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1) Introduction

En France, d’aprées I’Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale (INSERM) une
personne sur trois souffrait de troubles du sommeil en 2017 [W1]. Le manque de sommeil étant
corrélé a une diminution de la qualité de vie et a une augmentation des risques pour la sante, il

est important de ne pas laisser les patients sans accompagnement thérapeutique.

L’une des pathologies du sommeil les plus courantes est 1’insomnie qui toucherait un francais
sur cing. Cette pathologie peut étre traitée de différentes manieres. Dans le cas des insomnies
occasionnelles et transitoires, les benzodiazépines hypnotiques (et apparentés) sont le plus

souvent retrouvées dans les ordonnances des patients se présentant en officine.

Ces thérapeutiques font 1’objet de recommandations sur les durées de prescription en raison
d’un risque accru de dépendance chez le patient. Les pharmaciens semblent constater que la
durée de prescription de ces médicaments aux patients ne cesse d’augmenter. Le but de ce
travail est d’évaluer la présence ou non d’un allongement des durées de prescriptions des
benzodiazépines hypnotiques et de discuter des éventuelles réponses a envisager et mettre en

ceuvre afin d’améliorer la santé des patients.

Les résultats, leur analyse et la discussion qui en découlent seront détaillés aprés une mise en
contexte comprenant une bréve introduction aux troubles du sommeil et aux différentes
benzodiazépines hypnotiques et apparentés actuellement en circulation dans les officines

frangaises.
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2) Troubles du sommeil - insomnies

Les troubles du sommeil sont définis comme I’ensemble des pathologies impactant le sommeil
d’un patient. En France, 1’Institut National du Sommeil et de la Vigilance (INSV) en recense
quatre en particulier : I’insomnie, ’apnée du sommeil, la narcolepsie et le syndrome des jambes

sans repos [W2].

- I’insomnie, définie comme une insatisfaction liée a la quantité et a la qualité du sommeil, et
accompagnée d’un ou plusieurs des symptdmes suivants : difficulté d’endormissement, réveil
nocturne ou prématuré avec incapacité a retrouver le sommeil, asthénie ou somnolence diurne,

troubles de la concentration et de la vigilance, troubles de I’humeur [W3].

- I’apnée du sommeil d’origine obstructive : caractérisée par des apnées (arréts respiratoires)
causées par une obstruction des voies respiratoires supérieures ayant une fréquence élevée et
durant plus de 10 secondes. Les conséquences sont un sommeil moins efficace ainsi qu’une
baisse de 1’oxygénation et une augmentation de la pression artérielle durant le sommeil,
résultant en une augmentation des risques cardiovasculaires, de survenue d’hypertension
artérielle et de la survenue d’un diabéte de type 2 (due a une dérégulation du métabolisme
glucidique via une diminution de la production et de I’action de I’insuline) chez les patients
concernés. De plus, un sommeil moins efficace entraine un plus grand risque d’accidents de la

circulation et d’accidents du travail (attention et vigilance réduite) [W4].

- la narcolepsie, définie comme un trouble de 1’éveil déclenché par des acces brutaux et
irrépressibles de sommeil. Elle peut survenir plusieurs fois par jour a n’importe quel moment
de la journée, méme en pleine activité. Les causes en sont mal connues mais certaines pistes

orienteraient vers une origine génétique ou auto-immune [W5].

- Le syndrome des jambes sans repos aussi appelé maladie de Willis-Ekbom ou syndrome des
mouvements périodiques des membres inférieurs. Ce trouble neurologique associe des
mouvement périodiques et involontaires au cours du sommeil avec un syndrome d’impatience
des membres inférieurs. L’origine, bien que mal identifiée, serait liée a un trouble neurologique

dd & un déficit en dopamine [W6].

2.1) Les insomnies

Parmi tous ces troubles du sommeil, il en est un qui se détache des autres par sa fréquence :
I’insomnie. En 2017, L’INSERM estimait qu’entre 15 a 20 % des Frangais souffraient

d’insomnies [W7].
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Définie comme une insuffisance de sommeil en quantité et en qualité, I’insomnie est qualifiée
de transitoire quand elle ne dure que quelques nuits et chronique lorsqu’elle se produit au moins

3 fois par semaine sur une durée d’au minimum 3 mois.

L’insomnie en tant que maladie serait responsable pour les patients atteints d’une qualité de vie
dégradée, d’une augmentation du nombre d’accidents et d’une aggravation des maladies

associées (hypertension, diabéte, dépression, etc....) [W8].

Une insomnie peut étre qualifiée de primaire ou secondaire a une pathologie (ex:
hyperthyroidie). Les causes d’une insomnie peuvent étre nombreuses et incluent des origines
psychiques (stress, anxiété, dépression), physiques (douleurs) et externes (bruits, température,

alimentation...).

Le traitement des insomnies nécessite une prise en charge spécifique et individualisée, en raison
de la variabilité interindividuelle des patients et les différentes causes des insomnies. Les

traitements sont nombreux et peuvent inclure :

- L’hypnose : état modifié de la conscience favorable a la suggestion, qui peut étre
indiqué dans certains cas de troubles du sommeil 1égers.

- Les Thérapies Comportementales et Cognitives (TCC) : psychothérapie centrée sur le
réapprentissage du sommeil, indiquées dans le traitement des insomnies chroniques, le
patient cherchant a identifier/éliminer les causes de son insomnie a travers son
réapprentissage du sommeil [W9].

- L’homéopathie (Nux vomica pour les réveils nocturnes, Gelsenium pour les insomnies
dues au stress, Aconitum napellus lors de crises d’angoisses...) : traitement doux
conseillé en officine seul ou en association a un autre traitement dans le but de diminuer
les symptomes des insomnies.

- Laphytothérapie (Valériane, passiflore, mélisse, houblon, aubépine, etc....) : thérapie a
base de plantes agissant dans le but de favoriser I’apparition du sommeil et/ou de
diminuer la fréquence des réves.

- La mélatonine : hormone du sommeil, utilisée en libération immédiate pour les
difficultés d’endormissement et en libération prolongée pour les réveils nocturnes.

- Les traitements médicamenteux dont font partie les benzodiazépines hypnotiques et

apparentés.

La Haute Autorite de Santé (HAS) précise qu’aucun médicament n’est indiqué dans le

traitement de I’insomnie chronique.
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2.2) Cas particulier : le sommeil des personnes agées

Les troubles du sommeil ont tendance a augmenter avec 1’age. Ainsi en 2015 40 % des

personnes de plus de 75 ans se plaignaient de leur sommeil.

I1 est notable que I’augmentation de 1’age des patients entraine une diminution de I’efficacité et

du temps total du sommeil chez les patients ainsi qu’une augmentation des réveils nocturnes.

De plus, chez le sujet ageé, les troubles du sommeil sont le plus souvent secondaires a une
pathologie (83 % des cas en 2017). Or les troubles du sommeil retentissent directement sur la
qualité de vie, entrainant une augmentation de la morbidité et de la mortalité et une
augmentation des troubles cognitifs et du risque de chute, probléemes déja bien présents dans la
population agée. Les troubles du sommeil chez le sujet &gé représentent donc un accroissement

non négligeable des risques de détérioration de sa santé, qu’il convient de suivre avec attention.

La HAS recommande au sujet des insomnies chez le sujet agé la priorisation de 1’éveil diurne,

la régularité du cycle du sommeil, un maintien des fonctions physiques et intellectuelles.
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3) Les benzodiazépines hypnotiques et apparentés

3.1) Les différentes molécules

Pour cette these nous utiliserons la liste des benzodiazépines hypnotiques (et apparentés) definie
par la HAS et sa Commission de Transparence le 24 juin 2014 [W10].

Selon cette liste, les benzodiazépines hypnotiques et apparentés comprennent les spécialités

suivantes et leurs génériques :

- Estazolam (commercialisé sous le nom de Nuctalon®, AMM depuis 1977)

- Loprazolam (commercialisé sous le nom de Havlane®, AMM depuis 1981)

- Lormétazépam (commercialisé sous le nom de Noctamide®, AMM depuis 1987)

- Nitrazépam (commercialisé sous le nom de Mogadon®, AMM depuis 1986)

- Témazépam (commercialisé sous le nom de Normison®, AMM depuis 1965)

- Zolpidem (commercialisé sous le nom de Stilnox® et Edluar®, AMM depuis 1987)

- Zopiclone (commercialisé sous le nom d’Imovane®, AMM depuis 1984)

Le témazépam n’étant plus commercialisé en France depuis 2013, il ne sera pas abordé.

Sont définis comme médicaments hypnotiques les médicaments ayant une action
neurobiologique induisant ou prolongeant le sommeil. Les benzodiazépines ont un mécanisme

d’action qui leur est propre afin d’obtenir cet effet [W11].

3.1.1) Mécanisme d’action
Les benzodiazépines possédent un site de fixation qui leur est spécifique au niveau du récepteur
GABA-A présent au niveau pré et post-synaptique. Ce récepteur comprend un canal chlorure

et est un complexe de cing sous-unités : deux chaines o, deux chaines f et une chaine y.

Le site de fixation spécifique aux benzodiazépines se situe au niveau des chaines a et I’on
distingue deux types de sites de liaison spécifiques aux benzodiazépines qui varient sur leur
localisation et sur leur effet : w1, localisé au niveau de I’hippocampe, du cortex (principalement
le cortex sensoriel et le cortex moteur) et du cervelet et qui sera responsable de 1’effet sédatif et
®2 qui sera retrouvé au niveau de I’hippocampe, du cortex et de la moelle épiniere et qui jouerait
un réle dans les autres effets des benzodiazepines. Il existerait un troisieme type de site de
liaison spécifique aux benzodiazépines ®3 qui lui est retrouvé dans les localisations

périphériques mais son réle reste encore mal défini.
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Les benzodiazépines exerceront leur action sédative en se fixant a leur site spécifique o1 au
niveau de GABA-A : elles déclenchent un changement de conformation du complexe GABA
conduisant & une augmentation de la fréquence d’ouverture du canal chlorure (CI') ce qui crée
un courant entrant de CI- dans la cellule découlant sur une hyperpolarisation inhibitrice de la

création d’un signal Potentiel d’ Action (PA).

Cette inhibition de la formation d’un potentiel d’action au niveau pré et post-Synaptique, couplé
a la localisation des sites m1 au niveau de 1’organisme entrainent une dépression des signaux

sensoriels et moteurs aboutissant sur 1’effet sédatif. [W12]

« _ Benzodiazépine
cl Cl- .

