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Introduction et contexte

Molécules incontournables dans les traitements psychiatriques, les antipsychotiques peuvent
étre séparés en deux categories. Les antipsychotiques « classiques » dits de premiére
génération et les « atypiques ». La place de ces derniers tend a se développer du fait d’une
bonne tolérance clinique et de leurs effets thérapeutiques sur certains aspects cliniques
caractérisant les psychoses. 1l émerge néanmoins depuis quelques années des réserves
concernant leur usage du fait de la survenue de troubles métaboliques semblant liés a leur
utilisation. Ceci étant d’autant plus préoccupant que ces molécules ciblent une population par
ailleurs fortement exposée aux pathologies cardiovasculaires et métaboliques. Ainsi, sont
apparues sur le plan international de nombreuses recommandations concernant la surveillance
de patients exposés a ces traitements et on peut retenir pour la France celles élaborées par
I’AFSSAPS en 2010. Or, I’existence de recommandations n’implique pas nécessairement leur
diffusion suffisante aupres des divers professionnels concernés, ni leur mise en ceuvre de
maniere efficiente. Il apparait d’ailleurs a leur lecture que leur mise en place requiert une
collaboration efficiente entre psychiatres et médecins généralistes autour de ce théme. L’objet
de ce travail est donc de s’interroger sur la mise en application pratique des mesures de suivi
préconisées par I’AFSSAPS et de dresser un état des lieux du travail de dépistage et de

surveillance des troubles métaboliques sur un secteur géographique donné.

Nous avons donc structuré notre travail en cherchant dans un premier temps & comprendre les
troubles métaboliques induits par les antipsychotiques atypiques afin de mieux appréhender
I’argumentaire entourant 1’élaboration de ces recommandations. Dans un second temps, nous
avons évalué leur impact sur les pratiques locales d’un effectif de médecins généralistes, ainsi
que I’efficience de la collaboration de ceux-ci avec les psychiatres afin de dresser un tableau
des points a améliorer. Pour finir, nous avons choisi de présenter un outil visant a simplifier
cette collaboration et permettant un recueil et une consignation périodiques des différents

parameétres a surveiller.

A. Principe de fonctionnement des neuroleptigues atypigues

1. Modéle pharmacologique

a. Modeéle neurophysiologigue de la schizophrénie et des syndromes délirants
9




Le modeéle théorique de la schizophrénie est basé sur une activité dopaminergique
inappropriée au niveau cérébral. Le mécanisme physiopathologique évoqué intéresse deux des
voies dopaminergiques : la voie méso limbique et la voie méso corticale. 1l existe deux autres
voies dopaminergiques : la voie nigrostriée impliquée dans le contrle du mouvement et la

voie tubéro-infundibulaire qui assure le contrdle des sécrétions de prolactine.

Schématiquement on distingue deux phénomeénes permettant de rendre compte des troubles
observés au cours de la schizophrénie:
- Une hyperactivité dopaminergique méso limbique

- Une hypoactivité méso corticale

L’hyperactivité dopaminergique intéresse donc les voies sous-corticales méso-limbiques
impliquées dans les phenomeénes de régulation de la vie émotionnelle, de motivation et de
renforcement positif. Cette hyperactivité est responsable des symptdmes positifs de la
schizophrénie a savoir syndrome dépressif, pensees inappropriées, délires, hallucinations et

inadéquation entre les intentions du sujet et I’environnement extérieur (syndrome dissociatif).

L’hypoactivité dopaminergique au niveau de la voie méso-corticale est, elle, impliquee
dans la planification des actions, I’attention, les performances mnésiques, les fonctions
cognitives et affectives. Cliniqguement, la conséquence de cette hypoactivité se manifeste donc
sous forme de troubles attentionnels et exécutifs (symptomes négatifs). V@

b. Classification des neuroleptiques

Il existe de nombreuses classifications des neuroleptiques établies progressivement au fil de
I’histoire du développement de ces molécules. Elles s’intéressent aux modes d’actions
pharmacologiques (effets sédatifs, excitomoteurs...) et a la survenue des effets secondaires

(extrapyramidaux principalement).®

Le sujet nous intéressant actuellement étant ciblé sur les antipsychotiques dits atypiques, il ne
nous semble pas approprié de tenter de reprendre ces diverses classifications. Néanmoins afin
d’éclaircir notre propos nous avons tout de méme cherché a dresser une liste de I’ensemble de

ces produits en optant arbitrairement pour une classification basée sur leur structure chimique.
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On distingue donc deux grandes familles d’antipsychotiques :

Les neuroleptigues de premiére génération

Phénothiazines : Chlorpromazine (largactil), Alimémazine (Théralene)

Fluphénazine (Modecate), Propériciazine (Neuleptil), Lévomépromazine
(Nozinan), Pipotiazine (Piportil), Cyamémazine (Tercian)

Butyrophénones : Pipampérone (Dipipéron), Dropéridol (Droleptan), Halopéridol
(Haldol), Penfluridol (Semap)

Thioxanthénes : Zuclopenthixol (Clopixol), Flupentixol (Fluanxol)

Benzamides : Amisulpride (Solian, Synédil), Sulpiride (Dogmatil), Tiapride
(Tiapridal)®®
Les neuroleptiques de seconde génération

Dibenzodiazépines : Clozapine (Leponex), olanzapine (Zyprexa), quétiapine

(Xeroquel)
Benzisoxazoles : Rispéridone (Risperdal) , Palipéridone (Xeplion)

Quinolinones : Aripiprazole (Abilify)
Benzothiazolylpipérazine : ziprasidone (non commercialisée en France)

Imidazolidinones : sertindole (non commercialisé)(g)

Cependant, une propriété commune a certains de ces neuroleptiques, reside dans leur

caractere « atypique » : leurs effets secondaires neurologiques semblent moins marqués que

ceux des antipsychotiques « classiques ». Cette famille comprend principalement (mais non

exclusivement) des antipsychotiques de seconde génération.

C.

Mécanismes d’action des antipsychotiques classigues

Les récepteurs dopaminergiques, cibles d’action des antipsychotiques, peuvent étre classés en

sous-types permettant de distinguer cinq types de récepteurs que 1’on peut regrouper en deux

familles :

Une famille regroupant les sous types D1 et D5: leur activation entraine la
production d’AMP cyclique.
Une famille regroupant les sous types D2, D3, D4 : leur activation diminuant la

production d’AMP cyclique(l)
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Les récepteurs dopaminergiques D2 peuvent étre séparés en deux formes :
- Les récepteurs post-synaptiques ciblés par les neuroleptiques dits « classiques »
- Les récepteurs pré-synaptiques appelés autorécepteurs dont la stimulation entraine
une diminution de la libération de dopamine. Ces récepteurs présentent une affinité

a la dopamine supérieure a celle des récepteurs post-synaptiques.

Le mécanisme d’action principal des antipsychotiques réside dans un antagonisme
dopaminergique. Cette action cible principalement les récepteurs dopaminergiques D, post-
synaptiques. Leur effet s’oppose donc a I’hyperactivité dopaminergique de la voie méso-
limbique. IIs s’avérent donc efficace pour lutter contre les symptomes positifs de la pathologie

(Syndrome délirant, syndrome dissociatif).®

Leurs limites résident également dans leur action antagoniste dopaminergique exclusive.
D’une part, ils présentent une efficacité moindre sur les symptémes négatifs et cognitifs de la
pathologie du fait d’un renforcement de I’hypoactivité dopaminergique méso-corticale.
D’autre part, leur mode d’action est également responsable d’effets secondaires
problématiques dans le cadre de leur utilisation en traitement de fond :

- Du fait de leur antagonisme dopaminergique sur la voie nigrostriée ils entrainent la
survenue de troubles extrapyramidaux et de dyskinésies tardives.

- Du fait de leur antagonisme dopaminergique sur la voie tubéro-infundibulaire ils
sont responsables d’une hyperprolactinémie entrainant ostéoporose et troubles
sexuels.

- Du fait de leur liaison a d’autres récepteurs (muscariniques, adrénergiques,
histaminiques) ils sont également responsables d’hypotension orthostatique, de

prise de poids, de somnolence...®V®

d. Mécanismes d’action des antipsychotiques atypiques

Les antipsychotiques «atypiques », eux, présentent,  outre leur action antagoniste
dopaminergique, des propriétés multiples permettant d’expliquer des effets pharmacologiques

les distinguant des neuroleptiques « classiques ». DGO
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Une action antagoniste ciblant les récepteurs sérotoninergiques pré synaptiques 5 HT2a
Le blocage de ces récepteurs conduit a un effet pro-dopaminergique : augmentation de la
libération de dopamine par effet de rétrocontrole. Ce mécanisme d’action est également
retrouvé chez certaines molécules de premiere génération mais de maniere nettement moins
marquee. Les antipsychotiques concernés par ce mode d’action sont : la clozapine, la

rispéridone, 1’olanzapine et 1’aripiprazole.

Une action agoniste ciblant les récepteurs sérotoninergiques pré synaptiques 5HT1a
L’activation de ces récepteurs conduit également & un effet pro-dopaminergique en
augmentant la libération de dopamine par rétrocontrdle. Les antipsychotiques concernés par

ce mode d’action sont : la clozapine et I’aripiprazole.

Une variabilité des sites d’action dose dépendant.

Ainsi a faible dose, la molécule se fixera préférentiellement sur les autorécepteurs D2 pré-
synaptiques entrainant un effet pro-dopaminergique (action agoniste dopaminergique). A
forte dose, la molécule bloque les récepteurs dopaminergiques D2 post-synaptiques ayant
alors une action antagoniste dopaminergique. Ce mécanisme d’action est évoqué pour

I’amisulpride.

Un mécanisme de dissociation rapide

Contrairement aux neuroleptiques « classiques » qui possedent une affinité aux récepteurs
dopaminergiques supérieure a celle de la dopamine, ces molécules, elles, se caractérisent par
une liaison bréve a ces récepteurs dopaminergiques. L’intérét est de réduire la survenue
d’effets secondaires du fait de leur action bréve. Cette théorie dite du « Fast-off » concerne la

clozapine et I’amisulpride.

Un mécanisme d’Agonisme partiel
L’action de la molécule réside dans la stabilisation du signal par I’occupation des récepteurs.

- En présence du ligand (la dopamine), la molécule agit comme un antagoniste en
occupant les récepteurs : il s’agit la du cas de I’hyperactivité dopaminergique
méso-limbique.

- En absence du ligand, cette occupation des récepteurs entraine un effet agoniste
dopaminergique : il s’agit du cas de 1’hypoactivité dopaminergique méso-corticale.

Ce mécanisme d’action est évoqué pour 1’aripiprazole.
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Une variabilité d’affinité pour les divers sous types de récepteurs dopaminergiques

Permettant une action ciblée comme pour la clozapine, la rispéridone et 1’olanzapine.
OEBE))(7)

2. Place des antipsychotiques atypiques dans l'arsenal thérapeutique

a. Neuroleptigues atypiques commercialisés en France

Les neuroleptiques atypiques actuellement commercialisés en France sont :
- L’Amisulpride (Solian)
- L’Aripiprazole (Abilify)
- La Clozapine (Leponex)
- L’Olanzapine (Zyprexa) et I’Olanzapine pamoate monohydrate (Zypadhera)
- LaRispéridone (Risperdal) et forme a libération prolongée (Risperdal Consta)
- La Quétiapine (Xeroquel)
- La palipéridone (palmitate) (Xeplion) qui est une forme a libération prolongée

d’un métabolite actif de la Rispéridone(g)(s)(g)

La consultation des fiches de transparence de I’HAS permet de trouver une méta-analyse
comparant ’efficacité a court terme de certains antipsychotiques atypiques a 1’halopéridol
(méta-analyse de Leucht et al, 2009) dans le cadre du traitement de troubles psychotiques.
Selon ces résultats :
- L’Amisulpride, la clozapine, 1’olanzapine et la rispéridone sont plus efficaces sur
la régression des symptomes positifs et négatifs que 1’halopéridol.
- L’efficacité des antipsychotiques atypiques semble supérieure ou égale a
I’halopéridol sur la symptomatologie dépressive.

- Il est noté un taux de rechute moindre sous olanzapine et rispéridone(g)

b. Intérét de ces neuroleptiques

Sur les études a court terme, il apparait que les antipsychotiques « atypiques » semblent plus
efficaces sur la survenue d’un syndrome extrapyramidal, de dyskinésie tardive et de troubles

cognitifs que les neuroleptiques « classiques ». Ainsi, toujours dans la méta-analyse de
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Leucht et al., on retrouve une moindre prescription de traitement antiparkinsonien sous

antipsychotiques atypiques que lors d’un traitement par neuroleptiques « classiques ».©

L’intérét des antipsychotiques atypiques mis en avant réside donc principalement dans leur
meilleure tolérance sur le plan neurologique (syndrome extrapyramidal) et sur leur efficacité
sur les symptdmes négatifs de la schizophrénie. Leur efficacité sur les symptémes positifs
comparable aux antipsychotiques de premiere géneration permet de les utiliser dans le
traitement des syndromes délirants. L’HAS a donc publié des recommandations en 2007
préconisant leur utilisation en premiére intention dans le traitement de la schizophrénie du fait

de leur meilleur profil efficacité-tolérance neurologique.®

L’enjeu dans le traitement au long cours de la schizophrénie réside en partie dans
I’observance au traitement et 1’on peut s’attendre a ce que 1’utilisation de molécules bien
tolérées sur le plan clinique en permette une amélioration a terme. Cette hypothése d’une
meilleure tolérance, adhérence et observance au traitement en faveur des antipsychotiques
atypiques a pu étre observée sur quelques études :
- L’étude EUFEST montrant une plus forte proportion de troubles neurologiques
sous antipsychotiques de premiére génération (comparaison avec l’halopéridol).(g)
- L’¢tude CATIE retrouvant des interruptions plus fréquentes de traitement sous
antipsychotiques de premiere géneération du fait de la survenue de syndromes
extrapyramidaux (comparaison avec la perphénazine).®
- Une étude prospective nord américaine retrouvant une meilleure adhérence au

traitement par antipsychotiques atypiques (comparaison avec l’halopéridol).(lo)

On peut toutefois nuancer ces données en se référant a d’autres travaux dans lesquels sont mis
en évidence d’autres facteurs plus complexes permettant de rendre compte de 1’observance et
de I’adhérence au traitement. Les parametres ressortant de ces analyses semblent indiquer que
le choix de la molécule apparait finalement peu déterminant.“ De plus, dans I’étude CATIE,
si I’arrét précoce de traitement pour survenue de troubles extrapyramidaux était plus fréquent
sous neuroleptiques de premiére génération, il n’existait pas de différence significative en
terme de précocité d’arrét, tout motif confondu, entre les antipsychotiques de premiere et
seconde genération (principalement du fait de la survenue d’autres effets secondaires a type
de prise de poids, troubles métaboliques, hyperprolactinémie, effets anti-cholinergiques sous

antipsychotiques atypiques).®
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L’HAS recommandait également I’utilisation préférentielle des antipsychotiques atypiques
chez les enfants et adolescents toujours du fait de cette meilleure tolérance neurologique.® En
pratique, il semble que ce motif a entrainé une plus large utilisation de ces molécules au sein
des populations pédiatriques notamment du fait d’une sensibilité particuliére chez ces sujets

vis-a-vis des troubles extrapyramidaux.®?

c. Limites des antipsychotigues atypiques

L’utilisation de ces molécules a conduit a constater la survenue d’effets secondaires
métaboliques plus fréquente que sous neuroleptiques « classiques ». Ainsi, on reléve dans la
littérature :

- L’étude CATIE montrant pour I’olanzapine une prise de poids, une augmentation
de I’hémoglobine glyquée, une augmentation des triglycérides et du cholestérol
plus importante qu’avec les autres antipsychotiques.

- L’étude EUFEST retrouvant également une prise de poids plus importante sous
olanzapine mais sans différence entre les antipsychotiques en terme de survenue
de troubles métaboliques.

- La méta-analyse de Leucht et al, 2009 montrant une prise de poids plus importante
sous amisulpride, clozapine, olanzapine, quétiapine et rispéridone que sous
halopéridol.

- La méta-analyse de Rummel-Kluge et al, 2010 regroupant les études comparant les
antipsychotiques atypiques entre eux montrant des troubles métaboliques (prise de
poids, élévation de la glycémie, dyslipidémie) plus fréquente sous olanzapine

qu’avec les autres antipsychotiques atypiques a 1’exception de la clozapine.(4)(9)

Ces données existent également concernant 1’usage de ces molécules chez les enfants et
adolescents. Ceux-ci s’avérent d’ailleurs particuliérement sensibles aux troubles
métaboliques, ce qui conduit a s’interroger sur la sécurité d’utilisation des antipsychotiques
atypiques au sein des populations pédiatriques. On retrouve en effet comme chez 1’adulte :
- Une prise de poids marquée sous neuroleptiques atypiques notamment sous
olanzapine et rispéridone,

- Lasurvenue de dyslipidémie sous olanzapine et clozapine,
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- La survenue d’hyperglycémie (mais pas de diabete) sous olanzapine,

- Une augmentation de I’appétit chez les enfants plus marquée que chez I’adulte.*?

Ainsi, I’HAS a revu sa position concernant le choix des antipsychotiques lors d’une
réévaluation par la commission de transparence en 2011. Celle-ci préconise, compte-tenu de
I’ensemble de ces éléments, de pondérer ce choix en tenant compte du terrain, afin d’aboutir

a une prescription plus individualisée.®

3. Effets secondaires métaboliques des neuroleptiques: mécanisme
pharmacologique et conséquences cliniques

a. Prise de poids

Concernant la prise de poids de nombreuses pistes pharmacologiques sont évoquées pour
expliquer la survenue de ce phénoméne
- Un antagonisme des récepteurs histaminiques H1 entrainant une augmentation de
I’AMP kinase hypothalamique. La conséquence évoquée résiderait dans un
antagonisme de I’action de la Leptine produite par les adipocytes. La leptine est
une hormone produite par les adipocytes dont I’action au niveau central entraine la
sensation de satiétg314)
- Un antagonisme des récepteurs serotoninergiques 5SHT2c responsable d’une prise
de poids.®
- Un agonisme des récepteurs histaminiques H3 pré- synaptiques entrainant une

diminution des sécrétions d’histamine?

