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1. PRESENTATION DU SUJET

1.1  Concept et définition du trouble de l'usage d’alcool

Il existe deux grandes classifications internationales des troubles mentaux. D’'une
part la Classification Internationale des Maladies (CIM) (1), publiée par 'TOMS, et
dont la 10°™ version datant de 1992, sera prochainement remplacée par la 11°™
version. Et d’autre part, le Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders
(DSM), qui est une classification publiée par 'American Psychiatric Association (APA)
dont la 5°™ version de 2013 (2), remplace la 4°™ version révisée le DSM-IV-TR (3).
Le trouble de l'usage d’alcool (TUAL) ou « alcohol use disorder » est un nouveau
concept, introduit dans le DSM-5, pour désigner la catégorie des troubles mentaux

relatifs a une utilisation problématique de l'alcool, conduisant a une altération du

fonctionnement ou une souffrance cliniquement significative (2).

Dans la CIM-10 et le DSM-IV-TR, il existe une classification par catégorie, a deux
niveaux de sévérité, dont les critéeres diagnostiques sont différents (classification
catégorielle). Ainsi, la CIM-10 définit ces deux catégories : usage nocif d’alcool et
syndrome de dépendance ; tandis que le DSM-IV-TR les deux suivantes : abus
d’alcool et dépendance a l'alcool. Au contraire, dans le DSM-5, il n’existe qu'un seul
diagnostic, le TUAL reposant sur la présence d’au moins deux critéres sur les onze
définis (Annexe 5.1). Les criteres diagnostiques s’additionnent (classification
dimensionnelle) pour définir un TUAL léger (2 ou 3 criteres présents), intermédiaire
(4 ou 5 criteres présents) ou sévere (6 criteres présents ou plus) (4). Ces criteres
sont dans I'ensemble les critéres d’abus et de dépendance du DSM-IV-TR combinés,

avec deux différences notables.
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La premiére est la disparition, au sein du DSM-5, d’'un des critéres d’abus d’alcool :
« Problémes judiciaires répétés liés a l'alcool ». La seconde correspond a I'apparition
de la notion centrale de « craving », définie par une envie impérieuse de consommer,

dans ce cas précis, de I'alcool.

L'approche catégorielle est la méthode traditionnelle, qui consiste a établir des
catégories précises et clairement définies en fonction de la présence ou non de
criteres (5). Les classifications préalables des TUAL regroupaient alors, des patients
parfois trés différents au sein d’'une terminologie identique. De plus, la dépendance y
était considérée, par principe, comme un état de sévérité maximale. Or, ce postulat
ne reflétait que partiellement la sévérité et le pronostic du trouble. L'approche
dimensionnelle, quant a elle, reflete davantage la grande diversité clinique des
patients atteints de TUAL et permet de mieux caractériser la sévérité réelle du trouble
(6). Cependant, une des critiques de cette approche, serait de rendre confuse la
limite entre normal et pathologique, et ainsi d’aboutir a une médicalisation excessive

des comportements humains (7).

Pour aller plus loin, une distinction importante a comprendre, et également a I'origine
de I'abandon des classifications catégorielles au sein du DSM-5, est celle existant
entre le concept d’addiction et celui de dépendance. lls refletent tous deux,
I'incapacité progressive du sujet, a arréter lui-méme ses consommations d’alcool, en
revanche, ils font référence a deux mécanismes distincts a l'origine de cette
impossibilité. La répétition inlassable, au fil des années, de ce comportement ritualisé
et envahissant, associé a un plaisir ou a un soulagement, correspond au concept

d’addiction, qui n’est pas spécifique de la consommation d’alcool.
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Ce processus addictif est avant tout comportemental. D'un point de vue
neurobiologique, les mécanismes de [l'addiction résultent de processus de
renforcement positif croissant, pour lesquels la voie dopaminergique mésolimbique
est impliquée en priorité. Elle relie le mésencéphale au noyau accumbens, situé dans

le striatum ventral, qui est parfois qualifié de “centre de la récompense”.

Quant a la notion de dépendance, elle fait notamment référence a des processus de
tolérance cérébrale vis-a-vis du produit consommeé. Elle impose ainsi au sujet, de
continuer de consommer la substance, pour éviter la survenue de symptébmes de
mangue. L'état de dépendance a une substance est alors pharmacologique, et par
nature, spécifique au produit. Seule la réadministration du produit ou d’'une molécule
d’action psychopharmacologique similaire, peut prévenir I'état de manque. En effet,
I'exposition chronique du cerveau a I'éthanol, perturbe les systémes gabaergiques et
glutamatergiques, et engendre des phénomenes de neuroadaptation, avec comme
conséquence, une modification de [I'homéostasie cérébrale. A larrét des
consommations d’alcool, cet état d’équilibre est rompu, et provoque alors des
symptbmes de sevrage (8-11). Le risque de confusion, par I'emploi du terme
dépendance, est donc une autre des raisons, a l'origine de la disparition des
catégories diagnostiques : abus et dépendance a l'alcool, dans le DSM-5, au profit

du concept de TUAL (4).

En pratique, il reste important d’évaluer le pronostic du patient vis-a-vis de son

trouble, une fois la sévérité du TUAL définie.
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L'appréciation rapide du niveau de risque, auquel s’expose le patient a court et long
termes, peut se faire notamment, par I'estimation de la moyenne de consommation
d’alcool par semaine (CAS). Elle se calcule en utilisant la notion de verre standard ou
unité internationale d’alcool (UIA), 1 UIA correspondant a 10 grammes d’éthanol, soit
10 cl de vin a 12 degré, 25 cl de biere a 5 degré et 3 cl de whisky a 40 degré (10,12).
Nous pouvons compléter cette évaluation rapide du pronostic par le calcul du nombre
de jours d’abus dans la semaine (JAS), en sachant qu’un jour d’abus se définit par la
consommation de plus de 3 UIA pour une femme et de plus de 4 UIA pour un homme
(10,13,14).

1.2 ROble physiologique de la thiamine et facteurs de risque a l'origine de

sa carence

La thiamine est une vitamine hydrosoluble, également appelée vitamine B1. Son
apport peut provenir de la consommation de la plupart des produits d’origine animale,
le foie, les rognons, la viande (majoritairement le porc), les laitages et les ceufs. Nous
la retrouvons également, au niveau de I'enveloppe externe de plusieurs céréales,
d’ou la survenue possible de carence en cas d’affinage trop complet des farines ou
des graines. Les légumes en contiennent aussi, cependant lors de leur cuisson dans
I'eau, la thiamine peut étre dégradée par la chaleur (15,16).
Son absorption a lieu majoritairement au sein de l'intestin gréle. Elle est maximale au
niveau du duodénum, puis son taux d’absorption diminue (17). Par la suite, elle est
phosphorylée au niveau du foie, pour donner sa forme active, la thiamine
pyrophosphate (TPP). Dans le plasma, elle circule sous forme libre et sous forme de

pyrophosphate.
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La TPP agit ensuite, comme cofacteur de plusieurs enzymes intervenant notamment,
dans le cycle de Krebs, le métabolisme du glucose, de I'alcool, des lipides et dans la
production de neurotransmetteurs. Elle est présente au sein de nombreux tissus
mais surtout dans le cceur, le cerveau, le foie et les reins.

La réserve en thiamine est plutét limitée, de par sa courte demi-vie (10 a 20 jours), et
son utilisation constante dans plusieurs processus métaboliques.

Le déficit en thiamine apparait alors rapidement dans le cas de faibles apports ou
d’augmentation des besoins (13,14,16,17). En conséquence, toute condition
entrainant une demande énergétique accrue, une diminution des apports
nutritionnels, une majoration des pertes nutritionnelles ou alors une altération de
I'absorption intestinale des nutriments, peut potentiellement favoriser la survenue

d’'une carence en thiamine et les conséquences que celle-ci induit (15).

En dehors de l'alcool, dont I'implication dans le métabolisme de la thiamine est bien
connue, et que nous décrirons dans une partie distincte, d’autres circonstances
cliniques peuvent étre a I'origine d’un déficit en thiamine.

Historiquement, les situations cliniques les plus fréquemment évoquées, apres le
trouble de l'usage d’alcool, étaient les pathologies cancéreuses et le syndrome
d'immunodéficience acquise (20).

Plus récemment, cela a été décrit dans le cadre de I'anorexie mentale (21),
secondairement a la diminution des apports énergétiques que cette maladie
occasionne, et également dans le cadre d’autres pathologies psychiatriques, comme
un syndrome délirant, occasionnant par sa thématique un refus de se nourrir (délire
d’empoissonnement) (22,23), ou encore un syndrome dépressif majeur compliqué

d’'une anorexie (24).
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Le déficit en thiamine peut aussi survenir dans les suites d’'une chirurgie bariatrique
(25,26). Il est favorisé, en premier lieu, par la restriction des apports alimentaires, et
en second lieu, par la diminution de I'absorption intestinale, si la chirurgie a lieu au
niveau du duodénum.

Plus rarement, 'hyperémeése gravidique, définie par des vomissements incoercibles
au moment de la grossesse (27), et les maladies rénales nécessitant une dialyse,
peuvent étre a I'origine d’'un déficit en thiamine (28).

Et enfin, tout apport de glucose sans supplémentation thiaminique préalable, en
présence d’autres facteurs de risque, précipite la survenue d’une carence, étant
donné Tlintervention de la thiamine dans le métabolisme du glucose, comme

cofacteur enzymatique (15,16).

1.3 Les troubles induits par la carence en thiamine

De par son application dans le métabolisme du glucose, les organes les plus
sensibles au déficit en thiamine sont ceux utilisant préférentiellement ce
macronutriment, a savoir le systéme nerveux et le myocarde (16,29). Les principaux

troubles induits par la carence en thiamine sont donc les suivants :

Encéphalopathie de Gayet-Wernicke (EGW)

Il s’agit d’'une maladie fréquente, le plus souvent décelée aprés le décés du patient,
d’aprés des études de prévalence, basées sur des autopsies. Elles estiment que la
prévalence dans la population générale est d’environ 1.5% et elles I'évaluent a
12,5% en présence d’'un diagnostic de TUAL (30-32). Plusieurs études montrent que

'EGW est sous-diagnostiquée et en conséquence sous-traitée (33,34).
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En effet, la triade symptomatique, classiquement décrite, associant des troubles
cognitifs ou une confusion, une ataxie et des troubles oculomoteurs, n’est présente
que chez 16 a 20% des patients (35). De plus, la coexistence de symptémes de
sevrage ou de symptdmes secondaires a une intoxication aigué a l'alcool, majore

considérablement le risque de ne pas poser le diagnostic (36).

Selon les criteres de Caine et al (33) et daprés I'European Federation of
Neurological Societies (EFNS) (30), le diagnostic peut étre retenu devant la présence
de 2 criteres parmi les quatre suivants : troubles nutritionnels, troubles oculomoteurs,
troubles cérebelleux, troubles cognitifs ou confusionnels, mais la présence d’'un seul
critere suffit pour évoquer le diagnostic (37). De par son urgence thérapeutique, le
diagnostic est clinique. Il ne faut donc pas attendre de confirmation paraclinique, par
le dosage sérique de la thiamine, qui d’ailleurs ne reflete que trés partiellement les
réserves de l'organisme (20) ou par la réalisation d’'une Imagerie par Résonnance
Magnétique (IRM) cérébrale. Celle-ci retrouverait, en pondération T2, séquence
FLAIR, des lésions hyperdenses bilatérales et symétriques, périacqueducales, du

troisieme ventricule, des corps mamillaires et des noyaux thalamiques (38) .