Site de fixation des
m benzodiazépines
i &
Récepteur GABA-A

Fixation de la benzodiazépine a

/ son récepteur sur la chaine a du

récepteur GABA-A

Cl-

Changement de conformation du

R

(

récepteur GABA-A et ouverture

du canal ClI-

Entrée des ions ClI-:

hyperpolarisation inhibitrice

¥
]

Cl- U@ Inhibition du potentiel d’action

Figure 1:

Mécanisme d’action des benzodiazépines
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Les apparentés aux benzodiazepines sont des molécules qui bien que ne présentant pas de
parenté structurelle avec cette famille, sont agonistes des sites de liaisons spécifiques aux
benzodiazépines. Leur effet agoniste leur permet de déclencher le changement de conformation

du GABA ce qui declenche I’effet sédatif propre aux benzodiazépines.

3.1.2) Pharmacocinétique

Concernant les benzodiazépines citées, seule la voie orale est commercialisée en France et elles
présentent une biodisponibilité variable, caractéristique pouvant étre utilisée par les
prescripteurs afin de choisir la molécule la plus adaptée en fonction de la situation donnée. Cette

variation sera reprise plus en détail dans la partie 3.2). Leurs indications et les recommandations

actuelles.

Aprés absorption, se produit le phénomeéne de la distribution : les benzodiazépines se lient a des
protéines plasmatiques tres lipophiles et le systeme nerveux central (SNC) est donc une cible
privilégiée. Mais elles seront ensuite rapidement redistribuées vers les tissus adipeux, qui
représentent un volume important. Cette particularité résulte du large volume de distribution

des benzodiazépines. [B1]

La métabolisation des benzodiazépines est principalement hépatique sous 1’action du
cytochrome P450 et de ses enzymes tels que CYP3A4. Elles y subissent des réactions

d’oxydation avant d’étre hydroxylées puis subissent une glucuronidation. [B2]

L’¢élimination des benzodiazépines se déroule principalement par excrétion rénale dans les
urines. Elles y sont principalement éliminées sous forme de métabolites mais jusqu’a 20% de

la dose administrée peut-étre retrouvée dans les urines sous sa forme inchangée.

La forte affinité des benzodiazépines pour les tissus riches en lipides, sa métabolisation
hépatique et son élimination rénale pourront étre des causes d’adaptation des posologies

usuelles chez certaines populations (obéses, insuffisants hépatiques ou rénaux).

NB : il est important de noter qu’une insuffisance hépatique et un age avancé (fonction
hépatique et rénale réduite chez les personnes agées) entrainent une moindre efficacité et un
ralentissement du processus de métabolisation des benzodiazépines, ce qui nécessite une

adaptation personnalisée de leur traitement.

3.2) Leurs indications et les recommandations actuelles

Il est recommandé que le traitement soit le plus court possible, avec une durée allant de quelques

jours (2 a 5 jours pour les insomnies occasionnelles) a 4 semaines (pour les insomnies
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transitoires c’est-a-dire liées a un évenement perturbateur) en comptant la période de diminution

progressive de la posologie.

Dans des cas particuliers il pourra étre cependant nécessaire de prolonger le traitement une fois
les durées recommandées arrivées a leur terme. Dans ces cas précis il sera essentiel de procéder

a des évaluations détaillées et répétées de 1’état du patient.

3.2.1) Estazolam (NUCTALON®)
L’estazolam (NUCTALON®) est une molécule indiquée dans les insomnies de 1’adulte

occasionnelles ou transitoires.

La posologie initiale est de 1 a 2 mg par jour, il est recommandé d’initier le traitement a la dose
efficace la plus faible sans dépasser la dose maximale. La posologie quotidienne usuelle chez

I’adulte est de 2 mg a prendre en une seule dose au coucher.

3.2.2) Loprazolam (HAVLANE®)
Le loprazolam (HAVLANE®) est une molécule indiquée dans les insomnies de 1’adulte

occasionnelles ou transitoires.

Pour cette molécule également, il est recommandé d’initier le traitement avec la dose efficace
la plus faible sans dépasser la dose maximale (2 mg). La posologie quotidienne usuelle chez
I’adulte est de 1 mg a prendre en une prise unique au coucher, pouvant étre augmentée a 1,5 mg

ou 2 mg.

3.2.3) Lormétazépam (NOCTAMIDE®)

Le lormétazépam (NOCTAMIDE®) est une molécule indiquée dans les traitements a court
terme de 1’insomnie et uniquement dans les cas séveres (détresse importante et baisse de la
qualité de vie marquée).

La posologie initiale est comprise entre 0,5 et 1,5 mg, on choisira toujours la dose efficace la
plus faible sans dépasser la dose maximale (2 mg). La posologie peut ensuite étre élevée a 2 mg

au cas par cas. L’administration se fera en une seule prise au coucher.

3.2.4) Nitrazépam (MOGADONZ®)
Le nitrazépam (MOGADON®) est une molécule indiquée dans les insomnies de 1’adulte

occasionnelles ou transitoires.

Sa posologie initiale est de 5 mg par jour, a prendre en une seule prise au coucher, ce qui

correspond a la dose maximale recommandée de cette molécule.
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3.2.5) Zolpidem (STILNOX®, EDLUAR®)
Le zolpidem (STILNOX®, EDLUAR®) est une molécule indiquée dans le traitement des

troubles séveres de 1’insomnie chez 1’adulte en cas d’insomnies occasionnelles ou transitoires.

Les posologies initiales sont de 5 a 10 mg par jour, il est recommandé d’initier le traitement a
la dose efficace la plus faible sans dépasser la dose maximale de 10mg par jour. La posologie

usuelle chez I’adulte est aussi de 10 mg par jour en une prise unique au coucher.

Le zolpidem est classifié comme médicament apparenté aux stupéfiants depuis le 10 avril 2017,
Sa prescription devra donc se faire sur ordonnance sécurisée, ne pourra pas exceder 28 jours (4
semaines) et le zolpidem ne pourra pas étre a nouveau délivré pendant une période de 28 jours
sans la mention chevauchement autorisé présente sur 1’ordonnance. Cependant, contrairement
aux médicaments stupéfiants, une prescription de zolpidem ne fera pas 1’objet d’un délai de

carence.

3.2.6) Zopiclone (IMOVANE®)
Le zopiclone (IMOVANE®) est une molécule indiquée dans le traitement des troubles sévéres

de I’insomnie chez 1’adulte en cas d’insomnies occasionnelles ou transitoires.

La posologie initiale de cette molécule est comprise entre 7,5 mg et 3,75 mg par jour. Il est
recommandé d’initier le traitement a la dose efficace la plus faible sans dépasser la dose
maximale de 7,5 mg par jour. La posologie usuelle chez un adulte de moins de 65 ans est de
7,5 mg par jour en une seule prise au coucher une fois alité. Chez un adulte de plus de 65 ans,
la dose recommandée est de 3,75 mg par jour en une prise unique au coucher une fois alité et

ne peut qu’étre exceptionnellement augmentée jusqu’a 7,5 mg.

3.3) Les effets indésirables et précautions d’emploi

Comme tout médicament, les benzodiazépines ne sont pas des substances bénignes que 1’on
peut prendre sans risques et précautions. Elles comportent des effets indésirables qu’il convient
de prendre en compte lors de la prescription et de la prise et pouvant deboucher sur une contre-
indication a leur utilisation dans certains cas. Ces effets indésirables peuvent étre plus ou moins

importants en fonction de la dose et de la sensibilité des patients [W13].

Les benzodiazépines hypnotiques sont prescrites en premier lieu pour leur effet sédatif, celui-
ci induit un risque de somnolence diurne qu’il faudra prendre en compte, particuliérement en

cas de conduite automobile. Cet effet sédatif est aussi responsable d’une diminution de la

18



concentration et de la vigilance chez les patients, effets qui joueront un réle dans les troubles

mémoriels.

De plus, en raison de leur mécanisme d’action entrainant une diminution des stimuli moteurs et
sensoriels, elles peuvent déclencher des faiblesses musculaires et des pertes d’équilibre
entrainant un risque accru de chutes, ainsi que des fausses routes lorsque les muscles de la
déglutition peinent a exercer leur action. Ces effets indésirables sont a prendre en compte,
particulierement chez les sujets agés qui y sont plus susceptibles. [B3].

Mais les benzodiazépines hypnotiques et les médicaments apparentés peuvent aussi étre
responsable d’effets secondaires psychiques tels que : dépendance (sujet développé dans la
partie 3.3.3) Risques de dépendance), anxiété par effet rebond (effet se déclenchant lors de
I’arrét de la prise du médicament), amnésie antérograde et épisodique et troubles de la mémoire
et enfin troubles du comportement avec des effets pouvant aller de Iirritabilité a la dépression.

[W14]

Il convient de noter qu’elles peuvent entrainer un état ébrieux a surveiller car il est susceptible

d’étre détourné dans le cas d’abus médicamenteux.

3.3.1) Contre-indications

En raison des effets indésirables qu’elles entrainent, les benzodiazépines hypnotiques font
I’objet d’un certain nombre de contre-indications a leur prise. Ces contre-indications sont
déterminées afin de limiter au maximum les risques encourus par les patients au cours de leur

traitement.

Ces contre-indications comprennent en premier lieu, comme pour tout type de médicament les

antécédents d’hypersensibilité au produit dans le but d’éviter une récidive.

De plus, leur action sédative, via I’inhibition des potentiels d’action au niveau des sites w1, peut
entrainer une dépression du systeme respiratoire. Par conséquent, ils sont contre-indiqués en
cas d’insuffisance respiratoire sévére ou d’apnée du sommeil. Il convient au prescripteur de

s’assurer que les patients ne soient pas concernés par ces maux.

Cette action inhibitrice des potentiels d’action, responsable de potentielles faiblesses
musculaires entrainant des chutes chez les patients, est aussi la raison pour laquelle les

benzodiazépines hypnotiques sont contre-indiquées chez les patients souffrant de myasthenie.
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Enfin, les benzodiazépines hypnotiques étant métabolisés principalement au niveau hépatique
via I’action du cytochrome P450, leur prise est contre-indiquée chez les patients souffrant

d’insuffisance hépatique sévere.

L’absorption d’alcool est fortement déconseillée en cours de traitement. En effet les
benzodiazépines intensifient les effets délétéres de 1’alcool : dépression du systéme nerveux

central et risque de dépression respiratoire, pertes d’équilibre, somnolence, étourdissements.

3.3.2) Tolérance pharmacologique
Le phénomeéne appelé tolérance pharmacologique est défini comme étant la diminution de la
réponse de I’organisme a un médicament utilisé de manicre répétée. C’est 1’acquisition de la

résistance de 1’organisme a I’effet de ce médicament [W15].