Cette prise de poids sous neuroleptiques atypiques est retrouvée dans la littérature.® Elle
existe dans les diverses tranches d’age et notamment chez les enfants et adolescents.®®

On peut retenir également que cette prise de poids apparait plus marquée avec la Clozapine et
I’Olanzapine.®®"® Elle semble exister & un moindre degré avec la Quétiapine et la
Rispéridone, ainsi qu’avec les autres antipsychotiques atypiques mais de maniére moins

marquée.®®
b. Dyslipidémie
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Deux mécanismes sont évoqués dans la survenue d’une dyslipidémie :
- Le premier mécanisme invoque est bien évidemment un phénomeéne indirect lié a
la prise de poids,
- Le second résiderait plutét dans un antagonisme des PPAR. Il s’agit de facteurs de
transcription  permettant la prolifération des peroxysomes. Ces derniers sont
impliqués dans le métabolisme des lipides et assurent la -oxydation des acides

gras.(2)

Les troubles lipidiques principalement observés sont une augmentation du LDL-c et une
baisse du HDL-c. On note de maniére plus marquée cette hypercholestérolémie associée a une

hypertriglycéridémie sous olanzapine et clozapine. 8

c. Diabéte

On releve également la survenue sous antipsychotiques atypiques de troubles de
I’homéostasie glucidique. Les mécanismes suspectés expliquant cette dysregulation
glucidique seraient :
- Une action antagoniste sérotoninergique SHT2c entrainant une insulinorésistance
- Une action sur les récepteurs muscariniques Ms des ilots B de Langerhans
pancréatique entrainant une modification des sécrétions d’insuline
- Une action sur les récepteurs histaminiques H1

- Une conséquence de la prise de poids®

La littérature décrit la survenue de diabéte de type 2 sous antipsychotiques atypiques mais
également de maniére nettement moins fréquente la survenue de diabéte de type 1.4

On constate sous antipsychotiques atypiques une augmentation de la résistance a 1’insuline,
une diminution de linsulinémie et une augmentation de la glycémie.“? Certaines études
retrouvent également une augmentation de 1’hémoglobine glyquée plus marquée sous
olanzapine.®®® Globalement ces troubles de ’homéostasie glucidique semblent plus

fréquents sous clozapine, olanzapine et quétiapine.®”

d. HTA et troubles cardiovasculaire
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Concernant les effets secondaires cardiovasculaires des neuroleptiques atypiques, les
mécanismes pharmacologiques principaux mis en jeux sont les mémes qu’avec les
neuroleptiques classiques a savoir :
- Un antagonisme o-1-adrénergique responsable de manifestation a type
d’hypotension orthostatique
- Un blocage des canaux potassiques entrainant un risque de torsade de pointe par

allongement de I’espace QT @

Ces effets sont communs aux diverses générations d’antipsychotiques et la littérature ne
retrouve pas de lien direct entre 1’utilisation des antipsychotiques atypiques et la survenue
d’une hypertension artérielle.*® On peut néanmoins citer les réactions auto-immunes et les
troubles de I’immunomodulation dans le cas particulier de la clozapine ; ceux-ci s’avérent étre
responsables de la survenue de myocardites (et également de pancréatites ou

d’ agranulocytose).(z)

e. Syndrome métabolique

Les mécanismes suspectés dans la survenue de troubles métaboliques sous antipsychotiques
atypiques semblent donc multiples et complexes avec de nombreuses interactions entre les
phénoménes. Cela peut amener a la description d’un syndrome métabolique induit par la
multiplication des effets secondaires métaboliques. Schématiquement on peut donc distinguer

deux modes d’action permettant de rendre compte d’une partie des mécanismes mis en jeu.

Une action centrale dont la conséquence serait la survenue de troubles du comportement
alimentaire avec hyperphagie :

Au niveau des récepteurs serotoninergiques via un antagonisme 5HT2a et un agonisme HT2c
entrainant une modification de I’appétit et une résistance a 1’action de la leptine.

Par un antagonisme des récepteurs histaminiques H1 agissant également sur la leptine et sur la
production hypothalamique d’AMP kinase hypothalamique. Ces mécanismes conditionnent la

sensibilité aux hormones orexigéne et anorexigene.®?

Une action périphérique principalement responsable de troubles de I’homéostasie

glucidique et d’une prise de poids :
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Par le blocage des récepteurs sérotoninergiques 5HT2a et 5SHT2c musculaires entrainant un
déficit d’absorption musculaire du glucose.

Par le blocage des récepteurs muscariniques M3 des ilots B de Langerhans entrainant des
troubles de I’homéostasie glucidique.

Par une action anti-lipolytique.®®

Si I’on recherche la littérature traitant du sujet on peut constater la description :
- D’une augmentation de la prévalence du syndrome métabolique chez les patients
sous antipsychotiques par rapport a la population générale.*®
- D’une augmentation de la survenue d’un syndrome métabolique chez les patients
traités par antipsychotiques atypiques dans le cadre de troubles bipolaires par
rapport & ceux recevant un traitement par thymorégulateur.®
- D’une augmentation de la survenue d’un syndrome métabolique chez les patients
traités par antipsychotiques atypiques par rapport a ceux recevant des
antipsychotiques de premiére génération.®?
Ces augmentations de prévalence sont principalement retrouvées sous olanzapine, quétiapine

et rispéridone.®

f. Plan de gestion des risques

Sur le plan européen, a été mise en place courant 2013 une liste de médicaments disposant
d’'une AMM mais faisant I’objet d’une surveillance rapprochée. Cette démarche rentre dans
le cadre d’un plan de gestion des risques post AMM dont les objectifs sont 1’évaluation et la

minimisation des risques liés a la prise du médicament a divers niveaux.

Cette démarche dont I’HAS décrit les grandes lignes repose sur une réévaluation post-AMM
de la balance bénéfice/risque en fonction des données de pharmacovigilance disponibles. Le
principe est d’identifier les risques et d’en envisager les mesures correctives. Ceci implique
donc une action a plusieurs niveaux :
- Identification des risques liés a la substance active par la mise en place d’une
pharmacovigilance renforcée.
- Identification des risques liés a la galénique, au conditionnement et aux conditions
réelles d’emploi du produit par la mise en place d’études de sécurité d’emploi et
d’utilisation.
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- Réévaluation de la balance bénéfice/risque dans le cadre des procédures de
renouvellement d’AMM.
- Mise en place de mesures de minimisation des risques sous forme de documents

d’information, en réévaluant un conditionnement. .. %

Ainsi, on retrouve parmi la liste des médicaments mis sous surveillance renforcée par '’EMA
(Agence européenne du medicament) la forme injectable a libération prolongée de
I’olanzapine (Zypadhera). L’objet de sa surveillance renforcée repose sur :

- La nécessité de données complémentaires de surveillance du syndrome post-
injection (survenue de troubles extrapyramidaux, HTA, sédation... au décours de
I’injection)

- Des risques potentiels d’erreurs d’administration par confusion avec la forme
injectable d’action rapide de 1’olanzapine

- Enfin une surveillance de la survenue de troubles métaboliques.(ZS)

Il existe donc bien sur le plan institutionnel une préoccupation autour de la problématique des

troubles métaboliques dans le cadre de 1’utilisation des antipsychotiques atypiques.

B. Syndrome métaboliqgue

1. Définition

La notion de syndrome métabolique repose sur la coexistence de facteurs de risques
cardiovasculaires chez un méme individu rendant compte d’un risque de complications
cardiovasculaires augmenté par rapport a la population générale. L’intérét de son
identification et de sa description précise repose sur le fait qu’il s’agirait d’'un syndrome
permettant de décrire un sur-risque de mortalité cardiovasculaire du fait de 1’association des
facteurs de risques le composant non prédit par la simple somme des risque liés a chacun de

ces facteurs individuellement.®®

Il existe plusieurs définitions du syndrome métabolique du fait de cet objectif. Celles-ci
retiennent de manieére commune :
- Une obésité androide
- Une dyslipidémie
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- Une Hypertension artérielle

- Une hyperglycémie@®@N@8))E0)E1)

La premiére tentative de definition a ét¢ formulée par I’OMS en 1998. Elle comportait un
critéere particuliérement difficile a apprécier : la notion de sensibilité diminuée a I’insuline.
L’évaluation de ce parametre requérant la mesure de I’insulinémie, la détermination du
syndrome métabolique par cette définition apparait des lors peu conforme aux pratiques
cliniques usuelles.

Définition OMS 1998

Présence obligatoire d’une anomalie de la régulation glycémique :

- Diabete de Type 2

- Intolérance au glucose
- Sensibilité diminuée a ’insuline
Associée a aux moins deux des facteurs suivants :

- HTA > 140/90 mm Hg ou traitee

- Dyslipidémie avec triglycérides > 1,5 g/ ou HDL-C < 0,35 g/l (chez les
hommes), < 0,39 g/l (chez les femmes)

- Obésité abdominale avec IMC > 30 kg/m? ou rapport tour de taille/tour de hanche
> 0.9 (chez les hommes), > 0.85 (chez les femmes)

- Albuminurie > 20 pg/min ou rapport albumine/créatinine > 30 mg/ g(30)(31)

Elle est par la suite modifiée par I’EGIR du fait de discussion autour de la pertinence de
I’albuminurie, critére rarement observé en pratique, et de la discussion autour des valeurs a
retenir pour les divers critéres.

Définition OMS modifiée par ’EGIR 1999

Association d’une insulinorésistance (hyper insulinémie a jeun) a au moins deux des facteurs

de risques suivants :
- HTA > 140/90 mm Hg ou traitee
- Dyslipidémie avec triglycérides > 1,5 g/L ou HDL-C < 0,39 g/l
- Obésite abdominale avec tour de taille > 94 cm (chez les hommes), > 80 cm (chez
les femmes)

- Glycémie a jeun > 1,10 g/L.EOCY
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Une définition plus pragmatique voit le jour en 2001, élaborée par le NCEP ATP Ill du fait
d’une discussion autour de la définition de I’insulinorésistance dont la mesure s’avere difficile
a effectuer. Le paramétre alors retenu pour la remplacer est I’hyperglycémie a jeun.

Definition NCEP ATP 111 (National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel
[11) 2001

Association d’au moins trois des facteurs suivants :
- HTA > 130/85 mm Hg ou traitée
- Dyslipidémie avec triglycérides > 1,5 g/L ou HDL-C < 0,4 g/l (chez les hommes),
< 0,5 g/l (chez les femmes)
- Obésité abdominale avec tour de taille > 102 cm (chez les hommes), > 88 cm
(chez les femmes)
- Glycémie a jeun > 1,10 g/L®OGY
Par ailleurs il est alors proposé une définition pour les adolescents avec association d’au
moins trois des facteurs suivants :
- Tension artérielle > 90° percentile (selon age, sexe et taille)
- Dyslipidémie avec triglycérides > 1,1 g/L ou HDL-C < 0,4 g/l
- Obésité abdominale avec tour de taille > 90° percentile (selon age, sexe et taille)

- Glycémie & jeun > 1,10 g/LEOED

On peut citer également une définition liée : celle de ’AACE en 2003. Les auteurs
considérant que la notion de syndrome métabolique correspond plus volontiers a ce que 1’on
pourrait appeler une insulinorésistance, 1’objet du travail était plutdt une tentative de
définition de cette derniére. Son esprit est donc de définir les parameétres pouvant rendre
compte de ce phénomeéne d’insulinorésistance plutét que de fixer des seuils précis :
Definition AACE (American Association of Clinical Endocrinology criteria) 2003

- HTA>130/85 mm Hg

- Dyslipidémie avec triglycérides > 1,5 g/L. ou HDL-C < 0,4 g/l (chez les hommes),

< 0,5 g/l (chez les femmes)
- Obesité abdominale avec tour de taille > 102 cm (chez les hommes), > 88 cm
(chez les femmes)

- Hyperglycémie a jeun®O®Y

Devant cette hétérogénéité des valeurs et des critéres retenus I’AHA et I’IDF proposent en

2005 leurs propres définitions du syndrome metabolique. Neanmoins, les deux instances ne
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s’accordent pas totalement sur la valeur a attribuer a 1I’obésité abdominale, I’IDF en faisant un
critere obligatoire a la définition du syndrome métabolique.
Definition AHA/NHLBI (American Heart Association/National Heart, Lung, and Blood
Institute) 2004
Nécessitant au moins trois des facteurs de risques suivants :

- HTA >130/85 mm Hg ou traitement

- Elévation des triglycérides > 1,5 g/L ou traitement

- HDL-C <0,4 g/l (chez les hommes), < 0,5 g/l (chez les femmes) ou traitement

- Obésité abdominale avec IMC > 25 kg/m?

- Glycémie a jeun > 1,00 g/L ou traitement
Il est alors proposé une modification de la définition du syndrome métabolique dans les
populations pédiatriques. Nécessité de trois des facteurs suivants :

- Tension artérielle > 95° percentile (selon &ge, sexe et taille)

- Dyslipidémie avec triglycérides > 95° percentile (environ 1,5 g/L)

- HDL-C < 5° percentile (environ 0,4 g/L)

- IMC > 97° percentile

- Glycémie & jeun > 11 mmol/L ou glycémie 120 min > 7,8 mmol/LGYGY

Définition de I'IDF 2005

Obésité abdominale avec augmentation du tour de taille variant selon les ethnies [en Europe
on retient > 94 cm (chez les hommes), > 80 cm (chez les femmes)] associée a au moins deux
des critéres suivants :

- HTA > 130/85 mm Hg ou traitée

- Elévation des triglycérides > 1,5 g/L ou traitée

- HDL-C < 0,4 g/l (chez les hommes), < 0,5 g/l (chez les femmes) ou traitement

- Glycémie & jeun > 1,00 g/L ou traitement®” GG

En 2009 une définition consensuelle a pu étre élaborée en excluant I’obésité abdominale
comme pré-requis obligatoire mais en maintenant des critéres de définition de cette obésité en
fonction de ’ethnie.

Définition « Consensuelle » de PIDF/AHA/NHLBI 2009

On parle de syndrome métabolique devant I’association d’au moins trois des critéres
suivants :

- Tour de taille ¢levée selon les mémes critéres que dans la définition de I’IDF
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- HTA > 130/85 mm Hg ou traitée
- Elévation des triglycérides > 1,7 g/L ou traitée

- HDL-C < 0,4 g/L (chez les hommes), < 0,5 g/L (chez les femmes) ou traitement

- Glycémie a jeun > 1,00 g/L ou traitement®?®)

Tableau 1 : critéres et seuils retenu concernant les définitions successives du syndrome

métabol ique(27)(29)(30)(31)

OMS/EGIR NCEP ATP AHA/NHLB IDF I’IDF/AHA/
1l I NHLBI

Intolérance Hyper

au glucose insulinémie
ajeun

HTA >140/990 mm > 130/85 mm > 130/85 mm > 130/85 mm > 130/85 mm
Hg Hg Hg Hg Hg

Tour de taille >94 cm >102 cm >94 cm Criteres IDF
(hommes) (hommes) (hommes) 2005
>80 cm >88cm >80 cm modifiés pour
(femmes) (femmes) (femmes) les européens

IMC > 25 kg/m*

Triglycérides >1,5 g/L >1,5g/L >1,5g/L >1,5¢g/L >1,7g/L

HDL-c <0,39 g/l <049/l <049/l <0449/l <0449/l
(hommes) (hommes) (hommes) (hommes)
<059/ <059/ <059/ <059/
(femmes) (femmes) (femmes) (femmes)

Glycémie a >1,10 g/L >1,10 g/L >1,00 g/L >1,00 g/L >1,00 g/L

jeun

En gras et souligné : critére obligatoire

2. Implications cliniques

L’intérét de définir ce syndrome précisément repose sur la volonté d’identifier une population

présentant un sur-risque de morbimortalité cardiovasculaire. Les diverses définitions s’avérent
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plus ou moins efficaces pour prédire ce risque en fonction des études. Ainsi, dans une enquéte
prospective de suivi durant 5 ans dans la population francaise, la définition élaborée par le
NCEP/ATPIII serait plus performante que la définition de I’IDF pour prédire la mortalité
globale.®? Sur une enquéte cas témoin réalisée entre la France et I’Irlande du nord, une
surmortalité est bien identifiée chez les patients présentant un syndrome métabolique selon les
définitions de ’OMS, de I'IDF et du NCEP/ATPIII. @ Ces conclusions sont également
concordantes dans une méta-analyse qui retrouve une surmortalité des patients présentant un

syndrome métabolique en suivant les définitions OMS et NCEP/ATPI11.©%

Par ailleurs si 'on s’intéresse aux résultats de la Dubbo studies, cohorte longitudinale
australienne avec un suivi de 16 ans, on releve que les conclusions de I’enquéte aménent a
constater qu’il semble bien exister une surmortalité cardiovasculaire et générale chez les
patients présentant un syndrome métabolique (selon les criteres NCEP/ATPIII) comparé a
celle attendue en évaluant ce risque par rapport aux divers facteurs de risques
cardiovasculaires présents au sein des populations étudiées. Ces données semblent donc
concorder avec la notion que 1’association de ces facteurs constituerait bien un facteur de
risque a part entiére. 1l convient neanmoins de retenir le fait que ces données n’ont en réalité
pas été évaluées en utilisant la stricte définition NCEP/ATPIII puisque la mesure du
périmeétre ombilical n’ayant pu étre recueillie rétrospectivement, les auteurs ont pris le parti de
remplacer cette donnée par le calcul de I'IMC pour identifier, au sein de 1’échantillon, les

sujets présentant un syndrome métabolique.®®

Pour finir, il semblerait selon les résultats d’une étude prospective britannique comparant
I’utilisation du score Framingham et de la définition NCEP/ATPIII du syndrome métabolique
que :
- La morbimortalité globale et la survenue d’un diabéte serait mieux prédite par
I’identification du syndrome métabolique.
- Le score de Framingham serait lui plus pertinent pour prédire la morbimortalité

cardiovasculaire.®
Il ressort de ces diverses analyses que I’intérét d’identifier le syndrome métabolique pourrait

effectivement s’avérer pertinente en termes de santé publique. La limite actuelle réside surtout

dans le fait qu’il semble difficile de retenir une définition consensuelle.
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3. Cas du syndrome métabolique dans les populations psychiatriques

Le propos du travail étant bien de définir une prise en charge des troubles métaboliques chez
des populations traitées par antipsychotiques, il convient de s’intéresser a I’existence de ces
troubles métaboliques dans les populations « psychiatriques ». La littérature décrit d’ailleurs

une augmentation du risque de diabéte, d’obésité et de dyslipidémie chez ces patients.®”

Ainsi, chez les patients suivis pour troubles bipolaires on note une augmentation des troubles
métaboliques. Les hypothéses avancées pour expliquer ce phénoméne reposent sur :
- Un mode de vie a «risque » avec association de troubles alimentaires, d’incurie,
de sédentarité et d’addictions (tabac notamment).
- Une augmentation de la fréquence de 1’obésité parmi ces populations.
- L’hypothese de déséquilibres glycémiques trouvant leur origine dans un probable
mécanisme d’atteinte hypothalamo-hypophysaire commun aux deux pathologies.
- Il découle de cette derniere hypothése la notion d’une possible susceptibilité
génétique commune. Il pourrait exister une relation entre les troubles métaboliques
et bipolaires découlant de I’existence de familles de génes semblant impliquées

dans les deux pathologies. G&E)@IED

Cette augmentation des troubles métaboliques est également retrouvée dans les populations de
patients suivis pour schizophrénie indépendamment de 1’utilisation des neuroleptiques
atypiques. Les causes évoquées de ces troubles métaboliques sont :

- Un mode de vie «délétere» 1li¢ a I’importance des symptomes négatifs :
sédentarité, troubles habitudes alimentaires, conduites addictives.