Syndrome de Korsakoff

Sans traitement de 'EGW, 17 a 20% des patients meurent et 80% présentent un
syndrome de Korsakoff séquellaire par atteintes hippocampo-mamillo-thalamo-
cingulaire (circuit de Papez) et fronto-cérebelleuse (35,39). Ce syndrome est
caractérisé par une amnésie antérograde, une anosognosie, des fausses

reconnaissances et une fabulation (40).
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L'’encéphalopathie peut donc étre mortelle. Cependant si elle est reconnue et traitée,
elle peut étre empéchée, et en conséquence éviter la survenue d’'un syndrome de
Korsakoff (38). Méme si l'alcool est 'un des principaux facteurs de risque de
survenue d’'une carence en thiamine, des études soulignent que la carence
thiaminiqgue secondaire a une pathologie psychiatrigue ou médicale est également
sous-diagnostiquée et sous-traitée, et peut de la méme facon engendrer une EGW

puis un syndrome de Korsakoff (34,41).

Troubles cognitifs

Méme s’ils ne font pas partie de la description classique du syndrome de Korsakoff,
des troubles de la mémoire de travail, de la mémoire épisodique et des fonctions
exécutives ont été rapportés dans cette pathologie (42). Ces troubles pouvant
€également étre liés a l'action directe de I'alcool, nous les décrirons dans la suite de

notre propos, tout comme la Polynévrite des membres inférieurs.

Cardiomyopathie

Par son rdle de cofacteur de deux enzymes du cycle de Krebs (la pyruvate
déshydrogénase et l'alpha-kétoglutarate déshydrogénase), sous sa forme
phosphorylée (TPP), la carence en thiamine induit une diminution de I'activité de ces
deux enzymes et en conséquence une accumulation de pyruvate et de lactate dans
les tissus (15).

Dans les suites et par divers mécanismes, une cardiomyopathie peut survenir,
caractérisée par une altération du myocarde, une vasodilatation périphérique et une

rétention hydrosodée, majorant ainsi la pré-charge cardiaque.
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La dysfonction du myocarde associée a une pré-charge augmentée, peut alors
provoquer une insuffisance cardiague globale (43,44). Elle serait, par ailleurs,

immédiatement réversible par 'administration de thiamine (45).

1.4 Le traitement par thiamine lors d’un trouble de 'usage d’alcool

Les mécanismes responsables de la carence en thiamine chez un patient porteur
d’'un TUAL sont divers. En premier lieu, nous pouvons énoncer la carence d’apport
en raison de la malnutrition, le remplacement de la nourriture par l'alcool, riche en
calories mais pauvre en vitamines pouvant y contribuer, tout comme le risque de
diarrhée et/ou vomissements, réduisant d’autant plus les apports alimentaires. En
second lieu, nous retrouvons la malabsorption, l'alcool ayant un effet direct sur la
paroi intestinale. Nous pouvons également évoquer, un défaut de stockage et/ou une
diminution de la phosphorylation de la thiamine en sa forme active (TPP), au niveau
du foie, par I'existence d’'une maladie alcoolique du foie. Et toujours d’'un point de vue
métabolique, la thiamine étant impliquée dans le métabolisme de l'alcool, ses
besoins augmentent d’autant plus que la consommation d’alcool se majore

(15,20,46,47).

En conséquence, plus le patient est dénutri et/ou plus sa consommation d’alcool est
importante, plus I'absorption de thiamine est faible (21). La carence thiaminique
justifie alors une prescription systématique de vitamine B1 chez ces patients en
raison de la fréquence élevée des troubles cognitifs, neurologiques et cardiologiques

qu’elle induit (37,48,49).
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Par ailleurs, une part des troubles cognitifs présents chez les patients porteurs d’'un
TUAL n’est pas liée a une carence en thiamine, mais a l'action directe de l'alcool
(50). En croisant des données d’imagerie, et de clinique, des auteurs ont décrit que
les patients porteurs d’'un TUAL sans complication neurologique pourraient présenter
des formes infracliniques de syndrome de Korsakoff avec une atrophie thalamique et
mamillaire (51). En effet, il existerait une continuité dans la sévérité des atteintes
cérébrales du circuit de Papez, les patients porteurs d’un syndrome de Korsakoff

présentant des altérations plus séveres que celles des patients dépendants a I'alcool.

D’un point de vue clinique, entre I'état physiologique et le syndrome de Korsakoff
constitué, il existerait également un continuum pour les déficits mnésiques et
cognitifs. Un gradient de sévérité est effectivement retrouvé, vis-a-vis des déficits au
niveau de la mémoire épisodique et du travail, entre les patients porteurs d’'un TUAL
et ceux souffrant d’'un syndrome de Korsakoff (35,40,50). D’ailleurs, certains auteurs
concluent, que le traitement par thiamine, pourrait constituer un facteur de protection

pour le développement d’'une démence, chez les patients présentant un TUAL (53).

Au méme titre que les troubles cognitifs, la polynévrite des membres inférieurs
caractérisée par des altérations sensitivo-motrices et réflexes, est également liée a la
carence en thiamine et a I'action directe de l'alcool, ces deux étiologies étant le plus
souvent liées. Cette polyneuropathie alcoolo-carentielle se manifeste par des
paresthésies, des sensations de brllure et une hyperalgie au niveau des membres

inférieurs.
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Ces troubles peuvent étre améliorés, si la prescription de thiamine est associée a
une abstinence totale en alcool; en son absence, il nla pas été démontré

d’amélioration suffisante pour la plupart des patients (54,55).

D’un point de vue pharmacocinétique, il est fortement conseillé que la thiamine soit
délivrée en plusieurs prises par jour, en raison de sa courte demi-vie sous forme libre
dans le sang (56). De plus, l'alcool réduit de 50% l'absorption intestinale chez 1/3
des patients, et en présence d’'une malnutrition celle-ci est réduite de 30% par
rapport a un sujet sain (19). L'administration parentérale, quant a elle, permettrait
d'obtenir une concentration sanguine rapidement élevée, ce qui favoriserait le
transport passif a travers la barriere hémato-encéphalique en complément du

transport actif limité (29).

1.5 Le contexte de notre étude

Actuellement, les données de la littérature n’apportent pas de niveau de preuve
scientifique suffisant quant a l'utilisation de la thiamine, chez les patients porteurs
d’un TUAL. Bien que la thiamine soit reconnue comme le traitement essentiel de
I'EGW, il n'existe pas de directives claires vis-a-vis de la posologie optimale, la durée
de prescription, le mode et la fréquence d'administration a visée curative ou
préventive (54,56). Une revue récente de la littérature a d’ailleurs conclu que pour
établir des recommandations sur les doses et la durée du traitement par thiamine, le
nombre d’essais cliniques existant en double insu contre placebo était insuffisant

(57).
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En 2015, la Société Frangaise d’Alcoologie (SFA) a rédigé des recommandations de

bonnes pratiques, de dépistage, de diagnostic et de traitement, pour aider les

praticiens a appliquer les soins les plus appropriés lors d’'un mésusage d’alcool. Le

systeme de classification utilisé pour leurs rédactions fait référence a la CIM-10

distinguant 'usage nocif et la dépendance, et non le DSM-5 faisant référence au

TUAL.

Il est précisé que les traitements pharmacologiques sont réservés aux patients dits

dépendants et concernant l'utilisation de la thiamine il est distingué trois situations

cliniues pour lesquelles la posologie et la durée du traitement par vitamine Bl

different (58) :

En I'absence de malnutrition, la posologie de 500 mg par jour, par voie
orale, est préconisée pendant cing jours, puis de 250 mg par jour pendant

guatorze jours.

En présence de signes carentiels et de malnutrition, d’une
consommation importante d’alcool et d’un retentissement sur la santé
(notamment des troubles cognitifs ou une maladie alcoolique du foie), la
posologie recommandée est de 250 mg deux fois par jour par voie
parentérale, pendant cing jours puis un relais per os jusqu’a la reprise d’'une

alimentation équilibrée.

Devant une suspicion d’EGW, la posologie de 1000 mg par jour, par voie

parentérale, est préconisée pendant cing jours, avant un relais par voie orale.
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En raison de la galénique du traitement en France, les posologies par voie orale
different des recommandations internationales qui sont de 300 mg pendant cinqg jours
versus 500 mg pendant cing jours (36). En effet, la BEVITINE® (chlorhydrate de
thiamine) est vendue en France, sous forme de comprimés enrobés de 250 mg. Il est
également important de signaler l'accés limité de la molécule, devant le non

remboursement du traitement.

L'objectif de 'enquéte VANDA (Vitamins AND Alcool) était de recenser directement
les pratiques cliniques et thérapeutiques, quant a la prescription de thiamine au sein
d’'un échantillon de médecins et infirmiers prenant en charge des patients porteurs
dun TUAL, au regard des dernieres recommandations frangaises citées
préecédemment (Annexe 5.2 Questionnaire relatif a I'enquéte VANDA). Lobjectif
principal était d’estimer la fréquence de prescription systématique de la thiamine
dans ce contexte. Les objectifs secondaires portaient sur les facteurs associés a la
prescription systématique de la vitamine Bl, et ceux associés a la voie
d’administration utilisée, lors d’'une suspicion d’'EGW ou devant un patient a haut
risque.

Nous souhaitions également a travers cette enquéte, sensibiliser les professionnels

de santé vis-a-vis de leurs pratiques aupres des patients porteurs d’'un TUAL.
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Summary

Objective - The survey aimed to estimate, in the presence of alcohol use disorder, the
frequency of systematic prescription of thiamine, the factors associated with it, and
those related to the administration (oral, intravenous, intramuscular) when Wernicke’s
encephalopathy is suspected.

Methods - A self-questionnaire available on Internet was sent by e-mail to doctors
and nurses taking care patients with alcohol use disorder.

Results - 565 professionals responded. The systematic prescription frequency of
thiamine was 84.8%, addiction care centers and medical-psychological centers
prescribed it 5 times less than in psychiatric hospital (OR=0.2 IC [0.1-0.5]
p<0.0001), and medicine/surgery/obstetrics (MSO) services 10 times more than
psychiatric hospitals (OR=10.7 IC [2.5-45.3] p<0.0001). The prescription decreased
with the exercise period, the interns prescribing it 10 times more systematically
(OR=10.9 IC [3.6-32.9] p<0.0001). In the presence of symptoms related to
Wernicke’s encephalopathy, thiamine administration was mainly oral (67.1%).
Intravenous administration was used more by the MSO services
(OR=18.3 IC [10.2-32.7] p<0.0001), while the intramuscular injection was used more
in psychiatric hospitals (OR=4.6 IC [1.7-11.9] p=0.0353).

Conclusion - The prescription of thiamine is rather systematic. In contrast,
intravenous administration is underused, in the presence of symptoms related to
Wernicke’s encephalopathy, in favor of oral administration, and the more specific use

of the intramuscular injection in psychiatry.
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Résumé

Objectif - Le but de cette enquéte était d’estimer, devant un trouble de l'usage
d’alcool, la fréquence de prescription systématique de la thiamine, les facteurs
associés a cette derniére et ceux relatifs a la voie d’administration utilisée, devant

une suspicion d’encéphalopathie de Gayet-Wernicke.