Les benzodiazépines sont susceptibles de déclencher une tolérance chez les patients. La vitesse

d’installation de cette tolérance varie en fonction des différents effets des benzodiazépines.

La tolérance aux effets hypnotiques des benzodiazépines et apparentés est celle qui a tendance
a apparaitre le plus rapidement. Toutefois la vitesse d’installation ce phénoméne varie selon les

individus.

Dans le cas des benzodiazépines hypnotiques, une adaptation se traduit par une diminution de
I’expression des récepteurs aux benzodiazépines au niveau du récepteur GABA entrainant par
cascade une diminution de I’action inhibitrice de GABA et donc une diminution de 1’action

sédative des benzodiazépines hypnotiques.

3.3.3) Risques de dépendance

D’aprés le Code de la santé publique la pharmacodépendance, ou dépendance pharmacologique
est définie comme 1’ensemble des phénoménes comportementaux, cognitifs et physiologiques
d’intensité variable, dans lesquels 1’utilisation d’une ou plusieurs substances psychoactives
devient hautement prioritaire et dont les caractéristiques essentielles sont le désir obsessionnel

de se procurer et de prendre la substance en cause et leur recherche permanente [W16].

On parle de dependance physique lorsque 1’organisme s’est habitué a une substance au point
d’en avoir besoin pour fonctionner. En cas d’arrét de consommation de la substance, le patient
ressent un manque (appelé craving) qui s’accompagne de symptomes comme une angoisse
exacerbée, une hypersalivation ou encore des troubles obsessionnels compulsifs (TOC) : c’est

le syndrome de sevrage [W17].
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On parle de dépendance psychologique lorsque le patient n’est plus capable de conserver un
comportement normal en 1’absence de la substance concernée. Son comportement va devenir
ax¢ autour des moyens d’obtention et de consommation de la substance. C’est un phénoméene
qui sera influencé par de nombreux facteurs tels que le milieu social, la santé mentale ou les

habitudes de vie du patient.

Les benzodiazépines hypnotiques sont susceptibles de déclencher ces effets de dépendance a la
fois physique et psychologique. Elles sont capables d’instaurer ce phénoméne de dépendance
en I’espace de quelques semaines, ce qui est la raison principale des recommandations de prise

des benzodiazépines concernant les durées ne dépassant pas 4 semaines [B4].

Un arrét brutal de la prise de benzodiazépines hypnotiques dans le cas d’un patient souffrant de
dépendance peut déclencher un syndrome de sevrage. La HAS définit un syndrome de sevrage
comme les manifestations symptomatiques survenant dans les suites immédiates ou différées
d’arrét de la prise d’une substance. Ces manifestations traduisent un état de manque psychique,

comportemental et physique.

Dans le cas des benzodiazépines hypnotiques un syndrome de sevrage sera caractérise par la

survenue de certains symptémes :

Symptémes dits de rebonds : ils prennent la forme d’une recrudescence des symptémes
initiaux, dans ce cas présent une recrudescence des insomnies. C’est un phénomeéne a
risque car il est susceptible d’entrainer le patient & reprendre son traitement afin de lutter
contre cette nouvelle insomnie.

- Symptdmes psychiques : agitation, anxiété...

- Symptomes physiques : crampes, contractions musculaires et tremblements, vertiges,

sueurs...

- Troubles comportementaux : recherche de la consommation du médicament prenant le
pas sur les activités du patient, phénomene d’évitement (le sujet cherche a consommer
son traitement non plus dans un but thérapeutique mais dans 1’objectif d’éviter les

symptomes du manque).
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4) La réalité actuelle : enquéte aupres de patients d’officines

4.1) Matériels et méthodes employées

Dans le cadre de cette thése d’exercice, nous avons réalisé une enquéte a 1’aide d’un

questionnaire portant sur les patients a 1’officine. Les résultats proviennent d’une Série de

cas avec un niveau de preuve scientifique 4 (étude comparative comportant des biais) et un

grade de recommandation : C (faible niveau de preuve).

Le questionnaire a été fourni au patient pour qu’il puisse y répondre de maniére anonyme a

I’officine. Des questionnaires ont été distribués dans trois officines afin de diversifier les

origines des réponses. L’une de ces officines est une pharmacic de quartier, une est une

pharmacie de centre-ville et la derniére est une pharmacie de campagne. Les réponses ont donc

été classées en réponses globales et selon leurs différentes origines géographiques.

4.1.1) Le questionnaire

Médicament
utilisé

Prise ?

Dosage ?

Depuis combien de temps ? (Durée
en mois)

Estazolam
(NUCTALON®)

Loprazolam
(HAVLANE®)

Lormétazépam
(NOCTAMIDE®)

Nitrazépam
(MOGADON®)

Zolpidem
(STILNOX®,
EDLUAR®)

Zopiclone
(IMOVANE®)

1) Souffrez-vous d’insomnies ? (Oui/non)

2) Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ? (Réponse libre de la part du

patient classée selon la durée : moins de 1 semaine/ de 1 semaine a 1mois/ plus de 1

mois

3) A quelle occasion avez-vous débuté votre traitement ? (Réponse libre classée selon :

aprés avoir essayé un traitement a base de phytothérapie/ apres avoir essayé un

traitement & base de mélatonine/ directement sur conseil du médecin)

4) Qui etait le prescripteur initial ? (Médecin généraliste/ Médecin spécialiste)

5) Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ? (Oui/Non)
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6) Combien de temps avez-vous eu chacun de ces dosages ? (Réponse libre classee selon la
durée : courte durée : moins de 1 mois / durée moyenne :de 1 mois a 5 ans/ durée
longue : plus de 5 ans)

7) Avez-vous déja essayé de diminuer/arréter votre traitement ? (Oui/non) Si oui, étes-
vous parvenu a le diminuer ? (Oui/non) A I’arréter ? (Oui/non)

8) Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ? (Oui/non)

4.1.2) Criteres de sélection
Ont été inclus dans 1’enquéte tous les patients suivant au moment de 1’enquéte un traitement a
base de 1'une des benzodiazépines hypnotiques (Ou apparentés) mentionnées precédemment.
Les patients sélectionnés devaient accepter de répondre a 1’enquéte de leur plein gré apres avoir
été informés de la nature de celle-ci. 1l leur était précisé que les données recueillies I’étaient de
maniere anonyme, sans but lucratif et ne seraient pas réutilisées dans d’autre but que pour cette

enquéte.

4.1.3) Criteres d’exclusion
Ont été exclus de I’étude tous les patients n’ayant pas de traitement a base de benzodiazépines
hypnotiques sur toute la durée de 1’étude. Ont été également exclus de 1’étude les patients
refusant de participer a 1’étude, cela sans nécessité pour eux d’expliquer la raison de leur
décision.

4.1.4) Données recherchées

Les données recherchées ont été des données statistiques qui ont été comparées entre elles.

On a cherche a évaluer la proportion de prise de chacune des molécules parmi les différentes
benzodiazépines hypnotiques et leurs apparentés, ainsi que les différents dosages et différentes

durées de prise afin de les comparer entre elles et avec les recommandations actuelles.

On a également tenté d’estimer les circonstances initiales des traitements a la poursuite de ceux-
ci, encore une fois dans le but de comparer entre eux les résultats des différentes molécules

étudiées dans 1’enquéte et de les comparer face aux recommandations en vigueur.

Ensuite on a essayé de determiner les tentatives des patients participants a 1’enquéte a diminuer
ou arréter complétement leur traitement en comparant les tentatives et les succeés de celles-ci,

cela pour chacune des molécules de I’enquéte.
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Enfin on a cherche a évaluer 1I’utilité du traitement sur le sommeil des patients, comparant cet
intérét entre chaque molécule afin d’obtenir une vue d’ensemble sur les données recueillies,

cette donnée permettant d’évaluer I’intérét de la prescription des benzodiazépines hypnotiques.

Ces données ont été évaluées de facon globale et en fonction de 1’origine de I’officine afin
d’établir si ces résultats sont les mémes quelle que soit leur origine ou si ceux-ci font office de
biais.

4.2) Résultats obtenus

Au total 78 patients ont accepté de participer a 1’étude sur 3 officines ayant des localisations

géographiques différentes :

- La pharmacie Gilles, 86180 Buxerolles : il s’agit d’une officine de quartier résidentiel
dans un milieu urbain avec de nombreux médecins généralistes et spécialistes a
proximité, ayant une patientéle de patients réguliers (n=10).

- La pharmacie Masius, 57000 Metz : cette officine est en centre-ville (milieu urbain), il
y a de nombreux médecins généralistes et spécialistes a proximité, la patientele est
variée avec des patients réguliers et de passages et avec des moyens financiers variés
(n=40).

- La pharmacie de la Sauer, 67930 Beinheim : il s’agit d’une officine rurale située a la
frontiére allemande au centre d’un village de petite taille, avec peu de médecins
(majoritairement généralistes) a proximité, une patientéle constituée de patients

réguliers dotés majoritairement de moyens financiers réduits (n=28).

La répartition des benzodiazépines hypnotiques et apparentés parmi les patients de 1’enquéte

est la suivante :

Médicaments utilisés Prise Dosage Durée (mois)
Estazolam (NUCTALON®) 0
Loprazolam (HAVLANE®) 9 1mg:9 28,75
Lormétazépam (NOCTAMIDE®) 20 1mg:7 2mg:13 34,125
Nitrazépam (MOGADON®) 0
Zolpidem (STILNOX®) 20 10 mg: 20 37
Zopiclone (IMOVANE®) 29 7,5mg: 25 3,75mg: 4 37,62
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Question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Analyse globale

H QOui ®Non

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

\

= Qui = Non = Oui = Non = Oui = Non

Figure 2 :
Résultats de la question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

Analyse globale

2

4

= Moins de 1 semaine = 1 semaine a 1 mois = Plus de 1 mois
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Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

L

Figure 3:

Réponse a la question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

Question 3 : A quelle occasion avez-vous débutez votre traitement ?

Analyse globale

= Aprés avoir essayé un
traitement de
phytothérapie

= Aprés avoir essayé un
traitement a base de
mélatonine

= Directement sur conseil du
médecin

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

Figure 4 :

Réponse a la question 3 : A quelle occasion avez-vous débutez votre traitement ?
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Question 4 : Qui était le prescripteur initial ?

Analyse globale

N

= Médecin généraliste

= Médecin spécialiste

Officine de Officine de centre- Officine rurale
quartier ville

Figure5:
Réponse a la question question 4 : Qui était le prescripteur initial ?

Question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Analyse globale

= Qui = Non
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Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

Q09

Figure 6 :
Réponse a la question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?

