LES BENZODIAZEPINES

HISTORIQUE #

L histoire des benzodiazépines commence au
début des années 30 a I’Université de Cracovie
(Pologne) ou Leo Sternbach, a la recherche de
nouveaux colorants, travaille sur des dérivés
benzo-heptoxdiazines. Aucun des dérivés ne
posséde de propriétés colorantes utiles et la
recherche est abandonnée. L’histoire reprend en
1954 quand Sternbach, travaillant alors pour les
Laboratoires Roche a Nutley (New Jersey,
USA), entreprend un vaste programme de syn-
thése en vue de rechercher des composés actifs
en psychopharmacologie. Il se souvient de ses
travaux antérieurs et étudie une série de benzo-
heptoxdiazines. Il constate que la structure pré-
sumée de ces composés est fausse : ils possédent
un cycle a 6 atomes et sont en fait des quinazo-
lines 3-oxydes. Diverses transformations de ces
composés conduisent & des molécules qui se
révélent dépourvues d’intérét. Ce programme
est alors arrété et ce n’est qu’en 1957, lors d’une
opération de nettoyage du laboratoire, que
quelques centaines de mg d’une poudre cristal-
line préparée en 1955 sont retrouvés et soumis a
une -évaluation pharmacologique, afin de clore
définitivement le chapitre. A 1”étonnement géneé-
ral, Lowell Randall trouve au produit-des pro-
priétés tout a fait remarquables dans les
épreuves animales de prédiction des activités
tranquillisantes et sédatives. L’ étude de la struc-
ture chimique du composé réalisée en 1958 met
en évidence un cycle & 7 atomes de type 1,4 ben-
zodiazépine qui recevra le nom générique de
chlordiazépoxide (Librium®) (1).

Les épreuves de pharmacologie animale du
chlordiazépoxide sont publiées en 1960 : réduc-
tion de l’irritabilité, myorelaxation, action anti-
convulsivante, stimulation de 1’appétit, toxicité
minime.

(1) Chargé de cours, Université de Liége, Service de
Psychiatrie et Psychologie médicale.

M. ANSSEAU (1)

Les premiéres études cliniques débutent dés
1957. En novembre 1959, un groupe d’investi-
gateurs réunis a Galvestone (Texas), font état de
résultats particuliérement favorables du chlor-
diazépoxide chez les patients anxieux non psy-
chotiques. Chez les schizophrénes, le chlordia-
zépoxide n’apporte pas d’amélioration significa-
tive. De méme, il ne posséde pas de pouvoir
antidépressif réel. Des résultats encourageants

-sont notés dans 1’éthylisme et 1’épilepsie. Le

chlordiazépoxide fut commercialisé en 1960
sous le nom de Librium®.

Les recherches sur les benzodiazépines se
poursuivirent intensivement dans les labora-
toires Roche et parmi tous les dérivés synthéti-
sés, le diazépam (Valium®) apparut sur le mar-
ché en 1964, le nitrazépam (Mogadon®) en 1966,
le bromazépam (Lexotan®) en 1974, le clonazé-
pam (Rivotril®) en 1975 et le flunitrazépam
(Rohypnol®) en 1976. D’autres laboratoires
investirent également cette voie de recherche,
notamment les laboratoires Wyeth avec la com-
mercialisation de I’oxazépam (Seresta®) en 1966
et du lorazépam (Temesta®) en 1971, les labora-
toires Clin-Midy avec la commercialisation du
clorazépate (Tranxene®) en 1971 et les labora-
toires Upjohn avec la commercialisation de tria-
zolo-benzodiazépines, le triazolam (Halcion®)
en 1977 et I’alprazolam (Xanax®) en 1982. C’est

ainsi que I’on trouve aujourd’hui en Belgique 22

molécules de la famille des benzodiazépines
commercialisées comme anxiolytiques, hypno-
tiques ou antiépileptiques correspondant a 38
noms commerciaux (tableau I). Il faut noter que
les études pilotes de la plupart des benzodiazé-
pines ont été réalisées a1’Université de Liege (2-
4).