Méthodes - Elle a été réalisée, par diffusion d’un questionnaire d’autoévaluation, par
voie électronique, a des médecins et infirmiers prenant en charge des patients

porteurs d’un trouble de l'usage d’alcool.

Résultats - 565 professionnels ont répondu. La fréquence de prescription
systématique de la thiamine était de 84,8%, les Centres de Soins
d’Accompagnement et de Prévention en Addictologie (CSAPA) et les Centres
Médico-Psychologiqgues (CMP) la prescrivaient 5 fois moins qu’en hbpital
psychiatrigue (OR=0.2 IC [0.1-0.5] p<0.0001), et les services de
Médecine/Chirurgie/Obstétrique 10 fois plus qu’en hépital psychiatrique (OR=10.7 IC
[2,5-45,3] p<0.0001). La prescription diminuait avec la durée d’exercice des
médecins, les internes la prescrivant 10 fois plus systématiquement (OR=10.9 IC
[3.6-32.9] p<0.0001). En présence de symptdmes évocateurs d’'une encéphalopathie
de Gayet-Wernicke, I'administration de thiamine était réalisée principalement par

voie orale (67.1%).
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La voie intraveineuse était davantage utilisée par les services MCO
(OR=18.3 IC [10.2-32.7] p<0.0001), tandis que la voie intramusculaire était plus

utilisée en hopital psychiatrique (OR=4.6 IC [1.7-11.9] p=0.0353).

Conclusion - La prescription de thiamine est quasi systématique. Cependant, la voie
intraveineuse est sous-utilisée devant des symptémes évocateurs d’encéphalopathie
de Gayet-Wernicke, au profit de la voie orale privilégiée. En psychiatrie, nous

retrouvons une utilisation plus spécifique de la voie intramusculaire.

Mots-clés :

Thiamine, vitamine B1, trouble de l'usage d’alcool, enquéte, encéphalopathie de

Gayet-Wernicke.
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Liste des abréviations

e AFFEP : Association Francaise Fédérative des Etudiants en Psychiatrie

e CMP : Centre Médico-Psychologique

e CSAPA: Centre de Soins, d’Accompagnement et de Prévention en
Addictologie

e EGW : Encéphalopathie de Gayet-Wernicke

e Enquéte VANDA : Enquéte Vitamins AND Alcohol

e FFA : Fédération Frangaise d’Addictologie

e LORADDICT : Réseau Lorrain d’Addictologie

e MSO services: Medicine/Surgery/Obstetrics services

e Services MCO : Services de Médecine/Chirurgie/Obstétrique

e SFA : Société Frangaise d’Alcoologie

e SSRA: Soins de Suite et de Réadaptation en Addictologie

e TUAL : Trouble de l'usage d’alcool
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Introduction

L’alcool, avec 49 000 décés par an en France, demeure la seconde cause de
mortalité évitable [1]. Parmi les patients dépendants a I'alcool, 30 a 80% présentent
une carence clinique ou biologique en vitamine B1 (thiamine) [2,3]. Les mécanismes
responsables de cette carence sont divers: l'apport (malnutrition, diarrhées,
vomissements), la malabsorption (effet de l'alcool sur I'absorption au niveau de la
paroi intestinale), le défaut de stockage au niveau du foie, 'augmentation des
besoins en thiamine pour métaboliser I'alcool et la réduction de conservation de la
thiamine en sa forme active (diminution de la phosphorylation en thiamine
pyrophosphate) [4—6]. Les troubles cognitifs et neurologiques (encéphalopathie de
Gayet-Wernicke, syndrome de Korsakoff, polynévrite des membres inférieurs)
secondaires a cette carence sont sous-diagnostiqués et sous-traités [7,8].
Actuellement, la littérature n'apporte pas de niveau de preuve scientifique suffisant
quant a l'utilisation de la thiamine, a visée préventive voire curative, chez les patients
porteurs d'un trouble de l'usage d'alcool (TUAL), notamment devant le peu d’essais
cliniques randomisés, pour guider les cliniciens dans la posologie, la fréquence, la
voie d’administration ou la durée du traitement. Ainsi, les preuves sont basées sur
des pratiques cliniques empiriques et des avis d’experts [9—12], pouvant engendrer
des prises en charge trés variables d’'un centre a l'autre, malgré l'existence de

recommandations de bonnes pratiques, datant de 2015 [2].

L'enquéte VANDA (Vitamins AND Alcohol) avait pour but de recenser directement les
pratiques cliniques et thérapeutiques, quant a la prescription de thiamine, au sein
d’'un échantillon de médecins et infirmiers prenant en charge des patients porteurs

d’'un TUAL.
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L’objectif principal était d’estimer la fréquence de prescription systématique de la
thiamine au cours d’'un sevrage d’alcool. Les objectifs secondaires portaient sur la
recherche des facteurs associés a sa prescription systématique, et ceux associés a
la voie d’administration utilisée, lors d’une suspicion d’encéphalopathie de Gayet-

Wernicke (EGW) ou devant un patient a haut risque d’'EGW.

Méthodes

Questionnaire

Cette enquéte a été adressée a un ensemble de médecins et infirmiers, exercant
au sein d’'une structure prenant en charge des patients porteurs d’'un TUAL. Elle a
été réalisée de maniére multicentrique, par la diffusion d’'un questionnaire
d’autoévaluation, par voie électronique pour I'ensemble des médecins et infirmiers et
par dépdt de questionnaires au sein des services sous format papier, pour les

infirmiers ne disposant pas d’'une adresse électronique professionnelle.

Le questionnaire a été envoyé par mail, a plusieurs présidents ou secrétaires
généraux de sociétés savantes ou groupes scientifiques concernés, a I’Association
Francaise Fédérative des Etudiants en Psychiatrie (AFFEP) et au Réseau Lorrain
d’Addictologie (LORADDICT), qui décidaient en interne de soumettre ou non le
questionnaire a 'ensemble de leurs membres. En cas d’acceptation, il a été envoyé
a chague membre par courrier électronique. Sa diffusion a également été possible
par une mise en ligne sur les sites de la SFA (Société Francaise d’Addictologie), la
FFA (Fédération Francaise d’Addictologie) et sur le portail Addict'Aide (Fonds

Actions Addictions).
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Enfin, il a été transmis a plusieurs Centres Hospitaliers Régionaux Universitaires et
Spécialisés, au sein desquels il a été diffusé par les cadres de santé ou les médecins

du service. Une relance par mail a été réalisée deux mois apres le début de I'étude.

Il s’agissait d’'un questionnaire d’autoévaluation, anonyme, de 46 questions, ouvertes
et fermées, a choix unique ou multiple, rédigé sur le site Internet suivant,
https://docs.google.com/forms, et consultable par l'intermédiaire d'un lien direct

mentionné dans I'e-mail.

La premiere partie du questionnaire concernait les caractéristiques de la population
et son expérience dans la prise en charge des patients porteurs d’'un TUAL :
profession, lieu d’exercice, ville, type de prise en charge, niveau de la structure,
temps d’exercice, formation en addictologie, pourcentage de la file active totale
correspondant aux patients porteurs d’'un TUAL, existence d’un protocole spécifique
et connaissance des recommandations francaises actuelles. Les questions étaient

identiques pour les médecins et les infirmiers.

La seconde partie portait sur la prescription systématique de thiamine au cours d'un
sevrage d’alcool : voie, dosage, durée, vitamines associées, poursuite si échec du

sevrage, poursuite a la fin du programme de sevrage.

La troisieme partie évaluait la prescription systématique de thiamine au cours d’un
sevrage avec présence de complications (signes carentiels et de malnutrition,

troubles cognitifs, maladie alcoolique du foie) et au cours d’'une suspicion d’EGW.
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La seconde et la troisieme partie différaient chez les infirmiers. Les questions qui leur
étaient destinées, portaient uniquement sur la délivrance de la vitamine B1 prescrite
au cours d’'un sevrage d’alcool (voie, dosage, durée, autres vitamines) et sur la voie

utilisée pour administrer la thiamine prescrite, lors de la survenue d’une complication.

La derniére partie, commune a I'ensemble des professionnels interrogés, concernait
le vécu et les impressions cliniques quant aux effets de la thiamine et recensait les

autres indications de prescription ou délivrance de cette vitamine.

Analyse statistique

Toutes les données collectées sur le site Internet, de maniére anonyme et

sécurisée, ont été exportées et analysées sur une base Excel.

Pour [l'analyse statistique, les variables catégorielles et qualitatives ont été
présentées sous forme de pourcentages, les variables continues sous forme de
moyennes et écart-types. Les comparaisons de pourcentage ont été effectuées a
I'aide du test du Chi2 ou de Fischer. Seules les variables avec une p-value inférieure
a 0.1 en bivarié étaient candidates au modéle multivarié. Le seuil de significativité a

éte fixé a 0.05 et les analyses ont été réalisées avec le logiciel SAS v9.4.
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Résultats

L’ensemble des sociétés savantes et groupes scientifiques contactés n’a pas
donné suite. Cependant, la diffusion nationale de I'enquéte VANDA a été possible

grace a la SFA, la FFA, Addict-aide, LORADDICT et 'AFFEP.

Elle a également été diffusée localement, au sein du Centre Hospitalier Régional
Universitaire de Nancy et au sein des Centres Hospitaliers Spécialisés

psychiatriques de Nancy et Sarreguemines.

Pour cette étude observationnelle transversale de pratique, menée de décembre
2017 a avril 2018, 565 professionnels ont participé. La répartition en fonction de la

profession était plutdt homogéne (figure 1).

Plus de la moitié des professionnels ayant répondu exercait en hopital psychiatrique
(57.3%), 52% dans le Grand-Est, 63.4% au sein d’une structure non orientée en

addictologie et 48.8% depuis moins de 5 ans (tableau 1) (figure 2).

@ Docteur (Praticien Hospitalier,
Médecin Généraliste, Assistant, Chef
de clinigue...)