Analyse globale

= Longue durée ( 5 ans et plus)
= Durée moyenne (1 moisa 5 ans)

= Durée courte ( moins de 1 mois)

Officine de quartier Officine de centre-ville Officine rurale
0 0

Figure 7 :

Réponse a la question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?
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Question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la posologie de votre

traitement ?

Analyse globale

= Diminution: réussite m Arrét: réussite

Officine de quartier

= Diminution: réussite = Arrét: réussite

® Oui = Non = Diminution: échec m Arrét: échec

Officine de centre-
ville

= Arrét: réussite

= Diminution: réussite m Arrét: échec

= Oui = Non = Diminution: échec
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Figure 8 :

Réponse a la question question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la

posologie de votre traitement ?

Question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?

Analyse globale

= Oui = Non

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

P>

Figure 9 :

Réponse a la question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?
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En fonction des molécules :

L’estazolam et le nitrazépam n’ont pas du tout était rencontré au cours de I’enquéte, leurs

données ne seront donc pas développées ici.

Loprazolam :

Patients sous traitement par cette molécule :
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Figure 10 :
Nombre de patients recensés au cours de l’enquéte sous traitement par loprazolam
Dosage : 1 mg

Durée de traitement moyenne au moment de 1’enquéte (mois) : 28,75
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Figure 11 :

Durée de traitement moyenne recensée lors de [’enquéte aupreés des patients sous loprazolam
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Question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Analyse globale
0

= Qui

= Non

Figure 12 :
Patients sous loprazolam : réponse a la question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Pour cette molécule, 100% des patients déclarent souffrir d’insomnie. La répartition

géographique des réponses a cette question ne sera donc pas détaillée.

Question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

Analyse globale

Ny

= Moins de 1 semaine = 1semaine a1 mois = Plus de 1 mois

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
0 ville 0

Figure 13 :

Patients sous loprazolam : réponse a la question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce

traitement ?
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Question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre traitement ?

Analyse globale

<

= Aprés avoir essayé un traitement de phytothérapie
= Apres avoir essayé un traitement a base de mélatonine

= Directement sur conseil du médecin

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale

0 ville 0
Patients sous loprazolam : réponse a la question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter

Figure 14 :

votre traitement ?

Question 4 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Analyse globale

\

= Oui = Non
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Figure 15 :

Patients sous loprazolam : réponse a la question 4 : Avez-vous toujours eu le méme dosage

pour ce traitement ?
Question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?

Seul I'un des patients sous loprazolam ayant répondu a 1’enquéte déclare avoir eu plusieurs
dosages lors de son traitement. Ce patient déclare qu’il avait eu une dose initiale de son
traitement de 2 mg avant que sa posologie soit diminuée a un dosage de 1 mg par jour, ceci

depuis plus de 5 ans (durée longue).

Question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la posologie de votre

traitement ?

Analyse globale

= Diminution: réussite ® Arrét: réussite

= Oui = Non = Diminution: échec ® Arrét: échec
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L . Aupres de cette officine, aucun patient n’a tenté d’arréter ou
Officine de quartier o ) )
de diminuer la posologie de son traitement par loprazolam

0

au cours de I’enquéte.

= Oui = Non

Officine de centre-

ville Aupres de cette officine, aucun patient n’a tenté d’arréter ou

0 de diminuer la posologie de son traitement par loprazolam

au cours de I’enquéte.

= Oui = Non

Officine rurale

= Diminution: réussite m Arrét: réussite
= Oui = Non = Diminution: échec m Arrét: échec
Figure 16 :

Patients sous loprazolam : réponse a la question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de

diminuer la posologie de votre traitement ?
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Question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?

Pour les patients sous loprazolam, 100% des patients interrogés lors de 1’enquéte (9 patients)

déclare étre incapable de dormir sans leur traitement.

0 9

Lormétazépam :

Patients sous traitement par cette molécule :
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Figure 17 :

Nombre de patients recensés au cours de [’enquéte sous traitement par lormétazépam

Dosage :

= 1mg

m2mg

Figure 18 :

Nombre de patients recensés lors de [’enquéte ayant pris chacun des dosages disponibles lors

de son traitement par lormétazépam
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Durée de traitement moyenne au moment de 1’enquéte (mois) :

60
47,62

34,12
I 24 ]

B %]
o o

Durée (mois)
w
o

20
10
0
Analyse globale Officine de quartier Officine de centre-ville Officine rurale
Figure 19 :

Durée de traitement moyenne recensée lors de |’enquéte aupres des patients sous

lormétazépam

Question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Analyse globale

= Qui

= Non

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville 0

\

0

Figure 20 :

Patients sous lormétazépam : réponse a la question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?
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Question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

0 0 20

Pour cette molécule, 100% des patients interrogés lors de I’étude suivent leur traitement depuis

plus de 1 mois, ce taux est donc le méme quel que soit 1’origine géographique.

Question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre traitement ?

Analyse globale

= Apres avoir essayé un traitement de phytothérapie
= Aprés avoir essayé un traitement a base de mélatonine

= Directement sur conseil du médecin

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale

2

Patients sous lormétazépam : réponse a la question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter

Figure 21 :

votre traitement ?
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Question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Analyse globale

= Oui

= Non

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

0

Figure 22 :

Patients sous lormétazépam : réponse a la question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage

pour ce traitement ?

Question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?

Analyse globale

0
= Longue durée (5
ans et plus )

= Durée moyenne (
1 moisa5ans)

= Durée courte (
moins de 1 mois )
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Officine de centre-ville Officine rurale

0 0

Figure 23 :

Patients sous lormétazépam : réponse a la question 6 : Combien de temps avez-vous eu

chacun des dosages ?

L’officine de quartier ne présente pas de patients ayant changé de traitement, les valeurs

représentant ma réponse des patients a cette question étant égales a 0, elles ne sont pas

représentees ici sous forme de graphique.

Question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la posologie de votre

traitement ?
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Analyse globale

= Arrét: réussite
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Officine de quartier
0

= Diminution: réussite m Arrét: réussite

= Oui = Non ® Diminution: échec m Arrét: échec



Officine de centre-ville
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= Diminution: réussite

m Arrét: réussite
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Officine rurale
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Figure 24 :

Patients sous lormétazépam ; réponse a la question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de

diminuer la posologie de votre traitement ?

Question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?

Analyse globale

= Oui

= Non
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Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
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Figure 25 :

0

Patients sous lormétazépam : réponse a la question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre

traitement ?

Zolpidem :

Patients sous traitement par cette molécule :
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Figure 26 :
Nombre de patients recensés au cours de |’enquéte sous traitement par zolpidem

Posologie retrouvée aupres des patients de 1I’enquéte : 10mg par jour en une seule prise.
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Durée de traitement moyenne au moment de 1’enquéte (mois) :
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Figure 27 :

Durée de traitement moyenne recensée lors de [’enquéte aupres des patients sous zolpidem

Question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Analyse globale

0

= Qui

= Non

Figure 28 :
Patients sous zolpidem : réponse a la question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?

Dans le cas de cette molécule, 100% des patients déclarent souffrir d’insomnies, la répartition

des résultats est donc identique quelle que soit I’origine de I’officine.
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Question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

Analyse globale

e

= Moins de 1 semaine ® 1 semaine a 1 mois = Plus de 1 mois

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

NN

Figure 29 :

Patients sous zolpidem : réponse a la question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce

traitement ?

Question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre traitement ?

Analyse globale

= Aprés avoir essayé un
traitement de
phytothérapie

= Aprés avoir essayé un
traitement a base de
mélatonine

= Directement sur
conseil du médecin
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Figure 30 :

Patients sous zolpidem : réponse a la question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre

traitement ?

Question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Analyse globale

= Qui
= Non
Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
0 ville 0
= Oui = Non = Oui = Non = Qui = Non

Figure 31 :

Patients sous zolpidem : réponse a la question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour

ce traitement ?
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Question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?

Analyse globale

N

= Longue durée (5 ans et plus)
® Durée moyenne (1 mois a 5 ans)

= Durée courte (moins de 1 mois)

Figure 32 :

Patients sous zolpidem : réponse a la question question 6 : Combien de temps avez-vous eu

chacun des dosages ?

Dans ce cas, 100% des patients ayant changés de posologie proviennent tous de la méme

officine, I’analyse globale est donc équivalente a I’analyse de cette officine.

Question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la posologie de votre

traitement ?

Analyse globale

= Diminution: réussite
= Qui = Non = Diminution: échec = Arrét : réussite = Arrét: échec

Officine de quartier Dans cette officine, aucun des patients sous traitement par

0 zolpidem n’a déclaré avoir essayé d’arréter ou de diminuer

la posologie de son traitement.

= Qui = Non
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Officine de centre-
ville
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Officine rurale
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Patients sous zolpidem :
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= Diminution: réussite
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Figure 33 :

réponse a la question 7 du questionnaire

Question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?
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Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale

0 ville
Patients sous zolpidem : réponse a la question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre

Figure 34 :

traitement ?

Zopiclone :

Patients sous traitement par cette molécule :

35
30
25
20

14
15

10

: .

Analyse globale Officine de quartier Officine de centre-ville Officine rurale

10

Nombre de patients

5

0

Figure 35 :
Nombre de patients recensés au cours de [’enquéte sous traitement par zopiclone.

Posologie :

25 4

Durée de traitement moyenne au moment de 1’enquéte (mois) :
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Durée de traitement moyenne recensée lors de I’enquéte aupres des patients sous zopiclone
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Figure 36 :

Question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?
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Figure 37 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 1 : Souffrez-vous d’insomnies ?



Question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce traitement ?

Analyse globale

Officine de ‘ Officine de centre- Officine rurale
quartier ville 0

/
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Figure 38 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 2 : Depuis combien de temps suivez-vous ce
traitement ?

Question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre traitement ?

Analyse globale

= Apres avoir essayé un traitement de
phytothérapie

= Aprés avoir essayé un traitement a base

de mélatonine
= Directement sur conseil du médecin
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Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
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Figure 39:

Patients sous zopiclone : réponse a la question 3 : A quelle occasion avez-vous débuter votre

traitement ?

Question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage pour ce traitement ?

Analyse globale

= Oui

= Non

Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
ville

o

Figure 40 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 5 : Avez-vous toujours eu le méme dosage

pour ce traitement ?
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Question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun des dosages ?

Analyse globale

® Longue durée (5 ans et
plus)

= Durée moyenne ( 1 mois
a5ans)

= Durée courte (moins de 1

mois)
Officine de quartier Officine de centre- Officine rurale
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Figure 41 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 6 : Combien de temps avez-vous eu chacun

des dosages ?

Question 7 : Avez-vous déja essayé d’arréter ou de diminuer la posologie de votre

6

= Diminution: réussite

traitement ?

