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Résumé 
 
Mise en contexte : Le délirium est une pathologie largement décrite dans la littérature 

scientifique chez les adultes, et elle est maintenant bien reconnue en pédiatrie. Les 

antipsychotiques sont fréquemment utilisés pour traiter le delirium, tant chez l’enfant que 

chez l’adulte, malgré le peu d’évidence supportant leur utilisation. L’objectif de cette étude 

est de décrire l’utilisation de l’olanzapine, un antipsychotique de deuxième génération, 

dans l’unité de soins intensifs pédiatrique au CHU Sainte-Justine, d’identifier les facteurs 

de risque prédisposants l’utilisation de cette médication, et son impact sur les doses de 

médicaments concomitantes, ainsi que sur les scores de delirium, de sédation et de douleur. 

Méthode : Il s’agit d’une étude rétrospective monocentrique. Une collecte de données a 

été réalisée sur l’ensemble des patients admis pendant une durée de 2,5 ans. Les 

caractéristiques des patients recevant de l’olanzapine ou non ont été comparées en utilisant 

les tests statistiques de Wilcoxon-Mann-Whitney, Khi-2, et de Student. Puis, une analyse 

multivariée par le biais de régression logistique a permis d’identifier les facteurs de risque 

prédisposants l’administration d’olanzapine. Finalement, les épisodes de delirium ont été 

isolés et évalués de plus près. Afin de décrire l’impact de l’olanzapine sur la prise de 

médicaments analgésiques et sédatifs et sur les scores de delirium et d’agitation, les tests 

de Wilcoxon-Mann-Whitney ont été utilisés pour comparer les valeurs 24 heures avant la 

première dose d’olanzapine, et 24, 48 et 72 heures suivant cette dose.  

Résultats : Environ 6% des admissions aux soins intensifs pédiatriques et 21% des 

épisodes de delirium ont été traités avec de l’olanzapine. Les facteurs de risque 

prédisposants l’administration de l’olanzapine inclus le sexe masculin, le delirium, la 

ventilation non-invasive ainsi que l’administration de benzodiazépines, de kétamine, de 

dexmédétomidine et de clonidine. Nous avons observé une diminution du score de delirium 

des patients (le Cornell Assessment of Pediatric Delirium, CAPD) à la suite de 

l’administration de l’olanzapine, mais également chez les patients non traités. Toutefois, 

les patients ayant reçu de l’olanzapine ont eu un épisode de delirium plus prolongé.  

Conclusion : À la lumière des résultats obtenus, des études randomisées sont nécessaires 

afin de démontrer l’efficacité de l’olanzapine dans le traitement du delirium pédiatrique. 

Mots-clés : delirium, olanzapine, soins intensifs pédiatriques 
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Abstract 
 
Context: Delirium is a pathology widely documented in the scientific literature in adults, 

and increasingly recognized in pediatrics. Despite few evidence supporting their use, 

antipsychotics are often used to treat delirium in adults and children. This study aims to 

describe the use of olanzapine, a second-generation antipsychotic, in a pediatric intensive 

care unit at CHU Sainte-Justine, to identify the factors associated with the use of this 

medication, and its impact on concomitant drug doses, as well as delirium, sedation and 

pain scores. 

Method: This is a single-center retrospective study. Data were collected on all patients 

admitted to the CHU Sainte-Justine Pediatric Intensive Care Unit for a period of 2.5 years. 

Characteristics between patients receiving or not olanzapine were compared using the non-

parametric statistical tests of Wilcoxon-Mann-Whitney, Chi-2 and Student test. 

Subsequently, a multivariate analysis using logistic regression made it possible to identify 

the factors associated with the administration of olanzapine. To describe the impact of 

olanzapine on analgesics and sedatives administration and delirium and agitation scores, 

Wilcoxon-Mann-Whitney tests were used comparing values prior to first dose and 24, 48, 

and 72 hours post-dose.  

Results: Nearly 6% of admissions to the pediatric intensive care unit and 21% of delirium 

episodes were treated with olanzapine. The factors associated with its use included male 

sex, delirium, non-invasive ventilation and administration of benzodiazepines, ketamine, 

dexmedetomidine and clonidine. We demonstrated a decrease in delirium scores (Cornell 

Assessment of Pediatric Delirium; CAPD) following the administration of olanzapine, but 

also in untreated patients. However, the length of the delirium episode was longer in 

children receiving olanzapine.  

Conclusion: In the light of the results obtained, randomized studies in children are needed 

to demonstrate olanzapine’s efficacy in pediatric delirium. 

Keywords: delirium, olanzapine, pediatric intensive care 
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Structure du mémoire 
 

Cet ouvrage est un mémoire sous forme classique. Il aborde différents aspects qui 

seront présentés sous plusieurs parties. Tout d’abord, une introduction sur le delirium et les 

antipsychotiques est présentée afin d’exposer le sujet de ce mémoire, puis une recension 

des écrits, pour détailler de manière plus précise certains points importants de notre étude. 

Ensuite, une étude rétrospective observationnelle y est présentée, puis une discussion, 

avant de conclure le sujet.  
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1 Introduction 
 

Depuis de nombreuses années, le delirium est largement décrit dans la littérature 

scientifique chez les adultes et les personnes âgées (1). De multiples études ont été réalisées 

afin de mieux comprendre cette pathologie complexe longtemps considérée propre à la 

médecine adulte  (1). Toutefois, contrairement à ce qui a longtemps été véhiculé dans la 

littérature médicale, des études plus récentes identifient le delirium pédiatrique comme un 

problème majeur aux soins intensifs pédiatriques.  

 

Les enfants hospitalisés en unités de soins intensifs pédiatriques sont souvent 

confrontés à des situations stressantes, douloureuses, voire traumatisantes pouvant 

contribuer à l’apparition d’un delirium. Le delirium pédiatrique demeure toutefois peu 

compris, et probablement sous-étudié considérant son importance clinique et les graves 

conséquences qu’il peut avoir sur les enfants si on se fie aux données récentes (2–4). 

 

Les possibilités thérapeutiques sont limitées pour le delirium, et l’approche non-

pharmacologique demeure la base du traitement (5). En effet, l’utilisation 

d’antipsychotiques dans le traitement du delirium demeure une question controversée et 

leurs bénéfices n’ont pas été démontrés de façon claire et soutenue dans la littérature (6). 

Toutefois, ils demeurent fréquemment utilisés pour soulager les symptômes de delirium, 

chez l’enfant comme chez l’adulte (1). L’olanzapine est l’un des antipsychotiques les plus 

utilisés aux soins intensifs pédiatriques du CHU Sainte-Justine, mais peu d’études 

supportent son utilisation (2,7,8).  

 

L’étude dont il est question dans ce mémoire a pour objectif principal de décrire 

l’utilisation de l’olanzapine dans l’unité de soins intensifs pédiatriques du CHU Sainte-

Justine. Ainsi, nous voulons décrire 1) les posologies et durées d’administration utilisées 

et 2) identifier les facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine dans cette 

unité de soins. Notre objectif secondaire est de décrire l’impact de l’olanzapine sur 1) les 

quantités de médicaments analgésiques et sédatifs nécessaires et 2) les scores de confort et 

d’agitation.  
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2 Recension des écrits 
 

La recension des écrits suivante permet de faire un tour d’horizon de la littérature 

disponible concernant le delirium, ainsi que sa prise en charge médicamenteuse.  

 

Dans un premier temps, le delirium est traité dans son ensemble, et ses 

caractéristiques de base sont abordées, telles que ses symptômes, sa physiopathologie, son 

épidémiologie, ses facteurs de risque et son diagnostic.  

 

Dans un second temps, l’évidence soutenant l’utilisation des antipsychotiques chez 

l’adulte et chez l’enfant est présentée.  

 

Dans un dernier temps, l’expérience en lien avec l’olanzapine en pédiatrie, incluant 

sa posologie, sa pharmacocinétique et ses effets indésirables, sont mis en évidence, dans le 

but d’introduire l’étude dont il est question dans ce mémoire. 
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2.1 Delirium 
2.1.1 Définition et symptômes 
 

Le Manuel Diagnostique et Statistique des Troubles Mentaux, dont la plus récente 

édition est le DSM-V, est un ouvrage de référence proposant une classification et une 

description des maladies psychiatriques depuis 1952 (9). Ce manuel, écrit par un collectif 

de psychiatres reconnus internationalement, définit le delirium comme étant une 

perturbation de la conscience et de la cognition se développant de manière aiguë, chez 

l’adulte comme chez l’enfant (9). Il s’agit d’une manifestation comportementale d’un 

dysfonctionnement neurologique survenant à la suite d’une maladie grave (10,11). Il est 

caractérisé par des perturbations de l’attention, de l’éveil, du sommeil, de la perception et 

de la cognition du patient (5,12).  

 

Selon le DSM-V, le delirium se définit selon cinq caractéristiques que l’on retrouve 

dans le Tableau 1 ci-dessous (9) : 

 

Tableau 1. Caractéristiques du delirium selon le DSM-V (9). 

1 Une perturbation de l’attention et de l’état de vigilance ; 

2 Les changements cognitifs s’installent et se développent rapidement (habituellement en 

quelques heures/jours), représentant un changement aigu de l’état de base de la personne, 

qui tendent à fluctuer tout au long de la journée au niveau de leur sévérité ; 

3 On observe obligatoirement une autre perturbation cognitive (par exemple : un déficit de la 

mémoire, une atteinte du langage, une atteinte des habilités visuo-spatiales, une 

désorientation ou une perception erronée) ; 

4 Les déficits ne sont pas expliqués par un trouble neurocognitif préexistant, évolutif ou bien 

stabilisé, et ne résultent pas d’une altération de l’état de conscience, comme dans un coma 

; 

5 L’histoire, l’examen physique et/ou les tests de laboratoire témoignent de l’existence d’une 

condition médicale sous-jacente, d’un abus de substance, soit une intoxication ou un 

sevrage, ou de la présence d’une toxine expliquant de façon directe le tableau clinique. 
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Dans cet ouvrage, il est nécessaire de préciser que le delirium qui nous intéresse est 

celui associé à une maladie grave, qui se différencie du delirium associé à l’intoxication 

par une substance ou du delirium dû au sevrage d’une substance, dont la forme la plus 

connue est le delirium tremens associé au sevrage d’alcool (9). 

 

Les symptômes du delirium fluctuent classiquement dans le temps, et sont 

d’intensité variable (13).  Le delirium peut se manifester sous trois formes : hyperactive, 

hypoactive ou mixte (13–19).  Lors d’un épisode de delirium hyperactif, le patient peut 

souffrir d’anxiété, d’agitation, d’irritabilité ou bien même de colère, tandis qu’un delirium 

hypoactif est caractérisé par de la somnolence et un ralentissement généralisé (13,14,16–

19).  La forme mixte présente quant à elle des caractéristiques des deux formes précédentes, 

en alternance (14,16–19). Peu importe la forme en question, les patients atteints de delirium 

présenteront une grande confusion marquée par des difficultés à se concentrer, des troubles 

de la mémoire, une certaine désorientation, des propos relativement incohérents, des 

difficultés à s’exprimer clairement et des problèmes du cycle de sommeil (13,19). Chez les 

jeunes patients, ces symptômes sont difficiles à mettre en évidence, contribuant aux 

difficultés de poser un diagnostic en pédiatrie (20). C’est pourquoi le delirium a longtemps 

été sous-estimé et parfois même ignoré dans cette population (21).  

 

2.1.2 Physiopathologie 
 

La physiopathologie du delirium est complexe et demeure mal comprise (13). En 

effet, de nombreux phénomènes s’avèrent être impliqués (Figure 1) (13). Néanmoins, trois 

processus principaux semblent jouer un rôle prépondérant dans l’apparition et le 

développement du delirium pédiatrique (13) : l’hypothèse de la modulation des 

neurotransmetteurs, l’hypothèse du stress oxydatif et l’hypothèse pro-inflammatoire. 
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Figure 1. Physiopathologie du delirium. 

 
Figure adaptée librement et inspirée du concept de J.E. Wilson et al., (22). 

Légende : Vulnérabilités, Changements cellulaires aigus, Conséquences fonctionnelles.  

ACh : Acétylcholine ; BHE : Barrière Hémato-Encéphalique ; DA : Dopamine ; GABA : Acide g-

aminobutyrique ; His : Histamine ; IL-1b : Interleukine-1b ; NA : Noradrénaline ; TNF : Facteur de 

Nécrose Tumoral ; 5-HT : Sérotonine 

 

La première hypothèse implique la modulation de neurotransmetteurs, notamment 

secondaire à des médicaments (13). L’équilibre de la synthèse cholinergique est possible 

grâce à la bonne activité de certaines monoamines, comme la dopamine (23). Un 

dérèglement de l’activité dopaminergique entraine un déséquilibre de la synthèse 

cholinergique et l’apparition de certaines pathologies (23).  Dans le cas du delirium, un 

excès de transmission dopaminergique associé à une diminution de l’acétylcholine 

semblent être associés à son apparition (23–25). Certaines études ont démontré 

l’association entre les traitements anticholinergiques et la survenue de delirium, supportant 
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cette hypothèse (26,27). Plusieurs autres neurotransmetteurs et hormones, comme la 

sérotonine, l’acide gamma-aminobutyrique, la noradrénaline, le glutamate, l’histamine et 

la mélatonine, semblent également avoir un lien avec le delirium (28). 