@ Interne des Hopitaux
Infirmier(e)

Figure 1. Répartition de la population par profession

40



Tableau 1 : Caractéristiques de la population étudiée

N %
Régions
Manquant 1
Grand Est 293 52,0
Bourgogne-Franche-Comté 20 3,5
Auvergne-Rhone-Alpes 41 7,3
Provence-Alpes-Cote d'Azur 10 1,8
Occitanie 14 2,5
Nouvelle Aquitaine 22 3,9
Centre-Val de Loire 16 2,8
Ile de France 59 10,5
Hauts de France 31 5,5
Normandie 17 3,0
Bretagne 18 3,2
Pays de la Loire 16 2,8
DOM-TOM 4 0,7
Hors France (Luxembourg, Canada) 2 0,4
Corse 1 0,2
Lieux d’exercice
Hopital psychiatrique 324 57,3
CSAPA 36 6,4
CMP 29 51
Service MCO 129 22,8
SSRA 18 3,2
Activité libérale 29 51
Spécialités médicales
Manquant (3 médecins et 187 infirmiers non interrogés) 190
Psychiatrie 255 68,0
Médecine Générale 63 16,8
Hépato-gastro-entérologie 32 8,5
Cardiologie 2 0,5
Anesthésie réanimation 8 2,1
Médecine Interne 4 1,1
Urgence 4 1,1
Oto-Rhino-Laryngologie 1 0,3
Oncologie 1 0,3
Neurologie 3 0,8
Hématologie 1 0,3
Santé Publique 1 0,3
Niveaux des structures
Structure addictologique de niveau 1 55 9,7
Structure addictologique de niveau 2 95 16,8
Structure addictologique de niveau 3 57 10,1
Structure non orientée en addictologie 358 63,4

CSAPA : Centre de Soins, d’Accompagnement de de Prévention en Addictologie, CMP : Centre Médico-Psychologique, Services

MCO : service de Médecine/Chirurgie/Obstétrique, SSRA : Soins de Suite et de Réadaptation en Addictologie
N : Nombre de réponses, % : Pourcentage
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@ =5ans

@ 5-10ans
10-20 ans

® =20an:

Figure 2. Répartition de la population par durée d’exercice

La fréquence de prescription systématique de la thiamine, chez un patient porteur
d’'un TUAL, au cours d’un sevrage d’alcool, était de 84,8%. Elle était prescrite, le plus
souvent, par voie orale (86.2%), a 500 mg par jour (62%) et pendant plus de 15 jours
(43.8%). La thiamine était associée a la vitamine B6 dans 87.7% des cas et plus

rarement a la vitamine PP (46.3%) ou la vitamine B12 (10.4%).

La prescription systématique de la vitamine B1 était significativement différente en
fonction du lieu d’exercice, de la profession, de la connaissance des

recommandations francaises actuelles et du niveau de la structure (tableau 2 et 3).
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Tableau 2 : Facteurs associés a la prescription/délivrance systématique de

thiamine
N Prescription/Délivrance Régression bivariée Régression multivariée
systématique de B1
pour sevrage alcool
n % Odds IC95% p Odds IC95% p
ratio ratio

Inf  Sup Inf  Sup
Lieux d’exercice <0,0001* <0,0001*
Hopital psychiatrique 324 274 84,6 1 1
CSAPA 36 23 63,9 03 02-07 02 01-05
CMP 29 18 62,1 03 01-07 02 01-05
Service MCO 129 127 984 11,6 28-484 10,7 2,5-453
SSRA 18 12 66,7 04 01-1,0 04 01-13
Activité libérale 29 25 86,2 1,1 04-34 1,1 03-35
Professions <0,0001* <0,0001*
Docteur 195 163 83,6 1 1
Interne 183 179 97,8 88 3,0-254 109 3,6-329
Infirmier 187 137 73,3 05 03-09 06 03-11
Zones géographiques <0,0001*
Grand Est 293 231 78,8 04 02-06
Autres 272 248 91,2 1
Niveaux des structures 0,0566
Niveau 1 55 45 81,8 08 04-1,7
Niveau 2 95 75 78,9 0,7 04-1,2
Niveau 3 57 56 982 102 1,4 -75,0
Non orientée 358 303 84,6 1
Durées d’exercice <0,0001*
< 5ans 276 253 91,7 1
[5-10] ans 143 124 86,7 06 03-1,1
110-20] ans 81 55 67,9 02 01-04
> 20 ans 65 47 72,3 02 01-0,5
Formations 0,4311
Oui 298 256 85,9 1
Non 267 223 83,5 08 05-1,3
Existence d'un protocole 0,0233*
Oui 294 259 88,1 1,7 1,1-27
Non 271 220 81,2 1
Connaissance des recommandations francaises actuelles 0,0087* 0,0056*
Oui 231 207 89,6 20 1,2-33 23 13-41
Non 334 272 81,4 1 1

IC : Intervalle de confiance - Inf : Borne inférieure - Sup : Borne supérieure, N : Nombre de réponses

*différence significative
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Tableau 3 : Facteurs associés a la prescription systématique de thiamine

(Infirmiers exclus)

N Prescription Régression bivariée Régression multivariée**
systématique
de B1 pour
sevrage
o alcool
n % Odds IC95% p Odds IC 95% p
o ratio ratio
Inf  Sup Inf  Sup.

Lieux d’exercice <0,0001* 0,0004*
Hopital psychiatrique 197 183 92,9 1 1
CSAPA 29 21 724 02 01-05 04 01-16
CMP 20 14 70,0 02 01-05 0,1 00-03
Service MCO 98 96 98,0 37 08-165 47 09 -228
SSRA 5 3 60,0 0,1 00-07 04 0,0-48
Activité libérale 29 25 86,2 05 01-16 04 01-17
Professions <0,0001* <0,0001*
Docteur 195 163 83,6 1 1
Interne 183 179 97,8 88 3,0-254 13,1 4,0-429
Niveaux des structures 0,0051* 0,0078*
Niveau 1 47 38 809 03 01-08 0,1 00-05
Niveau 2 62 51 823 03 01-08 0,1 00-05
Niveau 3 49 48 98,0 35 05-272 1,0 01-91
Non orientée 220 205 93,2 1 1
Durées d’exercice <0,0001%*
< 5ans 234 224 95,7 1
[5-10] ans 87 76 874 03 01-08
]10-20] ans 30 23 76,7 01 01-04
> 20 ans 27 19 704 0,1 00-03
Formations en addictologie 0,0123*
Oui 67 55 821 04 02-08
Non 311 287 92,3 1
Existence d'un protocole 0,0956
Oui 187 174 93,0 1,8 09 -37
Non 191 168 88,0 1
Connaissance des recommandations francaises actuelles 0,0195* 0,0004*
Oui 166 157 94,6 25 12-56 57 22-151
Non 212 185 87,3 1 1

IC : Intervalle de confiance - Inf : Borne inférieure - Sup : Borne supérieure, N : Nombre de réponses

*différence significative
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En effet, les Centres de Soins d’Accompagnement et de Prévention en Addictologie
(CSAPA) et les Centres Médico-Psychologiques (CMP) prescrivaient 5 fois moins
systématiquement la thiamine qu’en hépital psychiatrique (OR=0.2 IC [0.1-0.5]
p<0.0001), tandis que les services de Médecine/Chirurgie /Obstétrique (MCO) la
prescrivaient 10 fois plus systématiquement qu’en hépital psychiatrique (OR=10.7 IC
[2,5-45,3] p<0.0001). De plus, elle était systématiquement moins prescrite dans les
structures addictologiques de niveaux 1 et 2, comparativement aux structures non
orientées en addictologie (OR=0.1 IC [0.0-0.5] p=0.0078). Vis-a-vis de la profession,
les internes la prescrivaient 10 fois plus systématiqguement que les docteurs

(OR=10.9 IC [3.6-32.9] p<0.0001).

Une différence de prescription systématique était également retrouvée de facon
significative, en analyse bivariée, entre le Grand Est (78.8%) et les autres régions
(91.2%) (OR=0.4 IC [0.2-0.6] p<0.0001) (figure 3). La prescription systématique
diminuait avec la durée d’exercice (p<0.0001) avec une tendance linéaire (figure 4).
L’existence d’une formation en addictologie (DESC ou Capacité) était associée a une
diminution de la prescription systématique (p=0,0099), alors qu’aucune différence

n’était retrouvée selon la spécialité médicale.
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Lors d’'un sevrage, compliqué par la présence de signes carentiels et de malnutrition,
d’'une consommation importante d’alcool et d’un retentissement sur la santé
(notamment un trouble cognitif et/ou une maladie alcoolique du foie), 'administration

de thiamine était réalisée le plus souvent par voie orale (67.1%).

Cependant, les services MCO privilégiaient significativement la voie intraveineuse
(60.5% p<0.0001) et celle-ci était préférentiellement utilisée (70.1% p<0.0001)

devant une suspicion ’EGW.

En analyse multivariée, lors d’'un sevrage compliqué, la voie intraveineuse est
davantage utilisée par les services MCO (OR=18.3 IC [10.2-32.7] p<0.0001) et les
internes toutes spécialités confondues (OR=1.9 IC [1.1-3.4] p<0.0001), tandis que
I'utilisation de la voie intramusculaire est plus spécifique en hdpital psychiatrique
(OR=4.6 IC [1.7-11.9] p=0.0353), et associée significativement a I'existence de

protocoles de prises en charge (tableau 4 et 5).
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Tableau 4: Facteurs

intraveineuse

associés au choix de la

voie d'administration

Lieux d’exercice
Hopital psychiatrique
CSAPA

CMP

Service MCO

SSRA

Activité libérale

Professions
Docteur
Interne
Infirmier

Niveaux des structures
Niveau 1

Niveau 2

Niveau 3

non orientée

Durées d’exercice
< 5ans

[5-10] ans

110-20] ans

> 20 ans

Existence d'un protocole
Oui
Non

195
183
187

55

95

358

276

143

65

294
271

Administration
de B1 par voie
intraveineuse

Régression bivariée

Régression multivariée

Connaissance des recommandations francaises actuelles

Oui
Non

231
334

n % Odds IC95% p Odds IC 95% p
ratio ratio
Inf  Sup. _Inf  Sup.
<0,0001* <0,0001*
29 9,0 1 1
7 194 25 10-6,1 2,2 08-5,7
2 6,9 08 0,2-33 0,7 0,2-32
78 60,5 156 9,3 - 26,2 18,3 10,2 - 32,7
3 16,7 20 06-74 3,6 0,9 - 14,7
3 10,3 1,2 03-41 11 0,3-39
<0,0001* <0,0001*
53 27,2 1 1
53 29,0 1,1 0,7-1,7 1,9 1,1-34
16 8,6 03 01-05 0,3 0,1-0,6
0,1963
10 18,2 09 04-19
23 24,2 1,3 08-22
18 31,6 19 10-35
71 19,8 1
0,3397
68 24,6 1
26 18,2 07 04-11
14 17,3 06 03-1,2
14 21,5 08 04-1,6
0,9158
64 21,8 1,0 0,7-1,5
58 21,4 1
0,0035* 0,0084*
64 27,7 1,8 1,2-27 2,0 1,2-3,.2
58 17,4 1 1

IC : Intervalle de confiance - Inf : Borne inférieure - Sup : Borne supérieure, N : Nombre de réponses

*différence significative
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Tableau 5 : Facteurs associés au choix de la voie d'administration
intramusculaire

N Administration Régression bivariée Régression multivariée
de B1 par voie
intramusculaire

n % Odds IC 95% p Odds IC95% p
_ ratio ratio

Inf  Sup Inf  Sup
Lieux d’exercice 0,0294* 0,0353*
Hopital psychiatrique 324 50 15,4 45 1.7 11.7 46 1.7 119
CSAPA 36 3 8,3 23 0.5 10.0 23 05 105
CMP 29 2 6,9 1.8 03 100 21 03 118
Service MCO 129 5 3,9 1 1
SSRA 18 2 11,1 31 05 174 26 04 145
Activité libérale 29 2 6,9 1.8 03 10.0 22 03 121
Professions 0,1847
Docteur 195 16 8,2 1
Interne 183 26 14,2 19 10-36
Infirmier 187 22 11,8 1,5 08-29
Niveaux des structures 0,7635
Niveau 1 55 8 14,5 14 06 - 3,2
Niveau 2 95 12 12,6 1,2 06-24
Niveau 3 57 5 8,8 08 03-21
Non orientée 358 39 10,9 1
Durées d’exercice 0,2709
< 5ans 276 35 12,7 1
[5-10] ans 143 16 11,2 09 05-16
110-20] ans 81 4 4,9 04 01-1,0
> 20 ans 65 9 13,8 1,1 05-24
Existence d'un protocole 0,0224* 0,0288*
Oui 294 42 14,3 19 1,1-33 19 1,1-33
Non 271 22 8,1 1 1
Connaissance des recommandations francaises actuelles 0,9642
Oui 231 26 11,3 10 06-1,7
Non 334 38 11,4 1