Analyse globale

= Qui = Non ® Diminution: échec = Arrét : réussite = Arrét: échec
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Figure 42 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 7 : Avez-vous déja essayé d arréter ou de
diminuer la posologie de votre traitement ?



Question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ?
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Analyse globale
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Figure 43 :

Patients sous zopiclone : réponse a la question 8 : Parvenez-vous a dormir sans votre

traitement ?



5. Analyse des résultats

5.1) Répartition des médicaments utilisés par les participants de I'étude

Répartition relative des médicaments utilisés

D

® Loprazolam (HAVLANE®)

= Lormétazépam (NOCTAMIDE®)
= Zolpidem (STILNOX®)

u Zopiclone (IMOVANE®)

Officine de Officine de centre- Officine rurale
quartier ville

<

Figure 44 :

Répartition relative des médicaments utilisés par les patients

Les réponses globales de 1’étude permettent de montrer que le zopiclone est la molécule la plus
prescrite chez les personnes ayant répondu puisqu’elle représente 37 % des prescriptions
d’hypnotiques. Les molécules zolpidem et lormétazépam sont prescrites de fagon équivalente,
soit 26 % des prescriptions. Enfin, la molécule loprazolam est prescrite dans 11 % des
ordonnances recensées par 1’enquéte. Ni 1’estazolam ni le nitrazépam n’ont été recensé ne

serait-ce qu’une seule fois lors de cette enquéte.
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On notera que les trois molécules de téte, représentant a elles seules 89% des prises recensées
par ’enquéte, font toutes trois I’objet d’une recommandation de prise ne dépassant pas les 4

semaines par la HAS.

L’analyse de la figure 44 détaillant la répartition relative des médicaments en fonction de
I’origine de 1’officine permet de constater que la fréquence de prescription relative des
hypnotiques reste sensiblement la méme avec le zopiclone en téte suivi du lormétazépam et du
zolpidem. Les fréquences de prescription du lormétazepam et du loprazolam sont toutefois
comparable dans la pharmacie de quartier contrairement aux deux autres officines. Il reste a
identifier si cette différence est due a 1’origine géographique ou a la taille plus restreinte du

contingent de patients participants dans cette pharmacie.

On conclura tout de méme a partir de ces données que les molécules zopiclone et zolpidem
(apparentés aux benzodiazépines hypnotiques) sont les plus représentés aupres des patients de
I’enquéte, représentant a elles seules un taux de 63 % des prescriptions d”hypnotiques et variant
de 80 % a 58 % selon I’origine des officines. Ils sont donc les plus prescrits parmi cette classe

de médicaments.

5.2) Les durées de prise

A partir des résultats présentés précédemment, on note que toutes les molécules de I’enquéte
présentent une durée moyenne globale de prise (au moment de 1’enquéte) largement supérieure
a celle recommandée par la HAS. Au moment de 1I’enquéte, la moyenne de prescription est déja
a presque 10 fois la durée recommandeée. Toutefois, ces durées de prises sont des valeurs ne
permettent de connaitre la durée réelle de prescription. En effet elles ont été prises a un instant
t de I’enquéte et I’on ignore combien de temps le traitement va étre poursuivi apres cette
enquéte. Un moyen plus fiable d’évaluer la durée de ces traitements pourrait étre de réaliser une

enquéte a posteriori a partir d’archives d’officine sur des traitements déja terminés.
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Durée (mois) moyenne de prise (analyse globale)
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Figure 45 :

Durée moyenne des traitements des patients recensés lors de [’enquéte



L’analyse du nombre relatif d’ordonnances conformes aux recommandations de la HAS (moins

de 4 semaines) conduit au résultat suivant :

Seuls 8 des traitements recensés sont d’une durée de moins de 1 mois, soit uniquement 10,25

% des traitements peuvent étre considérés comme conformes aux recommandations de la HAS.

Toutefois, comme indiqué précédemment, il n’est pas possible de déterminer si ces traitements
resteront bien conformes aux recommandations ou s’ils ne le sont que parce qu’ils sont initiés

depuis peu de temps.

Durée des traitements

M Durée inférieure a 1 mois

M Durée supérieure a 1 mois

70; 90%

Figure 46 :
Répartition relative des traitements en fonction de leur durée

Lorsque I’on analyse les données en fonction de 1’origine de 1’officine, on note toutefois des

différences.

Les données provenant de 1’officine de quartier ou de celle de centre-ville sont sensiblement
identiques avec une durée moyenne de prise supérieure a deux ans pour les molécules de
lormétazépam, zolpidem et zopiclone et une durée moyenne d’un an seulement pour le

loprazolam.

Dans ces deux cas, correspondant a un milieu urbain, la durée moyenne de prise du loprazolam
(respectivement 13,13 mois et 12 mois) est plus proche des recommandations de la HAS qui
sont d’un traitement de 1 mois pour cette molécule alors que le loprazolam est prescrit en milieu

rural depuis en moyenne 84 mois.
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Part des traitements de moins de 1
mois pour le loprazolam (global)

H Moins de 1 mois

M Plus de 1 mois

Figure 47 :
Part des traitements de moins de 1 mois pour le loprazolam

Au niveau global, le loprazolam est prescrit conformément aux recommandations dans 33 %
des cas, toutefois cette valeur varie en fonction de 1’origine de 1’officine, car elle n’y est jamais
respectée dans les officines de quartier et rural mais dans la moitié des cas dans celle de
I’officine de centre-ville. Malheureusement ces écarts importants sont difficiles a interpréter et
ne permettent pas de conclure en raison du trées faible nombre de patients au fait que le nombre

de patients participant a I’enquéte utilisant du loprazolam (9 patients).

Dans les cas ou les prescriptions sont conformes aux recommandations, on ne peut
malheureusement pas conclure si c’est parce que ces prescripteurs ont les recommandations a

I’esprit ou si ¢’est parce que ces traitements viennent d’étre initiés.

Pour les autres molécules, cette question ne se pose pas car la durée de prescription est toujours
trés supérieure a celle recommandée. Ainsi le lormétazépam montre une durée moyenne de
prise de 34 mois (plus de deux ans et demi) au niveau global et une durée moyenne proche des
deux ans en milieu urbain (24 mois a Buxerolles, 25 mois & Metz) et une durée moyenne plus

élevée en milieu rural (47 mois).

De plus le lormétazépam présente une proportion des prises étant inférieures a un mois de

seulement 25 %.

On en conclut donc que les recommandations de la HAS quant aux durées de prescription de
cette molécule sont soit ignorées, soit non respectées par les prescripteurs, et ce quel que soit

I’origine géographique de ces résultats.

Pour ce qui est des apparentés aux benzodiazépines hypnotiques, le zolpidem et le zopiclone,

tous deux ont une durée moyenne de prise sensiblement identique au niveau global : 37 mois
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dans les deux cas, soit une durée moyenne d’environ 6 ans. Cette durée est clairement au-dessus

des 1 mois recommandés par la HAS.

Le zolpidem présente une proportion des traitements recensés ayant une durée inférieure a 1
mois de 20 % au niveau global, cette proportion monte a 35 % pour les traitements d’une durée
inférieure a 3 mois. On note encore une fois une différence entre les officines de quartier et de
centre-ville avec I’officine rurale : les premieres présentent une proportion de traitements
conformes aux recommandations variant de 22 % (officine de centre-ville) a 33 % officine de
quartier), tandis que cette proportion est plus faible en milieu rural avec 12,5 % des traitements

étant conformes aux recommandations pour cette molécule.

Part des traitements de moins de 1
mois pour le zolpidem (global)

B Moins de 1 mois

M Plus de 1 mois

Figure 48 :
Part des traitements de moins de 1 mois pour le zolpidem (analyse globale)

Le zopiclone quant a lui présente une proportion des traitements recensés ayant une durée
moyenne conforme aux recommandations qui est plus basse, avec seulement 7 % des

traitements étant conformes a la durée de 1 mois recommandée par la HAS.
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Part des traitements de moins de 1 mois pour
le zopiclone (global)

Figure 49 :

Moins de 1 mois

Plus de 1 mois

Part des traitements de moins de 1 mois pour le zopiclone (analyse globale)

Pour ce qui est des variations des durées de traitements en fonction de I’origine, pour le
zopiclone, I’officine de centre-ville présentent des patients sous traitement par zopiclone qui
le suive depuis une durée inférieure a 1 mois contrairement aux autres patients des deux autres

officines de I’enquéte.

En analysant toutes ces données sur les durées relatives de prescriptions des benzodiazépine
hypnotiques et apparentés, on observe que les durées moyennes des traitements sont toutes
clairement au-dessus des recommandations de la HAS, la molécule ayant la plus grande
proportion de traitements d’une durée conforme aux recommandations étant le loprazolam avec
un taux de seulement 33 %. On peut donc observer un manque de suivi des recommandations
pour cette classe de médicaments. Il convient toutefois de prendre ses précautions en effectuant
I’analyse de ces résultats en raison des nombreux biais (proximité de la frontiere, nombre de
patients, milieu social des patients, etc...) et aux limites inhérentes a 1’enquéte (faible nombre
de patients, ¢tude d’une durée réalisée a partir de données prélevées a un instant t) pouvant

fausser cette analyse.

5.3) Les posologies

Les medicaments observés existent pour certains sous différentes posologies. Les
recommandations de la HAS précise que la prescription des benzodiazepines hypnotiques et
apparentés doit se faire a la plus faible dose efficace et doit faire I’objet d’une évaluation a

chaque prescription.

On observera en premier lieu que sur la totalité des patients participants a I’enquéte, 67 (85 %)

suivront leur traitement a la posologie maximale de celui-ci. Ce n’est pas nécessairement un
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probléme mais la question se pose de savoir si une réévaluation de cette posologie ne doit pas

étre envisagée de maniere réguliere dans le but de sevrer le patient de la molécule.

Analyse globale

= Diminution: réussite

m Arrét: réussite

= Qui = Non m Diminution: échec m Arrét: échec

Figure 50 :
Tentatives et leurs réussites de diminution ou d’arrét d’'un traitement (analyse globale)

Dans cet objectif il sera observé qu’au niveau global 38 patients (48,7 %) auront tenté de
diminuer la posologie de leur traitement, voire d’arréter celui-ci complétement. Parmi ces
patients, 20 (52 %) auront réussi a diminuer la posologie de leur traitement et 3 (7,9 %)
seulement auront réussi a arréter leur traitement de maniere définitive. Ces résultats mettent en
avant la difficulté des patients a se sevrer apres un traitement avec des benzodiazépines
hypnotiques et apparentés, surtout dans un contexte de durée de prescription longue comme mis
en avant par les résultats sur les durées des traitements dans la partie précédente. Cela malgré
le fait qu'une part non négligeable des patients font la démarche de chercher a arréter leur
traitement. Cette démarche est entreprise pour des raisons variées par les patients, allant d’une
peur des médicaments, en passant par une volonté de mettre leurs symptémes derriére eux en

cessant le traitement ou encore parce qu’ils jugent par eux-mémes ne plus en avoir besoin.

