Neurologiques (NLP polyvalents++) 

· Syndrome parkinsonien, dyskinésies, dystonies (NLP polyvalents ++). Ils ne regressent pas toujours complètement à l’arrêt du médicament

· Epilepsie

· AVC (surtout avec NLP atypiques)

· Psychique (NLP sédatifs à forte tonalité anticholinergique)

· Risque de syndrome confusionnel (NLP sédatifs à forte tonalité anticholinergique)

· Dépression

· Somnolence

· Endocriniens et métaboliques (NLP atypiques++)

· Prise de poids

· Intoxication par l’eau

· Allergiques et toxiques

Photosensibilisation

Hépatite

Syndrome malin

· Autres

Pneumopathies

Arythmie cardiaque

Agranulocytose 

Algorithme de traitement des troubles du comportement associés à la démence

· Bien identifier le comportement, le contexte et une cause précise (organique, psychologique, fonctionnelle, environnemental)

· Déterminer la sévérité et le besoin ou non d’un traitement

· Evaluer la condition médicale et psychiatrique

· Eliminer un syndrome confusionnel 

· Rechercher les facteurs précipitants, perpétuants, aggravants et améliorant

· Mettre en place une approche non-pharmacologique et suivre l’évolution du comportement

· Si l’approche non-pharmacologique est insuffisante, combiner avec une pharmacothérapie selon le comportement identifié

· Juger au cas par cas du ratio risques/bénéfices pour l’utilisation des antipsychotiques

· Adapter la posologie des antipsychotiques pour en optimiser l’efficacité et diminuer les effets indésirables

· Surveiller et rapporter (selon le cas) la manifestation d’effets indésirables

· Réévaluer l’indication de l’antipsychotique à des intervalles réguliers

· Tenter un sevrage, sinon une baisse de la posologie

QUESTIONS DE PRE – TEST

Le Noctran® contient un anti cholinergique                  VRAI
CAS CLINIQUE 7: STATINES ET PERSONNES AGEES

Mr H, 82 ans vous consulte sur sa demande parce qu’il est inquiet de son résultat de dosage de cholestérol.

Il considère en effet, et notamment à la suite d’une campagne d’information sur les méfaits du cholestérol, que son taux de 2,8 g/l est trop élevé.

Il n’a sinon pas d’antécédents significatif, hormis une HTA modérée, traitée depuis quelques années par in IEC et une hypertrophie bénigne de prostate (pour laquelle il va être opéré prochainement).

A l’anamnèse familiale, on retrouve des accidents chez les ascendants, sous la forme d’un AVC chez un oncle à l’âge de 78 ans et d’un IDM chez la mère à l’âge de 68 ans (dans le contexte d’un diabète avec surpoids).

Commentez avec le patient son taux de cholestérol
Faut- il abaisser le taux de cholestérol, et si oui comment?
STATINES ET PERSONNES AGEES

Plusieurs enquêtes épidémiologiques ont établi que l’hypercholestérolémie est un facteur de risque cardiovasculaire chez l’adulte jeune et chez les sujets âgés.

Le traitement de l’hypercholestérolémie entraîne une réduction des complications cardiovasculaires chez l’adulte d’âge moyen. Les données concernant les hypercholestérolémies du sujet très âgé sont moins nombreuses. Or la population âgée est fortement exposée aux complications de l’athérosclérose et la prévention des maladies cardiovasculaires représente un enjeu considérable dans cette population.

Le bilan lipidique doit comprendre le dosage du cholestérol et de ses fractions HDL et LDL, et des triglycérides.

Le taux de LDL-C peut être calculé à partir des valeurs du cholestérol total, du HDL-C et des triglycérides, à l’aide de la formule de Friedwald modifié :

LDL-C = CT – (HDL-C + 0,16 TG) en valeurs pondérales

LDL-C = CT – (HDL-C + 0,37 TG) en valeurs molaires

La formule ne peut être utilisée que si le taux de triglycérides est inférieur à 4 g/l.

Les variations de taux des lipoprotéines avec l’âge sont déterminées  par des facteurs génétiques et environnementaux, mais aussi par la comorbidité et l’état de santé.

Il faut de toute façon vérifier le caractère permanent et réel de la dyslipidémie en effectuant 2 ou 3 dosages des triglycérides, du cholestérol et de ses fractions.

Causes des hyperlipidémies secondaires

	Anomalies
	Rechercher

	Augmentation

Du LDL-C
	Hypothyroïdie

Syndrome néphrotique

cholestase

	Augmentation 

Des triglycérides

Et taux bas de HDL-C
	Obésité, sédentarité, insuffisance rénale, éthylisme, diabète mal contrôlé, médicaments (oestrogènes, diurétiques thiazidiques, corticostéroïdes, B-bloquants)


L’évaluation du bilan lipidique doit donc associer un dosage de la glycémie, de l’albuminémie, des transaminases, des gamma-GT et de la TSH.

Association de facteurs de risque