IC : Intervalle de confiance - Inf : Borne inférieure - Sup : Borne supérieure, N : Nombre de réponses
*différence significative
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Discussion

Cette enquéte de pratique frangaise est l'une des premiéres, a notre
connaissance, avec la communication orale réalisée aux journées de la SFA en 2015
[13], a s’intéresser a la prescription de thiamine chez les patients porteurs d’un
TUAL. Cette derniere rapportait déja que la vitamine B1 était considérée seulement
dans 72% des cas, comme un traitement médicamenteux au cours du sevrage
d’alcool. Pourtant sa prescription dans ce contexte doit étre systématique, en raison
de la fréquence élevée des pathologies que sa carence induit [14-17].
86 professionnels sur les 565 ayant répondu a I'enquéte (15.2%) déclaraient ne pas
la prescrire ou ne pas la délivrer a 'ensemble des patients présentant un TUAL, ce
qui laisse supposer que le caractére systématique de sa prescription n’est pas
appligué. La principale raison avancée était financiere (16.3%), devant le non
remboursement en pharmacie de ville, la prescription était d’ailleurs significativement
plus élevée a I'hopital (p<0.0001) et moins élevée lors de consultations (p=0.0007).
Les autres raisons évoquées étaient un lieu d’exercice jugé par le professionnel
comme mal adapté (12.8%), notamment les Soins de Suite et de Réadaptation en
Addictologie (SSRA) ne réalisant pas de sevrage ou encore le degré de dépendance
du patient a I'alcool qui ne justifiait pas sa prescription (11.6%). Lorsque celle-ci était
prescrite au cours d'un sevrage dalcool, chez un patient a faible risque de
complications neurologiques, la posologie était majoritairement plus élevée et le
temps de prescription plus long, comparés aux recommandations frangaises [2]. A la
fin du programme de sevrage, la prescription de thiamine était poursuivie par 33.6%
des médecins, et lors d’'un échec du sevrage avec reprise des consommations

d’alcool, 50.9% des médecins continuaient sa prescription.
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Sa délivrance peut se poursuivre, en effet, jusqu’a la stabilisation neurologique ou le
retour a un régime équilibré, I'arrét des apports en vitamine B1 restant de toute fagon
dépendant de I'évolution clinique [18,19]. La poursuite de la consommation d’alcool
doit, quant a elle, entrainer un maintien de la prescription de thiamine, cependant il
n’existe pas de preuve clinique pour recommander une prophylaxie a long terme

[10].

Par ailleurs, en raison des effets neurotoxiques, la prescription de la vitamine B6
associée a celle de la vitamine B1, par 87,7% des professionnels ayant répondu a
notre enquéte, ne doit idéalement pas se prolonger au-dela d’'un mois. Les autorités
sanitaires américaines ont, par exemple, fixé une dose maximale d’utilisation a 100

mg par jour [2,20].

La différence significative de prescription retrouvée entre les structures orientées en
addictologie et celles non orientées est possiblement en lien avec la non
identification de la plupart des services de MCO comme structure orientée en
addictologie. Par ailleurs, les niveaux de structures définis par le plan de 2007-2011,
relatif a la prise en charge et la prévention des addictions [21], semblent peu connus
des professionnels de santé. Malgré leurs descriptions au sein du questionnaire,
ajoutées suite a plusieurs retours des répondants sur la difficulté de compréhension

de la question, le niveau de la structure a régulierement été mal évalué.

L’existence d'une formation en addictologie associée a une diminution de la
prescription systématique de thiamine, retrouvée en analyse bivariée et non en
analyse multivariée, souligne que d’autres variables associées significativement a la
prescription de la thiamine, expliqueraient davantage ce résultat (lieux d’exercice et

professions).
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Nous pouvons supposer que le lieu d’exercice, plus fréequemment ambulatoire pour
cette catégorie de professionnels, engendre une délivrance de la vitamine Bl en
pharmacie de ville, elle-méme associée a une diminution de la prescription

systématique, en raison de I'absence de remboursement.

En ce qui concerne I'utilisation de la voie intraveineuse, cette enquéte montre que les
recommandations de bonnes pratiques sont peu connues et que la majorité des
professionnels continue a privilégier la voie orale pour délivrer la thiamine lors d’un
sevrage d’alcool compliqué, d’un état de malnutrition, de [Iexistence d’une
consommation importante d’alcool avec un retentissement sur la santé, notamment
un trouble cognitif et/ou une maladie alcoolique du foie (tableau 6). La voie
intraveineuse est, en effet, a privilégier pendant 5 jours avant un relais per os, devant
I'existence de ces critéres de complication, en raison du risque élevé dEGW [2].

Tableau 6 : Voie d'administration de la thiamine lors d'un sevrage compliqué en
fonction du lieu d'exercice

Total Hopital CSAPA Service Autres
psychiatrique MCO
N= 565 N=324 N=36 N=129 N=76
(57,3%) (6,4%) (22,8%) (13,5%)
%/moy %/moy %/moy %/moy %/moy p
Voie administration B1 si sevrage compliqué <0,0001*

PO 67,1 75,6 72,2 35,7 81,6
M 11,3 15,4 8,3 39 7,9
v 21,6 9,0 19,4 60,5 10,5

* différence significative

Cependant, la voie intraveineuse est privilégiée lorsque le diagnostic EGW est
suspecté (tableau 7). Comme le soulignent Dervaux et Laqueille [15], la frontiere

entre le stade de suspicion ’EGW et celui de patients a haut risque reste floue.
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Nous pourrions appliquer en pratique les criteres dEGW de Caine et al [22,23],
définis suite a des travaux post mortem, révélant que la prévalence de 'lEGW et du
syndrome de Korsakoff étaient sous-estimées in vivo en raison des criteres
diagnostiques utilisés pour identifier une EGW. Ces auteurs montrent que la
présence d'un seul signe parmi: troubles nutritionnels, troubles oculomoteurs,
troubles cérébelleux, troubles confusionnels ou de la mémoire, définit un sujet a haut
risque d’'EGW et que la présence de 2 critéres pose le diagnostic. Or, dans ces deux
cas, la voie intraveineuse est préconisée [2,15].

Tableau 7 : Voie d'administration de la thiamine si suspicion

d'encéphalopathie de GayetWernicke en fonction du lieu d'exercice
(infirmiers exclus)

Total Hopital CSAPA Service Autres
psychiatrique MCO
N= 378 N=197 N=29 N=98 N=54
(52,1%) (7,7%) (25,9%) (14,3%)
%/moy %/moy %/moy %/moy %j/moy p
Voie administration B1 si suspicion encéphalopathie <0,0001*

PO 12,2 15,2 10,3 51 14,8
M 17,7 24,4 6,9 2,0 27,8
v 70,1 60,4 82,8 92,9 57,4

* différence significative

En mai 2017, une revue de la littérature des recommandations internationales quant
aux traitements prophylactique et curatif de 'EGW [24] retrouvait les résultats
suivants : la thiamine doit étre prescrite a des doses élevées, pour une durée
suffisamment longue, d’environ 5 a 10 jours et la voie parentérale doit étre privilégiée
pour les patients a haut risque ou en milieu hospitalier. Les auteurs ajoutaient que
lorsque le diagnostic d’EGW est suspecté, un traitement curatif par de hautes doses

de thiamine intraveineuse est essentiel.
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Le traitement par voie orale est alors considéré comme inadéquat devant des
symptomes évocateurs d’EGW, d’autant plus que l'absorption intestinale de la
thiamine est significativement diminuée chez les patients présentant un TUAL [11] .
L’administration parentérale est alors préférable en prophylaxie, comme en
traitement curatif, au regard des problémes d’absorption, permettant ainsi d’obtenir
une concentration sanguine rapidement élevée en thiamine, favorisant son transport
passif a travers la barriere hémato-céphalique [11,26]. En outre, les bénéfices de
'administration intraveineuse dépassent largement les effets indésirables de la
thiamine, notamment le risque de symptdmes allergiques, évoqué il y a plusieurs
années et qui n’a pas été confirmé [2,15,23,27]. Pour limiter le risque d’anaphylaxie,
bien que relativement faible, une perfusion lente sur 30 minutes est préconisée,

I'administration intramusculaire peut également étre envisagée [11,28].

Une réticence a utiliser la voie intraveineuse est également retrouvée au sein des
structures psychiatriques qui privilégient davantage [I'utilisation de la voie
intramusculaire. Ce choix est possiblement en lien avec des habitudes de pratique, la
voie intramusculaire étant utilisée fréquemment pour 'administration des traitements
antipsychotiques [29]. Les recommandations de la Société Frangaise d’Alcoologie [2]
n’évoquent pas l'utilisation de la voie intramusculaire chez les patients a risque élevé
ou devant une suspicion dEGW. En revanche, celles émanant de [|'Australian
Government Department of Health and Ageing [10], de la World Federation of
Societies of Biological Psychiatry [30] et de la British Association for
Psychopharmacology [31], préconisent 'administration de thiamine pendant 3 a 5
jours, en utilisant indifféremment la voie intraveineuse ou intramusculaire, avant un
relais par voie orale. Cette préconisation était d’ailleurs rapportée antérieurement, au

sein d’études anglaises datant des années 2000 [25,27].
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Une des particularités de cette enquéte est le questionnement des professionnels sur
le pourcentage estimé de patients porteurs d’'un TUAL, au sein de leur file active
globale (tableau 8). On remarque que 50% des professionnels répondeurs
I'évaluaient a moins de 25%, de méme que les professionnels exercant en hopital
psychiatrique (55.9%). Or, les patients qui souffrent d’'une pathologie psychiatrique,
présentent plus fréquemment des troubles liés a l'usage d’alcool [32]. L’étude
ameéricaine ECA ou Epidemiologic Catchment Area study [33],retrouvait 22% de
TUAL parmi les personnes porteuses d’un trouble mental, avec une prévalence de
74% chez les patients présentant une personnalité antisociale, 44% chez les patients
souffrant d’'un trouble bipolaire et 33.7% chez ceux atteints d’'une schizophrénie.
Dans une autre étude américaine, NCS ou National Comorbidity study [34], 50.9%
des sujets étudiés ayant présenté un trouble psychiatrique vie entiere avaient
également un TUAL. En plus de cette association fréquemment retrouvée, ces
patients sont plus souvent sujets a des comorbidités médicales, a la malnutrition, la
perte d’autonomie et l'inobservance médicamenteuse, ce qui les rend d’autant plus
vulnérables a la survenue d’une EGW [23,24,27,35].