Il faut noter que 60 % des patients (47/78) déclarent avoir toujours eu la méme posologie pour
leur traitement au niveau global et ce malgré les recommandations de réévaluations de ce
traitement par la HAS. De plus, sur les 31 (40 %) patients a avoir eu un changement de
posologie au cours de leur traitement, seul 9 ,7 % (3/31) déclarent avoir eu chaque posologie

sur une durée conforme a la recommandation. Cela indique que méme en cas de réévaluation
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des traitements, celles-ci ne sont pas suffisamment fréquentes pour une prise en charge optimale

des patients.

Avez-vous toujours eu le Combien de temps avez-vous
méme dosage pour ce suivi chaque posologie?
traitement ?

= Longue durée pour la plupart (5 ans et plus)

= Durée moyenne (1 mois a 5 ans)

= Oui = Non = Courte durée (0 a 1 mois)

Figure 51 :
Réponses aux questions 5 et 6 du questionnaire (analyse globale)

Le loprazolam existe sous une seule posologie : 1 mg par prise par jour. Tous les patients
recensés dans I’enquéte suivent bien cette posologie. Un seul patient sur 9 (soit 11,1 %) a tenté
de diminuer sa posologie ou d’arréter son traitement mais a échoué. Etant donné qu’il n’existe
qu’une seule posologie, les seuls résultats possibles de cette tentative étaient soit un arrét total

du traitement, soit un changement de médicament, soit un échec.

Le lormétazépam existe sous deux posologies : 1 mg par prise par jour ou 2 mg par prise par
jour. Au niveau global 65 % des patients sous lormétazépam suivent la posologie maximale de
2 mg par prise par jour contre 35 % pour la posologie de 1mg par prise par jour. Dans 1’officine
locale, un seul patient a une prescription de lormétazépam, a la posologie maximale. Dans les
deux autres officines 63,6 % des patients de 1’officine de centre-ville ont la posologie de 2
mg/jour et 62,5 % des patients de I’officine rurale suivent cette posologie respectivement.

On notera qu’au niveau global 50 % des patients sous lormétazépam auront tenté soit de
diminuer soit d’arréter leur traitement hypnotique et que parmi ceux ayant fait cette démarche
50 % auront réussi a passer a la posologie inférieure de 1 mg/jour, mais qu’aucun n’aura réussi

a arréter leur traitement de maniére définitive.
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Analyse globale

II 0

= Diminution: réussite = Arrét: réussite
= Qui = Non m Diminution: échec m Arrét: échec
Figure 52 :

Tentatives et leurs réussites de diminution ou d’arrét d'un traitement de lormétazépam
(analyse globale)

Le zolpidem n’existe que sous une seule posologie : 10 mg par jour. Tous les patients de 1’étude
le prennent sous cette posologie conformément aux recommandations. Sur les 20 patients
recensés par I’enquéte comme suivant un traitement sous zolpidem, 11 disent avoir essayé de
diminuer leur posologie ou d’arréter leur traitement. Aprés discussion avec les patients
concernés, les patients déclarant avoir diminué leur posologie (5 sur les 11, soit 45 % d’entre
eux) ont en fait cessé de prendre le zolpidem en systématique, passant a une prise tous les deux
jours ou quand ils se sentent fatigués. Ce résultat est donc a observer avec un certain recul : ces
patients ont été informés qu’il convenait de faire le point avec leur médecin pour une éventuel
révision de leur traitement. Malheureusement, parmi les 11 patients qui ont essayés de se sevrer

totalement de leur traitement aucun n’y est parvenu.

LN

® Diminution: réussite

Analyse globale

D

= Oui = Non = Diminution: échec = Arrét @ réussite ®m Arrét: échec

Figure 53 :

Tentatives et leurs réussites de diminution ou d’arrét d’'un traitement de zolpidem (analyse

globale)
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Il est intéressant de noter que les 5 succes de « diminution » de la posologie au niveau local
proviennent tous de la méme officine : I’officine de centre-ville qui présente un taux de succes
de 83 % dans cette démarche des patients. Tandis que I’officine rurale qui a recensé 5 personnes
faisant cette démarche n’a pas eu de succes. Analyser les raisons de ces succes et echecs serait
un point constructif pour le suivi des patients de ces deux officines, ainsi que pour les patients

sous zolpidem de maniere générale.

Le zopiclone quant & lui existe sous deux dosages : 7,5 mg/jour et 3,75 mg/jour. Au niveau
global 86,2 % des patients suivent la posologie de 7,5 mg/jour contre 13,8 % qui suivent celle

de 3,75 mg/jour.

Posologie des traitements de zopiclone (analyse globale)

= 7,5mg =3,75mg

Figure 54 :
Répartition relative de le posologie des traitements par zopiclone (analyse globale)

Parmi les patients sous zopiclone ayant participés a ’enquéte, 16 (55 %) ont déclaré avoir tenté
de diminuer leur posologie ou d’arréter leur traitement. Parmi eux 10 (62,5 %) déclarent avoir
réussi a diminuer leur posologie et 3 ont réussi a arréter totalement leur traitement hypnotique.
La raison pour laquelle le nombre de personnes étant parvenue a diminuer leur traitement (16)
et le nombre de patients avec une posologie de 3,75 mg/jour (10) s’explique par le fait que 3
d’entre eux ont réussi a arréter leur traitement de maniere définitive (ils n’apparaissent donc
pas comme suivant un traitement avec une posologie de 3,75 mg/jour) et les 3 autres ne prennent
leur traitement qu’occasionnellement (mauvaise observance), expliquant ainsi cette différence
(16-10=6). Il a été conseillé aux 3 patients avec une mauvaise observance de prendre contact
avec leur médecin pour faire une réévaluation de leur traitement, une prescription continue de
zopiclone pour une prise occasionnelle étant opposée aux recommandations de prise en charge

des insomnies.
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Nous pouvons remarquer que le zopiclone est la seule molécule de 1’enquéte dont des patients
ont réussi a se sevrer avec un taux de succes de 18,75 %. 1l est difficile d’en tirer une conclusion,
en partie d0 au fait que cette molécule est la plus prescrite au cours de cette enquéte, mais aussi

dd aux faibles effectifs de prescriptions des autres molécules.

26

m Diminution: réussite

Analyse globale

o

= Qui = Non ® Diminution: échec = Arrét :réussite m Arrét: échec
Figure 55 :

Tentatives et leurs réussites de diminution ou d’arrét d 'un traitement de zolpidem (analyse

globale)

On peut donc observer pour donner suite a I’analyse des résultats abordant les posologies des
patients recensés par 1’enquéte qu’une grande majorité des patients (85 %) suivent leur
traitement avec la posologie maximale propre a leur molécule mais qu’environ la moiti¢
(48,7 %) seulement chercheront a diminuer la posologie de leur traitement voir a I’arréter
totalement. La décision d’un patient de diminuer la posologie de son traitement ou de ’arréter
complétement, bien que partant d’une bonne intention est dangereuse. Il convient au patient de
faire part de ses intentions a son médecin qui sera le seul en mesure de juger s’il convient ou
non de poursuivre cette démarche. Les recommandations de la HAS étant de faire une
¢valuation systématique de I’état du patient a chaque prescription, ces résultats démontrent que

cet objectif n’est pas atteint.

Par ailleurs, les réussites de sevrage de la part des patients recensés sont faibles avec seulement
7,9 % des patients ayant réussi. Ces succes provenant d’une seule origine, 1’officine de centre-
ville, et pour une seule molécule, le zopiclone, les raisons de ce succes restent a évaluer de
maniére claire. Toutefois ’existence de ce succes signale la possibilité des patients a se sevrer
de leur traitement hypnotique dans des conditions favorables. C’est 1a I’'une des principales
volontés de la HAS avec la publication de ces recommandations a propos de cette classe de

médicament.
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Mais méme si les succes des tentatives de sevrages sont faibles, une part non négligeable (52 %)
des patients participants a 1’enquéte sont tout de méme parvenu a diminuer la posologie de leur
traitement. Une adaptation de la posologie des benzodiazépines hypnotiques et apparentés a la
plus faible dose efficace étant la recommandation de la HAS, ces résultats peuvent étre

considérés comme un succes de la démarche de ces patients.

Le dernier point reste le fait que méme en cas de changement de posologie, les patients
indiquent que leur traitement est resté le méme sur des durées longues (plus de 1 mois) dans
93,5 % des cas, avec seulement 6,5 % des cas ayant un changement de posologie dans une duree
courte (moins de 1 mois) conforme aux recommandations. Ce point rejoint le point fait sur
I’analyse des durées de traitement recueillies par I’enquéte : les traitements des patients sous
benzodiazépines hypnotiques ne sont pas suffisamment fréquemment réévalués pour pouvoir
assurer une prise en charge optimale aux patients, ce qui entraine une plus longue prise de ces
médicaments débouchant ainsi sur une augmentation des effets indésirables a long terme propre

a cette classe de médicament, particulierement les phénomenes de tolérance et de dépendance.

Tolérance et
dépendance
du patient

Réévaluation ~
) ‘ Allongement
peu fréquente de la durée

du traitement du
traitement

Difficultés
de sevrage
du patient

Figure 56 :
Conséquences d’'un manque de réévaluation du traitement sur sa durée et sur le patient

5.4) Présence d’insomnies

Les benzodiazépines hypnotiques et apparentés sont uniquement indiquées dans le traitement a
court terme des insomnies. Il est donc essentiel qu’une insomnie soit constatée pour que Ces

molécules soient prescrites. De plus, le patient doit étre informé par le prescripteur des
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conditions de suivi de son traitement : un patient sous benzodiazépines hypnotiques (ou

apparentés) doit donc étre au courant du fait qu’il souffre d’insomnie.

Or au niveau global, 8 patients (10,2 %) déclarent ici ne pas souffrir d’insomnies. Ce chiffre
varie en fonction de I’origine des officines (officine de quartier : 7,5 %, officine de centre-ville :
10 %, officine rurale : 14,3 %) mais reste proche (x5 %) de cette valeur. Méme si pour certains
cas de ces patients, cette absence de déclaration d’insomnie peut étre attribuée a un déni ou un
oubli de leur part, cette valeur reste trop élevée, la valeur idéale étant de 0%, méme avec une

marge d’erreur de 5%.