Cette famille de molécules tranquillisantes a
suscité un engouement considérable a tel point
qu’elle est devenue 1’un des groupes de médica-
ments les plus utilisés mondialement. Comme
souvent, a cette période d’enthousiasme exces-
sif, oul les benzodiazépines étaient utilisées sans
restriction aucune, a succédé une période de
rejet tout aussi injustifiée ou n’étaient plus pris
en compte que les dangers liés a I’utilisation
chronique et inconsidérée de ces médicaments.

L’utilisation raisonnable des benzodiazépines
impose d’en bien connaitre les avantages et les
inconvénients. Dans le cadre de cette synthése,
nous nous limiterons au domaine de I’anxicté.
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AVANTAGES

1. ACTIVITE ANXIOLYTIQUE.

Les benzodiazépines représentent actuelle-
ment les meilleurs médicaments anxiolytiques
tant qualitativement que quantitativement. Leur
activité anxiolytique est réelle, puissante et rela-
tivement spécifique. Elle ne dépend pas d’une
diminution globale du niveau de vigilance
comme c’est le cas avec les barbituriques
notamment. De plus, cette action symptoma-
tique est particuliérement rapide et déja notable
20 minutes a 1 heure aprés prise orale. Elle est
vécue comme trés confortable et reproductible
par le syjet anxieux.

2. CONTRE-INDICATIONS RARES

Les contre-indications a ’utilisation des ben-
zodiazépines sont rares :
- la myasthénie, ou tout effet myorelaxant doit
étre évité. C’est une maladie rare et, si les ben-
zodiazépines peuvent aggraver la symptomato-
logie, elles ne présentent cependant aucun risque
toxique; ' '
- les décompensations respiratoires graves

‘(bronchite chronique importante, asthme

décompensé) ou toutes les substances sédatives
sont contre-indiquées dans la mesure ou elles
inhibent le centre respiratoire et perturbent donc

des mécanismes de riposte tout a fait néces-
saires;

- la détérioration intellectuelle (les états démen-
tiels méme débutants, toute symptomatologie de
confusion mentale) ou les benzodiazépines ris-
quent d’aggraver considérablement la sympto-
matologie déficitaire, voire d’induire des
pseudo-démences.

3. TRES FAIBLE TOXICITE

Les benzodiazépines sont trés peu toxiques,
que ce soit en traitement chronique sur les diffé-
rents systémes de ’organisme (hépatique, rénal,
endocrinien, cardio-vasculaire ...) ou en intoxi-
cation aigué. Il est pratiquement impossible de
réussir un suicide avec des benzodiazépines
absorbées seules. Cependant, 1’association
d’autre sédatifs et surtout 1’alcool éthylique aug-
mente notablement le risque 1étal. De méme, une
action tératogéne des benzodiazépines est
improbable.

4. PEU D’INTERFERENCES MEDICAMENTEUSES

Les benzodiazépines ne posent guére de pro-
blémes d’interférences médicamenteuses. La

‘cimétidine (Tagamet®) peut prolonger la demi-

vie d’élimination de certaines benzodizépines;
cependant les répercussions cliniques de cette
modification sont négligeables.

INCONVENIENTS

Les benzodiazépines sont globalement des

~ médicaments trés confortables et bien tolérés.