 

La seconde hypothèse concerne le stress oxydatif provoqué par la diminution de 

l’apport en oxygène (hypoxie) aux tissus chez les patients atteints de graves maladies 

(13,29,30). Cette hypothèse rejoint en partie celle de la modulation des neurotransmetteurs, 

car il a été démontré que l’hypoxie entraine également un excès de dopamine (28). Comme 

expliqué précédemment, l’excès dopaminergique semble jouer un rôle important dans le 

développement du delirium (23–25). L’excès de dopamine serait, entre autres, dû à un 

échec dans la conversion de la dopamine en noradrénaline, qui est médiée par une enzyme 

nommée catéchol-o-méthyl transférase (29). Lors d’un épisode de stress oxydatif, des 

métabolites toxiques sont formés, et vont inhiber l’action de cette enzyme (29). Cette 

hypothèse a notamment souvent été mise en avant comme étant la base physiopathologique 

du delirium hyperactif (28). 

 

La dernière hypothèse concerne la quantité importante de cytokines pro-

inflammatoires présentent chez les enfants atteints de maladies graves (13,31–33). En effet, 

il est bien démontré que l’inflammation systémique observable chez les patients 

sévèrement malades provoque une production importante de cytokines pro-inflammatoires, 

comme le facteur de nécrose tumorale alpha (TNF-a), et de cytokines anti-inflammatoires 

dans le cerveau, ce qui compromet la barrière hémato-encéphalique (13,31–33). Le cerveau 

est ainsi plus vulnérable aux effets des molécules inflammatoires circulantes (13,22,31–

33). Certaines études supportant cette théorie démontrent une augmentation de la quantité 

de cytokines pro-inflammatoires chez les patients souffrant de delirium en comparaison 

avec des patients qui n'en souffrent pas (31–33). 
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2.1.3 Épidémiologie 
 

Nous savons maintenant que le delirium est une pathologie fréquente aussi bien 

chez les adultes que chez les enfants (9). Néanmoins, il s’agit d’une pathologie initialement 

décrite chez l’adulte. Selon la revue systématique de Krewulak et al., regroupant 48 études 

et incluant 27 342 patients, la prévalence globale du delirium chez l’adulte admis aux soins 

intensifs est de 31 %, incluant 4 % pour la forme hyperactive, 17 % pour la forme 

hypoactive, et 10 % pour la forme mixte (34). Dans la population adulte, les personnes 

âgées de 65 ans et plus semblent davantage sujettes au delirium par rapport aux personnes 

plus jeunes (34). En effet, selon l’étude une revue systématique regroupant 81 études, la 

prévalence du delirium chez les personnes de 65 ans et plus en soins intensifs peut atteindre 

50% (35). 

 

Bien que le delirium pédiatrique soit moins bien étudié, quelques études ont émergé 

au cours des dernières années, faisant du delirium pédiatrique une entité mieux connue et 

reconnue. Selon la revue systématique de Daoud et al., parut en 2014 et qui inclut 5 études 

pour un total de 1250 patients, le delirium pédiatrique est présent chez 5 à 28% des enfants 

en soins intensifs pédiatriques (36). L’étude de prévalence (point prevalence study) menée 

par Traube et al., en 2017, considérée comme une étude-phare dans le domaine du delirium 

pédiatrique, a relevé une prévalence atteignant 38% chez un total de 994 patients admis 

dans 25 unités de soins intensifs pédiatriques à travers le monde (11). Le même devis 

d’étude a été utilisé en 2021, dans une étude de Staveski et al., chez une population incluant 

uniquement des enfants avec une cardiopathie acquise ou congénitale (181 enfants 

provenant de 27 unités de soins intensifs cardiaques pédiatriques), et a conclu à une 

prévalence similaire (40%) dans cette population (37).   

 

L’étude de cohorte longitudinale prospective de Traube et al., incluant 1547 

patients, détaille chaque forme de delirium, avec 8% des épisodes se présentant sous la 

forme hyperactive, 46% sous la forme hypoactive et 45% sous la forme mixte (15). La 

revue systématique de Semple et al., parut en 2022, rapporte qu’une majorité d’études 
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(8/11) décrivent la forme hypoactive comme étant la plus fréquente avec une prévalence 

de 46 à 81% (38).  

 

2.1.4 Facteurs de risque 
 

De nombreux facteurs de risque ont été associés au delirium chez les enfants, tant 

des facteurs prédisposants que des facteurs précipitants (39–41). 

 

Les facteurs prédisposants fréquemment identifiés incluent le jeune âge (<2 ans), 

un mauvais état nutritionnel, les déficiences cognitives ou neurologiques, un retard de 

développement, les maladies sous-jacentes graves et les maladies chroniques préexistantes 

(39–41). À noter que les groupes d’âges à risque sont, chez les adultes, les personnes âgées 

et, en pédiatrie, les jeunes enfants. Ainsi, il s’agit de populations ayant des cerveaux peut-

être un peu plus fragiles que les autres. Outre cela, les enfants ayant souffert d’épisode de 

delirium auparavant sont plus à risque de développer à nouveau cette pathologie (39–41). 

 

Plusieurs facteurs précipitants ont également été identifiés, tels que la ventilation 

mécanique invasive, les interventions chirurgicales, l’utilisation de benzodiazépines ou de 

médicaments anticholinergiques et une durée de séjour en soins intensifs de 48 heures et 

plus (39–41). 

 

2.1.5 Diagnostic 
 

Tel que brièvement mentionné, l’une des raisons pouvant expliquer le fait que le 

delirium ait longtemps été ignoré en pédiatrie provient de la difficulté à poser un diagnostic, 

principalement chez les nouveau-nés et les très jeunes enfants (21). En effet, il s’avère 

souvent complexe de différencier la douleur, l’agitation et l’anxiété du delirium dans cette 

population (21). De plus, la confusion est difficile à évaluer chez le jeune enfant non-

verbal. Cependant, des outils ont été développés au cours des dernières années afin de 

faciliter le diagnostic, tels que, l’échelle d’évaluation de Cornell (Cornell Assessment of 

Pediatric Delirium, CAPD) et le Pediatric Confusion Assessment Method for Intensive 
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Care Unit (pCAM-ICU), qui sont les deux outils les plus fréquemment utilisés (42,43). Ils 

ont tous les deux été validés prospectivement dans la population pédiatrique (42,43).  

 

Le CAPD est un outil de dépistage simple et rapide, utilisé et validé chez les enfants, 

de la naissance à 21 ans (44). Il est composé de huit questions, qui donne chacune un 

pointage de 0 à 4, comme décrit dans le Tableau 2 (44). Un score CAPD ³9 est associé à 

un diagnostic de delirium (44). Le score devrait être effectué à chaque quart de travail (aux 

8 à 12 heures) et refléter une période globale d’observation plutôt qu’un moment précis. 

La traduction française de l’outil a été validée prospectivement au CHU Sainte-Justine, et 

il s’agit de l’outil le plus souvent utilisé en Amérique du Nord (44). Il est important de 

noter que le CAPD est un outil de dépistage. Idéalement, celui-ci devrait s’accompagner 

d’une évaluation clinique par une personne compétente, pour confirmer le diagnostic de 

delirium.  

 

Tableau 2. Échelle d'évaluation du delirium pédiatrique de Cornell (CAPD). 

Questions Jamais 
4 

Rarement 
3 

Parfois 
2 

Souvent 
1 

Toujours 
0 

L’enfant établit-il un contact visuel 
avec le soignant ? 

     

Les mouvements de l’enfant sont-
ils organisés et volontaires ? 

     

L’enfant est-il conscient de son 
environnement ? 

     

L’enfant communique-t-il ses 
désirs et ses besoins ? 

     

L’enfant est-il agité ?      
L’enfant est-il inconsolable ?      
L’enfant est-il hypoactif ? Très peu 
de mouvements quand il est 
éveillé. 

     

L’enfant est-il lent à réagir aux 
interactions ? 

     

 

Tableau adapté librement et inspiré du concept de De Cloedt et al. (44) 
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Le pCAM-ICU est un outil d’évaluation du delirium pédiatrique tout aussi valable, 

mais un peu plus complexe à administrer (43). Il est composé de 4 caractéristiques décrites 

dans l’Annexe I : 1) Changement aigu ou évolution fluctuante de l’état mental, 2) 

Inattention, 3) Niveau de conscience modifié, 4) Pensée désorganisée (43). Il est utilisé 

chez les enfants de 5 ans et plus seulement, et nécessite une collaboration plus grande de 

l’enfant par rapport au CAPD, qui est une échelle observationnelle uniquement basée sur 

les observations du soignant au chevet du malade (43).  

 

Peu importe l’échelle utilisée, le delirium ne peut pas être évalué chez un patient 

qui présente une altération de l’état de conscience trop importante, que ce soit la cause de 

la maladie sous-jacente ou de médicaments administrés. L’altération de l’état de 

conscience est d’ailleurs un critère d’exclusion du delirium comme défini par le DSM-V 

(Tableau 1) (9).  

 

De plus, comme mentionné brièvement précédemment, il est parfois difficile de 

différencier la douleur et l’agitation du delirium (21). Afin de s’y retrouver, des échelles 

d’évaluation et de dépistage de la douleur (par exemple, le Face Legs Activity Cry 

Consolability [FLACC] et les échelles numériques ou analogues), de l’agitation (par 

exemple, le Richmond Agitation and Sedation Scale [RASS] et le COMFORT Behavior 

scale [COMFORT-B]), et de sevrage (par exemple, le Withdrawal Assessment Tool [WAT-

1]) sont validées et couramment utilisées aux soins intensifs pédiatriques (Tableau 3 et 

Annexes 2 à 5) (45).  
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Tableau 3. Différents outils d'évaluation de la douleur, de l'agitation et du sevrage 

couramment utilisés. 

Échelles d’évaluation Utilisation Interprétation 
Face Legs Activity Cry 
Consolability – FLACC (45) 

Évaluation de la douleur Score de 0 suggérant un 
patient détendu et confortable, 
entre 1 et 3 un léger inconfort, 
entre 4 et 6 une douleur 
modérée et entre 7 et 10 une 
douleur sévère et un inconfort 
majeur. 

Échelles numériques et 
échelles analogues (46) 

Évaluation de la douleur chez 
l’enfant pouvant collaborer 

Varie selon l’échelle utilisée. 

Richmond Agitation and 
Sedation Scale – RASS (47) 

Évaluation de l’agitation Score entre -1 et -5 
représentant les niveaux de 
sédation, entre 1 et 4 les 
niveaux d’agitation, avec un 
score de 0 pour un patient 
calme et éveillé. 

COMFORT-Behavioral – 
COMFORT-B (48,49) 

Évaluation de l’agitation et de 
la douleur chez les patients 
sous ventilation mécanique 
invasive 

Score entre 6 et 12 suggérant 
une sédation importante, entre 
12 et 17 un confort adéquat, 
³17 une agitation et un 
inconfort. 

Sedation Behavioral Scale – 
SBS (50) 

Évaluation de l’agitation chez 
les patients sous ventilation 
mécanique invasive 

Score entre -3 (aucune 
réponse) et +2 (agité). avec un 
score de 0 correspondant à un 
patient calme et éveillé. 

Withdrawal Assessment Tool – 
WAT-1 (51) 

Évaluation du sevrage 
médicamenteux 

Score ³3 suggérant un 
sevrage. 

 

2.1.6 Impacts du delirium  
 

Bien qu’auto-résolutif, le delirium est associé à des conséquences à court, moyen 

et long terme (9). En effet, il est notamment associé à une augmentation de la durée de 

ventilation mécanique et de la durée de séjour aux soins intensifs (9,15). Dans certaines, 

études, la présence de delirium lors du séjour aux soins intensifs a même été associée à une 

augmentation de la mortalité (10,15,52). À moyen et long terme, des troubles cognitifs 

peuvent se manifester, ainsi qu’une diminution de la qualité de vie suivant la sortie de 

l’hôpital (9,15,53–55). De plus, tel que mentionné précédemment, un enfant ayant déjà 
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présenté un épisode de delirium lors d’une première hospitalisation, présente un risque plus 

élevé de récidive lors d’une hospitalisation subséquente (39–41).  

 

2.1.7 Prise en charge non-pharmacologique 
 

La base du traitement du delirium est la prise en charge non-pharmacologique (5). 

Il est nécessaire de « normaliser » les soins et l’environnement de l’enfant autant que 

possible afin de lui permettre de retrouver ses repères. L’encouragement de l’autonomie et 

de la mobilité de l’enfant est essentiel (56). Une amélioration de l’environnement de 

l’enfant peut également favoriser sa guérison (57). Il est primordial de créer un endroit 

calme et rassurant pour le patient, en encourageant la présence des parents et en fournissant 

des objets et jouets familiers (57,58). D’autres mesures simples peuvent être prises telles 

qu’éteindre le téléviseur dans la chambre et diminuer le volume des alarmes des différents 

moniteurs (58). De plus, il est important de limiter les médicaments qui pourraient 

prédisposer le delirium, tels que les opiacés, les sédatifs (notamment les benzodiazépines) 

et les anticholinergiques (57). 
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2.2 Les antipsychotiques 
2.2.1 Définitions 
 

Chez les enfants souffrant de delirium, la prise en charge médicamenteuse des 

symptômes associés est possible par deux voies principales : 1) la diminution des 

médications incriminantes, et 2) les antipsychotiques. L’importance de réévaluer la 

pertinence des médicaments en cours et de cesser les agents pouvant contribuer au delirium 

a déjà été soulevée dans le chapitre précédant.  

 

Les antipsychotiques sont des médicaments classiquement utilisés pour traiter la 

psychose chez les patients atteints de différentes maladies psychiatriques, notamment la 

schizophrénie (59). Toutefois, ils peuvent être utilisés pour traiter les symptômes associés 

au delirium, principalement au delirium hyperactif (6). L’association est logique, 

considérant que ces derniers s’apparentent aux symptômes positifs rencontrés chez les 

patients atteints de schizophrénie. Les antipsychotiques sont séparés en deux groupes : les 

antipsychotiques typiques, de première génération, et les antipsychotiques atypiques, de 

deuxième génération (60).  