Tableau 8 : Pourcentage de patients porteurs d'un TUAL parmi la file active
totale en fonction du lieu d'exercice

Total Hopital CSAPA CMP Service SSRA Activité
psychiatrique MCO libérale
N= 565 N=324 N=36 N=29 N=129 N=18 N=29
(57,3%) (6,4%) (5,1%) (22,8%) (3,2%) (5,1%)
%/moy %/moy %/moy %/moy %/moy %/moy %/moy

Pourcentage TUAL
<25 % 49,4 55,9 13,9 79,3 36,4 0,0 79,3
[25-50%] 29,6 37,0 25,0 20,7 20,9 0,0 17,2
150-75%[ 10,1 4,0 44,4 0,0 20,9 5,6 0,0
[75-100%] 11,0 3,1 16,7 0,0 21,7 94,4 34
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Enfin, une des limites de cette étude est liee au biais de sélection, induit par toute
enquéte de pratigue, a savoir que les répondeurs sont souvent ceux les plus
convaincus, quant a la prescription de thiamine, chez les patients présentant un
TUAL, avec une moyenne retrouvée a 6,6/10 vis-a-vis de l'intérét thérapeutique porté
a la vitamine B1. La majorité des répondeurs exercant en psychiatrie, I'évaluation de

I'utilisation de la voie intraveineuse (sous-utilisée) peut également étre biaisée.
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Conclusion

Cette premiére enquéte quant a la prescription systématique de thiamine chez
les patients porteurs d’'un TUAL nous a permis de constituer un état des lieux des
pratiques en France. En dépit des données de la littérature qui n’apportent pas de
niveau de preuve scientifique suffisant, sa prescription systématique est
majoritairement réalisée et admise par I'ensemble des lieux de prise en charge
interrogés. Bien que la délivrance de thiamine a visée préventive et curative soit
plutét simple et a faible risque, la voie intraveineuse reste sous-utilisée, au profit de
la voie orale, devant des symptomes évocateurs d’EGW, et ce malgré les dernieres
recommandations francaises et les complications neurologiques engendrées (en
particulier le syndrome de Korsakoff). L’existence de protocoles, associée a
I'utilisation de la voie intramusculaire lors d’'un sevrage d’alcool avec présence de
complications, souléve la question de les développer davantage au sein des

services, pour favoriser un renouvellement des pratiques, notamment en psychiatrie.
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3. CONCLUSION ET PERSPECTIVES

3.1 Résumé des résultats

Parmi les 565 professionnels ayant participé a I'enquéte VANDA, 1/3 était
infirmiers, 1/3 internes et 1/3 docteurs en médecine. La diffusion de I'enquéte s’est
étendue a tout le pays, avec deux réponses hors France (Luxembourg, Canada), et
une majorité de répondeurs exercait dans le Grand-Est. (Annexes 5.3 et 5.4

Répartition de I'échantillon par région et par ville)

La fréquence de prescription systématique de la thiamine, chez un patient porteur de
TUAL, au cours d’un sevrage en alcool, était de 84.8% dans notre échantillon. Les
recommandations francaises actuelles, quant a la prescription systématique de
thiamine, au cours d'un sevrage en alcool, chez un patient a faible risque de
complications, semblaient le plus souvent appliquées, dans les lieux de prise en
charge que nous avons interrogés. La posologie par voie orale était d’ailleurs plus
élevée et la durée de prescription plus longue, comparées aux recommandations
(tableau 1).

La premiere limite au caractere systématiqgue de sa prescription était I'aspect
financier, la délivrance de la thiamine étant significativement différente en fonction du
lieu d’exercice, ambulatoire ou intra-hospitalier (tableau 2 et 3). Les CSAPA et les
CMP prescrivaient, en effet, cinq fois moins systématiquement la thiamine qu’en

hopital psychiatrique (OR=0.2 IC [0.1-0.5] p<0.0001).
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Tableau 1 : Prescription de thiamine et vitamines associées lors d'un

sevrage d’alcool

Prescription/Délivrance systématique de B1
Oui
Non

Voie administration B1
PO
M
v

Dosage B1

250 mg/jour
500 mg/jour
1000 mg/jour

> 1000 mg/jour

Durée de la prescription de B1
5 jours
7 jours
15 jours
> 15 jours

Prescription associée de vitamine B6
Oui
Non

Prescription associée de vitamine B12
Oui
Non

Prescription associée de vitamine PP
Oui
Non

Prescription associée d'autres vitamines
Oui
Non

479
86

413
63
46

297

123
13
42

133

210

420

50
429

222
257

57
422

%

84,8
15,2

86,2

13,2

9,6
62,0
25,7

2,7

8,8
19,6
27,8
43,8

87,7
12,3

10,4
89,6

46,3
53,7

11,9
88,1

N : Nombre de réponses, % : Pourcentage

Tableau 2 : Prescription de thiamine en fonction du type de prise en charge

: Consultation
Total Oui Non
N= 565 N=216 N=349
(38,2%) (61,8%)
%/moy %/moy %/moy
Prescription systématique de B1 lors d’un sevrage en alcool 0,0007*
Oui 84,8 78,2 88,8
Non 15,2 21,8 11,2

* différence significative
N : Nombre de réponses, % : Pourcentage
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Tableau 3 : Prescription de thiamine en fonction du type de prise en charge

: Hospitalisation complete

Total Oui
N= 565 N=450
(79,6%)
%/moy %/moy

Prescription systématique de B1 lors d’un sevrage en alcool

Oui 84,8
Non 15,2

88,2
11,8

Non
N=115
(20,4%)

%/moy p

<0,0001*
71,3
28,7

* différence significative

L'existence d’'une formation en addictologie (DESC ou Capacité) était d’ailleurs

associée a une diminution de la prescription systématique (p=0,0099), alors

gu’aucune différence n’était retrouvée selon la spécialité médicale (tableau 4 et 5).

Tableau 4 : Prescription systématique de thiamine en fonction de la
formation en addictologie
Total Oui Non
N= 378 N=342 N=36
(90,5%) (9,5%)
%j/moyenne %j/moyenne %/moyenne p
Formation en addictologie (DESC ou Capacité) 0,0099*
Oui 17,7 82,1 17,9
Non 82,3 92,3 7,7

* différence significative

Tableau 5 : Prescription systématique de thiamine en fonction de la
spécialité médicale
Total  Psychiatrie MG HGE Cardio- Anesthé MI Urgence ORL Oncologie  Neuro- Héma- Santé
logie -sie logie tologie Publique
réani-
mation
N= 375 N=255 N=63 N=32 N=2 N=8 N=4 N=4 N=1 N=1 N=3 N=1 N=1
(68,0%) (16,8%) (8,5%) (0,5%) (2,1%) (1,1%) (1,1%) (0,3%) (0,3%) (0,8%) (0,3%) (0,3%)
%,/ %,/ %/ %/ %/ %/ %/ %/ %/ %/ %/ %/ %/
moy moy moy moy moy moy moy  moy moy moy moy moy moy p
Prescription systématique de B1 lors d'un sevrage en alcool 0,4372
90,7 90,2 85,7 100.0 100,0  100,0 100,0 75,0 100,0 100,0 100,0  100,0  100,0
| 9,3 9,8 143 0,0 0,0 0,0 0,0 25,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0

MG : Médecine Générale, HGE : Hépato-Gastro-Entérologie, MI : Médecine Interne, ORL : Oto-Rhino-Laryngologie
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En second lieu, les autres raisons évoquées étaient un lieu d’exercice jugé par le
professionnel comme mal adapté (12.8%), notamment les Soins de Suite et de
Réadaptation en Addictologie (SSRA) ne réalisant pas de sevrage ou encore le
degré de dépendance du patient a l'alcool qui ne justifiait pas sa prescription
(11.6%). Ces derniéres sont plus discutables et peuvent témoigner de la nécessité
d’étendre la diffusion des recommandations vis-a-vis du caractére systématique de la

prescription de thiamine au cours d’un sevrage d’alcool.

Pour aller plus loin, une des hypothéses que nous pourrions formuler, a partir des
réponses déclaratives des professionnels et au vu des résultats, serait le caractere
« non prioritaire » de sa prescription en ambulatoire, les patients pris en charge étant
présupposés « moins graves » que ceux pris en charge en intra-hospitalier. Certains
répondeurs stipulaient également que les patients dits « dépendants » étaient
souvent orientés vers I'hospitalisation et se sentaient, en conséquence, moins
concernés par la prescription systématique de thiamine au cours d'un sevrage
d’alcool, en raison de leurs activités professionnelles ambulatoires. Nous pouvons
alors également suggérer que la catégorisation des patients dépendants versus non
dépendants est encore tres ancrée dans les pratiques, a défaut de I'utilisation de la
classification dimensionnelle propre a la notion de TUAL, comme le témoigne la
rédaction des recommandations francaises basées sur la CIM-10.

Ces difféerents éléments pourraient possiblement expliquer les différences de
prescription systématique retrouvées entre ambulatoire et hospitalier et également
entre les professionnels formés en addictologie exercant principalement en CSAPA

et ceux non formés.
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La prescription systématique de thiamine était également significativement différente
entre les services de psychiatrie et les services MCO, ces derniers la prescrivant dix
fois plus systématiquement (OR=10.7 IC [2,5-45,3] p<0.0001). Vis-a-vis de la
profession, les internes la prescrivaient dix fois plus systématiquement que les

docteurs (OR=10.9 IC [3.6-32.9] p<0.0001).

En ce qui concerne l'utilisation de la voie parentérale, cette enquéte montre que les
recommandations sont peu connues. Devant la présence de signes carentiels et de
malnutrition, d’'une consommation importante d’alcool et d’'un retentissement sur la
santé (notamment des troubles cognitifs ou une maladie alcoolique du foie), la
majorité des professionnels privilégie la voie orale pour délivrer la thiamine (67.1%),
alors que la voie intraveineuse serait préférable, au regard des problemes
d’absorption. En revanche, la voie intraveineuse est privilégiée lorsque le diagnostic

d’EGW est suspecté (70.1%).

3.2 Limites de notre étude

Une des principales limites de notre étude est liée au biais de sélection, induit
par toute enquéte de pratique, a savoir que les répondeurs sont souvent ceux les
plus convaincus, quant a la prescription de thiamine chez les patients présentant un
TUAL. Cela laisse supposer que le caractere systématique de sa prescription au

cours d'un sevrage d’alcool est peut-étre moins fréquent, comparé a nos résultats.
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Un autre biais de sélection existe, car la majorité des répondeurs exercait en
psychiatrie, ce qui pourrait expliquer la sous-utilisation de la voie intraveineuse,
comparativement aux services MCO qui auraient peut-étre moins de réserve a
l'utiliser, au vu des résultats (OR=18.3 IC [10.2-32.7] p<0.0001). La voie
intramusculaire est, quant a elle, davantage utilisée au sein des services de

psychiatrie (OR=4.6 IC [1.7-11.9] p=0.0353).

Nous pouvons ajouter que le contexte de sevrage d’alcool chez un patient porteur
dun TUAL nous semblait sous-entendre une dépendance au sens
psychopharmacologique, justifiant alors la prescription systématique de thiamine,
telle que le préconise les recommandations francaises de la SFA. Il est néanmoins
possible que 'ensemble des professionnels ne I'ait pas compris en ce sens, lorsqu’ils

ont répondu négativement aux questions I'abordant.