Cependant, certains effets secondaires méritent
d’étre rappelés. -

1. SOMNOLENCE

La somnolence est 1’effet secondaire le plus
fréquent des benzodiazépines. Elle se manifeste
fréquemment en début de traitement mais a ten-
dance a diminuer, voire a disparaitre par la suite
par des mécanismes d’adaptation centraux. La
somnolence est fonction du produit utilisé, de la
dose prescrite et de la sensibilité individuelle.
Elle impose de toujours commencer un traite-
ment par des doses faibles afin de tester la sen-
sibilité du sujet. Cette somnolence initiale
implique une grande prudence dans la conduite
automobile ou le maniement de machines dan-
gereuses. Idéalement, "utilisation d’un véhicule
et le maniement de machines devraient é&tre
interrompus dans les premiers jours d’instaura-
tion d’un traitement par benzodiazépines. Par la
suite, aprés évaluation du niveau de tolérance de
la personne, I'utilisation prudente pendant de
courtes durées d’un véhicule peut redevenir pos-
sible. 1l existe une relation significative entre
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I’incidence d’accidents automobiles et d’acci-
dents de travail et la prise de benzodiazépines.
Cependant, de telles relations doivent étre inter-
prétées avec prudence car la prise de benzodia-
zépines et les accidents peuvent représenter
deux signes de fragilité psychologique associés.

Les personnes Aigées sont particuliérefnent
sensibles aux effets sédatifs des benzodiazépines
et imposent une prudence particuliére dans le
choix des doses utilisées. En cas de surdosage,
les personnes igées peuvent méme représenter
des syndromes de type ataxique avec des
troubles de 1’équilibre. C’est ainsi que 1’on a pu
mettre en évidence une relation entre la consom-
mation de doses importantes de benzodiazépines
hypnotiques au coucher chez certaines per-
sonnes agées et I’incidence de fracture du col du
fémur liée a des chutes lors de levers en cours de
nuit.

2. TROUBLES MNESIQUES

Les troubles mnésiques secondaires au traite-
ment par benzodiazépines sont trop rarement
mentionnés. En fait, les benzodiazépines provo-
quent des troubles nets de la mémoire de fixa-
tion. Ces effets sont d’autant plus importants
que la dose est élevée et le traitement prolongé.

3. REACTIONS PARADOXALES

Certains individus peuvent réagir a I’utili-
sation de benzodiazépines par des réactions
paradoxales avec désinhibition, agressivité ou
affects dépressifs aigus, pouvant entrainer des
actes hétéro- ou auto-agressifs. Ces réactions
paradoxales surviennent essentiellement chez
des personnalités pathologiques, surtout de type
psychopathique. Elles imposent une grande pru-
dence dans la prescription de benzodiazépines
dans les personnalités psychopathiques avec
tendances agressives, impulsivité, instabilité.

4. INDUCTION D UN ETAT DEPRESSIF

Bien que la controverse subsiste, il semble
bien que 1’utilisation prolongée de hautes doses
de benzodiazépines puisse favoriser 1’apparition
d’une symptomatologie dépressive. Il est impor-
tant de rappeler qu’aucune benzodiazépine ne
posséde d’action antidépressive réelle. Les ben-
zodiazépines peuvent cependant parfois étre uti-
lisées dans les états dépressifs & composante
anxieuse en association avec des antidépresseurs
dans les premiéres semaines de traitement. Elles
peuvent permettre une amélioration symptoma-
tique plus rapide que les antidépresseurs sur une
partie de la symptomatologie mais doivent étre
diminuées, puis arrétées, dés que ’effet antidé-
presseur s’est manifesté.

5. POTENTIALISATION DES EFFETS DE L ALCOOL

Les benzodiazépines potentialisent de fagon
marquée les effets psychotropes des boissons
alcoolisées. Elles peuvent ainsi provoquer des
états d’ébriété pour des alcoolémies nettement
inférieures a celles qui seraient attendues.

6. DEPENDANCE

Le danger le plus sérieux lié a I’utilisation de
benzodiazépines est 1’induction d’un état de
dépendance. En effet, ces molécules sont mani-
festement surconsommées et surtout consom-
mées de fagon trop prolongée. On peut définir la

dépendance par le fait de ne plus étre capable

d’arréter le médicament lorsque celui-ci est
devenu inutile. On distingue habituellement
deux phénoménes‘dans la dépendance:

- la dépendance psychologique : 1a personne a la
conviction - fausse - que le médicament lui est
nécessaire pour se sentir bien; ,

- la dépendarce physique : la personne a des
symptémes physiques de sevrage lorsqu’elle
essaye d’arréter le médicament.