 

Les antipsychotiques typiques, tels que l’halopéridol et la chlorpromazine, agissent 

principalement en bloquant la dopamine au niveau des récepteurs dopaminergiques D2, D3 

et D4 (60). Les antipsychotiques atypiques, tels que l’olanzapine, la rispéridone et la 

quétiapine, permettent non seulement de bloquer la dopamine, mais agissent également sur 

de nombreux autres neurotransmetteurs (60). De façon générale, les antipsychotiques 

atypiques semblent avoir des effets indésirables moins importants, et remplacent 

fréquemment les antipsychotiques typiques, peu importe l’indication clinique (60).  
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2.2.2 Utilisation des antipsychotiques chez l’adulte atteint de 
delirium 

 

L’utilisation d’antipsychotiques chez les adultes atteints de delirium demeure 

controversée (14). En effet, plusieurs études soutiennent son utilisation, tandis que d’autres 

démontrent leurs effets négatifs sur les patients, ou bien simplement l’absence d’effet dans 

le traitement du delirium.  

 

Dans la grande majorité des études référencées chez l’adulte, on évalue l’utilisation 

de l’halopéridol comme traitement du delirium. Cet antipsychotique typique est souvent 

étudié seul, ou bien en comparaison avec des antipsychotiques atypiques (61). Bien qu’il 

s’agisse d’un antipsychotique typique, son utilisation est souvent favorisée aux soins 

intensifs à cause de son mode d’administration par voie intraveineuse, qui facilite 

l’administration du médicament dans un contexte de soins intensifs (62). 

 

Ici, nous allons voir certaines études importantes publiées dans la littérature 

scientifique par ordre chronologique, concernant le delirium chez les adultes dans un 

premier temps, puis chez les enfants dans un second temps.  

 

En 2004, l’étude randomisée prospective de Skrobik et al., comprenant 1009 

patients dont 214 atteints de delirium, étudiait l’efficacité et l’innocuité de l’olanzapine 

comme alternative à l’halopéridol pour traiter le delirium. Ici, les deux antipsychotiques 

ont été efficaces pour réduire les symptômes du delirium. Néanmoins, 13,33% des patients 

ayant reçu de l’halopéridol (6/45 patients) ont développé des symptômes extrapyramidaux, 

alors qu’aucun des patients recevant de l’olanzapine n’a souffert d’effet secondaire lié au 

médicament (63).  

 

En 2007, Lonergan et al., ont également comparé l’efficacité de l’halopéridol aux 

autres antipsychotiques atypiques tels que l’olanzapine, la rispéridone et la quétiapine, dans 

la prise en charge du delirium. Dans cette revue systématique, incluant 3 études, aucun 

résultat n’a démontré une différence d’efficacité entre l’halopéridol à faible dose, et les 



 29 

antipsychotiques atypiques comme l’olanzapine et la rispéridone, et par conséquent sur la 

diminution des scores de delirium (rapport de cotes (RC) = 0,63 ; IC95% [1,38 ; 10,29]1 ; 

p = 0,25). Néanmoins, l’halopéridol a faible dose (< 3 mg/jour) semble efficace pour 

diminuer l’intensité et la durée du delirium chez les patients post-opératoires. Cependant, 

à forte dose, on observe une incidence accrue d’effets indésirables extrapyramidaux, par 

rapport à l’olanzapine (64).  

 

En 2018, l’essai randomisé contrôlé multicentrique de Girard et al., réalisé sur 561 

patients visait à comparer l’effet des antipsychotiques typiques comme halopéridol, et des 

antipsychotiques atypiques comme la ziprasidone dans le traitement du delirium, par 

rapport à un placebo (187 patients par groupe), chez des patients souffrant d’insuffisance 

respiratoire aiguë et de delirium hypo ou hyperactif . Les résultats de cet essai ont démontré 

que l’utilisation de l’halopéridol ou de la ziprasidone, par rapport au placebo, n’a pas 

modifié de façon significative la durée du delirium (RC = 0,88 ; IC95% [0,64 ; 1,21] et RC 

= 1,04 ; IC95% [0,73 ; 1,48], respectivement) (65). 

 

La revue systématique de Burry et al., parut en 2018 également, qui inclut 9 essais, 

dont 727 patients, étudiait l’efficacité des médicaments antipsychotiques en comparaison 

avec les médicaments qui ne sont pas des antipsychotiques, mais également l’efficacité des 

antipsychotiques typiques en comparaison avec les antipsychotiques atypiques. Ici, aucune 

différence n’a été rapportée, que ce soit entre les antipsychotiques et les non 

antipsychotiques (différence moyenne standard (SMD) = ‐0,08 ; IC95 % [‐2,55 ; 0,39] ; 4 

études avec 494 participants, preuves de très mauvaise qualité) ou bien les antipsychotiques 

typiques et atypiques (SMD = ‐0,17 ; IC95 % [‐0,37 ; 0,02] ; 7 études avec 542 participants, 

preuves de mauvaise qualité) (66). 

 

En 2019, la revue systématique de Nikooie et al., incluant 16 études randomisées 

contrôlées et 10 études observationnelles, incluant 5607 patients (1768 patients d’études 

randomisées contrôlées ; 3839 patients d’études observationnelles), a rapporté les 

 
1 Il semble y avoir une erreur mathématique dans cet intervalle de confiance. La valeur 0,38 et non 1,38 semble plus 
appropriée. 
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avantages et les inconvénients de l’utilisation d’antipsychotiques pour traiter le delirium 

chez les adultes. Ici, les résultats ne démontrent aucune différence entre l’halopéridol et les 

antipsychotiques de deuxième génération, par rapport au placebo, que ce soit sur la durée 

du delirium ou du séjour hospitalier, sur la mortalité, ou sur l’état de sédation. Cette étude 

conclut que l’évidence actuelle dans la littérature ne soutient pas l’utilisation systématique 

d’antipsychotiques dans le traitement du delirium chez l’adulte, devant l’absence de 

bénéfice démontrée au niveau de l’intensité ou de la durée de la maladie. Cependant, selon 

eux, il n’y a que peu de preuves démontrant les effets secondaires d’ordre neurologique 

associés à l’utilisation à court terme d’antipsychotiques. Toutefois, ceux-ci semblent 

associés à davantage d’effets cardiaques nocifs (67).  

 

En 2022, l’essai multicentrique randomisé contrôlé d’Andersen-Ranberg et al., 

incluant 1000 patients, visait à démontrer les effets de l’halopéridol (510/1000) par rapport 

au placebo (490/1000), dans le traitement du delirium aux soins intensifs. Ici, l’utilisation 

de l’halopéridol chez les adultes atteints de delirium n’a pas conduit à un nombre 

significativement plus élevé de jours de vie hors de l’hôpital à 90 jours (35.8 vs. 32.9 jours 

avec une différence moyenne ajustée de 2.9 jours (IC 95% [-1,2 – 7.0])). En revanche, 

l’halopéridol était associé à une diminution de la mortalité à 90 jours (36.3% vs. 43.3%, 

différence absolue ajustée de -6.9% (IC 95% [-13.0, -0.6]) (68). 

 

 



Tableau 4. Récapitulatif d’études existantes à propos de l'utilisation d'antipsychotiques pour traiter le delirium chez les 

adultes. 

Premier auteur Type d’étude Années Pays Nombre 
de 
patients 

Molécule(s) 
utilisée(s) 

Issue(s) observée(s) 

Skrobik (63) Étude 
randomisée 
prospective 

2004 Canada 1009 Halopéridol  
vs. 
Olanzapine 

Les deux antipsychotiques ont été efficaces 
pour réduire les symptômes de delirium. 
Halopéridol : 13,33% patients ont développé 
des symptômes extrapyramidaux. 
Olanzapine : pas d’effet secondaire, pas de 
toxicité cardiaque. 

Lonergan (64) Revue 
systématique 

2007  3 études 
incluant 
un total de 
629 
patients  

Halopéridol 
vs. 
Olanzapine 
Rispéridone 
Quétiapine 

Les résultats n’ont pas démontré de différence 
d’efficacité entre l’halopéridol à faible dose, 
et les antipsychotiques atypiques comme 
l’olanzapine et la rispéridone, et par 
conséquent sur la diminution des scores de 
delirium (RC = 0,63 ; IC95% [10,29 ; 1,38] ; 
P = 0,25). 
Halopéridol : à faible dose (< 3,0 mg par jour) 
semble efficace pour diminuer l’intensité et la 
durée du delirium, mais on observe une 
incidence accrue d’effets indésirables 
extrapyramidaux, par rapport à l’olanzapine. 

Girard (65) Étude 
multicentrique 
randomisée 
contrôlée 

2018 États-Unis 566 Halopéridol 
Ziprasidone 
vs. 
Placebo 
 

Les résultats de cet essai ont démontré que 
l’utilisation de l’halopéridol ou de la 
ziprasidone, par rapport au placebo, n’a pas 
modifié de façon significative la durée du 
delirium. Pas de différence au niveau du 
nombre de jours vivants sans delirium ni coma 
à 14 jours (RC = 0,88 ; IC95% [0,64 ; 1,21] et 
RC = 1,04 ; IC95% [0,73 ; 1,48], 
respectivement) 

Burry (66) Revue 
systématique 

2018  9 études 
incluant 

Antipsychotiques 
vs.  

Aucune différence n’a été rapporté entre les 
antipsychotiques et les non antipsychotiques 
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727 
patients 

Non 
antipsychotiques  
 
 
Antipsychotiques 
typiques 
vs. 
Antipsychotiques 
atypiques 

(différence moyenne standard (SMD) = ‐
0,08 ; IC95 % [‐2,55 ; 0,39] ; 4 études dont 
494 participants, preuves de très mauvaise 
qualité)  
Aucune différence n’a été rapporté entre les 
antipsychotiques typiques et atypiques 
(SMD = ‐0,17 ; IC95 % [‐0,37 ; 0,02] ; 7 
études dont 542 participants, preuves de 
mauvaise qualité)  

Nikooie (67) Revue 
systématique 

2019  26 études 
incluant 
5607 
patients 

Halopéridol 
Olanzapine 
Rispéridone 
Quétiapine 
vs. 
Placebo 

Aucune différence entre l’halopéridol et les 
antipsychotiques de deuxième génération, par 
rapport au placebo, que ce soit sur la durée du 
delirium ou du séjour hospitalier, sur la 
mortalité, ou sur l’état de sédation. 

Andersen-
Ranberg (68) 

Étude 
multicentrique 
randomisée 
contrôlée 

2022 Danemark 1000 Halopéridol 
vs. 
Placebo 

L’halopéridol n’a pas conduit à un nombre 
significativement plus élevé de jours de vie à 
90 jours (différence moyenne ajustée de 2.9 
jours [IC 95% -1,2 – 7.0]. Diminution de la 
mortalité associée à halopéridol (différence 
absolue ajustée de -6.9% (IC 95% [-13.0, -
0.6]). 9 patients sur 510 (1,76%) ont souffert 
d’effets indésirables graves. 



2.2.3 Utilisation des antipsychotiques chez l’enfant atteint de 
delirium 

 

En 2012, l’étude descriptive rétrospective de Turkel et al., incluant 110 patients, 

étudiait l’utilisation des antipsychotiques atypiques, tels que l’olanzapine (78/110), la 

rispéridone (13/110), et la quétiapine (19/110), dans le contrôle des symptômes du delirium 

chez les enfants et les adolescents. Cette étude ayant été réalisée sans groupe contrôle. Bien 

que cette étude soutienne que les antipsychotiques atypiques peuvent être utiles dans la 

prise en charge du delirium pédiatrique, aux vues de la diminution des scores de delirium 

(Échelle d’Évaluation du Délirium R-98 (Delirium Rating Scale-R-98 ; DRS-R98), suite à 

l’administration de ces médicaments, il est important de noter qu’il n’est pas possible de 

conclure que cette diminution est uniquement due à l’action de l’antipsychotique (2).  

 

En 2013, l’étude rétrospective longitudinale de Sassano et al., incluant 59 patients, 

visait à examiner l’efficacité de l’olanzapine dans le traitement du delirium pédiatrique en 

soins intensifs, par rapport à un groupe contrôle n’ayant reçu aucun médicament. Les 

résultats ont démontré une grande amélioration des symptômes du delirium chez les 

patients ayant reçu de l’olanzapine (N=31). En effet, il semblerait que l’olanzapine ait 

permis une réduction de la gravité des symptômes de la pathologie. De plus, aucun effet 

indésirable significatif, comme des symptômes extrapyramidaux, associé à 

l’administration d’olanzapine n’a été observé dans cette étude (7). 

 

En 2013, l’étude rétrospective de Turkel et al., incluant 19 patients, visait à décrire 

l’utilisation d’antipsychotiques atypiques (olanzapine : 16/19 et rispéridone : 3/19) dans le 

contrôle des symptômes de delirium chez les nourrissons. Les résultats ont démontré une 

diminution significative des scores de delirium pour les deux groupes par rapport au départ 

(diminution moyenne significative de 10,6 ± 2,4 dans le DSR-R98, p<0,0001). De plus, 

aucun effet secondaire n’a été rapporté pour les deux groupes (8).  

 

En 2015, l’étude rétrospective de Joyce et al., incluant 50 patients, a évalué 

l’innocuité de la quétiapine dans le traitement du delirium pédiatrique. Les résultats ont 
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démontré que l’utilisation à court terme de la quétiapine comme traitement du delirium 

semble être sans danger et surtout sans effet indésirable grave chez les enfants. En effet, 

on n’a dénombré aucun épisode de symptômes extrapyramidaux ou de syndrome malin des 

neuroleptiques. En revanche, 3 épisodes d’allongement de l’intervalle QTc non 

cliniquement significatifs furent identifiés. Cependant, cette étude n’a pas pu prouver 

l’efficacité de cet antipsychotique étant donné son aspect rétrospectif (69). 