- Un rble des autres traitements associés : antidépresseurs, thymorégulateurs,
neuroleptiques de premiére génération.

- Un mécanisme physiopathologique commun supposé entre la schizophrénie et
I’obésité abdominale ; la fréquence de cette derniere étant augmentée au sein des
populations de patients psychotiques.

- Une atteinte de I’axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien commune aux deux
pathologies et responsable d’un hypercorticisme retrouvé conjointement dans les
troubles métaboliques et dans la schizophrénie.

- Une résistance hépatique a I’insuline chez les sujets schizophrénes plus €levée que

dans la population générale
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- Une augmentation de ’expression de I’'IGF-Il (insuline de type Il) chez les
patients schizophrénes entrainant une augmentation des taux de lipoprotéines
athérogénes.

- Une possible prédisposition génétiqgue commune a la schizophrénie et aux atteintes
métaboliques trouvant son origine dans des mutations des génes codant pour

.1 . . . . . (41)
I’adiponectine ou pour des récepteurs sérotoninergiques.

Ces troubles sont décrits dans divers pays et ce dés le premier diagnostic de schizophrénie,
soit avant I’introduction des premiers traitements antipsychotiques.(42) On retrouve donc dans
ces populations suivies pour troubles bipolaires et schizophrénies :

- Un sur-risque de mortalité cardiovasculaire.

- Une augmentation de la fréquence des facteurs de risques cardiovasculaires a

savoir : tabagisme, obésité, hypertension artérielle, dyslipidémie.
- Une augmentation de la prévalence du diabéte.
- Une augmentation de la prévalence du syndrome métabolique (notamment plus

marquée chez les patients schizophrénes). ®(®

Par ailleurs, il semble exister un défaut de suivi somatique de ces populations. Ainsi, on
reléve sur une étude réalisée en Amérique du nord un déficit de prise en charge des troubles
métaboliques dans ces populations. Dans le détail, cela concerne principalement les
dyslipidémies et I’hypertension artérielle qui sont sous-diagnostiquées et donc peu traitées.

Dans une moindre mesure on note également un défaut de traitement du diabéte. “*

Au final, ces populations de patients suivis pour troubles bipolaires et schizophrénies, ciblées
par l’utilisation des antipsychotiques atypiques, présentent une augmentation de leur
morbimortalité somatique. Ceci semble résulter d’une part d’une sensibilité plus marquée que
la population géneérale a la survenue de troubles métaboliques et d’autre part d’un déficit de
dépistage apparent de ces mémes troubles. Compte-tenu de 1’ensemble de ces éléments leur
suivi constitue donc un enjeu de santé publique justifiant la mise en place d’une surveillance
clinique et biologique chronique ainsi que la prise en charge en cas de survenue de troubles

métaboliques. #P#9¢0
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C. Organisation du suivi du syndrome métabolique

1. Propositions de suivi internationales

Ces différents constats ont donc conduit diverses sociétés savantes a se pencher sur cette

problématique aboutissant a 1’¢laboration de diverses recommandations internationales

concernant le suivi de patients sous antipsychotiques.

Il existe de nombreuses références internationales publiées a ce jour (Mount Sinai, Australie,

ADA /APA/ACE/NAASO consensus guidelines nord-américaine, recommandations belges et

canadiennes) concernant 1’organisation de ce suivi de patients présentant une schizophrénie

et/ou traités par antipsychotiques.“” S’y l’on note bien évidemment de nombreuses

différences entre elles, on peut néanmoins identifier des préconisations communes a toutes (a

I’exception des recommandations britanniques). L’attention y est portée sur la surveillance

de:

La glycémie a jeun.

Des troubles lipidiques.

De la surcharge pondérale ou de 1’obésité androide avec la mesure du tour de
taille.

De I’hypertension artérielle (a I’exception des recommandations de Mount Sinai)

Par ailleurs, certaines recommandent de s’intéresser ¢galement a :

L’existence d’antécédents personnels ou familiaux de troubles métaboliques
L’existence d’un tabagisme.

L’existence d’une sédentarité.

L’existence de déséquilibres alimentaires.

L’existence de signes évocateurs de diabéte®"

On peut retenir une proposition européenne commune de I’EPA de I’EASD et de I’ESC qui

décrivent des modalités de dépistage et de suivi.

Recueil clinique :

Des antécédents personnels et familiaux de diabéte, troubles métaboliques et
maladies cardiovasculaires précoces.
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Des habitudes tabagiques.
Du poids et de la taille pour déterminer ’IMC et du tour de taille.
De la tension artérielle, de la fréquence cardiaque, de la présence des pouls

pédieux et de I’auscultation cardio-pulmonaire.

Recueil para-clinique :

Glycémie a jeun

Bilan lipidique a jeun recherchant une anomalie des triglycérides, du HDL-
cholestérol et du LDL-cholestérol (calculé)

Réalisation d’un ECG

= En fonction de ces résultats proposition de corrections des facteurs pouvant 1’étre.

Puis organisation d’un suivi avec renouvellement du recueil de ’ensemble de ces paramétres

a:

6 semaines

12 semaines

Puis annuellement*®

2. Propositions de suivi et recommandations en France

En France, on retrouve un travail autour de 1’élaboration de recommandations au sein duquel

les auteurs retiennent les modalités de dépistage suivantes :

Dépistage des risques médicaux :

De la surcharge pondérale : recueil du poids et calcul de I'IMC

De I’obésité androide : recueil du tour de taille en se référant a la méthode de
mesure retenue par I’IDF c'est-a-dire une mesure en position debout, patient
dévétu et en inspiration normale. Mesure au niveau de 1’ombilic avec un métre
ruban passant en postérieur a mi-chemin entre la derniére cote et la créte iliaque.
De la dyslipidémie avec recueil des antécédents personnels et familiaux et la
réalisation d’une biologie

Des troubles cardiovasculaires avec recueil des antécédents personnels et
familiaux cardiovasculaires, examen clinique, mesure de la tension artérielle et
réalisation d’un ECG

D’un diabéte ou d’une intolérance au glucose avec recueil des antécédents

personnels et familiaux, des symptdmes et réalisation d’un dépistage biologique.
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Dépistage des facteurs comportementaux :

Mauvaise hygiene alimentaire

Tabagisme et autres addictions

Inactivité physique

Existence d’une poly-médication avec notamment prise de thymorégulateurs et

d’antidépresseurs également impliquée dans I’augmentation de poids

Dépistage des facteurs génétiques :

Présence d’antécédents familiaux de troubles métaboliques, cardiovasculaires ou

de mort subite

Puis organisation d’un suivi avec recueil :

Du poids et de I'IMC a 4 semaines, 8 semaines, 12 semaines puis de manicre
trimestrielle

Du périmetre abdominal a 4 semaines puis annuellement

De la glycémie a jeun et du bilan lipidiqgue complet a 12 semaines puis
annuellement

De ’ECG a 4 semaines puis annuellement (a2 moduler en fonction des facteurs de
risques cardiovasculaires)

De la tension artérielle a 12 semaines puis annuellement “7)

Ces différentes données ont amené I’ AFSSAPS a publier des recommandations en 2010. Dans

la suite du travail ce sont sur celles-ci que nous nous sommes appuyés. L’agence propose

d’opter pour la stratégie suivante :

Avant la mise sous traitement recherche de troubles métaboligues existants ou de facteurs de

risques :

Antécédents personnels ou familiaux d’hypertension artérielle, de diabéte, de
dyslipidémie, de morbimortalité cardiovasculaire.

Mode de vie a risque avec recueil des habitudes alimentaires, de I’activité
physique, de I’alcool, d’une toxicomanie ou d’un tabagisme

Recueil du poids, de I’'IMC, du périmeétre ombilical, de la tension artérielle de la

glycémie a jeun et du bilan lipidique.

Puis organisation d’un suivi régulier :

Du poids et de I’IMC a 1 mois, & 3 mois puis trimestriellement (I’AFSSAPS fixe
un seuil d’alerte en cas de prise de poids > 7 %).

De la tension artérielle & 3 mois puis annuellement.
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- De la glycémie a jeun a 3 mois puis annuellement.
- Du bilan lipidique a 3 mois puis tous les 5 ans.

- Pas de suivi du périmétre abdominal préconisé.“®

I ressort de ces différentes propositions et recommandations que [’utilisation
d’antipsychotiques (principalement atypiques) nécessite une prise en charge multidisciplinaire
faisant appel a un suivi somatique pour lequel les médecins généralistes sont sollicités. La
question qu’il apparait dés lors de se poser est celle de I’effectivité de la collaboration entre

psychiatres et omnipraticiens autour de ce sujet.

3. Etatdes lieux de ce suivi

Si I’on se penche sur la situation du suivi des troubles métaboliques chez les patients traités
par antipsychotiques en France en s’intéressant aux pratiques des omnipraticiens libéraux on
peut retenir une enquéte réalisée auprés des médecins généralistes dans le département des
Hauts de Seine portant sur la prescription de psychotropes. Les données recueillies mettent en
avant plusieurs points apparaissant importants :

- Un défaut de communication entre les psychiatres et les généralistes avec une
absence de recommandations connues pour organiser le suivi somatique des
patients dans 91% des cas. 61% des meédecins partent du principe que ce suivi
somatique est trés probablement assuré par le psychiatre prescripteur.

- Un défaut d’observance et d’acceptation fréquent des traitements par les patients
(évoqué par environ 50% des meédecins interrogés). Sur cette enquéte, 1’arrét
prématuré du traitement du fait d’une prise de poids est évoqué par 78% des
médecins.

- La survenue de cas de troubles métaboliques au cours des traitements par
antipsychotiques constatée par 80% des médecins au cours de leur exercice.“?

On peut également retenir une étude réalisée aupres de psychiatres et de médecins généralistes
sur Grenoble dans le cadre d’une thése de médecine qui, elle, met en avant d’une part un
manque de communication et d’information entre ces deux spécialités et d’autre part une

méconnaissance des recommandations de I’ AFSSAPS chez les médecins généralistes.®”
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Ces deux enquétes ont donc I’intérét de mettre en avant le manque d’articulation entre les

deux principaux acteurs pouvant influer sur la prise en charge globale des populations traitées

par antipsychotiques.

4. Intérétde ce suivi

L’objectif final de ces recommandations et de ce suivi est évidemment une prise en charge

adaptée de cette population a risque. Elle est d’autant plus 1égitime qu’une partie des facteurs

de risques suivis apparaissent correctibles avec la mise en place de mesures adaptees :

Aide et accompagnement au sevrage tabagique.

Prise en charge d’une éventuelle hypertension artérielle pour la maintenir
inférieure a 145/95 mm Hg.

Lutte contre la prise de poids avec pratique d’une activité physique réguli¢re
(marche quotidienne durant au moins 30 minutes). En cas d’échec, possibilité de
coordination entre les divers intervenants pour modifier le traitement
neuroleptique, avec pour objectifs possibles un IMC < 30 kg/m?, un tour de taille <
102 cm chez les hommes ou < 88 cm chez les femmes.

Lutte contre les troubles glucidiques, le diabéte et la dyslipidémie avec
I’encouragement de la pratique d’une activité physique réguliére, la mise en place
de mesures diététiques, la réévaluation du traitement neuroleptique et 1’éventuelle
mise en ceuvre d’un traitement adapté. On peut retenir comme objectifs pour le
diabete ceux attendus dans la population générale et un taux de LDL-cholestérol <
1,15 g/L.1847

Bien sir, de telles mesures justifient pleinement une collaboration entre les médecins

généralistes et les psychiatres. Il apparait donc opportun de s’interroger sur 1’état actuel de

cette collaboration. Par ailleurs, il pourrait sembler judicieux d’envisager la mise en place

d’un outil de suivi partagé entre ces deux intervenants prenant la forme d’un carnet de

surveillance. Complété conjointement par le psychiatre et le médecin référent, il pourrait

permettre de faire le point de maniere simple sur le suivi somatique du traitement.
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Matériel et méthode

A. Objectifs et description de I’étude

A la lueur de I’ensemble de ces éléments, il nous paraissait l1égitime d’évaluer les modalités
de cette collaboration entre les médecins généralistes et les psychiatres pour organiser de
maniere efficiente le suivi de ces populations fortement exposées aux troubles métaboliques.
Il nous semblait que pour ce faire, nous devions nous intéresser aux outils utilisés par les

protagonistes pour communiquer entre eux.

Le but de ce travail était donc de dresser un état des lieux local de la coordination entre
médecins genéralistes et psychiatres autour du suivi de patients sous antipsychotiques.
Secondairement, 1I’objectif était d’apprécier la place et la pertinence dans ce cadre d’un outil
de suivi permettant de recueillir et consigner des parametres physiologiques au long cours.

Enfin, nous souhaitions parvenir a définir la forme que pourrait prendre un tel outil.

Il nous semblait approprié, pour parvenir a explorer ce champ, de réaliser une enquéte autour
des stratégies des medecins généralistes pour organiser ce suivi métabolique et pour
communiquer avec les psychiatres. Nous avons donc choisi la réalisation d’une enquéte de

pratique sous forme d’étude descriptive transversale qualitative et comparative.

B. Population cible

1. Particularités de I'organisation des soins psychiatriques

Pour rappel, I’'un des objectifs principaux de la sectorisation psychiatrique est d’articuler la
prise en charge globale des patients entre les différents intervenants (infirmiéres de secteurs,
assistantes sociales.. .)(51)(52). L’optimisation du suivi du syndrome métabolique et I’éventuelle
¢laboration d’un outil devait donc logiqguement s’organiser en partant de 1’unité de base de ce

systeme : le secteur psychiatrique.
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2. Définition de la population

En ciblant principalement le suivi métabolique au long cours des patients sous
antipsychotiques nous avons donc logiquement choisi :
- Une population constituée de médecins généralistes installés afin d’avoir une idée
du suivi longitudinal et de ses modalités d’organisation.
- Attachés a un secteur psychiatrique afin d’évaluer le mieux possible les modalités

de communication avec les spécialistes sur ce secteur.

L’étude a donc concerné les médecins généralistes installés sur le secteur de Laval Est. Par
ailleurs, nous avons également ajouté a cet effectif les médecins installés sur Laval pour une
question de proximité géographique et de porosité de cette frontiere administrative qui
n’intéresse pas la médecine ambulatoire étant donné que les patients peuvent choisir de se

déplacer pour consulter le médecin de leur choix.

3. Criteres d’'inclusion et mode de recrutement

Nous avons donc retenu comme critéres d’inclusion :
- Meédecins généralistes installés en ambulatoire en Juin 2013

- Exergant sur le secteur de Laval est

Le recrutement a été réalisé par consultation des pages jaunes et des médecins référencés en
Mayenne sur le site du conseil de 1’ordre national en Mars 2013. Par la suite, nous avons
éliminé les médecins retraités au moment de 1’envoi du questionnaire (identifiés pour partie
secondairement au moment de la relance téléphonique). Un délai d’un mois et demi a été

laissé avant la relance téléphonique.

Nous avons préféré opter pour 1’envoi direct du questionnaire papier pour chercher au mieux
a optimiser notre taux de réponse. En effet, nous avions remarqué au cours de 1I’élaboration de
notre bibliographie que les enquétes sur des sujets similaires bénéficiaient d’un taux de
réponse relativement faible. Nous ne voulions pas nous heurter a un refus d’emblée des

médecins lors d’un premier contact téléphonique. Cette attitude était a nos yeux d’autant plus
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justifiée que notre effectif de départ du fait du choix de travailler sur une zone précise était

particuliérement restreint.

4. Effectif cible

Au vu des résultats des précédentes enquétes nous envisagions une réponse avoisinant les
50%. (49)(50)

C. Outil choisi

Nous avons choisi un questionnaire d’auto-évaluation des pratiques, sous forme papier. Il a
été adress¢ a I’ensemble des médecins faisant partie de D’effectif accompagné d’une
enveloppe retour timbrée. Une version informatique élaborée sous « Google drive » avait
auparavant était testée sur un échantillon de 8 personnes. La premiére partie du document
comportait une introduction visant a expliquer brievement les objectifs du travail, ainsi que

nos coordonnées en cas d’éventuelles interrogations.

Afin de favoriser I’adhésion au questionnaire, les formulaires étaient anonymes. Nous avions

néanmoins prévu un numéro d’identification pour pouvoir réaliser la relance téléphonique.