3.3 Conclusion et perspectives pour une meilleure prise en charge des
patients porteurs d’un trouble de 'usage d’alcool

En conclusion, méme si les données de la littérature n’apportent pas de niveau
de preuve scientifique suffisant quant a I'utilisation de la thiamine chez les patients
porteurs d’'un TUAL, les pratiques cliniques et thérapeutiques actuelles sont plutét en
faveur de son utilisation. De ce fait, la prise en charge des patients présentant une
suspicion d’'EGW, et a linverse ceux présentant un TUAL a faible risque de
complications, est globalement commune entre les différents lieux d’exercice

interrogés et également en accord avec les recommandations actuelles.
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En revanche, devant un patient a haut risque d’EGW, les prises en charge divergent
et la voie orale reste privilégiée malgré la mauvaise absorption intestinale de la
thiamine. Cela souléve deux interrogations, la premiére concerne la définition des
seuils entre le stade de suspicion ’EGW et celui de patients a haut risque mais sans
suspicion d’EGW. La création d’outils utilisables en pratique clinique, définis par
exemple a partir des criteres dEGW de Caine et Al (33), pourrait faciliter la prise en
charge et favoriser alors plus largement la délivrance de la thiamine par voie

parentérale (30).

Par exemple, la présence d’un seul critére parmi les suivants : troubles nutritionnels,
troubles oculomoteurs, troubles cérébelleux, troubles confusionnels ou de la
mémoire, définirait un sujet a risque et donc I'administration parentérale de 500 mg
par jour de thiamine pendant cing jours. Tandis que la présence de deux critéres
poserait le diagnostic, et justifierait 'administration parentérale de 1000 mg par jour

de thiamine pendant cing jours.

Dans le méme contexte, les recommandations émanant de I'Australian Government
Department of Health and Ageing (59), de la World Federation of Societies of
Biological Psychiatry (60) et de la British Association for Psychopharmacology (36) ,
préconisent I'administration de thiamine pendant trois a cing jours en utilisant
indifferemment la voie intraveineuse ou intramusculaire. Ceci amene la seconde

interrogation, vis-a-vis du choix de la voie d’administration.
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Au vu des résultats de notre enquéte notamment, l'utilisation plus fréquente de la
voie intramusculaire en psychiatrie, nous pouvons nous demander si préconiser
indifféeremment l'une ou l'autre voie dans les recommandations, ne favoriserait pas
une délivrance plus systématique de la thiamine devant un patient a haut risque de
développer une EGW.

Une des seules limitations a l'utilisation préférentielle de la voie intramusculaire,
décrite d’ailleurs a plusieurs reprises par les infirmiers, de facon déclarative dans le
questionnaire, serait la douleur au site d’injection. L'utilisation de la voie
intramusculaire était par ailleurs, significativement associée a l'existence d’un
protocole de prise en charge au sein du service. Ceci nous permet de suggérer qu’en
développant davantage de protocoles pour favoriser un renouvellement des
pratiques, la prise en charge des patients a haut risque d’EGW serait possiblement

meilleure.

En outre, il est bien établi que la consommation excessive et prolongée d'alcool peut
entrainer des dommages permanents au niveau du cerveau d’un point de vue
structural et fonctionnel (61). La consommation chronique d’alcool contribuerait, en
effet, a 10% des démences au moins, et représenterait la quatriéeme cause de
démence a début précoce (62). Il y a peu de consensus sur les caractéristiques qui
distingueraient une démence liée a un abus d'alcool prolongé, de celle en relation
avec le syndrome de Wernicke-Korsakoff. Cependant, le traitement par thiamine
constituerait possiblement un facteur de protection vis-a-vis du développement d’une
démence, chez les patients présentant un TUAL (53,63). De plus, le caractere dit
irréversible du syndrome de Korsakoff, survenant dans les suites d’'une EGW non

traitée ou sous-traitée, est parfois remis en question (64).
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En effet, environ 20% des patients présentant un syndrome de Korsakoff pourraient

récupérer complétement (63).

D’autre part, méme si le niveau de preuve scientifique, en 'absence d’'un nombre
suffisant d’essais cliniques, est faible, la prescription de thiamine est plutét simple et
sans réel effet secondaire. Les nhombreuses complications qu’entraine ce syndrome
en termes de perte d’autonomie et de troubles cognitifs doivent alors interpeller les
cliniciens quant a I'importance de la prescription systématique de la thiamine, le
pronostic fonctionnel et méme vital des patients porteurs d’'un TUAL étant mis en jeu.
De nouveaux essais cliniques seraient alors souhaitables, pour valider davantage sa
prescription, et ainsi favoriser possiblement son remboursement et en conséquence

I'accés aux soins des patients.

Par ailleurs, la curiosité intellectuelle et I'intérét porté a I'enquéte VANDA ayant
conduit 565 professionnels a I'échelle nationale a répondre au questionnaire peut
nous faire supposer que la rediffusion de recommandations de bonnes pratiques
serait plutét bien accueillie. Nous pouvons également nous questionner sur la
pertinence de les rédiger en fonction du DSM-5, afin de limiter le risque de confusion
par I'emploi du terme « dépendance » au profit de celui de TUAL et ainsi
d’harmoniser au mieux les pratiques francaises a celles internationales.

Pour conclure, il est important de rappeler que le traitement de ces patients repose
en premier lieu sur un accompagnement psycho-social de bonne qualité, ainsi
I'implication et l'investissement des professionnels dans leurs prises en charge

restent et resteront toujours primordiaux en parallele de la prescription

meédicamenteuse.
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5. ANNEXES

5.1 Criteres DSM-5 du trouble de l'usage d’alcool

A.

Mode d'usage problématique de l'alcool conduisant a une altération du

fonctionnement ou une souffrance cliniguement significative, caractérisé par la

présence d’au moins deux des manifestations suivantes, au cours d’'une période de

12 mois :

1. L'alcool est souvent consommeé en quantité plus importante ou pendant une
période plus prolongée que prévu.

2. Il'y a un désir persistant, ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contréler
la consommation d'alcool.

3. Beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir de
I'alcool, a utiliser de I'alcool ou a récupérer de ses effets.

4. Envie impérieuse (craving), fort désir ou besoin pressant de consommer de
I'alcool.

5. Consommation répétée d’alcool conduisant a lincapacité de remplir des
obligations majeures, au travail, a I'école ou a la maison.

6. Consommation continue d’alcool malgré des problemes interpersonnels ou
sociaux, persistants ou récurrents, causés ou exacerbés par les effets de
I'alcool.

7. Des activités sociales, professionnelles ou de loisirs importantes sont
abandonnées ou réduites a cause de l'usage de l'alcool.

8. Consommation répétée d’alcool dans des situations ou cela peut étre
physiquement dangereux.

9. L'usage de l'alcool est poursuivi bien que la personne sache avoir un

probleme psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible

d'avoir été causé ou exacerbé par l'alcool.

10.Tolérance, définie par I'un des symptédmes suivants :

a. Besoin de quantités notablement plus fortes d'alcool pour obtenir une
intoxication ou I'effet désiré.
b. Effet notablement diminué en cas d’'usage continu de la méme quantité

d‘alcool.
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11.Sevrage, caractérisé par lI'une ou I'autre des manifestations suivantes :
a. Syndrome de sevrage caracteéristique de I'alcool
A. Arrét (ou réduction) d’'un usage d’alcool qui a été massif et
prolongé
B. Au moins deux des manifestations suivantes se développent de
quelgues heures a quelques jours aprés l'arrét (ou la réduction)
d’'un usage d’alcool décrit dans le critére A :

1. Hyperactivité neurovégétative (p. ex. transpiration ou
fréquence cardiaque supérieure a 100 battements/minute)
Augmentation du tremblement des mains
Insomnie

Nausées ou vomissements

o b~ 0N

Hallucinations ou illusions transitoires visuelles, tactiles ou
auditives

6. Agitation psychomotrice

7. Anxiété

8. Crises convulsives généralisées tonico-cloniques
b. L'alcool (ou une substance trés proche, telle qu'une benzodiazépine)

est pris pour soulager ou éviter les symptdémes de sevrage.
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5.2 Questionnaire relatif a I'enquéte VANDA

ENQUETE VANDA (Vitamins AND Alcohol) :
Evaluation des pratiques cliniques et thérapeutiques
guant a la prise en charge des patients souffrant
d'un trouble de l'usage d'alcool

Actuellement la littérature n'‘apporte pas de niveau de preuve scientifique suffisant
quant a l'utilisation des vitamines chez les patients porteurs d'un trouble de I'usage
d'alcool. L'objectif de ce questionnaire est de recenser directement les pratiques
cliniques et thérapeutiques des principaux acteurs de santé vis a vis de cette
population. Cela ne vous prendra que CINQ MINUTES a remplir. Il s'adresse aux
MEDECINS qui prescrivent et aux INFIRMIERS et INFIRMIERES qui délivrent les
traitements utilisés lors de la prise en charge de patients souffrant d'un trouble de
l'usage d'alcool.

*Obligatoires

Questions relatives a votre statut

1. Quelle est votre profession ? *
Une seule réponse possible.

o Docteur (Praticien Hospitalier, Médecin Généraliste, Assistant, Chef de
clinique...) Apres avoir répondu a la derniére question de cette section,
passez a la question 13
o Interne des Hopitaux Apres avoir répondu a la derniere question de
cette section, passez a la question 13.
o Infirmier(e) Apres avoir répondu a la derniére question de cette section,
passez a la question 31
2. Si vous étes médecin (interne ou docteur), précisez votre spécialité

3. Quel est le lieu d'exercice dans lequel vous prenez principalement en charge
ces patients ? Si vous étes interne, quel est le lieu de stage au sein duquel
vous avez principalement pris en charge ces patients ? *

Une seule réponse possible.

Hépital psychiatrique
CMP (Centre Médico-Psychologique)
SSRA (Soins de Suite et de Réadaptation en Addictologie)
CSAPA (Centre de Soins, d'Accompagnement et de Prévention en
Addictologie)
o Service MCO (Service de Médecine/Chirurgie/Obstétrique)
o Activité libérale
4. Préecisez la Ville. *. . ... s

o O O O
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5. Quel est le type de prise en charge dans ce lieu d'exercice ? *
Plusieurs réponses possibles.

o Consultation
o Hopital de jour
o Liaison

o Hospitalisation compleéte

6. Quel est le niveau de la structure (lieu d'exercice) ? *

* Les structures de niveau 1, de proximité, dont les missions comportent :

- la réalisation de sevrages résidentiels simples

- l'activité de liaison

- des consultations
Les moyens doivent étre regroupés au sein d'une unité fonctionnelle pour les établissements
publics de santé et d'une unité individualisée pour les autres établissements de santé(
Fehap), afin de permettre leur mutualisation.

* Les structures de niveau 2 qui sont les structures de recours d’un territoire.

- Les structures de court séjour : Outre les Missions du niveau 1, elles offrent la possibilité de
réaliser des soins résidentiels complexes (en hospitalisation compléte ou en hospitalisation
de jour). Ces moyens sont regroupés au sein d'une unité fonctionnelle ou d'un service, ou
d’'une structure intemme ou d'un pdle. Ces activités peuvent étre assurées par des
établissements de santé ayant une activité en psychiatrie qui ont développé une structure
addictologique spécifique.

- Les soins de suite et de réadaptation sont également des structures de niveau 2. lIs
permettent de poursuivre les soins résidentiels au-dela des soins aigus pour les patients qui
le nécessitent.