 

En 2019, l’étude de cohorte appariée rétrospective de Kishk et al., incluant 30 

patients, a étudié l’utilisation du traitement pharmacologique chez les enfants gravement 

malades traités selon un protocole de delirium. Ils ont comparé ceux traités avec des 

antipsychotiques de ceux non traités pharmacologiquement. Dans cette cohorte, 15 patients 

ont été traités avec des antipsychotiques (9/15 avec de l’halopéridol, 6/15 avec de la 

rispéridone, et 2/15 avec de la quétiapine, sachant que deux patients ont été traités avec 

plus d’un antipsychotique) et 15 sans antipsychotiques. Les résultats n’ont démontré aucun 

effet indésirable significatif, et aucune différence significative dans l’exposition à la 

sédation, entre les deux groupes. Néanmoins, 66% (10/15) des patients qui ont reçu des 

antipsychotiques ont vu leur score CAPD diminuer au bout de seulement 48 heures de 

traitement. Ces résultats permettent d’affirmer que les enfants présentant un épisode de 

delirium d’apparition précoce, réfractaires à un traitement non pharmacologique, peuvent 

avoir une réponse plus efficace au traitement antipsychotique, que chez les patients 

souffrant d’un delirium tardif. (70). 

 

 

 

 



Tableau 5. Récapitulatif des études existantes à propos de l'utilisation d'antipsychotique pour traiter le delirium 

pédiatrique.  

Premier auteur Type d’étude Années Pays Nombre de 
patients 

Molécule(s) 
utilisée(s) 

Issue(s) observée(s) 

Turkel (2) Étude 
descriptive 
rétrospective 

2012 États-
Unis 

110 Olanzapine 
Rispéridone 
Quétiapine 

Olanzapine (78/110), rispéridone (13/110), 
quétiapine (19/110). 
Diminution des scores de delirium (DRS-
R98) à la suite de l’administration de ces 
médicaments. Il n’est pas possible de 
conclure que cette diminution est 
uniquement due à l’action de 
l’antipsychotique. 

Sassano-
Higgins (7) 

Étude 
rétrospective 
longitudinale 

2013 États-
Unis 

59 Olanzapine 
vs. 
Groupe contrôle 
(aucune 
médication) 

Grande amélioration des symptômes de 
delirium dans le groupe olanzapine (N=31). 
Aucun effet indésirable rapporté.  

Turkel (8) Étude 
rétrospective 

2013 États-
Unis 

19 Olanzapine 
Rispéridone 

Olanzapine (16/19), rispéridone (3/19). 
Pour les deux groupes, les scores de delirium 
sont significativement inférieurs (p< 0,0001) 
aux scores de départ (diminution moyenne 
significative de 10,6 ± 2,4 dans le DSR-
R98). Pas d’effet secondaire rapporté pour 
les deux groupes.  

Joyce (69) Étude 
rétrospective 

2015 États-
Unis 

50 Quétiapine L’utilisation à court terme de la quétiapine 
comme traitement du delirium semble être 
sans danger et surtout sans effets 
indésirables grave chez les enfants.  
Aucun épisode de symptômes 
extrapyramidaux ou de syndrome malin des 
neuroleptiques ; 3 épisodes d’allongement 
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de l’intervalle QTc cliniquement non 
significatifs.  
Cette étude n’a pas pu prouver l’efficacité de 
cet antipsychotique étant donné son aspect 
rétrospectif. 

Kishk (70) Étude 
rétrospective 

2019 États-
Unis 

30 Halopéridol 
Rispéridone 
Quétiapine 
vs.  
Traitement non 
pharmacologique 
 

15 patients traités avec des antipsychotiques 
(9/15 avec de l’halopéridol, 6/15 avec de la 
rispéridone, et 2/15 avec de la quétiapine) et 
15 patients non traités avec des 
antipsychotiques.  
Aucun effet indésirable significatif, et 
aucune différence significative dans 
l’exposition à la sédation, entre les deux 
groupes de la cohorte.  
66,67% (10/15) des patients qui ont reçu des 
antipsychotiques ont vu leur score CAPD 
diminuer au bout de seulement 48 heures de 
traitement.  

 

 



Lorsque l’on observe ces quelques études pédiatriques, on remarque que 

l’utilisation d’antipsychotiques dans le traitement du delirium s’appuie sur peu d’évidence. 

Toutefois, elle demeure monnaie courante. Cette utilisation persistante, malgré un manque 

d’évidence solide dans la littérature, permet aux cliniciens de croire aux bénéfices 

potentiels des antipsychotiques, basées également sur leurs expériences cliniques 

personnelles. Il est donc légitime de croire que les antipsychotiques pourraient avoir un 

effet bénéfique sur les symptômes du delirium.  

 

 Au cours des dernières années, l’olanzapine a été favorisée comme agent 

pharmacologique pour traiter le delirium aux soins intensifs pédiatriques du CHU Sainte-

Justine.   
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2.3 L’Olanzapine 
2.3.1 Caractéristiques générales 
 

L’olanzapine, connue sous le nom commercial de Zyprexaâ au Canada, est un 

agent antipsychotique atypique (71,72). En pédiatrie comme chez l’adulte, l’olanzapine est 

principalement utilisée afin de traiter des troubles psychiatriques primaires, tels que les 

troubles bipolaires, les épisodes maniaques et la schizophrénie (71,72). Son utilisation pour 

traiter le delirium demeure hors des recommandations de Santé Canada (off-label).  

 

L’olanzapine a une grande affinité avec de nombreux récepteurs neuronaux, 

incluant les récepteurs dopaminergiques (D1-D4), les récepteurs histaminiques (H1), les 

récepteurs sérotoninergiques (5HT2A/2B/2C, 5HT6), les récepteurs alpha1-adrénergiques, et 

les récepteurs muscariniques cholinergiques (M1-M4) () (71–73). Elle empêche la liaison 

des différents neurotransmetteurs avec leurs récepteurs, et agit donc comme un inhibiteur 

compétitif (71–73).  

 
 
2.3.2 Posologie et pharmacocinétique 
2.3.2.1 Posologie 
 

L’olanzapine est administrée par voie orale, intramusculaire ou intraveineuse. 

Lorsque administrée sous forme orale, des comprimés de 2,5 à 20 mg sont disponibles, en 

comprimés standards ou à dissolution rapide (71). Aucune formulation n’a été développée 

spécifiquement pour l’administration intraveineuse. Toutefois, des études dans la 

population adulte et pédiatrique ont démontré la faisabilité et l’innocuité de l’utilisation de 

la formulation intramusculaire par voie intraveineuse (74–76). La possibilité d’administrer 

l’olanzapine par voie intraveineuse est un énorme atout dans un contexte de soins intensifs.  

 

2.3.2.2 Pharmacocinétique 
 

La plupart des données pharmacocinétiques de l’olanzapine proviennent d’études 

adultes, avec une seule étude pharmacocinétique de population en pédiatrie (72).  
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Le volume de distribution de l’olanzapine est élevé, et estimé à 1000 litres chez un 

adulte (71,72). L’olanzapine subit un effet de premier passage hépatique important, avec 

environ 40% de la dose métabolisée avant d’atteindre la circulation systémique (71,72). Le 

médicament est fortement lié aux protéines plasmatiques (93% de liaison avec l’albumine 

et l’alpha1-glycoprotéine) (71,72). Le temps pour atteindre sa concentration maximale 

(Tmax) dépend de son mode d’administration (71,72). Ainsi, le Tmax est de 15 à 45 minutes 

pour une administration par voie intramusculaire, et d’environ 6 heures pour une 

administration par voie orale (71,72).  L’olanzapine est majoritairement métabolisée par le 

foie, via la glucuronidation (majoritairement UGT1A4) et le cytochrome P450 

(majoritairement CYP1A2) (71,72) . L’olanzapine subit un métabolisme extensif, formant 

ainsi de nombreux métabolites inactifs, le principal étant le 10-N-glucuronide (77). La 

clairance de l’olanzapine varie grandement d’un individu à l’autre, avec une demi-vie 

rapportée entre 21 et 54 heures, pour une moyenne d’environ 30 heures (71,72,78). Par 

conséquent, les concentrations plasmatiques à l’équilibre peuvent être atteintes en environ 

une semaine (71,72). Enfin, l’excrétion de l’olanzapine se fait principalement par voie 

rénale (57%), mais également par les fèces (30%) (71,72). 

 

2.3.3 Effets indésirables potentiels 
 

L’olanzapine agit sur de nombreuses cibles, et est donc sujette à de nombreux effets 

secondaires. L’effet indésirable le plus fréquemment répertorié dans la littérature est la 

prise de poids (71). En effet, l’olanzapine déclenche une augmentation de l’appétit 

conduisant à une hyperphagie (79). La prise d’olanzapine peut également induire un risque 

accru de syndrome métabolique (71). En effet, ce médicament s’associe à un risque élevé 

de développer une sensibilité réduite à l’insuline, qui mène à une altération de la tolérance 

au glucose et un diabète, en plus d’une hyperlipidémie secondaire à une dysrégulation du 

métabolisme du cholestérol (80). Ici, ces effets secondaires sont fréquents, mais peu 

applicables dans le cadre de notre étude, puisqu’ils sont surtout importants dans un contexte 

de prise chronique sur une longue période. 
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Tableau 6. Liste non-exhaustive des effets secondaires de l'olanzapine. 

Effets secondaires communs Effets secondaires rares 

Prise de poids Hypotension orthostatique 

Somnolence Rallongement de l’intervalle QTc 

 Syndrome métabolique 

 Symptômes extrapyramidaux 

 Syndrome malin des neuroleptiques 

 

À cause de son effet anti-dopaminergique, l’olanzapine peut provoquer des 

symptômes extrapyramidaux, tels que de la dyskinésie tardive ou une akathisie (71). Le 

syndrome malin des neuroleptiques est toutefois l’effet secondaire d’ordre neurologique le 

plus redouté (71). Ce syndrome est une urgence médicale associée à un haut taux de 

mortalité, et nécessite l’arrêt immédiat des antipsychotiques (71). La physiopathologie du 

syndrome malin des neuroleptiques demeure mal comprise, mais comme ce dernier est 

associé à la prise de tous les antipsychotiques, leur mode d’action commun, soit le blocage 

des récepteurs dopaminergiques, y joue probablement un rôle important (81,82). Le risque 

de développer un syndrome malin des neuroleptiques est toutefois moindre avec les 

antipsychotiques de deuxième génération, comme l’olanzapine, par rapport aux 

antipsychotiques de première génération, comme l’halopéridol (83).  

 

2.3.4 Interactions médicamenteuses 
 

Plusieurs interactions médicamenteuses sont possibles avec l’olanzapine. Les 

médicaments antagonistes des récepteurs histaminergiques peuvent accentuer la prise de 

poids induite par l’olanzapine (84). Les inhibiteurs (tel que la fluvoxamine) et inducteurs 

(tel que la carbamazépine) du CYP1A2 peuvent également interagir avec l’olanzapine, et 

augmenter ou diminuer ses concentrations (85). Les médicaments entrainant un 

déséquilibre des électrolytes peuvent également potentialiser l’effet d’allongement de 

l’intervalle QTc de l’olanzapine, pouvant mener à des troubles du rythme ventriculaire 

(86). 
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2.3.5 Utilisation de l’olanzapine en pédiatrie 
 

L’olanzapine semble être un choix fréquent dans le traitement du delirium 

pédiatrique. Comme vu précédemment, quelques études décrivent son efficacité ainsi que 

sa sécurité (2,7,8,69,70). Néanmoins, son utilisation dans le traitement du delirium 

pédiatrique reste relativement controversée, et les avis divergent quant à sa réelle efficacité. 
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3 Étude rétrospective observationnelle 
 

3.1 Introduction  
 

Le delirium est une pathologie fréquente en unité de soins intensifs pédiatriques. Il 

est possible de le diagnostiquer par le biais de l’utilisation de scores, calculés au chevet du 

patient (42,43). Bien que le traitement de base du delirium reste le traitement non-

pharmacologique, les antipsychotiques typiques et atypiques pourraient aider à soulager 

les symptômes qui y sont associés (5). Cependant, les études présentes dans la littérature 

scientifique démontrent que les avis et les résultats divergents (5).  

 

Au CHU Sainte-Justine, l’olanzapine est souvent l’antipsychotique atypique de 

premier choix dans le traitement du delirium pédiatrique. Le chapitre suivant porte donc 

sur l’étude observationnelle de l’utilisation de l’olanzapine en unité de soins intensifs 

pédiatriques. 
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3.2 Méthodologie 
3.2.1 Devis de l’étude 
 

Il s’agit d’une étude de cohorte rétrospective sur l’utilisation de l’olanzapine en 

soins intensifs pédiatriques. Cette étude a été réalisée sur un seul site d’investigation au 

Canada, le CHU Sainte-Justine, qui est un centre quaternaire pédiatrique. Le projet a été 

accepté par le comité d’éthique du CHU Sainte-Justine (projet numéro 2022-3490). 

 

Tous les enfants de moins de 18 ans admis aux soins intensifs pédiatriques entre le 

1er décembre 2018 et le 1er juin 2021 ont été inclus dans l’étude. La période d’inclusion de 

cette étude est donc de 2,5 ans. Les adultes de 18 ans et plus au moment de l’admission ont 

été exclus et représentent le seul critère d’exclusion.  

 

Il s’agit d’une étude rétrospective observationnelle avec examen des dossiers 

médicaux de tous les patients inclus dans l’étude. 