En ce qui concerne les benzodiazépines, il
s’agit avant tout d’un probléme de dépendance
psychologique. En fait, la personne qui a expéri-
menté ’effet bénéfique de ces médicaments
dans une période de crise psychologique
acquiert vite la conviction que ces derniers sont
indispensables a son équilibre. Cette liaison
symbolique : médicament = bien-étre; pas de
médicament = souffrance, est la base de la pro-
longation inutile de nombreux traitements. La

prise de médicaments devient alors un “rituel” *

nécessaire a I’équilibre de I’individu. La dépen-
dance physique est plus rare : en cas d’arrét bru-
tal du traitement, le sujet peut présenter des
réactions d’angoisse intense, des crises convul-
sives, de la confusion mentale, des tremble-
ments, une hyperesthésie avec intolérance
majeure au bruit et méme un délire et des hallu-
cinations. Le mécanisme d’induction d’un état
de dépendance physique aux benzodiazépines
est imparfaitement connu. Cependant, divers
facteurs jouent manifestement un réle favori-
sant.

D’abord, deux facteurs relatifs aux conditions
d’utilisation présentent une importance capitale
dans la genése d*une pharmacodépendance : la
durée prolongée du traitement et les fortes doses
journaliéres utilisées.

Ensuite, et bien que certaines données restent
controversées, trois facteurs de risque relatifs a
la benzodiazépine utilisée doivent étre pris en
considération :
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1) la puissance de la molécule, la mieux caracté-
risée par son affinité pour les récepteurs céré-
braux spécifiques des benzodiazépines. Les
molécules possédant une forte affinité auront
plus tendance a donner des problémes de dépen-
dance que les molécules possédant une affinité
plus modeste;

2) la durée de la demi-vie d’élimination plasma-
tique. Plus cette demi-vie plasmatique sera pro-
longée, plus les effets de sevrage seront retardés
ou limités;

3) la rapidité d’apparition de I’effet clinique
aprés prise orale. Les molécules résorbées rapi-
dement ont tendance a procurer beaucoup plus
fréquemment un effet “flash” inducteur de toxi-
comanie.

Enfin, deux facteurs de risque sont relatifs au
patient : la personnalité pharmacophile et la

PROFIL CLINIQUE

Le profil clinique d’une benzodiazépine
dépend en partie de sa puissance et de certains
parametres métaboliques et pharmacocinétiques.
Afin de visualiser les différences cliniques entre
benzodiazépines, nous avons proposé en 1979
une représentation graphique en “étoile” qui
évalue leur activité sur 5 parameétres dont la
figure 1 représente une version actualisée (7).
De plus, afin de neutraliser 1’effet de la dose,
nous avons défini un paramétre appréciant la
spécificité anxiolytique de la molécule : I’index
anxiolytique. Les différents index anxiolytiques
sont présentés dans le tableau II.

TABLEAU II. INDEX ANXIOLYTIQUES (*) DES BENZODIAZEPINES
ET SUBSTANCES APPARENTEES

dépendance préalable a I’alcool éthylique, aux
analgésiques ou a d’autres sédatifs.

La meilleure connaissance de ces facteurs
favorisants peut permettre de diminuer le risque
d’induire une pharmacodépendance. De toute
facon, un traitement prolongé par benzodiazé-
pines doit toujours étre arrété de fagon trés pro-
gressive.