Il comportait principalement des items de description des pratiques, sous forme qualitative.
Du fait du faible taux de réponse dans la littérature concernant les enquétes traitant de sujet
psychiatriques auprés des médecins généralistes, nous avons choisi préférentiellement des
questions fermées ou avec réponses a choix multiples, en y ajoutant des tableaux afin de

raccourcir autant que possible le temps de réponse.

D. Analyse des résultats

Les données ont été traités via tableur « Excel » et les comparaisons effectuées en utilisant un

test exact de Fisher du fait des effectifs limités.
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Résultats

A. Profil épidémiologique

1. Participation aI'étude

L’effectif initial élaboré a partir des pages jaunes et du site du conseil de I’ordre des médecins
comprenait 78 médecins installés dans la zone choisie. Au moment de I’envoi du

questionnaire 4 avaient pris leur retraite. 74 questionnaires ont donc été envoyés au total.

Sur ces 74 questionnaires 37 nous ont été retournés par voie postale. 3 médecins ayant déclaré
ne pas suivre de patients sous antipsychotiques ne nous 1’ont pas renvoyé mais ont accepté d’y
répondre par téléphone au cours de la relance. Nous avons donc comptabilisé 40 réponses soit

une participation de 54,05%.

2. Profil des médecins

L’effectif comprenait 60% d’hommes et 40% de femmes. 22,5% exergaient en milieu rural
(communes de moins de 3 000 habitants), 25% en milieu semi-rural et 52,5% en milieu

urbain (commune de plus de 10 000 habitants).

55% avaient plus de 55 ans. Cette catégorie d’age était constituée a 90% d’hommes et a 9,1 %
de femmes. lls exercaient pour 59,10% en milieu urbain, pour 23% en milieu semi-rural et
pour 18,20% en milieu rural. 30% avaient entre 40 et 54 ans : il s’agissait de femmes a 75%.
66,7% exercaient en milieu urbain et 33,3% en milieu semi-urbain. Enfin 15% avaient moins
de 40 ans dont 83,3% de femmes. 83% exercaient en milieu rural et 17% en milieu semi-

rural.

Il n’existait pas de différence de lieu d’exercice en fonction du sexe (test de Fisher). En
revanche on notait des différences d’installation en fonction de I’age, avec une installation
préférentielle des médecins de moins de 40 ans en zone rurale pour 83% d’entre eux et des

médecins de plus de 40 ans en zone urbaine et semi-rurale (p-value : 0.0021953005961907).
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3. Pratiques psychiatriques

a. Importance de 1’activité psychiatrique

Seulement 5% des médecins de notre effectif pratiquaient une activité complémentaire en
secteur psychiatrique. 67,5% prenaient en charge des patients sous antipsychotiques de

maniére au moins mensuelle dont 17,5 % de maniere hebdomadaire et 10% quotidiennement.

Cette prise en charge était plus rare pour 7,5% d’entre eux, et 22,5% des médecins déclaraient
ne pas suivre de patients sous antipsychotiques. A noter qu’un des médecins n’a pas rempli
cet item probablement par omission car le reste de son questionnaire était, lui, complété. Sa
réponse n’a donc pas été comptabilisée dans les résultats.

Tableau 11 : Fréquence de prise en charge de patients sous antipsychotiques en fonction des

caractéristiques epidémiologiques des médecins

Fréguence de prise en charge de patient sous neuroleptiques

Au moins mensuelle Jamais Rarement Quotidienne
Sexe Femmes 39,1% [9] 44,4% [4] 100% [3] 0% [O]
Hommes  60,9% [14] 55,6% [5] 0% [O] 100% [4]
Catégories <40 ans 17,4% [4] 11,1% [1] 33,3% [1] 0% [O]
d’age <b5ans  39,1% [9] 11,1% [1] 66,7%[2] 0% [0]
55anset  43,5% [10] 77,8% [7] 0% [0] 100% [4]
plus
Milieu Rural 26,1% [6] 11,1% [1] 33,3%[1] 25% [1]
d’exercice Semi-rural 26,1% [6] 22,2% [2] 0% [O] 25% [1]
Urbain 47,8% [11] 66,7% [6] 66,7% [2] 50% [2]

Nous avons comparé les deux populations les plus représentées, c'est-a-dire, les médecins
prenant en charge mensuellement les patients sous antipsychotiques et ceux n’assurant pas le
suivi de ces patients, mais nous n’avons pas noté de différence significative entre eux en

terme de sexe, de catégorie d’age ou de milieu d’exercice (test de Fisher).
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Nous avons également comparé les catégories de médecins déclarant une prise en charge
quotidienne a ceux I’effectuant de mani¢re mensuelle selon les mémes modalités. Il n’en est

ressorti aucune différence statistiquement significative.

b. Neuroleptigues rencontrés

Parmi les antipsychotiques le plus freguemment cités nous avons retenu I’aripiprazole et la
rispéridone pour 85% d’entre eux et 1’olanzapine pour 80% d’entre eux. L aripiprazole était
décrite comme fréquemment rencontré pour 62,5 % des médecins, la rispéridone pour 50% et

I’olanzapine pour 35% des médecins.

Venaient ensuite I’amisulpride et la catégorie autres neuroleptiques (catégorie dans laquelle le
nom de molécule n’était pas cité mais qui, par élimination, ne comprenait que les
antipsychotiques de premiére génération) cités par 52,5% des médecins. Les neuroleptiques
classiques étaient fréquemment rencontrés par 25% des médecins et 1’amisulpride par 5%

d’entre euxX.

42,5 % des medecins citaient la Clozapine qu’ils déclaraient rarement rencontrer de maniére
unanime. Enfin, plus rarement, on retenait la quétiapine pour 30% des médecins et le

palmitate de palipéridone pour 12,5% d’entre eux.
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Figure 1 : neuroleptiques rencontrés et fréquence estimé de cette rencontre
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B. Communication avec les psychiatres

1. Modalité de communication du médecin traitant

a. Psychiatre référent

Parmi les médecins ayant déclaré ne pas suivre de patients sous antipsychotiques 4 ont
continué a répondre au questionnaire et la lecture de leurs réponses suggérait qu’ils assuraient
en réalité ce suivi. La suite du travail a donc exclu les médecins n’ayant pas poursuivi les

réponses apres avoir déclaré ne pas suivre de patient sous antipsychotiques, soit 5 médecins.

Dans le cadre de la prise en charge des patients sous antipsychotiques, 68,6% des médecins
déclaraient la présence systématique d’un psychiatre référent de ces patients. 31,4% le citaient
comme souvent présent. Concernant la question sur la présence d’un psychiatre référent chez
les patients sous antipsychotiques aucun médecin n’a retenu les items « rarement» ou

« jamais ».

94,3% travaillaient avec les psychiatres de structures publiques (CMP, SPAL) dont 8,6%
exclusivement avec eux. 91,4% travaillaient avec les psychiatres prives dont 5,7%
exclusivement. 85,7% travaillaient donc indifféremment avec les deux. Concernant ceux qui
travaillaient exclusivement avec 1’un ou ’autre, leur effectif étant limité, il ne ressortait pas de

profil particulier permettant de décrire cette population.

b. Mode de prise de contact avec le psychiatre

Le contact préférentiel avec le psychiatre passait fréquemment par la forme de courrier pour
88,6% des médecins, dont 68,6% qui semblaient 1’utiliser de maniere préférentielle. 25,7 %
des médecins utilisaient le téléphone dont 8,6 % de maniére préférentielle. Un médecin
évoquait la tenue de réunions trimestrielles avec le CMP. Enfin, aucun médecin n’utilisait de

maniere préférentielle le contact par messagerie électronique.
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Le délai pour obtenir un avis psychiatrique pour un patient était inférieur a 1 mois pour 68,1%

des médecins dont 22,8% déclaraient I’obtenir en moins de 15 jours.

Concernant le cas particulier de survenue d’effets secondaires sous antipsychotiques, dans ce
cas précis 42,9% des médecins prenaient en premiere intention avis auprés du psychiatre.
88,6% le faisaient en seconde intention en cas de persistance des effets secondaires malgré
d’autres mesures correctives. En cas de prise de contact a ce stade, 60% le faisaient alors
préférentiellement sous forme de courrier, 20% sous forme de contact téléphonique. A ce

stade, aucun n’utilisait le mail.

2. Communication de la part du psychiatre

a. Présence du courrier

42,8% des médecins déclaraient la présence du courrier initial du psychiatre comme
fréquente, dont un médecin qui précisait qu’il était systématiquement présent. 54,30%

déclaraient le recevoir rarement, et un médecin le jugeait comme systématiquement absent.

b. Contenu du courrier

Un médecin n’ayant pas rempli le tableau, ses réponses ont été comptabilisées comme « non
concernees ». Les réponses du médecin ayant déclaré ne pas recevoir de courrier ont été
comptabilisées (il a bien rempli la colonne « jamais »). Les données de cette question ont été

compilées sous forme de tableau pour une lecture plus simple.
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Tableau 11 : Contenu du courrier initial du psychiatre

Contenu du courrier fréquemment rarement jamais Non
concernés
Détail du traitement 82,80% [29] 11,40% 2,80% 2,80% [1]
[4] [1]
Protocole de suivi 22,80% [8] 40% [14]  34,30%  2,80% [1]
[12]
Facteur de risques 0% [0] 257%%  71,4%%  2,80% [1]
cardiovasculaires [9] [25]
" Parameétres cliniques 2,80% [1] 28,60%  6570%  2,80% [1]
initiaux [10] [23]
Sollicitation pour 2,80% [1] 31,40%  62,9% 2,80% [1]
réaliser un bilan [11] [22]
clinique initial

Schématiquement nous avons remarqué que le courrier initial contenait fréqguemment le détail
du traitement prescrit dans 82,8 % des cas. Un protocole de suivi clinique et para-clinique
était présent fréquemment pour 22,8% des médecins, et plus rare selon 40% des médecins.

En revanche, le recueil des facteurs de risques cardiovasculaires (age, ATCD familiaux,
tabagisme, sédentarité) n’était lui jamais présent pour 71,4% des médecins. Les parameétres
cliniques initiaux (poids, IMC, tension artérielle, tour de taille) n’y figuraient méme jamais

pour 65,7% des médecins.

62,9% des médecins déclaraient ne jamais étre sollicités pour réaliser un bilan clinique initial
au moment de la mise en route du traitement. Nous avons noté que cette demande figurait

rarement dans le courrier pour 31,4% des répondants.

c. Information réquliére concernant patient et réadaptation éventuelle du traitement
par le psychiatre

82,8 % des médecins déclaraient ne pas recevoir de courrier régulier du psychiatre les

informant du suivi des patients. Nous avons cherché a savoir si la présence d’un courrier

42



régulier influait sur la prise de contact du médecin avec le psychiatre en cas de survenue

d’effets secondaires mais aucun lien statistique n’a pu étre mis en évidence.

C. Gestion du syndrome métabolique

1. Information concernant le syndrome métabolique

a. Connaissance des recommandations

40% des médecins assurant le suivi de patients sous antipsychotiques déclaraient avoir
connaissance des recommandations concernant ce suivi. Deux médecins n’avaient pas rempli

cet item.

Elles étaient connues par 50% des médecins déclarant ne pas suivre de patients sous
antipsychotiques, 46,7% de ceux en assurant un suivi mensuel, 42,8% de ceux qui en
assuraient un suivi hebdomadaire et seulement 25% de ceux qui effectuaient cette prise en
charge quotidiennement. Ces différences n’étaient pas statistiquement significatives. De
méme, nous avons cherché s’il existait un lien entre la présence du courrier initial du
psychiatre ou de son contenu sur la connaissance des recommandations mais aucune

différence statistiquement significative n’est apparue.

b. Fréguence percue de la survenue de troubles métaboliques sous antipsychotiques

45,7 % des médecins jugeaient fréquent la survenue de troubles métaboliques sous
antipsychotiques de seconde génération et 45,7% ne le jugeaient pas fréquent. La présence
d’un courrier initial du psychiatre n’influengait pas cette perception des effets secondaires de
maniere significative. De méme, nous n’avons pas observe de différence significative entre
les médecins déclarant une prise en charge au moins mensuelle de patient sous

antipsychotiques et ceux en effectuant une prise en charge moins fréquente.

c. Qualité de I’information aux patients selon le médecin traitant
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22,9% des médecins jugeaient que les patients étaient souvent informés du risque de troubles
métaboliques sous antipsychotiques, 68,6% qu’ils ne I’étaient que rarement et 5,7% que cette
information n’était jamais faite. Cette qualité pergue de I’information n’était pas dépendante
de la fréquence percue par le médecin de la survenue de troubles métaboliques sous

antipsychotiques atypiques.

2. Réalisation du bilan clinique initial

a. Recueil des facteurs de risques cardiovasculaires

Cette partie du travail a pris en compte les réponses des médecins assurant le suivi de patient
sous antipsychotiques, soit 35 médecins.

80% des médecins recueillaient au cours du bilan initial les facteurs de risques
cardiovasculaires, conformément aux recommandations. Il ne semblait pas exister de lien
statistique entre ce recueil et la fréquence de la présence d’un courrier initial du psychiatre, ni
de son contenu. En revanche on notait que 50% des médecins ayant connaissance des
recommandations assuraient ce recueil contre 0% de ceux qui ne les connaissaient pas,

différence significative (p-value : 0.027).

b. Poids, IMC et tour de taille

88,6% des médecins relevaient le poids du patient au cours du bilan initial. Ce recueil n’était

influencé ni par la présence d’un courrier initial, ni par la connaissance des recommandations.
71,4% calculaient I'IMC. Tl n’existait pas de différence significative entre les médecins selon

qu’ils recevaient fréquemment un courrier initial ou qu’ils connaissaient les

recommandations.
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17,1% relevaient le tour de taille. Il n’existait 1& non plus aucune différence significative de
recueil de ce paramétre selon la présence d’un courrier initial, selon son contenu, ni selon la

connaissance des recommandations.

c. Tension artérielle

88,6% des médecins mesuraient la pression arterielle au cours du bilan clinique initial. Ce
recueil n’était influencé ni par la présence d’un courrier initial, ni par la connaissance des

recommandations.

d. Synthése bilan clinigue initial

Au total 17,1% des médecins assuraient le bilan clinique initial conformément aux
recommandations de I’AFSSAPS. En revanche, en choisissant de ne pas tenir compte du
recueil de tour de taille, 65,7% des médecins recueillaient les facteurs de risques

cardiovasculaires, le poids, la tension artérielle et calculaient I’IMC au cours du premier bilan.

52,2% des médecins ayant connaissance des recommandations réalisaient le bilan clinique
initial selon les préconisations de I’AFSSAPS (toujours a I’exception du recueil du tour de
taille) contre 18,2% de ceux qui n’avaient pas connaissance des recommandations, mais cette
différence n’était pas significative. A noter, quun médecin a tenu a préciser que ce bilan

n’était réalisé qu’a condition de revoir les patients.

3. Réalisation du bilan para-clinique initial

a. Glycémie et troubles lipidiques

71,4% des médecins assurant le suivi de patient sous antipsychotiques réalisaient au cours du
bilan initial une glycémie a jeun et un bilan lipidique complet (exploration d’une anomalie
lipidique) conformément aux recommandations. La réalisation de ce bilan ne semblait pas étre
influencée par la présence d’un courrier initial du psychiatre, par son contenu ou par la

connaissance des recommandations.
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Un médecin précisait qu’il laissait le soin de la réalisation du bilan initial au psychiatre

prescripteur.

b. Autres données biologiques

65,7% effectuaient un ionogramme sanguin, 77,1% un dosage de la créatininémie et 77,1% un
bilan hépatique. Ce bilan correspond a celui préconisé dans la fiche ALD 30 concernant la

prise en charge de la schizophrénie.®

c. Réalisation d’un électrocardiogramme

17, 1% des médecins réalisaient ou faisaient réaliser un électrocardiogramme en début de
traitement. Ce bilan correspond a celui préconisé dans la fiche ALD 30 concernant la prise en

charge de la schizophrénie.®

4. Surveillance clinique

a. Poids, IMC et tour de taille

8,6% des médecins contrdlaient le poids des patients 1 mois apres la mise sous traitement,
2,8% (1 médecin) a 2 mois. lls étaient 60% a revoir ce paramétre a 3 mois et a organiser son
suivi trimestriel. 20% mettaient en place une surveillance annuelle d’emblée. Enfin, 1
médecin en assurait une surveillance semestrielle et un médecin déclarait ne pas suivre ce

parametre.
5,7% des médecins calculaient I'IMC des le premier mois, 40% le faisaient de maniere

trimestrielle, 25,7% de maniere annuelle, 22,8% ne le calculaient jamais. Enfin un médecin

déclarait le calculer semestriellement.
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11,4% relevaient le tour de taille trimestriellement, 17,1% annuellement et 65,7% ne le
recueillaient jamais. Enfin, un médecin le recueillait semestriellement et un autre tous les 5

ans.

Concernant le suivi clinique, un médecin précisait assurer le suivi du poids, de la taille et de la
tension artérielle a chaque consultation du patient : ces résultats ont été comptabilisés comme

non renseignés du fait de I’absence de périodicité mise en évidence dans sa réponse.

b. Tension artérielle

17,1% des médecins controlaient la tension artérielle a 1 mois, 5,7% a 2 mois, 60% la
réévaluaient & 3 mois et la surveillaient donc trimestriellement. 8,6% la suivaient

annuellement, un médecin semestriellement et un autre déclarait ne jamais assurer ce suivi.

5. Surveillance para-clinique

a. Glycémie et troubles lipidiques

20% des médecins contr6laient la glycemie a 3 mois, 65,7% la controlaient annuellement. Un
médecin la contrdlait dés le premier mois, un médecin semestriellement, un médecin tous les

2 ans et un médecin ne la contrélait jamais.

14,3% des médecins contrblaient le bilan lipidiqgue a 3 mois, 74,3% le contr6laient
annuellement. Un médecin le faisaient semestriellement, un médecin tous les 2 ans et un

médecin ne le contrdlait jamais.

b. Autres données biologigues

L’ionogramme était contrdlé & 3 mois puis trimestriellement par 11,4% des médecins,
annuellement par 57,4% des meédecins, jamais par 17,1% des médecins. Un médecin le

contrdlait tous les 2 ans, un autre tous les 5 ans et un autre a 1 mois.
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17,1 % des médecins contr6laient la créatininémie a 3 mois puis trimestriellement, 65,7% le
faisaient annuellement, 5,7% jamais. Un médecin en effectuait le contréle dés le premier mois

et un déclarait le faire tous les 2 ans.