 

L’objectif de cette étude était d’effectuer une comparaison entre les patients ayant 

reçu de l’olanzapine et ceux qui n’en ont pas reçu. Les mesures de l’étude furent 1) la 

description de l’utilisation de l’olanzapine aux soins intensifs pédiatriques (les doses, les 

voies d’administration, les indications, la durée du traitement), 2) l’identification de 

facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine dans notre population, et 3) 

l’impact de l’administration d’olanzapine sur les doses de médicaments concomitants, ainsi 

que sur les scores de delirium, de sédation et de douleur.  
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3.2.2 De la récupération à l’analyse des données 
3.2.2.1 Récupération et nettoyage des données 
 

Les données de cette étude ont été récupérées à partir du système de dossiers 

médicaux électroniques du CHU Sainte-Justine : IntelliSpace Critical Care and Anesthesia 

(ICCA, Philips, Amsterdam, Pays-Bas). Les données collectées incluent les données 

démographiques des patients (dates de naissance, , sexes, poids); des données cliniques 

(diagnostics à l’admission, les durées de ventilation invasive mécanique et de ventilation 

non invasive); et dates d’admission aux soins intensifs pédiatriques et de transfert dans un 

autre service ou de retour à la maison. Tous les scores de delirium (CAPD), de sédation 

(COMFORT-B) et de douleur (RASS) qui ont été effectués lors du séjour aux soins 

intensifs pédiatriques ont également été recueillis. Les données relatives aux traitements 

pharmacologiques qui ont été collectées incluent les doses, dates et heures 

d’administration, ainsi que les voies d’administration de tous les agents analgésiques et 

sédatifs prescrits lors du séjour aux soins intensifs. En plus de l’olanzapine, ceux-ci 

incluent la morphine, l’hydromorphone, le fentanyl, le midazolam, le lorazépam, la 

dexmédétomidine, la clonidine, la kétamine, le propofol, la gabapentine, et la quétiapine.  

 

Pour chaque patient, la sévérité de la maladie a été estimée en utilisant le score 

Pediatric Logistic Organ Dysfunction-2 (PELOD-2). Il s’agit d’une mesure qui permet 

d’évaluer la sévérité de la maladie, basée sur la présence de dysfonctionnement d’organes 

chez les enfants en unité de soins intensifs, qui est corrélée avec le taux de mortalité (87). 

Le PELOD-2 quotidien peut être calculé de façon automatique à partir du dossier médical 

du patient pendant toute la durée de séjour des patients (88). Dans cette étude, le score 

PELOD-2 à l’admission, ainsi que le pire score PELOD-2 pendant le séjour ont été 

collectés. 

 

La collecte des diagnostics s’est faite de façon manuelle. En revanche, les autres 

données ont été collectées de façon automatique par des informaticiens d’expérience, en 

interrogeant la base de données à haute-fidélité des soins intensifs pédiatriques qui collige 

les informations contenues dans le dossier médical ICCA de façon continue, en plus de 
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données provenant des instruments médicaux qui entourent le patient (comme le ventilateur 

et le pousse-seringue, par exemple) (89,90). À la suite de cette étape, un nettoyage et une 

vérification manuelle des données ont été réalisés afin de s’assurer de la validité des 

données. Une vérification manuelle de 10% des données a été complétée.  

 

3.2.2.2 Analyse des données 
 

Dans cette étude, toutes les variables quantitatives ont été décrites en utilisant les 

médianes ainsi que leurs écarts interquartiles. Quant aux variables catégorielles, elles ont 

été décrites en utilisant les mesures de leurs fréquences, en pourcentage. 

 

3.2.2.2.1 Description de la population recevant de l’olanzapine 
 

Nous avons d’abord créé deux groupes distincts, basés sur l’exposition à 

l’olanzapine ou non, lors du séjour aux soins intensifs pédiatriques. Pour cette analyse, dès 

qu’une dose d’olanzapine a été reçue au cours du séjour aux soins intensifs pédiatriques, 

ce séjour était classé dans le groupe « olanzapine ». Les doses prescrites, mais non-reçues, 

ont toutefois été exclues. Nous nous sommes intéressés aux différentes admissions et non 

aux différents patients. Ainsi, un patient peut être inclus plus d’une fois dans l’analyse, s’il 

a été admis à différentes reprises aux soins intensifs pédiatriques lors de la période de 

l’étude.  

 

La première étape a été d’examiner les caractéristiques des patients ayant reçu de 

l’olanzapine ou non. Pour entamer cette analyse univariée, de nombreux graphiques ont été 

réalisés afin de comparer visuellement toutes les données démographiques. Ainsi, plusieurs 

boîtes à moustaches ont été réalisées entre les deux groupes d’étude, afin de pouvoir 

visualiser les différences entre la population olanzapine, et la population non-olanzapine.  

 

Par la suite, des tests statistiques non-paramétriques ont été effectués pour comparer 

les deux groupes. L’utilisation de tests non-paramétriques a été privilégiée étant donné que 

nous avions prévu que nos données ne seraient pas distribuées de façon normale. Ceci fut 
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confirmé visuellement lors de l’étude, ainsi que statistiquement par le biais du test de 

normalité de Kolmogorov-Smirnov. Le test non-paramétrique de Wilcoxon-Mann-

Whitney a été utilisé pour la comparaison de variables quantitatives. Le test 

d’indépendance du Khi-2 a été utilisé pour la comparaison de variables qualitatives. De 

plus, la variable « Pire score PELOD-2 » étant distribuée de façon normale, un test 

paramétrique de Student a été réalisé. Un seuil de significativité de p<0,05 a été utilisé.  

 

Par la suite, nous avons effectué une analyse multivariée visant à déterminer les 

facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine lors du séjour. Pour ce faire, 

un modèle de régression logistique a été développé. Nous avons d’abord évalué la 

colinéarité des variables quantitatives de l’étude. Ceci a été possible grâce à la création 

d’une matrice de corrélation. Puis, les variables étant statistiquement significatives lors de 

l’analyse univariée, ont été exploitées pour créer le modèle multivarié le plus représentatif 

possible, en excluant les variables qui présentaient une colinéarité trop élevée entre elles 

(coefficients de corrélation de Spearman > 0,6). Un seuil de significativité de p < 0,2 dans 

l’analyse univariée a été utilisé pour identifier les variables à inclure dans l’analyse 

multivariée, dans l’idée d’obtenir le modèle le plus complet possible.  

 

Comme analyse de sensibilité, nous avons par la suite répétée l’analyse multivariée 

(c.-à-d. la régression logistique) en séparant la population en sous-groupe d’âge : les 

patients de 0 mois à 2 ans inclus, et les patients de plus de deux ans.  

 

Les variables qui ont été évaluées dans les analyses univariées et multivariées de 

cette étape incluent les variables démographiques de nos patients (le sexe, l’âge, le 

diagnostic à l’admission), les scores PELOD, la présence de ventilation mécanique 

invasive ou non-invasive, et la présence de médicaments concomitants (analysée sous 

forme de variables dichotomiques [oui/non] et sous forme de variable continue [dose totale 

reçue lors du séjour]). Les variables survenant après l’issue observée (administration 

d’olanzapine) n’ont pas été inclues dans les modèles, puisque l’objectif est de déterminer 

les facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine. Ces variables sont, la 

variable « décès » ou non, et la variable du pire score PELOD pendant le séjour.  
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3.2.2.2.2 Description des modalités d’administration de l’olanzapine 
 

Cette étape inclut des analyses descriptives pour résumer les modalités 

d’administration de l’olanzapine dans notre cohorte. Plusieurs variables concernant 

l’olanzapine ont été décrites, incluant les différentes voies d’administration (orale vs. 

intraveineuse), la dose d’olanzapine reçue (en mg/kg), l’intervalle de dosage utilisé, et la 

durée d’administration. La durée d’administration a été définie comme le nombre total de 

jours où le patient a reçu de l’olanzapine lors de son séjour. Nous avons choisi de procéder 

ainsi au lieu de simplement soustraire la date de la première dose de la date de la dernière 

dose reçue, étant donné notre impression clinique, que plusieurs patients recevaient des 

doses de façon épisodique et non un traitement continu.   

 

3.2.2.2.3  Impact de l’olanzapine 
 

Afin d’évaluer l’impact de l’olanzapine sur la prise de médicaments analgésiques 

et sédatifs et sur les scores de delirium et d’agitation chez les patients atteints de delirium, 

nous avons identifié des « épisodes » de delirium au sein des séjours aux soins intensifs 

pédiatriques. Ainsi, pour chaque épisode de delirium, nous désirions comparer les patients 

ayant reçu de l’olanzapine de ceux qui n’en ont pas reçu. Nous avons identifié les épisodes 

de delirium basés sur le score CAPD, avec un score ³9 confirmant le diagnostic (70). De 

façon arbitraire, nous avons considéré que deux scores positifs séparés par au moins sept 

jours, constituaient deux épisodes distincts. Ainsi, deux scores ³9 séparés par <7 jours ont 

été inclus dans le même épisode de delirium.  

 

À la suite de cela, des évaluations visuelles des scores CAPD en fonction du temps, 

axées (temps 0) sur le moment correspondant au diagnostic du delirium (premier score 

CAPD positif) et sur le moment correspondant à la première dose d’olanzapine, ont été 

réalisées.  

 

Chez les patients ayant reçu de l’olanzapine, les scores CAPD, RASS et 

COMFORT-B, ainsi que les doses des médicaments analgésiques et sédatifs administrées, 
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ont été comparés dans les 24 heures précédant et à 24, 48, et 72 heures post-administration 

de la première dose d’olanzapine lors de l’épisode. Pour ces analyses, les patients qui 

étaient déjà sous olanzapine avant le diagnostic positif de delirium ont été exclus. Le test 

de Wilcoxon-Mann-Whitney a été utilisé pour ces analyses.  

 

Les durées de l’épisodes de delirium ont été comparées entre les groupes n’ayant 

pas reçu de l’olanzapine, ayant reçu de l’olanzapine avant le diagnostic de delirium, et 

ayant reçu de l’olanzapine suivant le diagnostic de delirium. Le test de Kruskal-Wallis a 

été utilisé pour cette analyse. 

 

Finalement, une analyse post-hoc a été effectuée suivant l’évaluation visuelle des 

scores CAPD en fonction du temps. En effet, nous avons remarqué que les patients ayant 

reçu de l’olanzapine semblaient avoir des scores CAPD plus élevés lors de l'épisode de 

delirium. Ainsi, une analyse univariée, puis un modèle de régression logistique ajusté en 

fonction de caractéristiques prédéfinies (l’âge, le diagnostic, le sexe et l’administration 

concomitante d’autres analgésiques et sédatifs) ont été développés pour évaluer 

l’association entre un score CAPD plus élevé et l’initiation d’un traitement à base 

d’olanzapine. Dans le cadre de cette analyse, les scores CAPD ont été évalués de façon 

continue ainsi que dichotomique (pire CAPD lors de l’épisode <13 vs. ³13). Le seuil de 13 

a été choisi, car il s’agissait de la médiane des scores CAPD positifs dans notre population.  
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3.3  Résultats 
3.3.1 Description de la population à l’étude 

 

Dans cette étude, la population est relativement conséquente. En effet, on dénombre 

2570 admissions au total, ayant été admis entre le 1er décembre 2018 et le 1er juin 2021 

inclusivement. Cette population comprend 156 admissions ayant reçu de l’olanzapine et 

2414 admissions n’ayant pas reçu l’olanzapine. Tout au long de la première partie des 

analyses, la population sera séparée en deux groupes bien distincts, basées sur cette 

exposition : le groupe olanzapine et le groupe non-olanzapine.  

 

Le Tableau 7 résume les caractéristiques démographiques de notre population. Les 

patients ayant reçu de l'olanzapine représentaient une population différente de celle n’ayant 

pas reçu de l’olanzapine. De façon attendue, ils souffraient plus fréquemment de delirium 

(80,13% vs. 19,87%, p<0,001). Ils avaient aussi des durées de séjour plus longues (10,29 

jours vs. 1,89 jours, p<0,001). De plus, une différence significative a été relevée concernant 

le sexe, mais pas concernant l’âge. Parmi les 156 patients ayant reçu de l’olanzapine, l21 

(77,56% ) ont été ventilées de façon invasive mécanique en comparaison à 766  (31,73%) 

pour le groupe non olanzapine (p<0,001) et 79 (50.64%)  admissions ont été ventilées de 

manière non invasive vs 543/2414 (22,49%) pour le groupe non olanzapine(p<0,001) et 

pour des durées de ventilation plus prolongées. Leurs scores de sévérité de la maladie 

(PELOD-2) étaient également plus élevés, tant celui à l’admission (6,00 vs. 3,00, p<0.001), 

que le score le plus élevé lors du séjour (10,00 vs. 4,00, p<0.001). De plus, le taux de 

mortalité était également plus élevé dans le groupe olanzapine (6,41% vs. 1,82% ; 

p<0,001). 
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Tableau 7. Démographique de la population1. 

1Excluant les patients qui n’ont pas reçu le médicament d’intérêt. Les données représentent les médianes et 

leurs écarts interquartiles. 2Test du Khi2 d’indépendance ou test de Wilcoxon-Mann-Whitney ou de Student. 
3Une valeur manquante, Ntotal = 2569, Nnon-olanzapine = 2413. 4Excluant les durées de ventilation nulles. 