MECANISME D’ACTION

C’est en 1977 que le mécanisme d’action des
benzodiazépines a été élucidé par la mise en évi-
dence de récepteurs spécifiques situés dans le
systeme nerveux central, particuliérement dans
le cortex, le systéme limbique et le cervelet (3,
6). Ces récepteurs des benzodiazépines sont
couplés a un récepteur au GABA et a un iono-
phore (un pore membranaire) au chlorure. La
fixation de la benzodiazépine potentialise 1’ac-
tion du GABA qui rend perméable I’ionophore
au chlorure permettant ainsi la dépolarisation du
neurone et donc sa moindre excitabilité (fig. 1).
Il existe une relation tout a fait évidente entre
I’affinité des diverses benzodiazépines commer-
cialisées pour le récepteur et leur puissance

prazépam 20 mg (Lysanxia®) 232
alprazolam 0.5 mg (Xanax®, Alpraz*) 2,26
cloxazolam 2 mg (Akton®) ‘ 219
clotiazépam 10 mg (Clozan®) 2,07
clobazam 20 mg (Frisium®) , 2,00
temazépam 10 mg (Levanxol®) 1,89
lorazépam 2.5 mg (Temesta®, Serenase®, Loridem®, ‘ A
Lorazepam®, Vigiten®) 1,69
bromazépam 12 mg (Lexotan®, Bromidem®, Bromazepam®) 159
clorazépate 15 mg (Tranxene®, Uni-Tranxene®, Belseren®) 1,50
oxazépam 50 mg (Seresta”, Oxazepam®) 1,34
diazépam 10 mg (Valium®, Diazepam®) 1,10
temazépam 20 mg (Euhypnos®, Normison®) 1,08
loprazolam 2 mg (Dormonoct”®) 1,07
lormetazépam 2 mg (Loramet*, Noctamid®, Lormetazepam®) 1,05
loflazépate 2 mg (Victan®) . a9
flurazépam 30 mg (Staurodorm®) ~ 0,95
kétazolam 45 mg (Unakalm®, Solatran®) 0,93
nordazépam 10 mg (Calmday®) 0,86
nitrazépam 5 mg (Mogadon®) 0,86
zopiclone 7,5 mg (Imovane®) ‘ 0,82
clonazépam 2 mg (Rivotril®) 0,75
flunitrazépam 4 mg (Rohypnol®, Flunitrazepam®) 0,75
brotizolam 0.25 mg (Lendormin®) 0,70
zolpidem 10 mg (Stilnoct®) 0,65
triazolam 0.5 mg (Halcion®) 0,56

(*) notes brutes anti-anxiété + anti-angoisse/notes brutes sédation + myo-

relaxation

PLACE DES BENZODIAZEPINES DANS LE
TRAITEMENT DE L’ANXIETE

d’action aux niveaux pharmacologique et cli-
nique.

RECEPTEUR AUX
BENZODIAZEPINES
RECEPTEUR
AUGABA

CANAL CHLORE

Fig. 1. Schéma du mécanisme d’action des benzodia-
zépines : potentialisation de I'action du GABA qui en
se fixant sur ses récepteurs provoque I'ouverture d’un
canal chlore et la dépolarisation de la cellule.

Le patient qui consulte pour des troubles
anxieux pose au médecin un probléme de dia-
gnostic difficile. En effet, le patient ne consulte
quasi jamais directement pour son “anxiété”
mais pour une symptomatologie somatique aussi
polymorphe qu’aspécifique. Les plaintes les
plus fréquentes concernent le systéme cardio-
vasculaire (palpitations, précordialgies, lipothy-
mies), le systéme digestif (nausées, gastralgies,
diarrhées), le systéme respiratoire (dyspnée,
polypnée) et le systéme nerveux (vertiges,
céphalées, paresthésies). Ces symptémes soma-
tiques sont associés a un vécu psychique
anxieux : le patient se sent nerveux, tracassé,
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irritable, il fait des montages de tout, rumine et a
des troubles du sommeil, particuliérement a
I’endormissement.

En fait, la premiére étape diagnostique
consiste a exclure une cause médicamenteuse ou
toxique : abus de boissons contenant de la
caféine, sevrage de boissons alcoolisées ou de
sédatifs, prise de psychostimulants ou d’ano-
rexigenes.