17,1 % des médecins contrdlaient le bilan hépatique a 3 mois puis trimestriellement, 71,4% le

faisaient annuellement. Un médecin le contrdlait tous les 2 ans et un autre jamais.

c. Surveillance cardiologique

8,6% des médecins réalisaient un électrocardiogramme de suivi annuel, 40% 1’effectuaient
tous les 5 ans, 42,8% ne le faisaient jamais en surveillance systématique de ces patients. Un

médecin déclarait faire un contrdle de I’ECG aprés un mois de traitement.

6. Synthese de la surveillance effectuée par rapport aux recommandations

Nous avons donc décidé de prendre comme référence les recommandations et de définir si le
suivi proposé par les médecins était adéquat. Nous avons retrouvé quelques disparités. Le
bilan précoce préconisé par I’AFSSAPS comprenait un contrdle a un mois du poids et de
I’IMC, puis a 3 mois de la tension arterielle, de la glycémie a jeun et du bilan lipidique (ainsi
que du poids et de I’IMC). Le suivi recommandé au long cours impliquait par la suite un
recueil du poids et de 'IMC trimestriel, de la tension artérielle et de la glycémie annuelle et
du bilan lipidique tous les 5 ans. Il s’agissait bien entendu d’un bilan minimal, aussi en cas de
facteurs de risques ou de modifications cliniques son calendrier pouvait bien évidemment étre

rapproché.

Concernant le suivi initial comparativement aux recommandations, nous avons observé que :
- Le recueil du poids et de I’'IMC étaient rarement réalisés des le premier mois
(8,6% et 5,7%)
- Enrevanche 62,8% des médecins contrdlaient la tension artérielle a 3 mois.
La glycémie et le bilan lipidique étaient peu contrdlés a 3 mois (par respectivement 20% et
14,3% des médecins). En revanche, la tension artérielle, elle, était bien contr6lée (voir trop

précocement).
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Globalement ce suivi était peu conforme au calendrier des recommandations et dans la quasi-

totalité des cas, trop tardif (Figure 2).
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Figure 2: Adéquation du suivi précoce (aprés instauration du traitement) décrit par les

médecins avec le suivi recommandé par I’ AFSSAPS

Concernant le suivi au long cours comparativement aux recommandations :
- 62,9% des médecins surveillaient le poids trimestriellement et 40% faisaient de
méme avec 'IMC
- 8,6% suivaient la tension artérielle annuellement
- 65,7% controlaient la glycémie annuellement et aucun ne contrélait le bilan
lipidique tous les 5 ans
Ce suivi au long cours est apparu plus conforme aux recommandations. Nous avons
¢galement noté qu’il était quelquefois plus précoce, ce qui pouvait rentrer dans le cadre des

recommandations (adaptation a d’éventuels facteurs de risques ? (Figure 3)
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Figure 3: Adéquation du suivi organisé par les médecins avec le suivi recommandé par
I’AFSSAPS

7. Prise en charge en cas de trouble métabolique

a. Prise en charge en premiére intention et seconde intention

Lorsque nous avons interrogé les médecins déclarant suivre des patients sous antipsychotiques
sur leur prise en charge préférentielle en cas de survenue d’un effet secondaire d’ordre
métabolique, ils étaient 68,6% a envisager en premiére intention une correction classique des
troubles métaboliques avec mise en place de consignes hygiéno-diététiques et éventuelles
corrections des troubles constatés par un traitement adapté.

42,8% choisissaient de prendre contact avec le psychiatre dont 14,3% tenaient a préciser
qu’ils le faisaient en complément de la mise en place de mesures correctives. 8,6% optaient
pour un éventuel recours a un autre avis spécialisé¢ (endocrinologue, cardiologue...). Un

médecin déclarait adapter lui-méme d’emblée le traitement antipsychotique.

Le recours d’emblée au psychiatre pour adaptation thérapeutique n’était pas corrélé a la

présence d’un courrier initial de ce dernier.
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En cas de persistance du trouble 88,6% des médecins avaient recours, dans un second temps,

a I’avis du psychiatre.

b. Intérét d’un carnet de surveillance

85,7% des médecins assurant le suivi de patients sous antipsychotiques ont jugé pertinent
I’utilisation d’un outil de suivi de ces patients sous forme de carnet de surveillance et de suivi
clinique. Un medecin a émis des réserves sur ’outil tout en jugeant le projet pertinent. Sa
position était que la remise d’un carnet au patient n’impliquait pas nécessairement sa

présentation lors de la consultation.
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Discussion

A. Description de la population ayant participé

1. Taux de participation

Le taux de participation & notre enquéte demeure modeste. En effet, elle est au final de
54,05%. Ce chiffre peut sembler faible, néanmoins, les enquétes réalisées autour de sujets

similaires dans la littérature ne bénéficient pas d’un taux de réponses aussi élevé.

Si I’on prend I’exemple de I’enquéte effectuée dans les Hauts-de-Seine réalisée en 2009, le
taux de participation s’est avéré plus faible avec 49,7% de réponses aux questionnaires de la
part des médecins qui avaient initialement accepté par téléphone son envoi et seulement 30%
de participation si I’on tient compte de I’ensemble des médecins contactés.“® Il en est de
méme pour I’¢tude grenobloise réalisée également dans le cadre d’une thése de médecine qui
retrouve une participation de 44,66% des médecins ayant recu un questionnaire et seulement

30,06% de ’ensemble des médecins contactés par téléphone.®”

2. Description de la population

L’effectif de notre enquéte comprend 55% de médecins de plus de 55 ans, 30% de médecins
agés de 40 a 55 ans et 15% de moins de 40 ans. Si I’on prend les chiffres du conseil de 1’ordre
national des médecins pour son atlas de la démographie médicale en France en 2013 on
retrouve :

Pour les médecins de plus de 55 ans: 42,25% sur le plan national et 45,4% sur le plan

régional (Pays de la Loire).

Pour les médecins 4gés de 40 a 55 ans : 41,82% sur le plan national et 43,5% sur le plan

régional.

Pour les médecins de moins de 40 ans : 12,92% sur le plan national et 11,13% sur le plan

régional®?
La population de médecins agées de 40 a 55 ans semble donc sous-représentée dans 1’effectif

des médecins ayant répondu au questionnaire.
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En revanche on note que I’échantillon comprend 40% de femmes ce qui correspond plutot

bien & la proportion de femmes exercant en médecine générale sur le plan national (42,1%).®

3. Répartition de cette population

L’organisation de cette enquéte visant a évaluer les pratiques médicales sur un secteur
psychiatrique, 1’enjeu était de pouvoir sonder une population équilibrée concernant son lieu
d’exercice. Si I’on prend les chiffres du recensement de I’INSEE (Institut national de la
statistique et des études economiques) lors de son recensement de la population de janvier
2013, croiseés a ceux de la liste élaborée pour 1’envoi de notre questionnaire, on retrouve en
Mayenne sur le secteur psychiatrique concerné :
- 54,05% de médecins exercant en zone urbaine (commune de plus de 10 000
habitants)
- 20,27% de médecins exercant dans des communes de 3 000 a 10 000 habitants
- 25,7 % de médecins exergant en zone rurale (communes de moins de 3 000
habitants)®¥
La population de médecins ayant répondu a I’enquéte comprend :
- 52,5% de médecins exercant en milieu urbain
- 25% de médecins exercant en milieu semi-rural
- 22,5% de médecins exercant en milieu rural
Cette bonne répartition apparente des medecins répondeurs sur I’ensemble du territoire
s’avere particuliérement intéressante pour nous car nous cherchions a définir les pratiques des
médecins sur I’ensemble du secteur et la crainte principale était d’avoir une population
fortement sur-représentée (population citadine ayant un acces plus facile a certaines structures

psychiatriques par exemple...)

B. Pratiques psychiatrigues

1. Prise en charge de patient sous antipsychotiques

La prise en charge de patients sous antipsychotiques est une activité réguliere de médecine

générale (67,5% le font au moins mensuellement) qui intéresse toutes les catégories d’age et
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tous les lieux d’exercice de maniére homogeéne au sein de notre effectif. On peut noter que
deux des medecins ayant déclaré ne pas assurer ce suivi ont tenu a préciser dans le
questionnaire qu’ils n’avaient pas une activit¢ de médecine générale a proprement parler mais
plutdt d’acupuncture. On peut supposer que des médecins homéopathes et acupuncteurs
étaient bien présents au sein de I’effectif visé par notre questionnaire mais ils n’ont pas été

exclus initialement pour les motifs évoqués plus haut.

2. Neuroleptiques rencontrés

Les trois principaux neuroleptiques atypiques cités par les médecins sont :

- L’aripiprazole

- Larispéridone

- L’olanzapine
Dans 1’étude des Hauts-de-Seine les antipsychotiques atypiques utilisés, le plus fréquemment,
en médecine générale, étaient I’olanzapine et la rispéridone.“? Dans celle effectuée sur
Grenoble ces deux molécules étaient également les plus prescrites avec une préférence nette
pour la rispéridone.®® Or, comme expliqué ultérieurement, en observant la littérature on note
au sujet de I’olanzapine par rapport aux autres antipsychotiques atypiques (a 1’exception de la
clozapine) :

- Une prise de poids plus importante. Celle-ci existe également a un degré moindre

avec la rispéridone®®"1®)

- Une dyslipidémie plus marquée®“®

- Des troubles de "homéostasie glucidique plus fréquents sous olanzapine “°
- Une augmentation de la survenue de syndrome métabolique retrouvée également

avec la rispéridone®

3. Position vis-a-vis du syndrome métabolique

Dans notre étude, on note que seulement 40% des médecins assurant le suivi de patients sous
antipsychotiques déclarent avoir connaissance de recommandations concernant le suivi des
patients sous antipsychotiques de seconde génération. Le questionnaire ne précisait pas de
quel organisme émanait ces recommandations (en 1’occurrence I’AFSSAPS). Dans |’étude
grenobloise, les auteurs retrouvaient des chiffres comparables avec 41,30% des médecins

généralistes interrogés qui déclaraient en avoir connaissance.®”
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Concernant la fréquence de survenue de troubles métaboliques, les avis sont plus partagés au
sein de I’échantillon puisque 45,7% seulement les jugent fréquent. Si I’on reprend les résultats
de I’étude précédemment citée, ce pourcentage est nettement plus élevé puisqu’il concerne
89,13 % des médecins généralistes.®” On peut également noter que dans le travail réalisé sur
les Hauts-de-Seine 80% des meédecins déclaraient avoir été confrontés a la survenue de

troubles métaboliques chez les patients sous antipsychotiques.“®

On peut s’interroger quant a la faible fréquence pergue de ce trouble au sein de notre effectif.
En effet, des facteurs tels que la fréquence de prise en charge de patients sous
antipsychotiques atypiques, la connaissance des recommandations et les modalités de suivi, ne
semblent pas influencer cette perception. Cela traduit-il, en réalité un défaut de suivi sur le
secteur concerné par exemple du fait d’une désertion des patients présentant des troubles
psychiatriques des consultations de médecine générale pour [’organisation de bilans
périodiques ? Si certaines réponses « libres » au sein de notre questionnaire laissent penser
qu’il pourrait y avoir un défaut d’observance du suivi médical dans ce contexte, la forme de
notre enquéte ne nous permet pas d’explorer de telles hypothéses. Par ailleurs, si 1’on reprend
la question posée on remarque qu’il s’agit d’une question fermée (fréquent ou pas ?) ; peut-
étre aurait-il été plus pertinent de la nuancer (trés fréquent, fréquent, rare, trés rare ? par

exemple).

Il parait d’ailleurs intéressant de soulever un point également relevé dans notre étude : 68,6%
des médecins estiment que les patients sont rarement informés du risque de survenue de
troubles métaboliques. On peut penser que ce défaut d’information pourrait s’avérer délétére
concernant 1’observance du suivi de la part des patients. Notre questionnaire ne cherchait pas
a préciser si les médecins pratiquaient cette information du patient car 1’objectif de cet item
¢tait principalement d’évaluer les pratiques en amont: le patient est-il sensibilisé a
I’importance d’un suivi régulier par le médecin traitant en complément de la prise en charge

psychiatrique ?

C. Suivi du syndrome métaboligue

1. Etat des lieux du bilan initial comparé aux recommandations
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Le bilan clinique initial est réalisé selon les recommandations dans la majorité des cas
concernant le recueil des facteurs de risques cardiovasculaires (77,8%), le recueil du poids et
de la pression artérielle (88,6%), et le calcul de I'IMC (71,4%). Seul le calcul du périmetre
ombilical fait défaut puisqu’il est pratiqué par seulement 17,1 % des médecins. On peut
toutefois noter que cet élément de I’examen clinique pose question car si I’AFSSAPS
préconise la mesure de ce périmétre ombilical lors de I’examen initial, elle ne propose pas
d’en assurer un suivi. Ainsi, on retient que seuls 17,4% des médecins assurent le bilan
clinique initial complet conformément aux recommandations. En revanche si I’on choisit de
ne pas tenir compte de la mesure du tour de taille, ils sont 65,7% & assurer ce bilan

conformément aux recommandations.

Sur le plan para-clinique on note qu’une majorit¢ de médecins contrélent en début de
traitement la glycémie a jeun et le bilan lipidique (71,4%), la fonction rénale (77,1%), le bilan
hépatique (77,1%) et I’ionogramme sanguin (65,7%). En revanche, ’ECG est rarement assuré
par le médecin généraliste. Notre ¢étude n’a pas démontré que la connaissance des
recommandations modifiait la teneur de ce bilan initial. Dans I’étude grenobloise, on retrouve
des chiffres similaires puisque si seuls 30,43% des médecins généralistes réalisent un bilan
clinique initial complet, 63,04 % effectuent, eux, un bilan para-clinique conforme aux
recommandations de I’ AFSSAPS. %

Nous n’avons pas mis en évidence de différences de pratiques notables entre les médecins en
fonction de leur connaissance des recommandations (a I’exception du recueil des facteurs de
risques cardiovasculaires qui est nettement plus fréquent parmi les médecins en ayant
connaissance). Nous avions ajouté dans notre questionnaire des items concernant le bilan
conseillé de maniere générale par I’HAS dans le cadre de tous les traitements par

antipsychotiques. Ces données biologiques sont recueillies également de maniére assez large.

L’ensemble de ces éléments nous conduit a deux hypothéses :

Soit notre effectif est bien trop limité pour mettre en évidence une différence qui existe

pourtant. Le doute concernant cette hypothése repose dans le fait que la connaissance des
recommandations a un impact assez net sur le recueil des facteurs de risques
cardiovasculaires.

Soit le suivi des patients sous antipsychotiques rentre plus volontiers pour les médecins

interrogés dans le cadre d’un suivi systématique pondéré par les éventuels facteurs de risques.
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2. Organisation du suivi

La lecture des résultats de 1’enquéte reléve 1’inadéquation systématique du suivi organise par
rapport aux recommandations avec un contréle des divers parameétres cliniques et biologiques
soit trop rapproché de 1’ensemble des paramétres, soit d’emblée trop espacé. La quasi-totalité
des médecins n’a pas rempli le tableau de maniére adéquate avec distinction entre prise en
charge initiale et suivi au long cours (a I’exception d’un questionnaire). Nous envisageons
plusieurs hypotheses a cet état de fait :

- Soit la lecture du tableau était trop complexe et mal explicitée avec possibilité de
réponses multiples par ligne non exploitée par les répondants. Ceci entrainant une
confusion entre le bilan initial aprés mise sous traitement et le suivi périodique.

- Soit les recommandations sous leur forme actuelle manquent de lisibilité ou de
cohérence avec les possibilités de suivi de cette population en médecine générale.

- Soit les médecins ont répondu a cet item en décrivant une prise en charge plus
systématique de suivi ne correspondant pas au cas particulier des patients sous

antipsychotiques.

Les paramétres cliniques les plus suivis sont le poids et la pression artérielle pour la quasi-
totalité des médecins (97,14%). Puis I'IMC (77,2%) et de manicre beaucoup moins fréquente
le périmetre ombilical (34,3%). Cette surveillance préférentielle de certains parametres est

retrouvée dans la littérature.“®

Si I’on se penche de maniére plus détaillée sur le suivi précoce (Figure 2) on remarque que le
parameétre le plus suivi est la tension artérielle. 22,8% des médecins la suivent méme trop
précocement. En revanche, on note un retard dans le dépistage des variations pondérales. Or,
si la littérature incrimine les antipsychotiques dans des prises pondérales précoces sous
traitement (étude CATIE avec des prise de poids au cours des 3 premiers mois), @)l ne
ressort pas d’élément susceptible de présumer un lien direct entre antipsychotiques atypiques

et HTA. 48
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On peut néanmoins noter que si le bilan initial est dans la majorité des cas trop tardif, une
majorité des médecins assure un suivi périodique de I’ensemble des parametres préconisés par
I’AFSSAPS. Ainsi on note que la plupart d’entre eux assurent le recueil :
- Trimestriel du poids (60%) et de I'IMC (42,8%).
- Trimestriel de la tension artérielle (62,8%) et que de toute fagon ce parametre est
suivi au moins annuellement pour 97,14% des médecins.
- Annuelle de la glycémie pour 65,7% des meédecins et du bilan lipidique pour
74,3% d’entre eux.

L’ensemble de ces ¢léments nous renforce dans 1’idée que le suivi clinique pourrait étre mis
facilement en place a condition de disposer d’un outil permettant de le planifier de maniére
plus standardisée et de tirer parti rapidement d’éventuelles anomalies relevées par la
surveillance de ces parameétres. Ainsi, le bilan initial qui apparait trop tardif pourrait plus

facilement étre avancé.

D. Collaboration avec les psychiatres

1. Communication de la part du médecin généraliste

Pour la totalité des médecins interrogés, la prise en charge de patient sous antipsychotiques se
fait en coordination avec un psychiatre réferent dans une majorité de cas. Il existe donc
réellement une coopération entre ces deux spécialités autour de 1’usage des neuroleptiques. Il
semble que ce travail s’effectue de maniére générale aussi bien avec les psychiatres privés que

publics.