 

Caractéristiques Total 
(N=2570) 

Olanzapine 
(N= 156) 

Non-olanzapine 
(N= 2414) 

Valeur p2 

Sexe féminin, n (%) 1094 (42,57%) 52 (33,33%) 1042 (43,16%) 0,02 
Âge (mois) 31,00 

(6,00 – 113,00) 
30,00 

(6,00 – 109,25) 
31,50 

(6,00 – 113,00) 
0,86 

Poids (kg)3 13,00 
(6,80 – 29,10)3 

12,80 
(6,50 – 28,32) 

13,00 
(6,80 - 29,10)3 

0,84 

Delirium, n (%) 591 (23,00%) 125 (80,13%) 466 (19,30%) < 0,001 
Diagnostic, n (%) 

Chirurgical cardiaque 
 

Chirurgical non-
cardiaque 

 
Médical cardiaque 

 
Médical non-cardiaque 

 
Trauma 

 
347 (13,50%) 

 
603 (23,46%) 

 
 

165 (6,42%) 
 

1378 (53,62%) 
 

77 (3,00%) 

 
34 (21,80%) 

 
23 (14,74%) 

 
 

13 (8,33%) 
 

76 (48,72%) 
 

10 (6,41%) 

 
313 (12,97%) 

 
580 (24,03%) 

 
 

152 (6,30%) 
 

1302 (53,93%) 
 

67 (2,77%) 

 
 
 
 
 

< 0,001 
 
 

 

Durée de séjour 
(jours) 

2,00 
(0,97 – 4,20) 

10,29 
(4,86 – 29,10) 

1,89 
(0,95 – 3,82) 

< 0,001 

Score PELOD-2 à 
l’admission 

3,00 
(2,00 – 6,00) 

6,00 
(3,00 – 9,00) 

3,00 
(2,00 – 6,00) 

< 0,001 

Pire score PELOD-2 
lors du séjour aux 
soins intensifs 

4,00 
(2,00 – 8,00) 

10,00 
(7,00 – 13,00) 

4,00 
(2,00 – 7,00) 

< 0,001 

Ventilation 
mécanique invasive, 
n (%) 

887 (34,51%) 121 (77,56%) 766 (31,73%) < 0,001 

Ventilation non-
invasive, n (%) 

622 (24,20%) 79 (50,64%) 543 (22,49%) < 0,001 

Durée de ventilation 
mécanique invasive 
(jours)4 

2,00 
(1,00 – 4,00) 

6,00 
(3,00 – 17,00) 

2,00 
(1,00 – 3,00) 

< 0,001 

Durée de ventilation 
mécanique non-
invasive (jours)4 

3,00 
(2,00 – 5,00) 

5,00 
(2,00 – 12,50) 

3,00 
(2,00 – 4,00) 

< 0,001 

Décès, n (%) 54 (2,10%) 10 (6,41%) 44 (1,82%) < 0,001 
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Tel que démontré dans la Figure 2, bien qu’une majorité des patients ayant reçu de 

l’olanzapine ont également eu un delirium, basé sur le score CAPD, 31 (19.9%) admissions 

ont reçu de l’olanzapine sans score CAPD élevé. Dans le groupe non-olanzapine, 466 

(19.3%) admissions ont souffert de cette pathologie sans recevoir d’antipsychotiques.  

 

Figure 2. Nombre d’admission représentant les patients atteints ou non d’un 

délirium. 

 
 

Le Tableau 8 résume les médications concomitantes reçues par les patients ayant 

reçu ou non de l’olanzapine, pendant leurs séjours. Les médicaments les plus fréquemment 

administrés pendant l’étude furent les opiacés, suivi de la dexmédétomidine. En effet, 

51,98% des admissions ont reçu des opiacés (olanzapine [n=134/156 ; 85,90%], non-

olanzapine [n=1202/2414 ; 49,79%]) alors que 37,2% de notre cohorte complète ont reçu 

de la dexmédétomidine (olanzapine [n=136/156 ; 87,18%], non-olanzapine [n=823/2414 ; 

34,09%]). Au contraire, le médicament le moins fréquemment utilisé fut le propofol avec 

seulement 7,55% d’utilisation dans notre cohorte, soit 194/2570 admissions au total 

(olanzapine [n=52/156 ; 33,33%], non-olanzapine [n=142/2414 ; 5,88%]).  
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En général, les patients qui ont reçu de l’olanzapine ont été davantage exposés à 

tous les autres analgésiques et sédatifs (table 8). De plus, ils ont reçu des doses cumulatives 

plus élevées lors du séjour. Les benzodiazépines sont la seule exception avec des doses 

cumulatives similaires entre les groupes, quoique relativement faibles dans les deux cas.  

 

 Tableau 8. Médicaments analgésiques et sédatifs concomitants. 

 

1Test du Khi2 d’indépendance ou test de Wilcoxon-Mann-Whitney. 2Excluant les patients qui n’ont pas reçu 

le médicament d’intérêt. Les données représentent les médianes et leurs écarts interquartiles.  3Rapporté en 

équivalent de morphine IV. 4Rapporté en équivalent de lorazépam IV  

Caractéristiques Total 

(N=2570) 

Olanzapine 

(N=156) 

Non-olanzapine 

(N=2414) 

Valeur p1 

Exposition lors du séjour 

Opiacés, n (%)   1336 

(51,98%) 

134 (85,90%) 1202 (49,79%) < 0,001 

Benzodiazépines, n (%) 475 (18,48%) 113 (72,44%) 362 (15,00%) < 0,001 

Kétamine, n (%)  797 (31,01%) 119 (76,28%) 678 (28,09%) < 0,001 

Dexmédétomidine, n (%) 959 (37,32%) 136 (87,18%) 823 (34,09%) < 0,001 

Clonidine, n (%) 342 (13,31%) 93 (59,62%) 249 (10,31%) < 0,001 

Propofol, n (%)   194 (7,55%) 52 (33,33%) 142 (5,88%) < 0,001 

Doses quotidiennes reçues lors du séjour2 

Équivalent morphinique3 

(mg/kg/jour) 

0,41 

(0,15 – 0,91) 

0,87 

(0,33 – 2,32) 

0,37 

(0,14 – 0,83) 

< 0,001 

Équivalent lorazepam4 

(mg/kg/jour)  

0,03 

(0,01 – 0,08) 

0,03 

(0,01 – 0,10) 

0,03 

(0,01 – 0,07) 

0.37 

Kétamine (mg/kg/jour) 0,69 

(0,27 – 2,52) 

2,65 

(0,40 – 7,38) 

0,61 

(0,27 – 2,06) 

< 0,001 

Dexmédétomidine 

(mcg/kg/jour) 

5,30 

(2,30 – 10,04) 

7,38 

(2,87 – 16,85) 

5,14 

(2,21 – 9,34) 

< 0,001 

Clonidine (mcg/kg/jour)   1,77 

(0,73 – 3,86) 

2,55 

(1,28 – 5,11) 

1,48 

(0,66 – 3,33) 

< 0,001 

Propofol (mg/kg/jour) 4,34 

(0,81 – 13,88) 

2,21 

(0,21 – 8,54) 

4,47 

(1,22 – 17,81) 

0.01 
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3.3.2 Facteurs de risques prédisposants l’administration 
d’olanzapine 

 

Afin de mieux identifier les différents facteurs de risques prédisposants 

l’administration d’olanzapine, nous avons effectué une analyse multivariée à l’aide d’une 

régression logistique. Pour ce faire, une matrice de colinéarité a d’abord été générée afin 

de déterminer la possible colinéarité existant entre certaines variables de l’étude. Ainsi, 

nous avons pu exclure les variables explicatives qui étaient corrélées entre elles. 

 

La Figure 3 représente la matrice de corrélation des variables étudiées. Grâce à 

celle-ci, on remarque que quelques-unes de nos variables sont corrélées entre elles. En 

effet, le poids et l’âge sont fortement corrélés (r=0,9). De plus, on peut voir que la durée 

de ventilation invasive mécanique est modérément corrélée avec la durée de séjour en unité 

de soins intensifs pédiatriques (r=0,62). La durée de ventilation non-invasive est également 

modérément corrélée avec la durée de séjour des patients (r = 0,61).   
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Figure 3. Matrice de corrélation. 

 
Légende : Age_M : âge des patients en mois ; benzo_pday : quantité de benzodiazépines administrée ; 

clon_pday : quantité de clonidine administrée; ketamine_pday : quantité de kétamine administrée ; los : 

durée de séjour ; MV : durée de ventilation mécanique invasive ; NIV : durée de ventilation non invasive ; 

opiates_pday : quantité d’opiacés administrée ; propofol_pday : quantité de propofol administrée ; Weight 

: poids des patients en kilogramme.  

 

Les analyses multivariées ci-dessous ont permis d’identifier les différents facteurs 

de risques prédisposants l’administration d’olanzapine. La première analyse a été réalisée 

sur la population totale, puis les autres analyses ont été réalisées en fonction de deux 

groupes d’âge : les jeunes enfants de 2 ans et moins, et ceux de plus de 2 ans. Les modèles 

retenus et décrit ci-bas incluent la ventilation (invasive ou non-invasive) et les 

médicaments concomitants sous forme de variables dichotomiques. 

 

Le Tableau 9 présente l’analyse multivariée de l’ensemble de la cohorte. Dans ce 

modèle, les variables statistiquement significatives incluent la présence de delirium avec 
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un rapport de cotes (OR) de 4,62 (IC 95 % [2,78 ; 7,85]), suivi par l’administration de 

benzodiazépines (OR=3,79, IC 95% [2,43 ; 5,97]) et de clonidine (OR = 3,68, IC 95% 

[2,40 ; 5,67]).  

 

Tableau 9. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine par 

analyse multivariée de la population totale (N=2570). 

Modèle multivarié Estimé Erreur standard OR IC95% 
Sexe (masculin) 0,51 0,21 1,66 [1,10 ; 2,55] 
Diagnostic 

Chirurgical cardiaque  
 

Chirurgical non-
cardiaque 

 
Médical cardiaque 

 
Médical non cardiaque 

 
Trauma 

 
 
 

-0,31 
 

 
-0,30 

 
-0,34 

 
-0,31 

 
 
 

0,36 
 
 

0,43 
 

0,30 
 

0,53 

 
1 
 

0,74 
 

 
0,74 

 
0,71 

 
0,73 

 
 
 

[0,36 ; 1,49] 
 
 

[0,31 ; 1,70] 
 

[0,39 ; 1,28] 
 

[0,25 ; 2,03] 
Delirium (oui) 1,53 0,26 4,62 [2,78 ; 7,85] 
Âge (mois)  0,01 0,01 1,01 [1,00 ; 1,01 ] 
Score PELOD à 
l’admission 

0,01 0,03 1,01 [0,96 ; 1,07 ] 

Ventilation invasive 
mécanique (oui) 

-0,21 0,35 0,81 [0,41 ; 1,61] 

Ventilation non-
invasive (oui) 

0,44 0,22 1,56 [1,01 ; 2,40] 

Opiacés (oui) -0,41 0,38 0,66 [0,31 ; 1,39] 
Benzodiazépines (oui) 1,33 0,23 3,79 [2,43 ; 5,97] 
Kétamine (oui) 0,70 0,26 2,02 [1,21 ; 3,41] 
Dexmédétomidine 
(oui) 

1,29 0,32 3,64 [1,98 ; 6,90] 

Clonidine (oui) 1,30 0,22 3,68 [2,40 ; 5,67] 
Propofol (oui) 0,43 0,27 1,54 [0,90 ; 2,62] 
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 Le Tableau 10 représente l’analyse multivariée de l’ensemble des variables de 

l’étude, après exclusion des variables non-significatives (analyse de sensibilité). La 

présence de delirium demeure la variable qui a le rapport de cotes le plus élevé (OR=4,52, 

IC 95% [2,81 ; 7,42]), suivi par l’administration de benzodiazépines (OR=3,73, IC 95% 

[2,44 ; 5,76]), de clonidine (OR = 3,67, IC 95% [2,43 ; 5,56]) et de dexmédétomidine (OR 

= 3,44, IC 95% [1,93 ; 6,34]). 

 

Tableau 10. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine par 

analyse multivariée de la population totale (N=2570). 

Modèle multivarié Estimé Erreur 

standard 

OR IC95% 

Sexe (masculin) 0,56 0,21 1,75 [1,16 ; 2,67] 

Delirium  1,51 0,25 4,52 [2,81 ; 7,42] 

Âge (mois)  0,01 0,01 1,01 [1,00 ; 1,01] 

Ventilation non-invasive 0,44 0,21 1,55 [1,03 ; 2,34] 

Benzodiazépines  1,32 0,22 3,73 [2,44 ; 5,76] 

Kétamine  0,62 0,24 1,86 [1,15 ; 3,02] 

Dexmédétomidine  1,24 0,30 3,44 [1,93 ; 6,34] 

Clonidine  1,30 0,21 3,67 [2,43 ; 5,56] 

 

 Le Tableau 11 présente l’analyse multivariée incluant uniquement les enfants de 2 

ans et moins. On peut observer, dans ce tableau, que la présence de delirium (OR=7,86, IC 

95% [2,65 ; 29,93]), suivi de l’administration de benzodiazépines (OR=6,97, IC 95% 

[3,38 ; 15,15]), de dexmédétomidine (OR=5,21, IC 95% [1,29 ; 35,59]) et de clonidine 

(OR=4,11, IC 95% [2,09 ; 8,31]) ont le plus d’impact sur l’administration d’olanzapine.  
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Tableau 11. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine, analyse 

multivariée de la population de patients âgés de 2 ans et moins (N=1159). 