La deuxiéme étape consiste a éliminer une
pathologie organique. Pour cela, il est important
de pratique un examen clinique soigneux et, si
nécessaire, certains examens complémentaires
(biologie sanguine, électrocardiogramme, gas-
troscopie). En effet, certaines affections médi-
cales peuvent étre difficiles a différencier d’une
symptomatologie anxieuse : I’angor, les troubles
du rythme cardiaque et ’hyperthyroidie notam-
ment.

La troisiéme étape consiste .4 insérer ces
manifestations anxieuses dans I’histoire du
patient : a-t-il déja présenté les mémes troubles
dans le passé, dans quelles circonstances et avec
quelle évolution ? D’autre part, il faut replacer la
symptomatologie dans le cadre de I’environne-
ment actuel du patient : sa situation familiale,
conjugale ou professionnelle s’est-elle modifiée
ou va-t-elle se modifier prochainement ? Est-ce
que le patient se trouve aux prises avec des
stress particuliérement intenses ? Comment
voit-il son avenir ? Enfin, la. personnalité du
patient est également a investiguer : il existe de
véritables “personnalités anxieuses” qui se
caractérisent depuis toujours par 1’intensité exa-
gérée des réactions au stress. '

A ce stade, I’étape suivante consiste a exclure
une pathologie dépressive ou psychotique sous-
jacente. Dépression et anxiété sont souvent asso-
ciées mais D’intensité respective des deux
symptomatologies détermine le choix thérapeu-
tique. Le patient est-il triste, pessimiste, a-t-il
perdu le plaisir de vivre, le gott des activités ?
Lui arrive-t-il de penser au suicide ? Afin de
rechercher une éventuelle problématique psy-
chotique sous-jacente, particuliérement chez les
individus jeunes, il faut évaluer 1’adaptation du
patient a la réalité, la présence de bizarreries
comportementales ou de réactions affectives
inadaptées. ’

Avant tout traitement, il faut se poser la ques-
tion de 1’utilité de I’anxiété dans 1’équilibre psy-
chique du patient. En effet, I’anxiété est un
affect normal et adaptatif : elle oblige 1’individu
a modifier son comportement ou son environne-
ment et constitue donc un facteur de progres
potentiel. Il importe donc d’évaluer la significa-
tion de I’anxiété dans 1’histoire du patient et ses

répercussions familiales, professionnelles,
sociales et médicales. Ce n’est que lorsque, par
son intensité ou sa durée, I’anxiété devient inhi-
bitrice (empéche tout comportement productif)
ou engendre un degré de souffrance incompa-
tible avec une vie normale qu’elle nécessite
d’étre traitée.

Le traitement de I’anxiété peut s’articuler sur
deux axes : psychothérapique et médicamen-
teux. La premiére régle est la réassurance, et une
bonne relation médecin-malade permet au
patient de se sentir “compris” et pris au sérieux.
Il faut expliquer au patient que I’examen cli-
nique et les examens complémentaires éventuels
ne mettent pas en évidence de maladie orga-
nique. Cependant, il est important de ne pas dire
au patient “qu’il n’a rien” car il risque de se sen-
tir incompris dans la mesure ou il souffre vrai-
ment. Au contraire, il faut prendre le temps de
lui expliquer que ces manifestations patholo-
giques proviennent d’un état. de nervosité, de
“stress” anormal et que vous allez pouvoir 1’ai-
der a améliorer la situation.