On a donc des patients sous traitement a base de benzodiazépines hypnotiques qui ne souffrent
pas d’insomnie : il s’agit d’une prise de ces médicaments en dehors des indications et des
recommandations actuelles. Les benzodiazépines hypnotiques sont des médicaments. En tant
que tels ils nécessitent des précautions de prise, d’autant plus que cette classe de médicament
présente des effets secondaires non négligeables (en particulier un risque de dépendance). Il est
important de signaler a ces patients et a leur prescripteur la nécessité d’une évaluation préalable
a la prescription de ce traitement, qu’il ne s’agit pas d’une substance bénigne et qu’elle ne doit

étre administrée que dans le respect des indications prévues.

Ce résultat démontre un manque de vigilance lors de la prescription de ces médicaments.

Souffrez-vous d'insomnies ?

= Qui

= Non

Figure 57 :

Réponse a la question 1 du questionnaire (analyse globale)

5.5) Les conditions de prescriptions initiales

Les benzodiazépines hypnotiques et apparentés ne sont pas des médicaments nécessitant une

prescription initiale par un spécialiste. Toutefois, en cas d’insomnies sévére ou chronique, il
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peut étre recommandée d’en consulter un. Le zolpidem, le zopiclone et le lormétazépam sont
indiqués dans les troubles séveres de 1I’insomnie chez I’adulte en cas d’insomnies occasionnelle

ou transitoire. Dans ces cas-la, la consultation chez un spécialiste est envisageable.

Or, au niveau global des patients de I’enquéte, les résultats montrent une prescription initiale
par un specialiste dans 10 % des patients sous lormétazepam, 30 % des patients sous zolpidem

et 3,4 % des patients sous zopiclone.

Prescription initiale
pour du zopiclone

Prescription initiale
du zolpidem

Prescription initiale
du lormétazépam

10% 3,40%

/ /

m Prescription réalisée par un
spécialiste

= Prescription réalisée par un
généraliste

m Prescription réalisée par un
spécialiste

= Prescription réalisée par un
généraliste

= Prescription réalisée par un
spécialiste

m Prescription réalisée par un
généraliste

Figure 58 :

Part des prescriptions initiales réalisées par un spécialiste pour les ordonnances de

lormétazépam, zolpidem et zopiclone recensées lors de [’enquéte (analyse globale)

Le zolpidem est le médicament de cette classe thérapeutique le plus souvent prescrit par un
specialiste au cours de cette enquéte. C’est aussi la seule molécule apparentée aux stupéfiants.
Il est possible de rapprocher ces deux faits, mais la présence de bais tels que le récent
changement de statut de cette molécule (2017) s’accompagnant d’un durcissement des régles
de prescription, ou encore les différentes proportions de médecins généralistes/spécialistes, ou
méme la demande directe de patients pour cette molécule (a but de mésusage), reste a prendre

en compte.

De plus, les conditions initiales d’une prescription de benzodiazépine hypnotique ou apparenté
peuvent varier. Il est recommandé d’essayer d’autres alternatives thérapeutiques avant de
commencer un traitement médicamenteux. Les alternatives a ces médicaments retrouvées les
plus couramment au cours de I’enquéte sont la phytothérapie (différentes plantes et parties de

plantes étant indiquées en fonction des différents troubles du sommeil) et la prise de mélatonine

69



(libération immédiate pour les troubles de 1I’endormissement et libération prolongée pour les

réveils nocturnes).

Ainsi, au niveau global, 50 % des patients déclarent avoir essayé une alternative a un traitement
médicamenteux avant de commencer celui-ci. Sur les patients ayant essayé une alternative a un
traitement médicamenteux, 62 % ont essayé la phytothérapie et 38 % la mélatonine. A noter
que certaines spécialités comportent a la fois des substances issues de plantes et de la mélatonine
(ex : Novanuit®), dans ces cas-la les résultats ont été comptabilisés dans les deux catégories.

A quelle occasion avez-vous Quelle alternative avez-vous
débuté votre traitement? essayé avant votre
traitement ?

m Apres avoir essayés un traitement de phytothérapie '
= Aprés avoir essayés un traitement a base de

mélatonine

= Directement sur conseil du médecin = La phytothérapie = La mélatonine
Figure 59 :
Circonstances ayant menés a la prise du traitement (analyse globale)

On remarque ainsi qu’une moitié des patients se font prescrire des benzodiazépines hypnotiques
sans essayer auparavant la moindre alternative thérapeutique. Une sensibilisation des patients
et des prescripteurs pourrait faire évoluer cette valeur et réduire les prescriptions systématiques
de benzodiazépines hypnotiques ainsi que leur durée.

Ainsi I’officine de centre-ville fait preuve d’une plus grande sensibilisation de ces patients a
ces alternatives a un traitement médicamenteux avec 52 % (+2 %) de ces patients ayant pris
I’une de ces alternatives avant de commencer leur traitement hypnotique, tandis que 1’officine
rurale fait preuve d’une plus faible sensibilisation avec 46 % (-4 %) des patients ayant pris une
alternative thérapeutique avant leur traitement médicamenteux. Ces différences sont faibles et
peu significatives (moins de 5 %). Toutefois une sensibilisation des patients a cette
problématique a I’officine reste possible.

70



A quelle occasion avez-vous A quelle occasion avez-vous
débutez votre traitement ? debuté votre traitement ?

(centre-ville) (rural)

= Apres avoir essayés un traitement de phytothérapie ® Apreés avoir essayés un traitement de
phytothérapie

= Apres avoir essayés un traitement a base de = Apres avoir essayés un traitement a base de
mélatonine mélatonine
= Directement sur conseil du médecin = Directement sur conseil du médecin
Figure 60 :

Circonstances ayant menés a la prise du traitement (officines de centre-ville et rural)

5.6) Utilité du traitement

Lors de cette enquéte, on a cherché a évaluer ’utilité du traitement aupres des patients en leur
posant la question : « Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ? ». Le raisonnement étant
que si les patients parviennent a dormir sans la présence de leur traitement alors celui-ci est

superflu.

Parvenez-vous a dormir sans votre traitement ? (analyse
globale)

= Qui

= Non

Figure 61 :

Réponse a la question 8 : parvenez-vous a dormir sans votre traitement ? (Analyse globale)
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81 % des patients ont declaré étre incapable de dormir en I’absence de leur traitement, ce qui
semble indiquer chez eux une utilité importante de ce traitement dans la stratégie thérapeutique.
Cependant les 19 % des patients déclarent pouvoir dormir en 1’absence de leur traitement, ce
qui nous oriente chez eux vers une utilité réduite de ce traitement. Une évaluation de leur
situation par un médecin pourrait envisager une diminution des posologies ou un arrét total du

traitement.

Le nombre de patients déclarant au cours de I’enquéte étre capable de dormir en 1’absence de
leur traitement semble varier en fonction des molécules utilisées. Ainsi le loprazolam (0 %) et
le zolpidem (5 %) semble avoir une place essentielle dans la stratégie thérapeutique de leurs
patients, tandis que cette utilité, bien que toujours prépondérante, semble moins marquée chez
le lormétazépam (20 %) et le zopiclone (34,48 %). Une réévaluation des traitements plus

fréquente dans le cas de ces deux molécules semble donc indiquée.

Proportion des patients capable de dormir en absence de

traitement

40%
359, 34,48%

0
30%
25%

20%

20%
15%

10%
5%

5%
[
0%
Loprazolam Lormétazépam Zolpidem Zopiclone
Figure 62 :

Proportion des patients capables de dormir en absence de traitement

5.7) Analyse globale des résultats

Les résultats recueillis par cette enquéte aupres de 3 officines sont révélateurs. Les durées des
traitements observées sont supérieures a une durée de 1 mois dans 89,7 % des cas. Cette durée
de 1 mois étant la durée maximale recommandée par la HAS pour les médicaments de la classe
des benzodiazépines hypnotiques et apparentés, dans le but d’un traitement des insomnies
occasionnelles et transitoires. Toutes molécules et toute officines confondues, aucune des

specialités etudiées durant I’enquéte n’a une durée relative moyenne de prise inférieure a 1 an
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(12 mois). On est ici dans une situation ou les recommandations de la HAS pour la durée de
prise de ces médicaments ne sont pas suivies. C’est particuliérement problématique pour cette
classe de médicament car ces molécules sont susceptibles d’entrainer une dépendance auprés
des patients lorsque ces dureées de prise recommandées sont excédées. De plus les
benzodiazépines hypnotiques sont susceptibles d’étre un facteur d’entretien de I’insomnie par

la génération d’un effet rebond.

Ce probléme de dépendance et d’effet rebond est mis en avant par les difficultés éprouvées par
les patients a se sevrer de leur traitement. Sur les 48,7 % des patients ayant cherché a se sevrer
de leur traitement, seuls 7,9 % y sont parvenus. Les benzodiazépines hypnotiques et leurs
apparentés sont bien connus pour induire des dépendance physique et psychique chez leurs
patients, pouvant aller jusqu’a la formation d’un syndrome de sevrage en cas d’arrét de prise.
Cette dépendance étant d’autant plus probable que la durée de prise est longue. Lors de
I’enquéte, des patients ont déclaré étre sous traitement par des benzodiazépines hypnotiques

depuis 15 ans.

On note toutefois un effort de la part des patients a diminuer leur posologie puisque 52 % des
patients indiquant avoir fait cette démarche déclare y étre parvenu. Cette valeur pourrait tout de
fois étre augmentée par un meilleur suivi des patients et des évaluations de leurs traitement plus

fréquentes.

Cette faible fréquence des réévaluations de traitement est une problématique importante mis en
avant par cette enquéte. En effet elle est mise en évidence non seulement par les longues durées
des traitements constatées lors de cette enquéte, mais aussi le fort pourcentage de patients sous
traitement déclarant ne pas souffrir d’insomnies (10,2 %) et par la proportion non négligeable
de patients déclarant étre capable de dormir en I’absence de traitement (19 %). Ces valeurs
montrent que certains patients suivent un traitement dont ils n’ont pas besoin. Ceci pourrait étre
évité par une adaptation des posologies ou un arrét de traitement secondaire a une réévaluation
de celui-ci. Une évaluation de 1’état de santé du patient lors de I’initiation du traitement pourrait

aussi permettre une stratégie thérapeutique plus adaptée a 1’état de certains patients.