Modèle multivarié Estimé Erreur standard OR IC95% 
Sexe (masculin) -0,10 0,34 0,90 [0,46 ; 1,77] 
Diagnostic 
Chirurgical cardiaque 

 
Chirurgical non 

cardiaque 
 

Médical cardiaque 
 

Médical non 
cardiaque 

 
Trauma 

 
 

 
0,22 

 
 

-0,17 
 

-0,25 
 
 

-0,92 

 
 

 
0,63 

 
 

0,58 
 

0,41 
 

 
1,25 

 
1 

 
1,24 

 
 

0,84 
 

0,78 
 

 
0,40 

 
 

 
[0,35 ; 4,14] 

 
 

[0,26 ; 2,58] 
 

[0,34 ; 1,74] 
 
 

[0,02 ; 3,57] 
Delirium 2,06 0,61 7,86 [2,65 ; 29,93] 
Score PELOD à 
l’admission 

0,01 0,04 1,01 [0,92 ; 1,10] 

Ventilation invasive 
mécanique (oui) 

-0,09 0,77 0,91 [0,21 ; 4,32] 

Ventilation non 
invasive (oui) 

1,08 0,34 2,96 [1,52 ; 5,85] 

Opiacés (oui) -0,17 0,95 0,84 [0,13 ; 5,80] 
Benzodiazépines 
(oui) 

1,94 0,38 6,97 [3,38 ; 15,15] 

Kétamine (oui) 0,77 0,56 2,16 [0,76 ; 7,01] 
Dexmédétomidine 
(oui) 

1,65 0,81 5,21 [1,29 ; 35,59] 

Clonidine (oui) 1,41 0,35 4,11 [2,09 ; 8,31] 
Propofol (oui) 0,08 0,46 1,08 [0,43 ; 2,67] 

 

 

Le Tableau 12 représente l’analyse multivariée chez les enfants de 2 ans et moins, 

après exclusion des variables non-significatives. Comme pour l’analyse multivariée du 

Tableau 11, ici, le delirium est la variable avec le rapport de cotes le plus élevé (OR=9,47, 

IC 95% [3,51 ; 33,14]), suivi de l’administration de benzodiazépines (OR=7,09, IC 95% 

[3,58 ; 14,84]), puis de l’administration de dexmédétomidine (OR=6,18, IC 95% [1,72 ; 

39,71]). 
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Tableau 12. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine, analyse 

multivariée de la population de patients âgés de 2 ans et moins (N=1159). 

 

Le Tableau 13 présente l’analyse multivariée chez les enfants de plus de 2 ans. Ici, 

l’administration de dexmédétomidine est celle avec le rapport de cotes le plus élevé 

(OR=4,78, IC 95% [2,34 ; 10,01]), supplantant même la présence de delirium (OR=3,51, 

IC 95% [1,91 ; 6,52]), et suivi par l’administration de clonidine (OR=3,62, IC 95% [1,96 ; 

6,67]).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Modèle multivarié Estimé Erreur standard OR IC95% 
Delirium 2,25 0,56 9,47 [3,51 ; 33,14] 
Ventilation non 
invasive (oui) 

1,05 0,32 2,85 [1,53 ; 5,43] 

Benzodiazépines 
(oui) 

1,96 0,36 7,09 [3,58 ; 14,84] 

Dexmédétomidine 
(oui) 

1,82 0,76 6,18 [1,72 ; 39,71] 

Clonidine (oui) 1,52 0,32 4,56 [2,44 ; 8,70] 
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Tableau 13. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine, analyse 

multivariée de la population de patients âgés de plus de 2 ans (N=1411). 

Modèle multivarié Estimé Erreur standard OR IC95% 
Sexe (masculin) 0,91 0,29 2,49 [1,43 ; 4,47] 
Diagnostic 

Chirurgical cardiaque  
 

Chirurgical non 
cardiaque 

 
Médical cardiaque 

 
Médical non cardiaque 

 
Trauma 

 
 

 
-0,61 

 
 

-0,40 
 

-0,30 
 

-0,10 

 
 

 
0,53 

 
 

0,70 
 

0,49 
 

0,66 

 
1 

 
0,55 

 
 

0,67 
 

0,74 
 

0,91 

 
 

 
[0,19 ; 1,57] 

 
 

[0,16 ; 2,57] 
 

[0,29 ; 1,99] 
 

[0,25 ; 3,26] 
Delirium (oui) 1,26 0,31 3,51 [1,91 ; 6,52] 
Score PELOD à 
l’admission 

0,03 0,03 1,03 [0,97 ; 1,10] 

Ventilation invasive 
mécanique (oui) 

-0,39 0,41 0,68 [0,31 ; 1,52] 

Ventilation non 
invasive (oui) 

-0,03 0,32 0,97 [0,51 ; 1,81] 

Opiacés (oui) -0,55 0,43 0,57 [0,25 ; 1,31] 
Benzodiazépines 
(oui) 

1,03 0,30 2,80 [1,55 ; 5,09] 

Kétamine (oui) 0,43 0,31 1,54 [0,84 ; 2,84] 
Dexmédétomidine 
(oui) 

1,56 0,37 4,78 [2,34 ; 10,01] 

Clonidine (oui) 1,29 0,31 3,62 [1,96 ; 6,67] 
Propofol (oui) 0,74 0,34 2,09 [1,07 ; 4,04] 

 

 

Le Tableau 14 représente l’analyse multivariée chez les enfants de plus de 2 ans, 

en excluant les variables non-significatives (analyse de sensibilité). Ici, comme pour le 

Tableau 13, l’administration de dexmédétomidine est celle avec le rapport de cotes le plus 

élevé (OR=5,35, IC 95% [2,86 ; 10,31] supplantant même la présence de delirium 

(OR=3,51, IC 95% [1,93 ; 6,46]), et suivi par l’administration de clonidine (OR=3,21, IC 

95% [1,81 ; 5,67]). 
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Tableau 14. Facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine, analyse 

multivariée de la population de patients âgés de plus de 2 ans (N=1411). 

Modèle multivarié Estimé Erreur standard OR IC95% 
Sexe (masculin) 0,91 0,29 2,49 [1,44 ; 4,46] 
Delirium (oui) 1,26 0,31 3,51 [1,93 ; 6,46] 
Ventilation invasive 
mécanique (oui) 

-0,33 0,33 0,72 [0,37 ; 1,37] 

Benzodiazépines 
(oui)  

1,02 0,29 2,76 [1,56 ; 4,91] 

Dexmédétomidine 
(oui)  

1,68 0,33 5,35 [2,86 ; 10,31] 

Clonidine (oui)  1,17 0,29 3,21 [1,81 ; 5,67] 
Propofol (oui) 0,67 0,32 1,96 [1,03 ; 3,70] 

 

 

3.3.3 Description des modalités d’administration de l’olanzapine 
 

Le Tableau 15 résume les caractéristiques d’administration de l’olanzapine, par 

admissions (N=156), mais également en fonction des doses d’olanzapine administrées 

(N=1904). Dans ce groupe de patients, la durée de traitement médiane était de 3,00 jours 

(1,00 – 9,00) et la plupart des patients ont reçu l’olanzapine par voie intraveineuse 

seulement, soit 112(71,8%)  admissions, contre 27(17,3%) admissions ayant reçu 

l’olanzapine par voie orale) et 17 (10.9%) patients ayant reçu une combinaison des deux.  

 

La plupart des doses d’olanzapine ont été administrées soient aux 12 heures 

d’intervalle (N=1002/1904 ; 52,63%) soient aux 24 heures (N=821/1904 ; 43,12%). 
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Tableau 15. Caractéristiques d'administration de l'olanzapine1. 

 
 1Médiane (Écarts interquartiles), sauf si spécifié autrement. 2Chez les patients ayant reçu au moins une 

dose PO. 3Chez les patients ayant reçu au moins une dose IV. IV : intraveineux, PO : Per os 

 

 

 

Admissions représentant les patients ayant reçu de l’olanzapine (N=156) 

Durée de traitement (jours) 3,00 (1,00 – 9,00) 

Voie d’administration, n (%) 

PO seulement 

IV seulement 

PO et IV 

 

27 (17,31%) 

112 (71,79%) 

17 (10,90%)  

Nombre total de doses d’olanzapine reçues par 

patient lors du séjour 

4,00 (1,00 – 13,25) 

Nombre total de doses d’olanzapine PO reçues par 

patient lors du séjour2 

4,00 (1,00 – 12,25) 

Nombre total de doses d’olanzapine IV reçues par 

patient lors du séjour3 

4,00 (2,00 – 11,00) 

Doses administrées (N=1904) 

Intervalles de dosage, n (%) 

Aux 8 heures3 

Aux 12 heures3 

Aux 24 heures3 

Aux 48 heures3 

Aux 72 heures3 

Prescription au besoin seulement 

 

7 (0,37%) 

1002 (52,63%) 

821 (43,12%) 

13 (0,68%) 

1 (0,05%) 

60 (3,15%) 

Voies d’administration, n (%) 

PO 

IV 

 

460 (24,16%) 

1444 (75,84%) 

Doses administrées par voie PO (mg/kg/dose)  0,10 (0,08 – 0,10) 

Doses administrées par voie IV (mg/kg/dose)  0,10 (0,08 – 0,13) 
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3.3.4 Impact de l’olanzapine sur le delirium 
 

Dans cette section, nous nous concentrons seulement sur les patients ayant eu un 

score CAPD positif, et donc un diagnostic de delirium. Il est important de rappeler que les 

épisodes de delirium ont été identifiés et analysés individuellement. En revanche, nous 

avons considéré, de façon arbitraire, que deux scores positifs séparés par au moins sept 

jours constituaient deux épisodes distincts. Ainsi, deux scores ³9 séparés par <7 jours ont 

été inclus dans le même épisode de delirium.  

 

Le Tableau 16 représente les caractéristiques de l’épisode de delirium en fonction 

de l’administration ou non d’olanzapine. On remarque que 541 patients n’ont pas reçu 

d’olanzapine lors de leur épisode de delirium, par rapport à 102 patients qui en ont reçu à 

la suite de leur premier épisode de delirium (CAPD positif). On dénombre également 40 

patients qui étaient déjà sous olanzapine avant leur premier CAPD positif. 

 

Tableau 16. Caractéristiques de l'épisode de delirium en fonction de l'administration 

ou non d'olanzapine. 

Caractéristiques de 

l’épisode de 

delirium  

Pas 

d’olanzapine 

lors de 

l’épisode de 

delirium 

(N=541) 

Olanzapine reçu 

à la suite du 

premier CAPD 

positif (N=102) 

Déjà sous 

olanzapine avant le 

premier CAPD 

positif (N=40)   

Valeur 

p 

Durée de l’épisode 

de delirium (jours) 

0,37  

(0 – 2,29) 

4,02  

(1,21 –10,04) 

2,34  

(0 – 7,00) 

< 0,001 

Jour du delirium 

correspondant au 

début de 

l’olanzapine1 

NA 2,65  

(0,93 – 4,21) 

NA NA 

1 Ici, il s’agit du jour 0, correspondant au premier jour avec un score CAPD élevé (³9) 
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Afin d’évaluer l’association entre un score CAPD plus élevé et l’initiation d’un 

traitement à base d’olanzapine lors d’un épisode de delirium, des analyses univariées et 

multivariées ont été réalisées (Tableaux 17 et 18). La présence d’un score CAPD maximal 

supérieur à 13 lors de l’épisode était associé à l’administration d’olanzapine tant en analyse 

univariée (OR = 1,96, IC 95% [1,28 ; 2,98]) qu’en analyse multivarié (OR = 2,20, IC 95% 

[1,38 ; 3,50]). L’administration de clonidine (univariée : OR = 1,91, IC 95% [1,06 ; 3,46] ; 

multivariée : OR = 3,84, IC 95% [1,89 ; 7,78]) et de dexmédétomidine (univariée : OR = 

3,11, IC 95% [1,99 ; 4,85] ; multivariée : OR = 3,35, IC 95% [2,00 ; 5,62]), en plus d’un 

diagnostic de trauma (l’analyse multivariée (OR = 3,68, IC 95% [1,29 ; 10,45]), étaient 

également associés à l’administration d’olanzapine. 

 

Tableau 17. Analyse univariée des facteurs de risque prédisposants l’administration 

d’olanzapine lors d’un épisode de delirium.  

Modèles univariées Estimé Erreur 
standard 

OR IC95% 

Sévérité du delirium 
(score CAPD 
maximal >13) 

0,67 0,21 1,96 [1,28 ; 2,98] 

Sexe (masculin) 0,55 0,21 1,73 [1,15 ; 2,60] 
Diagnostic 

Chirurgical cardiaque 
 

Chirurgical non-
cardiaque 

 
Médical cardiaque 

 
Médical non cardiaque 

 
Trauma 

 
 
 

0,52 
 

 
0,31 

 
0,03 

 
0,82 

 
 
 

0,33 
 
 

0,46 
 

0,27 
 

0,47 

 
1 
 

1,68 
 

 
1,37 

 
1,03 

 
2,27 

 
 
 

[0,89 ; 3,19] 
 
 

[0,55 ; 3,38] 
 

[0,61 ; 1,74] 
 

[0,91 ; 5,63] 
Âge (mois)  -0,02 0,002 1,00 [0,99 ; 1,00] 
Opiacés  0,69 0,25 2,00 [1,24 ; 3,24] 
Benzodiazépines 0,16 0,22 1,17 [0,76 ; 1,80] 
Kétamine  0,54 0,20 1,72 [1,16 ; 2,54] 
Dexmédétomidine  1,13 0,23 3,11 [1,99 ; 4,85] 
Clonidine  0,65 0,30 1,91 [1,06 ; 3,46] 
Propofol  -0,06 0,31 0,95 [0,52 ; 1,72] 
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Tableau 18. Analyse multivariée des facteurs de risque prédisposants 

l’administration d’olanzapine lors d’un épisode de delirium.  