11 faut évaluer avec le patient, d’une part tout
ce qui, dans sa vie actuelle, a une influence
négative sur son état (augmente son anxiété) et
essayer de le supprimer ou de mieux le contro-
ler; d’autre part, tout ce qui a une influence posi-
tive (procure de la détente) et proposer au
patient de favoriser ou d’augmenter ce type de
situations ou d’activités. L’exercice physique a
en général une influence bénéfique. Signalons
aussi 1’intérét des techniques de relaxation, dont
le yoga constitue une forme particuli¢rement,
répandue. Dans la majorité des cas, il est préfé-
rable de ne pas prescrire d’anxiolytique dés la
premiére consultation mais de revoir le patient la
semaine suivante afin d’évaluer si la réassurance
et les quelques conseils hygiéno-diététiques ont
permis une amélioration suffisante. )

Si ce n’est pas le cas, un traitement médica-
menteux peut étre instauré mais en respectant
quelques principes essentiels : utiliser les sub-
stanices les plus “douces”, & posologie minimale
et durant la période la plus courte. Avant toute
prescription, il faut bien expliquer au patient que
le médicament peut lui procurer une aide symp-
tomatique temporaire qui doit lui permettre de
mieux s’adapter a son environnement et que ce
traitement sera’ diminué et interrompu dés que
I’évolution sera favorable.

D’autre part, ’anxiété est éminemment fluc-
tuante selon les moments, selon les jours, selon
I’environnement et les stress. C’est pourquoi,
plutét que de demander au patient d’absorber
systématiquement un traitement anxiolytique
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trois fois par jour, il est souvent possible de lui
conseiller d’adapter sa prise médicamenteuse a
son état actuel et aux circonstances tout en insis-
tant sur le fait de n’utiliser les médications qu’en
cas de nécessité et en prévoyant une limite jour-
naliére & ne pas franchir. De toute facon, il
importe de réévaluer a chaque consultation la
nécessité de la prescription avant de la renouve-
ler automatiquement. Dans la majorité des cas,
la prise d’anxiolytiques répond a un besoin pas-
sager et peut étre progressivement diminuée puis
arrétée dés que la situation le permet. Les prin-
cipales régles de prescription sont schématisées
dans le tableau III.

TABLEAU 1II. LES 10 REGLES DE L’UTILISATION RAISONNABLE DES
BENZODIAZEPINES ANXIOLYTIQUES

ALTERNATIVES AUX BENZODIAZEPINES

Le méprobamate, les barbituriques et les neu-
roleptiques incisifs n’ont plus leur place dans le
traitement de ’anxiété suite a leur faible effica-
cité et leurs effets secondaires importants.

Les extraits de plantes sédatives (simples)
possedent une action pharmacologique limitée

mais trés peu d’effets secondaires. Ils peuvent
représenter une premiére approche dans des
troubles anxieux légers.

La buspirone (Buspar®), un agoniste partiel
des récepteurs sérotoninergiques de type 1A,
présente I’avantage d’un potentiel de pharmaco-
dépendance quasi nul. Son activité anxiolytique
est cependant inférieure a celle des benzodiazé-
pines et plus lente a se manifester.

Les antidépresseurs (tricycliques ou sérotoni-
nergiques) peuvent étre indiqués dans les
troubles anxieux chroniques.

Les neuroleptiques sédatifs type lévomépro-
mazine (Nozinan®) possédent des propriétés
anxiolytiques sans potentiel toxicomanogéne. Ils
sont par contre nettement sédatifs et peuvent étre
responsables d’hypotension.

Les antihistaminiques type hydroxyzine (Ata-
rax®) peuvent étre utilisés lorsque 1’anxiété est
associée a une affection dermatologique ou au
prurit.

Les béta-bloquants type propanolol (Inderal®)
diminuent les symptoémes neurovégétatifs de
I’anxiété. Ils sont particuliérement utiles dans la
prévention de I’anxiété situationnelle (trac) liée
a une préstation artistique, un examen ...

CONCLUSION

Présentes depuis 1960, les benzodiazépines
représentent toujours les médicaments anxioly-
tiques de référence. Cependant, il importe d’en
préciser la bonne utilisation et il reste essentiel
de placer le traitement médicamenteux de
Panxiété dans son contexte psychologique et
social.
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