« Les structures de niveau 3 qui sont les structures de recours régional.
Elles assurent en plus des missions des structures de niveau 2, des missions
d'enseignement et de formation, de recherche, de coordination régionale. Une structure de
ce type doit étre envisagée, comme objectif a terme, dans chaque CHU ou dans un
établissement de santé li¢ au CHU par une convention hospitalo-universitaire dans le
domaine de I'addictologie.

Une seule réponse possible.

o structure addictologique de niveau 1
o Structure addictologique de niveau 2
o structure addictologique de niveau 3
o structure non orientée en addictologie

7. Depuis combien de temps exercez-vous ? (comptez a partir du début de

I'internat ou de la prise de poste (IDE)) ? *
Une seule réponse possible.

o <b5ans

o 5-10 ans
o 10-20 ans
o >20ans

8. Quelle est votre formation en addictologie ? *
Plusieurs réponses possibles.

DESC d'addictologie

DU/DIU

Capacité d'addictologie clinique

Autres (formation continue, séminaire,...)
Aucune formation spécifique

O O O O O
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9. Quel pourcentage de votre file active totale correspond aux patients porteurs
d'un trouble de l'usage d'alcool ? *
Une seule réponse possible.

<25%
25-50 %
50-75 %
o 75-100 %
10. Existe-t-il dans votre structure un ou des protocoles spécifiques quant a la
prise en charge de ces patients ? *
Une seule réponse possible.

O O O

o Oui
o Non
11.Si non, souhaiteriez-vous que cela soit mis en place ?
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non
12.Avez-vous connaissance de recommandations francaises actuelles sur
l'utilisation de la vitamine B1 (THIAMINE) dans la prise en charge des patients
porteurs d'un trouble de lI'usage d'alcool ? *
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non

Maintenant que vous avez gravi les premiers échelons, je vous
invite a découvrir les guestions plus techniques, relatives a vos
pratiques habituelles. Bonne ascension...
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Prise en charge d'un patient au cours d'un sevrage en
alcool (médecins)

Questions relatives a vos pratiques habituelles

13. Prescrivez-vous systématiquement de la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

o Oui Passez a la question 16
o Non
14.Pour quelle(s) raison(s) ne prescrivez-vous pas systématiquement de la
VIAMINE Bl 2% .. e

15. Prescrivez-vous d'autres vitamines ? *
Plusieurs réponses possibles.

Vitamine B6 (PYRIDOXINE)

Vitamine B12 (CYANOCOBALAMINE)
Vitamine PP (NICOTINAMIDE)
Autres

O O O O

Passez a la question 24

16.Par quelle voie prescrivez-vous l'administration de la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

o IV
o IM
o PO

17.A quel dosage prescrivez-vous la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

250 mg/jour

500 mg/jour

1000 mg/jour

> 1000 mg/jour

18.Pendant combien de temps ? *
Une seule réponse possible.

o O O O

5 jours

7 jours

15 jours
> 15 jours

o O O O
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19. Ajoutez-vous d'autres vitamines ? *
Plusieurs réponses possibles.

o Vitamine B6 (PYRIDOXINE)
o Vitamine B12 (CYANOCOBALAMINE)
o Vitamine PP (NICOTINAMIDE)
o Autres
20.Que faites-vous en cas d'échec du sevrage (reprise des consommations),
poursuivez-vous la prescription de vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non
21.Ala fin du programme de sevrage poursuivez-vous la prescription de vitamine
B17?*
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non Passez a la question 24
22.A quel dosage poursuivez-vous la prescription de la vitamine B1 a la fin du
programme de sevrage ? *
Une seule réponse possible.

250 mg/jour

500 mg/jour

1000 mg/jour

> 1000 mg/jour

23.Pendant combien de temps ? *
Une seule réponse possible.

O O O O

5 jours

7 jours

15 jours
> 15 jours

o O O O
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Prise en charge d'un patient au cours d'un sevrage en
alcool présentant des signes carentiels et de malnutrition,
une consommation importante  d'alcool et un
retentissement sur la santé (notamment un trouble cognitif
et/ou une maladie alcoolique du foie) (médecins)

Questions relatives a vos pratiques habituelles

24.Par quelle voie prescrivez-vous 'administration de la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

o IV
o IM
o PO
25.A quel dosage prescrivez-vous la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

250 mg/jour
500 mg/jour
1000 mg/jour
o >1000 mg/jour
26.Pendant combien de temps ? *
Une seule réponse possible.

O O O

5 jours

7 jours

15 jours
> 15 jours

O O O O

Vous voici a mi-parcours, encore quelques questions avant
d'atteindre la fin...
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Prise en charge des patients souffrant d'un trouble de
l'usage d'alcool avec survenue d'une complication
(médecins)

Questions relatives a vos pratiques habituelles

27.Selon vous, combien de critéres sont nécessaires pour poser le diagnostic
d'encéphalopathie de Gayet-Wernicke parmi les critéres suivants ? *

. Troubles nutritionnels

. Troubles oculomoteurs.

. Troubles cérébelleux.

. Troubles confusionnels ou de la mémoire.

Une seule réponse possible.

o 1 critere
o 2 criteres
o 3criteres
o 4 critéres
28.Si vous suspectez le diagnostic d'encéphalopathie de Gayet-Wernicke, par
quelle voie prescrivez-vous l'administration de la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

o IV
o IM
o PO

29.A quel dosage prescrivez-vous la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

250 mg/jour

500 mg/jour

1000 mg/jour

> 1000 mg/jour

30.Pendant combien de temps ? *
Une seule réponse possible.

o O O O

5 jours

7 jours
15 jours
>15 jours

o O O O
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Courage, vous arrivez a la fin du questionnaire...

4

Passez a la question 42

Prise en charge d'un patient au cours d'un sevrage en
alcool dans votre structure (infirmiers)

Questions relatives a vos pratiques.

31.Est-ce que la vitamine B1 (THIAMINE) est systématiquement prescrite ? *
Une seule réponse possible.

o Oui Passez a la question 35
o Non
32.Pour quelle(s) raison(s) d'aprés vous, la vitamine B1 n'est-elle pas prescrite ? *

33.Quel est approximativement le pourcentage de patients recevant de la
vitamine B1 ? *

34.Est-ce que vous délivrez d'autres vitamines prescrites ? *
Plusieurs réponses possibles.

Vitamine B6 (PYRIDOXYNE)
Vitamine B12 (CYANOCOBALAMINE)
Vitamine PP (NICOTINAMIDE)
Autres

O O O O

Passez a la question 39
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35.Par quelle voie délivrez-vous la vitamine B1 prescrite ? *
Une seule réponse possible.

o IV
o IM
o PO

36.A quel dosage est prescrite la vitamine B1 ? *
Une seule réponse possible.

250 mg/jour

500 mg/jour

1000 mg/jour

> 1000 mg/jour

37.Pendant combien de temps ? *
Une seule réponse possible.

O O O ©

o 5jours
o 7 jours
o 15jours
o >15jours
38.Est-ce que vous délivrez d'autres vitamines prescrites ? *
Plusieurs réponses possibles.

Vitamine B6 (PYRIDOXYNE)
Vitamine B12 (CYANOCOBALAMINE)
Vitamine PP (NICOTINAMIDE)
Autres

O O O ©

Vous voici a mi-parcours, encore quelques gquestions avant
d'atteindre la fin...
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Prise en charge des patients souffrant d'un trouble de
l'usage d'alcool avec survenue d'une complication, dans
votre structure (infirmiers)

Questions relatives a vos pratiques.

39.Avez-vous déja administré de la vitamine B1 par voie IV lors de la survenue
d'une complication chez un patient porteur d'un trouble de l'usage d'alcool ? *
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non
40.Avez-vous déja administré de la vitamine B1 par voie IM lors de la survenue
d'une complication chez un patient porteur d'un trouble de l'usage d'alcool ? *
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non
41.En pratigue dans votre service quelle voie d'administration est privilégiée ? *
Une seule réponse possible.

o IV
o IM
o PO

Courage, vous arrivez a la fin du questionnaire...

4
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Questions relatives a votre vécu et vos impressions quant
a la prise en charge de ces patients

42.Quelles sont vos impressions cliniques quant aux effets de la vitamine B1 ? *

43.Représentez sur cette échelle l'intérét thérapeutique que vous attribueriez a la
vitamine B1. *

Une seule réponse possible.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

s — — — Y Y N N

— — trés
faible — - - — — — -

— — éleve

44.Avez-vous déja délivré ou prescrit de la vitamine B1 dans d'autres indications

que celles précitées chez un patient porteur d'un trouble de l'usage d'alcool ? *
Une seule réponse possible.

o Oui
o Non
45. Si oui, dans quelle(s) indication(s)?

Je vous remercie du
temps et de |'attention que
VOusS avez accordés a ce
dernier.

Si vous le souhaitez, les
réesultats de I'enquéte
VANDA pourront vous étre
communiqueés.
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5.3 Répartition par région de I'échantillon

@ Répartition par région de I'échantillon

Mombre de professionnels
1-2
2-14
14 -22

@
@ =2
. 58 - 294
[ Limites regicnales

[ ] Limites nationales
ou provinciales

Suiva - Engubts YANDA 218
Agteur - Kayen Lomege
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5.4 Répartition par ville de I’échantillon

- 0y a 1—2
- o 2-8
i @ 6-18
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RESUME DE LA THESE

Le trouble de l'usage d’alcool (TUAL), est le nouveau concept, introduit dans le
DSM-5, remplacant les anciennes catégories diagnostiques : abus et dépendance a
l'alcool. L'implication de l'alcool dans le métabolisme de la thiamine, vitamine
hydrosoluble, également appelée vitamine B1, est bien connue. La fréquence élevée
des troubles cognitifs, neurologiques et cardiologiques que la carence thiaminique
induit, justifierait en effet, une prescription systématique de vitamine B1, chez les
patients porteurs d’'un TUAL, au cours d'un sevrage d’alcool. Actuellement, les
données de la littérature n’apportent pas de niveau de preuve scientifique suffisant,
guant a son utilisation. La thiamine est reconnue comme le traitement essentiel de
I'encéphalopathie de Gayet-Wernicke (EGW), cependant celle-ci est sous
diagnostiquée et sous-traitée. L'absence de directives claires vis-a-vis de la
posologie optimale, la durée de prescription, la voie d'administration, a visée curative
comme préventive, nous a ameneé a réaliser cette enquéte de pratique nationale. De
par nos résultats, les pratiques cliniques et thérapeutiques actuelles sont plutdt en
faveur de son utilisation et en accord avec les recommandations francaises émanant
de la Société Francaise d’Alcoologie. Cependant les prises en charge divergent,
devant un patient a risque de développer une EGW et la voie parentérale est sous-
utilisée. Le pronostic fonctionnel et méme vital des patients porteurs d’'un TUAL étant
mis en jeu, dans ce contexte, nous présenterons les perspectives a envisager au vu

d’'une meilleure prise en charge de ces patients.

TITRE EN ANGLAIS : Thiamin and alcohol use disorder: a national survey of
practice
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MOTS CLEFS: trouble de l'usage d’alcool, vitamine B1, thiamine, carence,
encéphalopathie de Gayet-Wernicke, syndrome de Korsakoff

INTITULE ET ADRESSE DE L'UFR :
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