L initiation d’un traitement non adapté pourrait étre évité grace a une plus grande proportion
de consultations de spécialistes par les patients ou par une meilleure sensibilisation des
médecins généralistes aux différentes stratégies thérapeutiques existantes en cas d’insomnies.
Si lors de cette enquéte 50 % des patients déclarent avoir essaye une alternative a un traitement
médicamenteux avant de prendre celui-ci, cette valeur pourrait étre plus élevée avec une
meilleure information des patients par leur prescripteur et par le personnel des officines.
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Augmenter les alternatives thérapeutiques a la prise de benzodiazepines hypnotiques et leurs
apparentés permettrait de réduire le nombre de patients dépendants ou souffrant de leurs effets
indésirables.

Les résultats obtenus par cette enquéte sont le plus souvent identiques quelles que soit 1’officine
dont ils proviennent. Les rares différences observées entre les officines ne peuvent pas étre
interprétées en raison du faible contingent de patients. On observe parfois des différences de
résultat entre les officines en milieu urbain (officine de quartier + officine de centre-ville) et
I’officine rurale. Cependant, la présence de nombreux biais (milieu social, proximité¢ d’un
hopital, proximité de la frontiére allemande, etc...) rend I’interprétation de ces différences

difficilement concluantes.
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6. Discussion

Les benzodiazépines hypnotiques et apparentés sont des médicaments indiqués dans le
traitement des insomnies occasionnelles et transitoires. Mais les résultats obtenus lors de cette
enquéte montrent qu’ils sont souvent utilisés a long termes par des patients, entrainant un
accroissement des risques de survenu de leurs effets indésirables, en particulier un risque accru

de dépendance.

Le but de cette discussion est d’évoquer diverses propositions pouvant &tre mises en ceuvre afin

de prévenir une telle situation.

Un premier point qui a déja été évoqué a plusieurs reprises lors de la rédaction de ce mémoire
est la réalisation plus fréquente de I’évaluation de I’état de santé des patients par les
prescripteurs. Ces évaluations, qui sont recommandées de maniere systématique par la HAS,
ont pour but d’aider le prescripteur a prendre pleinement connaissance de 1’état de santé du
patient afin de lui prescrire le traitement qui lui soit le plus adapté. Dans le cas des
benzodiazépines hypnotiques et leurs apparentés cela consiste a prescrire la plus faible dose
efficace sur une durée limitée. Cette démarche a pour but de limiter un maximum les posologies
trop élevées et les durées de traitement trop longues dans le but de diminuer les risques pour le
patient. De plus, lors de ces évaluations, le médecin doit expliquer au patient la durée du
traitement et ses modalités d’arrét, dans le but de limiter la survenue de dépendance et de

syndrome de sevrage.

Un autre mécanisme de prévention pouvant étre mis en ceuvre et la sensibilisation du patient
par le médecin et par 1’équipe officinale aux risques de son traitement. En informant le patient
des risques associés a son traitement, risques de dépendance, d’accoutumance, risque accru
d’accidents, etc.., celui-ci sera plus enclin a respecter les durées et les posologies de son

traitement.

Un autre point positif a la sensibilisation du patient par les équipes de soignant est la possibilité
qu’ont ceux-ci d’aborder les alternatives thérapeutiques a un traitement médicamenteux. Ces
alternatives ont 1’avantage de ne pas induire de risque de dépendance par le patient et peuvent
étre instaurés avant I’initiation d’un traitement médicamenteux afin de repousser autant que

possible I’utilisation de celui-ci.

Les traitements alternatifs au benzodiazépines hypnotiques sont multiples et facilement

accessibles pour la plupart.
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On peut citer les techniques d’aides au sommeil, telles que les thérapies comportementales et
cognitives (TCC) de I’insomnie. Il s’agit d’une psychothérapie centrée sur le réapprentissage
du sommeil. On cherchera & identifier et corriger les habitudes fonctionnelles qui menent le
patient a manquer de sommeil. Parmi ces techniques on retrouvera la restriction du temps passé
au lit ou le contréle des stimuli du sommeil. Les TCC de I’insomnie sont recommandées en

premicre intention dans le traitement de I’insomnie chronique.

Une autre alternative aux benzodiazépines hypnotiques est I’hypnose. L hypnose est définie
comme un état voisin du sommeil, provoqué par des manceuvres de suggestion. Cette technique
vise a mettre le patient dans un état proche du sommeil afin de diminuer le temps
d’endormissement et d’augmenter le temps du sommeil réparateur. C’est une technique a

envisager lorsque les causes physiques de 1’insomnies sont absentes.

Le sommeil et I’endormissement sont en grande partie régies par des phénomeénes psychiques.
Des solutions alternatives a un traitement médicamenteux visent a favoriser I’endormissement
dans le cas des insomnies occasionnelles et transitoires via des méthodes de préparations au
sommeil. Parmi ces méthodes se trouve la réduction de I’appréhension délétére au sommeil :
bien souvent chez les insomniaques 1’idée d’une insomnie suffit a la déclencher. Le stress que
ressent le patient a I’idée de ne pas s’endormir suffit a retarder 1’endormissement voire a
I’empécher totalement. On cherchera a aider le patient a se départir de ce stress par des

méthodes de relaxation afin d’augmenter la qualité et la durée de son sommeil.

Un autre point important pour aider a la prévention des insomnies et le rdle du rituel dans celui-
ci. Le cycle du sommeil est essentiel dans I’endormissement et celui-ci est fortement influencé
par nos habitudes. Le simple fait de toujours se coucher a la méme heure facilitera
I’endormissement a cette heure précise mais risque de déclencher des insomnies si le patient
tente d’aller se coucher a d’autres heures. Les petites habitudes que nous avons avant d’aller
nous coucher forme un rituel qui, lorsqu’il est respecté, facilite le sommeil. Le but sera ici
d’aider le patient a identifier les éléments de ce rituel afin de faciliter son sommeil au détriment

de ces insomnies.

En dehors des méthodes alternatives, le pharmacien pourra orienter le patient insomniaque vers
de meilleures habitudes de vie afin de faciliter son sommeil. La réduction du temps passé devant
les écrans avant d’aller se coucher, une alimentation légere et non épicée le soir, la non-
consommation de substances excitantes (café, thé...) avant d’aller se coucher, une bonne
isolation sonore, un temps réduit passe au lit dans la journée sont autant de conseil & donner au
patient qui faciliteront son sommeil et amélioreront son hygiéne de vie.
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Si toutes les méthodes précédentes sont inefficaces, il existe encore d’autres alternatives a un

traitement médicamenteux. Celles-ci comprennent :

L’homéopathie : différentes souches peuvent étre conseillées au patient en fonction des
différents troubles du sommeil. Exemples: Coffea 5 a 9 CH en cas de difficultés
d’endormissement, Nux Vomica 9CH chez les sujets hyperactifs avec difficultés
d’endormissement et réveils nocturnes, ou encore Gelsenium 9CH lorsque les troubles
du sommeil sont déclenchés par un stress d’anticipation.

La phytothérapie : composés de plantes ou parties de plantes, les produits de
phytothérapie peuvent aider les patients insomniaques a trouver le sommeil. Cependant
il convient de les prendre avec précautions car certains composants présentent des
contre-indications et des précautions d’emplois. Exemples : Les feuilles de passiflore
ont des propriétés sédatives, les racines de valériane aide a I’endormissement et
améliore la qualité du sommeil, la mélisse a des propriétés apaisantes favorisant le
sommeil, etc...

La mélatonine est une hormone naturelle communément appelée « I’hormone du
sommeil ». Elle participe au contrdle des rythmes circadiens du sommeil et favorise
celui-ci. Elle est le plus souvent retrouvée sous deux formes : une forme dite a libération
immédiate qui sera conseillée au patient en cas de difficultés d’endormissement, et une
forme a libération prolongée qui sera administrée au patient en cas de réveils nocturnes.
La mélatonine sera retrouvée en pharmacie seule ou associée a des spécialités de
phytothérapie. 1l est & noter que la mélatonine est disponible sans ordonnance jusqu’a

la dose de 1,9 mg par unité.

On constate donc que les alternatives a un traitement des insomnies par les benzodiazépines

hypnotiques et leurs apparentés sont nombreuses, il serait donc judicieux pour les patients de

chercher un maximum a épuiser ces alternatives avant de recourir a un traitement

médicamenteux. Cela permettrait de réduire les risques inhérents a cette classe de médicaments

et favoriserait les chances des patients d’éviter de développer une dépendance a ces

médicaments.
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7. Conclusion

Cette thése a ainsi mis en avant la problématique des durées de prescription des benzodiazépines
et apparentés observes dans les officines. Un allongement net de ces durées de prescription,
bien au-dela des recommandations en vigueurs est facilement constatable et ne peut qu’étre

délétere a I’état de santé des patients.

Il revient aux professionnels de santé, médecins comme pharmaciens, de faire des avancées tant
au niveau des prescriptions des patients que sur le développement de leur connaissance par
rapport a leur propre traitement ou encore sur leur orientation vers d’autres alternatives

thérapeutiques déja existantes.

Les troubles du sommeil sont de plus en plus présents dans notre société. Il convient de mesurer
avec attention les risques encourus lors de leurs traitements. Une étude sur un plus grand
nombre d’officine, sur une zone plus élargie pourrait étre envisagée afin d’obtenir un point de

vue plus preécis sur la situation actuelle.
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11. Résumé
PEYRET Victor
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Troubles du sommeil et hypnotiques

Enquéte aupres d'officines sur les durées de prescription des
benzodiazépines et apparentés.

Date et lieu de la soutenance : Le vendredi 9 juin 2023 & POITIERS

RESUME

Les benzodiazépines hypnotiques et leurs apparentés font partie intégrante de la stratégie
thérapeutique de prise en charge des insomnies. Ces médicaments font I’objet de
recommandations de la part de la HAS au sujet de leur durée de prescription. Une enquéte a été
réalisée dans 3 officines auprés de 78 patients ayant une prescription comportant une
benzodiazépine hypnotique ou apparentée. L’objectif était d’évaluer si ce traitement était adapté
et si la durée de prescription respectait les recommandations de la HAS. L’analyse de cette
enquéte a permis de montrer que, dans de nombreux cas, ce traitement n’était pas la
thérapeutique la plus adaptée aux troubles du sommeil des patients. De fagon plus inquiétante
mais non surprenante, elle a révélé que les durées de prescription des benzodiazépines
hypnotiques excédaient tres largement les durées préconisées par la HAS. Une sensibilisation
des patients et des prescripteurs semble nécessaire. Cette sensibilisation est autant le r6le des
pharmaciens que des autres professionnels de santé, mais le réle des pharmaciens y est
prépondérant. Par ailleurs, il est souhaitable de proposer aux patients des alternatives aux
benzodiazépines hypnotiques lorsque leurs troubles du sommeil le permettent. Ces alternatives
sont nombreuses et accessibles et ne doivent pas étre mise de coté tant que 1’état de santé le

permet.
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