Le courrier est le mode de contact le plus fréquent avec le psychiatre puisqu’il est utilisé
préférentiellement par 68,6% des médecins alors que le téléphone lui est utilisé par 25,7%
d’entre eux. Ceci est concordant avec les chiffres avancés dans le travail effectué sur
Grenoble ou il est noté une utilisation préférentielle marquée de ces moyens de
communication.®® L utilisation de mail n’est pas citée parmi les moyens de prise de contact
avec le psychiatre. Il faut néanmoins noter que la structure de notre question comprenait un
nombre limité de propositions et que nous la voulions fermée a choix unique pour essayer de
dégager la forme de I’outil éventuel a mettre en place. 7 médecins n’ont pas respecté cette
regle en choisissant 2 modes de prise de contact.
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Plus en aval dans la prise en charge, on note en interrogeant les médecins traitants qu’en cas
de survenue de troubles métaboliques en cours de traitement, I’attitude la plus fréquemment
adoptée consiste en une prise en charge « classique » par adaptation des mesures hygiéno-
diététiques (68,6%). Moins de la moitié choisissent, en complément de cette mesure, de
prendre contact avec le psychiatre d’emblée (42,8%). Leur démarche semble donc plutot
compatible avec celle envisagée devant la survenue de troubles métaboliques dans la
population générale. Ainsi, un seul médecin declarait adapter lui-méme le traitement. On est
tenté de penser a la lecture de ces résultats que 1’approche vis-a-vis de ces effets secondaires
pourrait €tre optimisée d’emblée en considérant ces troubles comme étant iatrogéne et en
prenant des cet instant contact avec le psychiatre pour envisager dans un premier temps une
adaptation du traitement antipsychotique. D’ailleurs la suite de I’enquéte révéle qu’en cas de
persistance des troubles malgré une tentative de correction, les médecins choisissent

finalement de prendre contact avec le psychiatre pour la majorité d’entre eux (88,6%).

2. Communication de la part du psychiatre

Plus de la moitié des médecins ne disposait que rarement d’un courrier initial de la part du
psychiatre (54,30%). Lorsque 1’on s’intéresse au contenu de ce courrier on note la présence
fréquente du détail du traitement pris. En revanche une majorité de médecins a releveé la rareté
du recueil au sein de ce courrier des facteurs de risques cardiovasculaires. La proposition d’un
protocole de suivi clinique est, elle, rarement ou jamais présente dans les trois quarts des cas
(74,30%). Enfin, ce courrier ne contient que rarement de recueil des paramétres cliniques
initiaux ou de sollicitation pour réaliser un bilan médical initial. Or comment évaluer une

prise de poids si I’on ne dispose pas de référence avant traitement ?

Ce manque de recommandations était d’ailleurs souligné par 1’étude des Hauts-de-Seine dans
laquelle elle était avancée par 91% des généralistes.“? On peut donc légitimement
s’interroger au regard de ces chiffres sur ’articulation initiale entre généralistes et psychiatres
a la lecture de ces résultats. Si I’on se référe a I’étude grenobloise, on reléve que méme si une
minorité¢ de psychiatres estiment que le suivi clinique n’est pas de leur ressort, la totalité¢ des
psychiatres interrogés jugent que le fait de s’assurer de la réalité effective de ce suivi est, elle,

nécessaire.®”
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Il existe donc bien une piste d’amélioration avec une proposition de suivi clairement
formulée, passant par une réelle sollicitation du médecin traitant par le psychiatre. Si 1’on
retient également la faible connaissance des recommandations de la part des médecins
traitants, on peut également noter qu’un éventuel protocole de suivi clinique parait tout a fait
approprié dans ce cadre. Enfin, la mise en avant de cette sollicitation initiale pourrait s’avérer
cohérente pour pallier au principal défaut observé dans notre enquéte : le retard de mise en

place du suivi.

Enfin, la majorité des médecins interrogés signalent 1’absence de courriers réguliers du
psychiatre concernant le suivi du patient (82,8%). Il manque donc également des éléments
pour assurer le suivi longitudinal de cette population (éventuelle modification de traitement,

adaptation posologique...).

E. Intérét d’un éventuel outil

1. Ce qui ressort en termes de coordination entre médecins et psychiatres

La prise en charge de patients sous neuroleptiques apparait étre une activité fréquente des
médecins généralistes sur le secteur. Parmi les molécules les plus fréquemment rencontrées on
retient la présence de 1’olanzapine grande pourvoyeuse de troubles métaboliques selon la
littérature. Or, ces troubles métaboliques semblent peu fréquents au sein de notre échantillon.
Cela pourrait traduire un défaut de suivi somatique des patients sous antipsychotiques,
d’autant plus que I’enquéte révele un apparent défaut d’information des patients autour de ce
trouble. On est donc tenté de penser que la mise en place d’un outil de suivi, centré autour du
patient et permettant le recueil et la communication de ces divers paramétres aux intervenants

successifs pourrait étre utile.

Les recommandations de I’AFSSAPS sont mal connues des médecins généralistes et la mise
en place d’un document permettant de les rappeler et de planifier le suivi pourrait faciliter leur
tache. Elles préconisent par ailleurs le suivi de parameétres bien recueillis par les médecins au

cours de leurs consultations périodiques.
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Le bilan clinique initial est d’ailleurs plutot bien réalisé par les médecins. En revanche le suivi
aprés mise sous traitement s’avere lui trop tardif alors que le suivi au long cours aurait plutét
tendance a étre trop précoce. 1l semble exister ici un défaut « d’orchestration » autour de cette
surveillance. Un outil permettant un suivi longitudinal pourrait paraitre adapté a ce cas de

figure.

Le travail en collaboration avec le psychiatre est grandement pratiqué puisque la présence
d’un psychiatre référent semble étre la régle. Cette collaboration implique aussi bien les
psychiatres de structure publique que ceux de structure privée. Si un outil devait étre

développé il faudrait donc lui donner une forme compatible a ces deux types d’intervenants.

Si le travail met en évidence une relative carence du courrier initial du psychiatre a 1’attention
du médecin traitant, il souligne surtout 1’absence de sollicitation de ce dernier pour assurer le
suivi somatique du patient autour de la problématique des troubles métaboliques ainsi que
I’absence de protocole de suivi. Ces données, ainsi que la relative méconnaissance des
recommandations de suivi par les médecins traitants, nous incitent a penser que la

mateérialisation du suivi a travers un document papier pourrait étre légitime.

On reléve également un défaut d’information des meédecins généralistes par le biais de
courriers réguliers du psychiatre. On peut néanmoins concevoir que la fréquence de ce suivi
rende difficile la rédaction d’un courrier systématique au décours de chaque consultation. La
présence d’un outil permettant de mettre a jour réguliérement les éventuelles adaptations

thérapeutiques pour adapter la surveillance semble donc également totalement pertinente.

2. Proposition de I'outil

a. Argumentaire récapitulant les points a retenir de notre enquéte

Afin de clarifier notre inventaire nous avons choisi de le synthétiser sous forme de tableau
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Tableau IV : problemes ressortant de notre travail et solutions proposées

Niveau du
probléme

Détail

Probleme posé

Solutions préconisées

Pharmacologique

Parmi les neuroleptiques les

plus fréqguemment
rencontrés on retient la

présence de I’Olanzapine et

de la rispéridone

Prise de poids et troubles
métaboliques marqués et
rapides avec ces
molécules (surtout
1I’Olanzapine)

Insister sur le suivi des parametres
métaboliques

Médecin
généraliste

Connaissance
recommandations

Défaut de connaissance

Rappel des recommandations dans un
support

Organisation du suivi
précoce

Dépistage trop tardif
d’une prise de poids et
trop précoce de 'HTA

Rappel des recommandations dans un
support

Simplification du recueil par
I’utilisation d’un support

Prise en charge en cas de
survenue de troubles
métaboliques

Défaut de recours au
psychiatre

Faciliter le lien avec le psychiatre
référent en 1’identifiant clairement

Le probléme semble peu
abordé sous I’angle de la
iatrogénie

Document de suivi répertoriant les
molécules pour essayer de recadrer le
mode d’approche

Patient Défaut de présence en Observance du suivi par Implication du patient par
consultations de suivi le patient I’introduction d’un carnet de suivi
soupgonné dans notre personnel
enquéte devant la faible
fréquence retrouvee des
troubles métaboliques sous
antipsychotiques ?

Défaut d’information Manque de sensibilisation  Prise en compte des effets secondaires

autour des troubles possible potentiels des traitements a travers un

métaboliques ? document partagé entre les différents
acteurs

Psychiatre Défaut de présence du Manque de données Coordonnées a noter dans le carnet :
courrier initial d’identification du Qui a mis en place le traitement ? Qui

psychiatre contacter ?
Manque de données Identification des prescriptions. Quel(s)
concernant le traitement antipsychotique(s) ? Quand a/ont il(s)
été introduit(s) ?
Information sur les traitements afin de
faciliter I’appréhension de leurs effets
secondaires par les médecins
généralistes
Défaut de contenu du Défaut de sollicitation du ~ Essai d’implication de ce dernier dans
courrier du psychiatre médecin traitant pour le suivi du traitement
assurer le suivi d’une
molécule qu’il na pas
prescrite
Défaut de recueil des Incitation du médecin traitant a les
parameétres cliniques recueillir car il le fait de maniére plutot
initiaux donc manque de compléete
référence pour la suite du
traitement
Défaut d’information en Manque de données sur Support recueillant les molécules et
cours de suivi les adaptations leurs dates d’introduction et d’arrét
thérapeutiques éventuelles
Lien La prescription de Collaboration défectueuse = Introduction d’un document « lien »

interprofessionnel

neuroleptiques se fait
majoritairement en lien
avec le psychiatre
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b. Argumentaire autour du choix de la forme de 1’outil

La forme d’un carnet de suivi nous apparait la plus appropriée du fait de :

- L’identification rapide et simple des médecins référents du patient

- La possibilité de planifier le suivi réguliérement en identifiant tous les paramétres
cliniques a surveiller

- Un outil rapide et simple a compléter

- Lapossibilité de rappeler brievement les recommandations en cours

- La possibilité d’identifier rapidement d’éventuelles modifications thérapeutiques

- Saforme adaptée a un suivi longitudinal

- La matérialisation du suivi du traitement a travers un document centré sur le
patient pour impliquer celui-ci dans le suivi clinique

- La possibilité ultérieure de recueillir des données cliniques objectives quant aux

modifications de paramétres cliniques sous traitement.

Interrogés a propos d’un tel outil, on notera pour finir, qu’une majorité des médecins assurant
le suivi de patients sous antipsychotiques le jugent pertinent. Nous avons donc dressé dans les
grands traits la forme nous paraissant correspondre aux objectifs recherchés (Annexe 1) et

matérialisé 1’outil (Annexe 2).

F. Intérét du travail

1. Points forts

L’intérét principal que ’on retient de ce travail et qu’il s’agit, a notre connaissance, du
premier s’intéressant & 1’élaboration d’un outil de suivi autour d’une vaste problématique : les
troubles métaboliques rencontrés au sein d’une population dont le suivi s’avere
particuliérement difficile a organiser. L’originalité était de partir de 1’unité du secteur
psychiatrique (point de départ de la prescription d’antipsychotique) en cherchant a définir les
difficultés particulieres rencontrées par les médecins traitants installés sur cette unité

i U , . u .. U Suivi),
¢éographique (dans ce cas précis acteur dans 1’organisation du suivi
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Le point particulierement positif réside justement dans la relative bonne répartition des
médecins répondants sur le territoire choisi, avec un échantillon dont les caractéristiques en
terme de répartition semblent superposables a celle des médecins constituant 1’effectif de

I’ensemble du territoire.

Nous avons mis en évidence que si les médecins assurent un bilan initial correct de ces
patients et un suivi au long cours relativement cohérent avec les recommandations, il existe
tout de méme un retard lors de 1’organisation initiale de ce suivi. Cet élément n’est pas anodin
si I’on se référe a la littérature ; en effet dans 1’étude CATIE des différences notables en terme
de parametres métaboliques ont été mis en évidence notamment avec l’olanzapine.(zg) L’autre
point qui ressort de nos données est que le paramétre le plus contr6lé 1’est souvent trés
précocement (la tension artérielle). Or les données actuelles de la littérature ne laissent pas
penser qu’il existe un lien direct entre HTA et utilisation des antipsychotiques atypiques.

D’ou I'intérét d’une réadaptation des parameétres a surveiller en premier lieu.

De plus, si les médecins traitants réalisent bien le bilan initial, il existe un défaut de
consignation par les psychiatres des paramétres initiaux. Le suivi parait donc plut6t délicat
sans base de référence. La délégation de ce suivi aux médecins pourrait bien apparaitre

comme pertinente.

2. Limites

Le choix d’un secteur psychiatrique pour 1’échantillonnage implique une limitation de notre
effectif rendant difficile la mise en évidence de facteurs susceptibles d’influencer le suivi de
patients sous antipsychotiques. De méme, ce travail ne s’intéresse pas a I’éventuelle adhésion

des psychiatres a la mise en place d’un tel outil.

Le mode du questionnaire avec 1’utilisation de question fermées n’a pas permis d’évaluation
précise des pratiques en terme de contact des médecins généralistes vis-a-vis du psychiatre.
La forme du questionnaire d’auto-évaluation, elle, empéche d’apprécier I’effectivité de la

prise en charge décrite.
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Conclusion

La problématique des troubles métaboliques s’avere étre un vaste sujet. Celui de la iatrogénie
occupe lui une part grandissante des préoccupations médicales. Et 1’utilisation croissante des
antipsychotiques atypiques du fait de leurs effets thérapeutiques et de leur tolérance clinique
conduit a s’interroger sur les modalités d’adaptation des pratiques médicales autour de ces
deux sujets. Le probléme a résoudre s’avére d’autant plus complexe que les populations
visées par ces traitements semblent particulierement fragiles sur le plan cardiovasculaire.

Nous avons cherché a travers ce travail & dessiner une piste pour améliorer la coordination

entre médecins généralistes et psychiatres autour de ce sujet.

L’objet de notre travail résidait dans 1’hypothése d’un déficit de communication entre ces
deux spécialités. En dressant un portrait de cette coopération et en cherchant a mettre en avant
ces lacunes suspectées, nous avons tenté de voir si un outil de suivi pouvait trouver sa place
dans cette prise en charge. La forme d’un carnet de suivi nous paraissait logique et les
données de notre travail nous paraissent légitimer un tel outil. Son objectif principal étant de
structurer une relation interprofessionnelle autour du patient afin de structurer sa prise en
charge. L’approche globale des patients étant une préoccupation essentielle du corps médical
depuis plusieurs années, il nous parait central de la promouvoir. Et cette multidisciplinarité de
la prise en charge centrée sur le patient pourrait étre matérialisée par le biais d’une telle

approche.
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Liste des figures

Figure 1 : neuroleptiques rencontrés et fréquence estimé de cette rencontre
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Figure 2 : Adéquation du suivi précoce (aprés instauration du traitement) décrit par les

médecins avec le suivi recommandé par I’AFSSAPS
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Figure 3 : Adéquation du suivi organisé par les médecins avec le suivi recommandé par
I’AFSSAPS
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Liste des tableaux

Tableau I : criteres et seuils retenus concernant les définitions successives du syndrome

métabolique

OMS/EGIR NCEP ATP AHA/NHLB IDF I’IDF/AHA/

i | NHLBI

HTA >140/90 mm > 130/85 mm > 130/85 mm > 130/85 mm > 130/85 mm
Hg Hg Hg Hg Hg

IMC >25 kg/m

HDL-c <0,39¢/ < 04 gl < 04 9l < 04 gl < 04 gl
(hommes) (hommes) (hommes) (hommes)
< 05 gl < 05 gl < 05 gl < 05 gl
(femmes) (femmes) (femmes) (femmes)
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Tableau II : Fréquence de prise en charge de patients sous antipsychotiques en fonction des

caracteéristiques épidémiologiques des médecins

Fréquence de prise en charge de patient sous neuroleptiques

Au moins mensuelle Jamais Rarement Quotidienne
Sexe Femmes  39,1% [9] 44,4% [4] 100% [3] 0% [0]
Hommes  60,9% [14] 55,6% [5] 0% [0] 100% [4]
Catégories <40ans  17,4% [4] 11,1% [1] 33,3%[1] 0% [0]
d’age <55ans  39,1% [9] 11,1% [1] 66,7%[2] 0% [0]
55anset  43,5% [10] 77,8% [7] 0% [O] 100% [4]
plus
Milieu Rural 26,1% [6] 11,1% [1] 33,3%[1] 25% [1]
d’exercice Semi-rural 26,1% [6] 22,2%[2] 0% [0] 25% [1]
Urbain 47,8% [11] 66,7% [6] 66,7% [2] 50% [2]

Tableau III : Contenu du courrier initial du psychiatre

Contenu du courrier fréquemment rarement jamais Non

concernés
Détail du traitement 82,80% [29] 11,40% 2,80% 2,80% [1]
[4] [1]
Protocole de suivi 22,80% [8] 40% [14] 34,30%  2,80% [1]
[12]
Facteur de risques 0% [0] 257%%  71,4%%  2,80% [1]
cardiovasculaires [9] [25]
' Paramétres cliniques 2,80% [1] 28,60%  6570%  2,80% [1]
initiaux [10] [23]
Sollicitation pour 2,80% [1] 31,40%  62,9% 2,80% [1]
réaliser un bilan [11] [22]
clinique initial
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Tableau IV : problémes ressortant de notre travail et solutions proposees

Niveau du
probléme

Détail

Probléme posé

Solutions préconisées

Pharmacologique

Parmi les neuroleptiques les

plus fréquemment
rencontrés on retient la

présence de I’Olanzapine et

de la rispéridone

Prise de poids et troubles
métaboliques marqués et
rapides avec ces
molécules (surtout
I’Olanzapine)

Insister sur le suivi des parameétres
métaboliques

Médecin Connaissance Défaut de connaissance Rappel des recommandations dans un
généraliste recommandations support
Organisation du suivi Dépistage trop tardif Rappel des recommandations dans un
précoce d’une prise de poids et support
trop précoce de ’HTA Simplification du recueil par
1’utilisation d’un support
Prise en charge en cas de Défaut de recours au Faciliter le lien avec le psychiatre
survenue de troubles psychiatre référent en I’identifiant clairement
métaboliques
Le probléme semble peu Document de suivi répertoriant les
abordé sous I’angle de la molécules pour essayer de recadrer le
iatrogénie mode d’approche
Patient Défaut de présence en Observance du suivi par Implication du patient par
consultations de suivi le patient I’introduction d’un carnet de suivi
soupconné dans notre personnel
enquéte devant la faible
fréquence retrouvée des
troubles métaboliques sous
antipsychotiques ?
Défaut d’information Manque de sensibilisation  Prise en compte des effets secondaires
autour des troubles possible potentiels des traitements a travers un
métaboliques ? document partagé entre les différents
acteurs
Psychiatre Défaut de présence du Manque de données Coordonnées a noter dans le carnet :
courrier initial d’identification du Qui a mis en place le traitement ? Qui
psychiatre contacter ?
Manque de données Identification des prescriptions. Quel(s)
concernant le traitement antipsychotique(s) ? Quand a/ont il(s)
été introduit(s) ?
Information sur les traitements afin de
faciliter I’appréhension de leurs effets
secondaires par les médecins
généralistes
Défaut de contenu du Défaut de sollicitation du  Essai d’implication de ce dernier dans
courrier du psychiatre médecin traitant pour le suivi du traitement
assurer le suivi d’une
molécule qu’il na pas
prescrite
Défaut de recueil des Incitation du médecin traitant a les
parameétres cliniques recueillir car il le fait de maniére plutét
initiaux donc manque de compléte
référence pour la suite du
traitement
Défaut d’information en Manque de données sur Support recueillant les molécules et
cours de suivi les adaptations leurs dates d’introduction et d’arrét
thérapeutiques éventuelles
Lien La prescription de Collaboration défectueuse = Introduction d’un document « lien »

interprofessionnel

neuroleptiques se fait
majoritairement en lien
avec le psychiatre
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Annexes

Annexe 1 : proposition du contenu du carnet de suivi

En choisissant de débuter la numérotation a partir de la page de faux titre, nous avons opté
pour :

Page 1 : carnet de suivi de traitement des patients sous antipsychotiques atypiques

Page 2 : identification du patient : Nom, Prénom, Date de naissance, adresse

Page 3: identification des medecins référents. C'est-a-dire le psychiatre ambulatoire, le
psychiatre hospitalier et le meédecin traitant avec pour chacun : Identification, Lieu
d’exercice, Mail.

Identification egalement du pharmacien delivrant habituellement le traitement

Page 4 : Antipsychotiques prescrits recensés dans un tableau de 3 colonnes (molécules, date
d’introduction et date d’arrét) et arbitrairement de 10 lignes pour les traitements successifs et
associes

Page 5 : rappel des recommandations de I’AFSSAPS sous la forme d’un tableau Iégendé :

An. 5ans

Périmetre

ombilical

Glycémie a

jeun
Bilan
lipidique

Pression

artérielle

MO = Avant traitement

M1 = Apres un mois de traitement
M3 = Aprés trois mois de traitement
Trim. = Trimestriellement

An. = Annuellement

5ans = Tous les 5 ans

Pages suivantes : tableau pour réaliser un calendrier de suivi

Date de suivi

Poids

mmc

Tour de taille

Glycémie a jeun en g/L

LDL-cholestérol en g/L

Triglycérides en g/L

Pression artérielle en mm Hg
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Identification du patient

Nom

Prénom

Date de naissance

Adresse

Page 2

83

Annexe 2 : proposition de mise en forme du carnet de suivi

Carnet de suivi de
traitement

Des patients sous traitement neuroleptique

Page 1

Identifications des médecins référents

Psychiatre référent hospitalier

Identification .
Liend'exercice . . . . .. . . . ... ...
Teléphone

Mail

Psychiatre référent ambulatoire
Identification
Liend'exercice . . . . ... .. ... ...
Téléphone

Mail

Médecin généraliste référent
Identification
Liend'exercice . . . . .. . .. ... ...
Téléphone

Mail

Idenrification du pharmacien

Page 3




Antipsychotiques prescrits Recommandations de I’AFSSAPS

Molécules Date de Date MO ML M Tom | Ao :ns
mise en darrét .
place Poids

mIC
Périme
ombilical
Glycénue
ajeun
Bilan
lipidsque
Pression
arténielle

MO = Avant traitement

M1 = Aprés un mois de traitement
M3 = Aprés trois mois de traitement
Trm. = Tnmestriellement

An. = Annuellement

5 ans = Tous les 5 ans

Page 4

Page 5
o _
Glvcémie a jeun
EnglL
LDL-cholestérol
EnglL
Triglycérides
EnglL
Pression artérielle
Enmm Hg
Page 7...
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Annexe 3 : questionnaire envoyé aux médecins

Objet = these de médecine générale

Titre = Syndrome métabolique : psychiatre et généraliste, entre rupture et

continuité
Bonjour,

le prépare actuellement une thése de médecine générale portant sur le suivi du syndrome
meétabolique sous neuroleptiques atypiques. Par leurs mécanismes d’action ces neuroleptiques dits
de deuxiéme génération s'avérent intéressant notamment du fait de leur bonne tolérance
« neurologique ». Néanmaoins, leur utilisation s"associe a la survenue d’effets secondaires
métaboliques (diabéte, dyslipidémies, HTA...) chez une population de patients présentant par ailleurs
un terrain cardiovasculaire a risque. Des recommandations concernant le suivi de ces effets
secondaires sous neuroleptiques sont réguliérement publiées sur le plan international.

Ce probléme justifie un suivi longitudinal, pour lequel I'articulation entre médecins
généralistes et psychiatres apparait essentielle pour prendre en compte les effets adverses (prise de
poids, élévation de la tension artérielle...) des traitements. L'objectif du travail est donc d’évaluer la
collaboration des médecins généralistes et des psychiatres pour organiser ce suivi.

La question est également de savoir si le développement d’un outil de suivi (sous forme de
carnet de surveillance) apparait pertinent.

Pour ce faire je vous adresse un questionnaire afin de mieux cerner vos stratégies de prise en
charge et vos éventuelles difficultés dans le cadre de I'organisation du suivi de ces patients.

Un numéro de code vous est attribué afin d’assurer le traitement anonyme des données
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Profil professionnel

Vous étes
O  Unhomme
Une femme

Vous avez
O <a0ans
B <s5ans

55 ans ou plus

Installé(e) en zone

O urbaine (> 10 000 habitants)

Semi-rurale

O Rurale (< 2 000 habitants)

Avez-vous une activité complémentaire en secteur psychiatrigue (clinique psychiatrique,

CMP) ?
O OQui
Non

Prise en charge de patient sous antipsychotiques

Prenez vous en charge des patients sous antipsychotiques de maniére :

O quotidienne
Hebdomadaire
O Mmensuelle

B Jamais

1]

Quel type de molécule rencontrez-vous dans votre pratique ?

Clozapine (LEPONEX®)

Amisulpiride (SOLIAN®)

Aripiprazole (ABILIFY®)

Olanzapine (ZYPREXA®, ZYPREXA
VELOTAB®, ZYPADHERA®)
Palipéridone (palmitate) (XEPLION®)
Rispéridone (RISPERDAL®,
RISPERDALCONSTA LP®)

Quétiapine (XEROQUEL®)

Autre neuroleptique

Fréguemment rencontrée

e

e
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Rarement rencontrée

I

I

Jamais rencontrée

e

e



Vos patients sous antipsychotiques ont-ils un psychiatre référent ?

O Toujours
& Souvent

O Rarement
Jamais

Avec quels psychiatres avez-vous I'habitude de travailler ? (Choix multiples possibles)
Hospitalier (SPAL, CMP)
Libéral

Vos contacts avec ces spécialistes se font sous forme de : (Choix unigue)

O Courriers

O Contacts téléphoniques
Mails

O Non concernés

Quels délais vous faut-il généralement (en dehors de I'urgence) pour prendre contact avec le
psychiatre ? (Choix unigue)

<15 jours

<1 mois

Plus d’un mois

Non concernés

1

Concernant les patients suivi conjointement par un psychiatre disposez- vous d'un courrier
initial : {Choix unigue)

Toujours
O Souvent

Rarement
O  Jamais

En cas de présence d'un courrier initial, contient-il :

Fréquemment Rarement Jamais

Le détail du traitement pris - - -

Un protocole de suivi du traitement (clinique et . . .
paraclinique)

Le recueil des facteurs de risque cardiovasculaire T - -

Les parameétres cliniques initiaux (Poids, IMC, Tension . .
artérielle...)

Une éventuelle sollicitation pour que vous réalisiez ce . .

bilan clinique initial
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Modalités de suivi des patients sous antipsychotiques

Avez vous connaissances des recommandations concernant le suivi des patients sous
antipsychotiques de seconde génération ?

Oui
O Non

Les patients sous antipsychotiques atypiques vous semblent-ils informés sur les possibles effets
secondaires métaboliques (Prise de poids, diabéte...) ?

Toujours

O  Souvent

Rarement
O  Jamais

Pour les patients sous antipsychotiques de seconde génération votre bilan clinique initial comprend
les paramétres suivant :

QOui Non
Recueil des facteurs de risque cardiovasculaire . -
Poids 'I."" T
IMC i C
Tension artérielle C ("
Tour de taille r -

Pour les patients sous antipsychotiques de seconde génération votre bilan paraclinigue initial

comprend les paramétres suivant :

Oui Non
Glycémie - -
Exploration d'une anomalie lipidique . -
lonogramme i T
Créatininémie - -
Fonction hépatique . i
ECG r r
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Recevez-vous régulierement des courriers du psychiatre référent vous informant du suivi
thérapeutique (adaptation posologique, modification de molécules, effets secondaires...)

O Oui
Non

Concernant le suivi de ces patients quelle surveillance clinique entreprenez vous et a quelle

fréquence ?

a1 mois a 2 mois a 3 mois Trimestrielle Annuelle  Tousles5ans Jamais

Poids T 4 4 T T l“ T
IMC T T T T T - T
Tension - o I c c I
arterielle

Tour de 's 's 's 's ' 's
taille

Concernant le suivi de ces patients quelle surveillance paraclinigue entreprenez vous et a quelle
fréquence ?

almois &2mois a3 mois Trimestrielle Annuelle Tousles5ans Jamais

Glycémie 'fﬁ T C . 'fﬁ . .
Exploration

d'une anomalie o o e e e e
lipidique

lonogramme C C . . C . .
Créatininémie e C & & & &
Fonction s s s e s e e
hépatique

ECG [ T T . [ . .
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Estimez vous fréquente la survenue d'effets secondaires métaboliques chez les patients traités par

antipsychotiques ?

O Qui
&1 Non

En cas de survenue en cours de traitement d'effets secondaires (prise de poids excessive, HTA,
dyslipidémie, diabéte) quelle attitude adoptez-vous habituellement ? (Choix unigue - attitude la plus

fréquemment adoptée et en dehors de l'urgence)

& Recours a l'avis du psychiatre référent

O Recours a un autre avis spécialisé (endocrinologue, cardiologue...)

£ Mise en place du suivi habituel des troubles métaboliques (consignes hygiéno-
diététiques, réévaluation a distance, éventuelle mise en place d'un traitement...)

O Adaptation thérapeutigue de I'antipsychotique (modification de la molécule ou de sa
posologie)

En cas de persistance de ces effets secondaires lors d'une réévaluation a distance choisissez-vous de
prendre contact avec le psychiatre référent ?

O Qui

O Non

Si oui, vous contactez dans ce cas précis le psychiatre par : (Choix unique)

O Courriers
£ Contacts téléphoniques
0 Mails

I Non concernés

L'utilisation d'un carnet de suivi clinique partagé entre le psychiatre et le médecin traitant sur lequel
seraient reportées les données de suivi clinique (tension artérielle, poids, IMC, périmétre ombilical)
vous parait-il pertinent ?

O Qui

& Neon

Seriez-vous intéressé(e) par les résultats de cette étude ?

O Qui
& Non

90



Annexe 3 : réponses des questionnaires

6 8 15 17 36 38 42 51
Sexe femme femme femme femme femme femme femme femme
Tranche d'age 40 & 54|55 ansou |40 & 54(55ansou |40 & 54|40 & 54|40 a 54 |<40ans
Zone d'exercice urbaine Urbaine urbaine Urbaine urbaine urbaine urbaine semi-
Activité CMP complémentaire non non non non non non non non
Fréquence de prise en charge de | hebdomad | jamais mensuelle | jamais trimestriel | mensuelle | trimestriel | hebdomad
Molécules rencontrées et fréquence jamais jamais rarement | jamais jamais jamais jamais rarement
clozapine
amisulpride rarement | jamais rarement | jamais jamais rarement | rarement | rarement
aripiprazole fréquemm | jamais fréquemm | jamais rarement | friquemm | fréqguemm | rarement
olanzapine fréquemm | jamais fréquemm | jamais rarement | fréquemm | rarement | jamais
palmitate de palipéridone jamais jamais rarement | jamais jamais jamais jamais jamais
rispéridone fréquemm | jamais fréquemm | jamais rarement | friquemm | rarement | rarement
guétiapine jamais jamais jamais jamais rarement | jamais rarement | rarement
autre jamais jamais fréquemm | jamais jamais rarement | fréquemm | rarement
Travail avec
Un psychiatre référent toujours jamais souvent jamais toujours toujours toujours souvent
Travail avec psychiatre hospitalier oui non oui non oui oui oui oui
Travail avec psychiatre libéral oui non oui non oui oui oui non
Mode de prise de contact préférentiel | courriers | Non Courriers | Non Courriers | Courriers | contact courriers
Délais de prise de contact avec | >1mois | Non >1mois | Non <1mois |<15jours |<15]j < 15 jours
Présence d'un courrier initial du | rarement | Non rarement | Non souvent rarement | jamais rarement
Contenu du courrier initial
Détail du traitement fréqguemm | Non fréguemm | Non fréqguemm | fréqguemm | jamais fréguemm
Protocole de suivi jamais Non rarement | Non fréquemm | jamais jamais rarement
Recueil des facteurs de risque | jamais Non rarement | Non jamais jamais jamais jamais
recueil clinique (poids, IMC, TA) jamais Non rarement | Non rarement | fréquemm | jamais jamais
Sollicitation pour réaliser un bilan | jamais Non rarement | Non jamais rarement | jamais jamais
Connaissance des recommandations non Non non Non oui non non non
Information du patient sur les effets | rarement | Non rarement | Non souvent souvent jamais souvent
Bilan initial
Recueil des facteurs de risques | oui Non oui Non oui oui non oui
Recueil du poids oui Non oui Non oui oui non oui
Recueil de I'|MC oui Non oui Non oui oui non oui
Recueil de la tension artérielle oui Non oui Non oui oui non oui
Recueil du tour de taille non Non non Non oui non non non
Glycémie a jeun oui Non oui Non non (laissé | oui non oui
EAL oui Non oui Non non (laissé | oui non oui
lonogramme non Non oui Non non (laissé | oui non oui
Créatininémie non Non oui Non non (laissé | oui non oui
Bilan hépatique oui Non oui Non non (laissé | oui non oui
ECG non Non non Non non (laissé | non non non
Courrier régulier du psychiatre en | non Non non Non non non non oui
Calendrier de suivi
Poids a 3 mois Non annuelle Non a3mois | annuelle | jamais a 3 mois
IMC a 3 mois Non annuelle Non a 3 mois annuelle amais a 3 mois
Tension artérielle a 3 mois Non annuelle Non a 3 mois a 3 mois amais a 3 mois
Tour de taille jamais Non jamais Non a3 mois | jamais jamais jamais
Glycémie a jeun annuelle | Non annuelle | Non a3 mois | annuelle | jamais annuelle
EAL annuelle Non annuelle Non a 3 mois annuelle amais annuelle
lonogramme jamais Non annuelle Non a3 mois | annuelle amais annuelle
Créatininémie jamais Non annuelle Non a3mois | annuelle | jamais annuelle
Bilan hépatique annuelle Non annuelle Non a3mois | annuelle | jamais annuelle
ECG jamais Non tous les 5| Non jamais jamais jamais tous les 5
Fréguence percue des troubles | oui Non oui Non oui oui non non
Attitude la plus fréquente en cas de
Recours au psychiatre référent oui Non non Non oui oui oui non
Recours a un avis spécialisé non Non non Non non non non non
Mise en place d'un suivi "classique"’ non Non oui Non non non oui oui
Adaptation de I'antipsychotique non Non non Non non non non non
Recours a un avis psychiatrique en cas | oui Non oui Non oui oui oui oui
Modalités de prise de contact
Courrier non Non oui Non non oui oui oui
Téléphone oui Non non Non oui oui non non
Mails non Non non Non non non non non
Non concerné non Non non Non non non non non
Pertinence de I'utilisation d'un carnet | oui Non oui Non oui oui oui oui
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57 58 68 71 72 74 78 79
Sexe femme femme femme femme femme femme femme femme
Tranche d'age <40 ans <40ans |40 & 54|40 & 54|40 & 54|<40ans <40ans |40 a 54
Zone d'exercice rurale rurale semi- semi- semi- rurale rurale Urbaine
Activité CMP complémentaire non non non non non non non non
Fréquence de prise en charge de | bimensuel | mensuelle | jamais hebdomad | mensuelle | jamais rarement | mensuelle
Molécules rencontrées et fréquence jamais jamais jamais jamais jamais rarement | rarement | rarement
clozapine
amisulpride jamais jamais jamais rarement | rarement | jamais jamais rarement
aripiprazole fréqguemm | jamais rarement | fréiquemm | frequemm | fréquemm | rarement | rarement
olanzapine jamais jamais rarement | rarement | rarement | frféquemm | rarement | rarement
palmitate de palipéridone jamais amais jamais jamais jamais jamais rarement | jamais
rispéridone rarement amais rarement | friqguemm | rarement | rarement | fréquemm | rarement
quétiapine jamais jamais jamais jamais jamais jamais rarement | jamais
autre jamais fréqguemm | jamais fréguemm | Non jamais fréguemm | rarement
Travail avec
Un psychiatre référent toujours souvent souvent souvent toujours souvent toujours toujours
Travail avec psychiatre hospitalier oui oui oui oui non oui oui oui
Travail avec psychiatre libéral non oui non oui oui oui oui oui
Mode de prise de contact préférentiel | courriers | Courriers | Non courriers | courriers | contact réunion courriers
Délais de prise de contact avec | <1mois | Non Non >1mois |<1mois |<1mois |<1mois |<1mois
Présence d'un courrier initial du | souvent rarement | rarement | rarement | rarement | souvent rarement | souvent
Contenu du courrier initial
Détail du traitement fréquemm | fréquemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm | fréquemm | fréquemm
Protocole de suivi rarement | jamais jamais jamais jamais rarement | rarement | rarement
Recueil des facteurs de risque | jamais jamais rarement | rarement | jamais jamais jamais jamais
recueil clinique (poids, IMC, TA) jamais jamais rarement | jamais jamais jamais jamais rarement
Sollicitation pour réaliser un bilan | rarement | jamais jamais fréquemm | jamais jamais jamais rarement
Connaissance des recommandations non oui non oui non non non oui
Information du patient sur les effets | rarement | rarement | rarement | souvent rarement | rarement | rarement | rarement
Bilan initial
Recueil des facteurs de risques | non oui non oui oui oui non oui
Recueil du poids oui oui non oui oui oui oui oui
Recueil de I'|MC oui oui non oui non oui oui oui
Recueil de la tension artérielle oui oui non oui oui oui oui oui
Recueil du tour de taille non non non non non non non non
Glycémie a jeun oui non non oui oui oui non oui
EAL oui non non oui oui oui non oui
lonogramme oui oui non oui non oui non oui
Créatininémie oui oui non oui oui oui non oui
Bilan hépatique oui oui non oui non oui non oui
ECG non non non non non oui non non
Courrier régulier du psychiatre en | non oui non non non non non oui
Calendrier de suivi
Poids a 1 mois a 3 mois a 2 mois trimestriel | trimestriel | trimestriel | trimestriel | trimestriel
IMC almois |a3mois | jamais trimestriel | annuelle | annuelle | trimestriel | jamais
Tension artérielle a1 mois a 3 mois a2mois | trimestriel | trimestriel | 82 mois | trimestriel | trimestriel
Tour de taille trimestriel | annuelle | jamais jamais jamais jamais jamais jamais
Glycémie a jeun annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle tous les 2 | trimestriel
EAL annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle tous les 2 | annuelle
lonogramme annuelle annuelle | annuelle | annuelle | jamais annuelle | tous les 2 | annuelle
Créatininémie annuelle annuelle | annuelle | annuelle | annuelle | annuelle | tous les 2 | trimestriel
Bilan hépatique annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle annuelle tous les 2 | annuelle
ECG tous les 5 | tous les 5 | jamais jamais jamais tous les 5 | jamais tous les 5
Fréguence percue des troubles | non oui non oui oui non oui non
Attitude la plus fréquente en cas de
Recours au psychiatre référent non non non non non oui non oui
Recours a un avis spécialisé non non non non non non non non
Mise en place d'un suivi "classique"’ oui oui oui oui oui oui oui non
Adaptation de I'antipsychotique non non non non non non non non
Recours a un avis psychiatrique en cas | oui oui non oui oui oui non oui
Modalités de prise de contact
Courrier oui oui non oui non oui non oui
Téléphone non non non non oui oui non non
Mails non non non non non non non non
Non concerné non non oui non non non oui non
Pertinence de I'utilisation d'un carnet | oui oui oui oui oui oui oui oui
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2 4 9 16 23 27 29 31
Sexe homme homme homme homme homme homme homme homme
Tranche d'age 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou
Zone d'exercice rurale urbaine urbaine urbaine urbaine urbaine urbaine urbaine
Activité CMP complémentaire non non non non non non oui non
Fréquence de prise en charge de | mensuelle | hebdomad | mensuelle | mensuelle | quotidienn | hebdomad | quotidienn | mensuelle
Molécules rencontrées et fréquence rarement | jamais jamais rarement | jamais rarement | rarement | rarement
clozapine
amisulpride jamais rarement | fréqguemm | rarement | rarement | rarement | rarement | rarement
aripiprazole fréquemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm | rarement | fréquemm | fréquemm
olanzapine fréqguemm | rarement | fréquemm | rarement | frequemm | rarement | fréquemm | fréquemm
palmitate de palipéridone jamais jamais jamais jamais jamais jamais rarement | rarement
rispéridone fréquemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm | rarement | fréquemm | rarement
quétiapine jamais rarement | jamais jamais jamais jamais fréqguemm | jamais
autre jamais fréquemm | Non rarement | rarement | fréquemm | fréquemm | rarement
Travail avec
Un psychiatre référent toujours toujours toujours souvent toujours toujours souvent souvent
Travail avec psychiatre hospitalier oui oui oui oui oui oui oui oui
Travail avec psychiatre libéral oui oui oui oui oui oui oui oui
Mode de prise de contact préférentiel | courriers | courriers | courriers | courriers | téléphone | courriers | courriers | courriers
Délais de prise de contact avec | <15jours |<1mois |>1mois |<15]j <1mois |<1mois |>1mois |<1mois
Présence d'un courrier initial du | fréquemm |rarement | rarement | rarement | toujours rarement | rarement | souvent
Contenu du courrier initial
Détail du traitement fréquemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm
Protocole de suivi rarement | fréqguemm | fréquemm | rarement | fréquemm | rarement | jamais rarement
Recueil des facteurs de risque | rarement | jamais jamais jamais rarement | jamais jamais rarement
recueil clinique (poids, IMC, TA) rarement | jamais jamais jamais rarement | rarement | jamais rarement
Sollicitation pour réaliser un bilan | non jamais jamais jamais rarement | jamais jamais jamais
Connaissance des recommandations rarement | oui Non non non oui oui oui
Information du patient sur les effets | oui souvent Non rarement | rarement | rarement | souvent rarement
Bilan initial
Recueil des facteurs de risques | oui oui Non oui non oui oui oui
Recueil du poids oui oui Non oui non oui oui oui
Recueil de I'|MC oui oui Non oui non oui oui non
Recueil de la tension artérielle oui oui Non oui non oui oui oui
Recueil du tour de taille oui oui Non non non non non non
Glycémie a jeun oui oui Non oui non oui oui oui
EAL oui oui Non oui non oui oui oui
lonogramme oui oui Non oui non oui oui non
Créatininémie oui oui Non oui non oui oui oui
Bilan hépatique oui oui Non oui non oui oui oui
ECG non non Non non non non oui non
Courrier régulier du psychiatre en | non non non non non non non non
Calendrier de suivi
Poids trimestriel | trimestriel | semestriell | trimestriel | annuelle | annuelle annuelle | &3 mois
IMC trimestriel | trimestriel | semestriell | trimestriel | annuelle annuelle annuelle | jamais
Tension artérielle trimestriel | trimestriel | semestriell | trimestriel | annuelle a3 mois | trimestriel | a 1 mois
Tour de taille trimestriel | trimestriel | semestriell | jamais annuelle annuelle tous les 5 | annuelle
Glycémie a jeun trimestriel | annuelle semestriell | annuelle annuelle trimestriel | annuelle annuelle
EAL trimestriel | annuelle semestriell | annuelle annuelle trimestriel | annuelle annuelle
lonogramme trimestriel | annuelle Non annuelle | annuelle | trimestriel | tous les 5 | annuelle
Créatininémie trimestriel | annuelle Non annuelle annuelle trimestriel | annuelle annuelle
Bilan hépatique trimestriel | annuelle Non annuelle annuelle trimestriel | annuelle annuelle
ECG annuelle tous les 5| Non tous les 5 | tous les 5| tous les 5 | tous les 5 | tous les 5
Fréguence percue des troubles | non non oui oui non oui Non Non
Attitude la plus fréquente en cas de
Recours au psychiatre référent non oui non non non non non non
Recours a un avis spécialisé oui non non non oui non non non
Mise en place d'un suivi "classique"’ oui oui oui oui non oui oui oui
Adaptation de I'antipsychotique non non non non non non non non
Recours a un avis psychiatrique en cas | oui oui oui oui oui oui oui oui
Modalités de prise de contact
Courrier oui oui oui non non oui oui oui
Téléphone non non non oui oui non non non
Mails non non non non non non non non
Non concerné non non non non non non non non
Pertinence de I'utilisation d'un carnet | oui oui oui non oui oui non oui

93




32 34 40 44 45 47 50 53
Sexe homme homme homme homme homme homme homme homme
Tranche d'age 55 ans ou |40 a 54|55 ans ou |55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | <40 ans 55 ans ou
Zone d'exercice urbaine urbaine urbaine urbaine urbaine rurale rurale rurale
Activité CMP complémentaire non non non non non non non non
Fréquence de prise en charge de | jamais hebdomad | jamais jamais jamais quotidienn | hebdomad | mensuelle
Molécules rencontrées et fréquence jamais rarement | jamais rarement | jamais rarement | rarement | jamais
clozapine
amisulpride jamais jamais jamais rarement | rarement | jamais rarement | rarement
aripiprazole jamais fréquemm | jamais rarement | friquemm | freqguemm | fréquemm | fréquemm
olanzapine jamais rarement | jamais rarement | rarement | freqguemm | fréquemm | fréquemm
palmitate de palipéridone jamais jamais jamais jamais jamais fréquemm | jamais jamais
rispéridone amais rarement amais fréguemm | fréquemm | fréquemm | fréquemm | fréquemm
quétiapine amais rarement amais jamais jamais jamais jamais rarement
autre jamais rarement | jamais jamais jamais fréquemm | rarement | rarement
Travail avec
Un psychiatre référent jamais toujours jamais toujours toujours toujours souvent toujours
Travail avec psychiatre hospitalier non oui non oui oui oui oui oui
Travail avec psychiatre libéral non oui non oui oui oui oui oui
Mode de prise de contact préférentiel | Non courrier Non courriers | courriers | courriers | courriers | courriers
Délais de prise de contact avec | Non >1mois | Non plus  dl1|<1mois |<15jours | <1mois |>1mois
Présence d'un courrier initial du | Non souvent Non rarement | souvent rarement | souvent souvent
Contenu du courrier initial
Détail du traitement Non fréqguemm | Non fréqguemm | fréquemm | fréquemm | fréquemm | fréquemm
Protocole de suivi Non fréquemm | Non jamais fréguemm | rarement | jamais rarement
Recueil des facteurs de risque | Non jamais Non jamais rarement | jamais jamais jamais
recueil clinique (poids, IMC, TA) Non jamais Non jamais rarement | jamais jamais jamais
Sollicitation pour réaliser un bilan | Non jamais Non jamais rarement | jamais rarement | rarement
Connaissance des recommandations Non non Non oui oui non non oui
Information du patient sur les effets | Non rarement | Non rarement | rarement | rarement | rarement | rarement
Bilan initial
Recueil des facteurs de risques | Non oui Non oui oui oui oui oui
Recueil du poids Non oui Non oui oui oui oui oui
Recueil de I'|MC Non non Non oui oui oui oui oui
Recueil de la tension artérielle Non oui Non oui oui oui oui oui
Recueil du tour de taille Non non Non oui non oui non non
Glycémie a jeun Non non Non non oui oui oui oui
EAL Non non Non non oui oui oui oui
lonogramme Non non Non oui oui oui oui non
Créatininémie Non non Non oui oui oui oui oui
Bilan hépatique Non non Non oui oui oui oui oui
ECG Non non Non non non non oui non
Courrier régulier du psychiatre en | Non non Non non non oui non non
Calendrier de suivi
Poids Non a 1 mois | Non trimestriel | annuelle annuelle trimestriel | trimestriel
IMC Non jamais Non trimestriel | annuelle annuelle trimestriel | trimestriel
Tension artérielle Non a 1 mois | Non trimestriel | trimestriel | annuelle trimestriel | trimestriel
Tour de taille Non jamais Non annuelle | jamais annuelle jamais jamais
Glycémie a jeun Non annuelle Non annuelle | annuelle | annuelle annuelle | trimestriel
EAL Non annuelle Non annuelle annuelle annuelle annuelle trimestriel
lonogramme Non annuelle Non jamais annuelle | annuelle annuelle | jamais
Créatininémie Non annuelle Non annuelle annuelle annuelle annuelle | trimestriel
Bilan hépatique Non annuelle Non annuelle annuelle annuelle annuelle trimestriel
ECG Non jamais Non jamais annuelle | jamais tous les 5 | jamais
Fréquence percue des troubles | Non non Non non non non oui oui
Attitude la plus fréquente en cas de
Recours au psychiatre référent Non oui Non oui oui non non non
Recours a un avis spécialisé Non non Non non oui non non non
Mise en place d'un suivi "classique"’ Non non Non non oui oui oui oui
Adaptation de I'antipsychotique Non non Non non non oui non non
Recours a un avis psychiatrique en cas | Non oui Non non oui oui oui oui
Modalités de prise de contact
Courrier Non oui Non non oui oui oui non
Téléphone Non non Non non oui non non oui
Mails Non non Non non non non non non
Non concerné Non non Non oui non non non non
Pertinence de I'utilisation d'un carnet | Non oui Non oui oui oui non oui

94




54 56 63 65 70 73 77 81
Sexe homme homme homme homme homme homme homme homme
Tranche d'age 40 a 54|55 ans ou |55 ans ou |55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou | 55 ans ou |40 a 54
Zone d'exercice semi- rurale semi- semi- semi- semi- semi- Urbaine
Activité CMP complémentaire oui non non non non non non non
Fréquence de prise en charge de | mensuelle | mensuelle | jamais Non mensuelle | quotidienn | mensuelle | mensuelle
Molécules rencontrées et fréquence jamais rarement | jamais rarement | rarement | jamais jamais jamais
clozapine
amisulpride jamais jamais jamais fréquemm | rarement | jamais jamais jamais
aripiprazole fréquemm | fréquemm | jamais fréqguemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm
olanzapine fréqguemm | rarement | jamais rarement | rarement | rarement | rarement | fréquemm
palmitate de palmiperidone jamais jamais jamais jamais jamais jamais jamais jamais
risperidone fréquemm | fréquemm | jamais rarement | friqguemm | rarement | fréqguemm | fréquemm
quetiapine rarement | jamais amais jamais rarement | rarement | jamais rarement
autre rarement | jamais jamais Non rarement | fréquemm | jamais jamais
Travail avec
Un psychiatre référent toujours toujours jamais toujours toujours toujours souvent toujours
Travail avec psychiatre hospitalier non oui non oui oui oui oui oui
Travail avec psychiatre libéral oui oui non oui oui oui oui oui
Mode de prise de contact préférentiel | courriers | courriers | Non courriers | courriers | courriers | courriers | courriers
Délais de prise de contact avec | <1mois |<15jours | Non <15jours | <1mois |<1mois |plus d'1|<1mois
Présence d'un courrier initial du | souvent souvent Non rarement | souvent rarement | rarement | souvent
Contenu du courrier initial
Détail du traitement Non fréqguemm | Non fréqguemm | fréquemm | fréquemm | rarement | fréquemm
Protocole de suivi Non rarement | Non jamais rarement | friquemm | jamais fréguemm
Recueil des facteurs de risque | Non rarement | Non jamais rarement | jamais jamais jamais
recueil clinique (poids, IMC, TA) Non rarement | Non jamais jamais jamais jamais jamais
Sollicitation pour réaliser un bilan | Non rarement | Non jamais rarement | rarement | jamais jamais
Connaissance des recommandations non oui Non Non non non oui oui
Information du patient sur les effets | rarement | rarement | Non souvent jamais rarement | rarement | souvent
Bilan initial
Recueil des facteurs de risques | oui oui Non oui non oui oui oui
Recueil du poids oui oui Non oui oui oui oui oui
Recueil de I'|MC oui non Non oui non non oui oui
Recueil de la tension artérielle oui oui Non oui oui oui oui oui
Recueil du tour de taille oui non Non non non non non non
Glycémie a jeun oui oui Non oui oui oui non oui
EAL oui oui Non oui oui oui non oui
lonogramme oui oui Non oui oui non oui oui
Créatininémie oui oui Non oui oui oui oui oui
Bilan hépatique oui oui Non oui oui oui oui oui
ECG oui oui Non non non non non oui
Courrier régulier du psychiatre en | non oui Non non non non non oui
Calendrier de suivi
Poids a 1 mois a 3 mois Non Non trimestriel | @3 mois | trimestriel | & 3 mois
IMC almois | jamais Non Non jamais jamais trimestriel | a 3 mois
Tension artérielle a1 mois a 1 mois Non Non trimestriel | a1 mois | trimestriel | & 3 mois
Tour de taille jamais jamais Non jamais jamais jamais jamais jamais
Glycémie a jeun annuelle a 1 mois Non Non trimestriel | @83 mois | annuelle | annuelle
EAL annuelle a 3 mois Non Non annuelle annuelle annuelle annuelle
lonogramme trimestriel | & 1 mois Non Non annuelle | jamais annuelle | annuelle
Créatininémie trimestriel | & 1 mois Non Non annuelle annuelle annuelle annuelle
Bilan hépatique trimestriel | & 3 mois Non Non annuelle | annuelle annuelle | annuelle
ECG annuelle a 1 mois Non Non jamais jamais jamais tous les 5
Fréguence percue des troubles | non non Non oui oui non oui non
Attitude la plus fréquente en cas de
Recours au psychiatre référent oui oui Non oui non oui non oui
Recours a un avis spécialisé non non Non non non non non non
Mise en place d'un suivi "classique"’ non non Non non oui oui oui non
Adaptation de I'antipsychotique non non Non non non non non non
Recours a un avis psychiatrique en cas | oui oui Non oui non oui oui oui
Modalités de prise de contact
Courrier non oui Non oui non oui oui oui
Téléphone oui non Non non non non non non
Mails non non Non non non non non non
Non concerné non non Non non oui non non non
Pertinence de I'utilisation d'un carnet | oui non Non oui oui oui non oui
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