Modèle multivarié Estimé Erreur 

standard 

OR IC95% 

Sévérité du delirium 

(score CAPD 

maximal >13) 

0,79 0,24 2.20 [1,38 ; 3,50] 

Sexe (masculin) 0,52 0,23 1,69 [1,08 ; 2,62] 

Diagnostic 
 

Chirurgical cardiaque 
 

Chirurgical non-
cardiaque 

 
Médical cardiaque 

 
Médical non cardiaque 

 
Trauma 

 
 
 
 

0,74 
 

 
0,50 

 
0,36 

 
1,30 

 
 
 
 

0,36 
 
 

0,48 
 

0,31 
 

0,53 

 
 
1 

 
2,11 

 
 

1,66 
 

1,43 
 

3,68 

 
 
 
 

[1,05 ; 4,24] 
 
 

[0,64 ; 4,28] 
 

[0,77 ; 2,64] 
 

[1,29 ; 10,45] 
Âge (mois)  0,001 0,002 1,00 [0,997 ; 1,00] 

Opiacés  0,23 0,31 1,26 [0,69 ; 2,31] 

Benzodiazépines -0,16 0,25 0,85 [0,52 ; 1,40] 

Kétamine  0,29 0,24 1,33 [0,84 ; 2,12] 

Dexmédétomidine  1,21 0,26 3,35 [2,00 ; 5,62] 

Clonidine  1,34 0,36 3,84 [1,89 ; 7,78] 

Propofol  -0,58 0,35 0,56 [0,28 ; 1,12] 

 

La Figure 4 ci-dessous représente le score CAPD des patients avant et après la 

première dose d’olanzapine, représenté par une bande verticale, en fonction du temps. Il 

représente seulement les épisodes au cours desquelles l’olanzapine a été débutée à la suite 

du premier CAPD positif (c.-à-d., excluant les épisodes pendant lesquels les patients 

recevaient déjà de l’olanzapine avant le premier score positif). On peut apercevoir que, à 

la suite de la prise d’olanzapine, les scores CAPD des patients ont tendance à diminuer 

jusqu’au jour 20 environ. L’effet est toutefois moins prédictible après une vingtaine de 
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jours, et est marqué par davantage d’imprécision (marges d’erreurs beaucoup plus 

importantes causées par un plus petit nombre de patients).  

 

Figure 4. Scores CAPD des patients avant et après la première dose d'olanzapine, en 

fonction du temps. 

 

La Figure 5 ci-dessous représente les scores CAPD des patients en fonction du 

temps, et selon leur médication. En effet, on retrouve trois courbes différentes : les patients 

n’ayant pas reçu d’olanzapine (ligne rouge), ceux qui en ont reçu à la suite du début de 

l’épisode de delirium (ligne bleue), et ceux qui recevaient déjà de l’olanzapine avant 

l’épisode de delirium enregistré (ligne verte). 

 

Lorsque l’on regarde le graphique de façon général, on peut remarquer que les trois 

courbes ont tendance à diminuer plus ou moins rapidement entre 0 et 10 jours, surtout lors 

des premiers jours, peu importe le traitement reçu. Néanmoins, il existe une différence 

significative entre les médianes des scores parmi ces trois groupes (p=0,02). Nous 

remarquons également que la cinétique des scores est très semblable entre les patients qui 

recevaient déjà de l’olanzapine avant le premier score CAPD positif (début de l’épisode) 

et ceux qui n’ont pas reçu d’olanzapine. En revanche, les scores CAPD initiaux semblent 
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plus élevés dans le groupe ayant reçu de l’olanzapine à la suite du premier score CAPD 

positif. La descente initiale semble également un peu plus lente dans ce groupe. Encore 

une fois, nous remarquons que l’évolution des scores est plus imprédictible suivant les 20 

premiers jours. Aux jours 15-20, on retrouve uniquement les patients ayant été atteints d’un 

épisode de delirium prolongé, et potentiellement plus sévère. La Figure 6 représente ainsi, 

uniquement l’évolution des scores CAPD chez les patients toujours présents aux jours 15-

20. Ici, on peut observer une ré-augmentation des scores CAPD aux jours 15-20 chez les 

patients ayant reçu l’olanzapine, mais également chez les personnes n’ayant pas reçu le 

traitement. 

 

Figure 5. Scores CAPD des patients en fonction du temps, et selon leur médication. 

Légende : 1) Jour 0 : premier jour avec un score CAPD élevé (³9). 2) Chaque point représente une moyenne 

d’évaluations quotidiennes. 3) Seuls les patients toujours aux soins intensifs sont inclus dans les données des 

jours subséquents. 
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Figure 6. Scores CAPD des patients toujours présents aux jours 15-20, en fonction du 

temps, et selon leur médication. 

 
Légende : 1) Jour 0 : premier jour avec un score CAPD élevé (³9). 2) Chaque point représente une moyenne 

d’évaluations quotidiennes. 

 

Le Tableau 19 représente les différents scores de delirium (CAPD) et d’agitation 

(RASS et COMFORT-B) avant et après la première dose d’olanzapine. Avant la première 

dose de médicament, 100 patients avaient un CAPD positif de 10,5 (7 – 15). Au bout de 

24 heures post-dose, ces patients avaient un score CAPD de 7,5 (4,3 – 12 ; p=<0,001). Puis 

au bout de 72 heures post-dose, leur CAPD était de 6,75 (3 – 12 ; p=<0,001). On dénombre 

également 102 patients, qui, avant leur première dose d’olanzapine, avaient un score RASS 

de -0,5 (-1 – 0). Cependant, au bout de 24, 48 et 72 heures, ce score est inchangé (N=101 ; 

p=0,63 [24h post-dose] vs p=0,28 [72h post-dose]). Concernant le score COMFORT-B, 67 

patients pré-dose avaient un score de 12,5 (12 – 14). Au bout de 24 heures post-dose, 53 

patients avaient un score de 13 (11 – 13,5 ; p=0,11). Ce score est resté inchangé 48 et 72 

heures post-dose.  

 

 

 

 



 68 

Tableau 19. Scores de delirium et d’agitation avant et après la première dose 

d’olanzapine (N=102). 

 
Légende : CAPD : échelle d’évaluation du delirium pédiatrique ; NCAPD : nombre de patients pour lesquels 

les scores CAPD étaient disponibles ; COMFORT-B : outil d’évaluation de l’agitation et de la douleur chez 

les patients sous ventilation mécanique ; NCOMFORT-B : nombre de patients pour lesquels les scores 

COMFORT-B étaient disponibles ; RASS : outil d’évaluation de l’agitation ; NRASS : nombre de patients 

pour lesquels les scores RASS étaient disponibles. 

 

Le Tableau 20 représente les doses de médications concomitantes administrées 

avant et après la première dose d’olanzapine dans un contexte de délirium (N=102), alors 

que le Tableau 21 représente les mêmes données en excluant les patients qui ne recevaient 

pas le médicament d’intérêt avant la première dose d’olanzapine. En effectuant ces 

dernières analyses, nous observons que l’ensemble des doses des médicaments 

analgésiques et sédatifs concomitants ont tendance à diminuer à la suite de la première dose 

d’olanzapine, à l’exception de la clonidine. Après 24 heures suivant la première dose, une 

diminution significative et soutenue des doses de benzodiazépines et de propofol est 

observée. Ces diminutions se maintiennent dans le temps, et une diminution significative 

des doses d’opiacés s’ajoute à 48 heures, suivie d’une diminution significative des doses 

de kétamine et de dexmédétomidine à 72 heures.  

 

 Pré-dose 24 heures 
post-dose 

Valeur p 48 heures 
post-dose 

Valeur p 72 heures 
post-dose 

Valeur p 

CAPD 10,5  
(7 - 15) 

7,5  
(4,3 - 12) 

<0,001 7  
(3,25 -12) 

<0,001 6,75  
(3 - 12) 

<0,001 

NCAPD  100 100  100  100  
RASS -0,5  

(-1 - 0) 
-0,5  

(-1 - 0) 
0,63 -1  

(-1 - 0) 
0,32 -0,5  

(-1 - 0) 
0,28 

NRASS 102 101  101  101  
COMFORT-B 12,5  

(12 - 14) 
13  

(11 - 
13,5) 

0,11 13  
(12 - 14) 

0,16 13  
(11,5 - 

13) 

0,1 

NCOMFORT-B 67 53  54  54  
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Tableau 20. Doses de médications concomitantes administrées avant et après la 

première dose d’olanzapine dans un contexte de delirium (N=102). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Pré-dose 24 heures 
post-dose 

p 48 heures 
post-dose 

p 72 heures 
post-dose 

p 

Équivalent 
morphinique 
(mg/kg/jour) 

2,16  
(0,25 – 
4,42) 

1,73  
(0,13 – 
4,63) 

0,16 1,52 
 (0,09 –
3,81) 

0,00
3 

1,24  
(0,07 – 
3,54) 

0,00
1 

Équivalent 
lorazépam 
(mg/kg/jour) 

0,003  
(0 – 0,10) 

0  
(0 – 0,13) 

0,57 0,004  
(0 – 0,11) 

0,22 0,005  
(0 – 0,10) 

0,28 

Kétamine 
(mg/kg/jour) 

4.02  
(0 –15,6) 

1,51  
(0 – 13,39) 

0,37 1,17  
(0 – 11,43) 

0,11 1,22  
(0 – 10,87) 

0,06 

Dexmédétomidin
e  
(mcg/kg/jour) 

15,47 (2,69 
– 28,27) 

15,88 (0,79 
– 30,65) 

0,83 13,93  
(0,39 – 
27,33) 

0,43 12,48  
(0,47 – 
26,07) 

0,07 

Clonidine 
(mcg/kg/jour) 

0  
(0 – 0) 

0  
(0 – 0) 

0,25 0  
(0 – 0,75) 

0,08 0  
(0 – 1,10) 

0,03 

Propofol 
(mg/kg/jour) 

0  
(0 – 0) 

0  
(0 – 0) 

0,08 0  
(0 – 0) 

0,04 0  
(0 – 0) 

0,16 
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Tableau 21. Doses de médications concomitantes administrées avant et après la 

première dose d’olanzapine dans un épisode de delirium, en excluant les patients qui 

ne recevaient pas le médicament d’intérêt avant la première dose d’olanzapine. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 N Pré-dose 24 
heures 
post-
dose 

Valeur 
p 

48 
heures 
post-
dose 

Valeur 
p 

72 
heures 
post-
dose 

Valeur 
p 

Équivalent 
morphinique 
(mg/kg/jour) 

87 2,85 
(0,78 –
4,65) 

2,37  
(0,35 – 
5,11) 

0,16 1,81  
(0,35 – 
4,05) 

0,003 1,83  
(0,28 – 
3,97) 

0,002 

Équivalent 
lorazépam 
(mg/kg/jour) 

51 0,1 
(0,05 –
0,34) 

0,1  
(0 – 
0,27) 

0,03 0,09  
(0 – 
0,25) 

0,007 0,07  
(0 – 
0,23) 

0,02 

Kétamine 
(mg/kg/jour) 

64 10,95 
(4,78 – 
21,02) 

7,97  
(2,51 – 
24,22) 

0,31 7,68  
(1,92 – 
21,09) 

0,07 6,11  
(1,58 – 
20,18) 

0,03 

Dexmédétomidine 
(mcg/kg/jour) 

81 20,12 
(10,67 – 
33,12) 

20,46 
(9,91– 
35,41) 

0,97 18,64 
(6,79 – 
36,57) 

0,29 17,53 
(4,79 – 
34,98) 

0,04 

Clonidine 
(mcg/kg/jour) 

16 2,85 
(1,81 – 
8,82) 

4,65  
(3,12 – 
8,94) 

0,60 4,98  
(1,81 – 
9,09) 

0,74 5,58  
(1,32 – 
10,57) 

0,68 

Propofol 
(mg/kg/jour) 

12 16,27 
(6,96 – 
34,22) 

2,91  
(0 – 
9,33) 

0,003 2,57  
(0 – 
5,14) 

0,006 1,77  
(0 – 
8,41) 

0,01 
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3.3.5 Résumé des résultats 
 

Pour rappel, l’objectif principal de cette étude était de décrire l’utilisation de 

l’olanzapine dans l’unité de soins intensifs pédiatriques du CHU Sainte-Justine. Nous 

désirions ainsi décrire la population qui reçoit de l’olanzapine et les modalités 

d’administration de ce médicament. Dans notre cohorte, sur un total de 2570 admissions, 

au moins une dose d’olanzapine a été administrée dans 156 d’entre elles (6,07% des 

admissions). De façon un peu surprenante, la présence de delirium a été identifiée 

rétrospectivement dans seulement 125 (125/156, 80,13%) de celles-ci. Les patients ayant 

reçu de l’olanzapine semblaient représenter une population plus sévèrement malade, ayant 

des durées de séjours plus longues (10,29 vs. 1,89 jours), des scores PELOD-2 à 

l’admission (6,00 vs. 3,00) et scores maximaux lors du séjour (10,00 vs. 4,00) plus élevés. 

Ils étaient également plus souvent sous ventilation mécanique invasive (6,00 vs. 2,00) ou 

non-invasive (5,00 vs. 3,00) et avaient un taux de mortalité plus élevé (6,41% vs. 1,82%). 

 

Les patients recevaient de l’olanzapine pour une médiane de 3,00 jours au cours de 

leur séjour aux soins intensifs, représentant une médiane de 4,00 doses/patient. 

L’olanzapine était majoritairement administrée par voie intraveineuse (112/156 ; 71,79%), 

mais pouvait également être administrée par voie orale (27/156 ; 17,31%) ou bien par voie 

orale et intraveineuse (17/156 ; 10,90%).  

 

Plusieurs facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine ont été 

identifiés selon l’âge des patients. Dans l’ensemble de notre cohorte, les facteurs de risque 

prédisposants l’administration d’olanzapine inclus le sexe masculin, la présence de 

delirium, la ventilation non-invasive et l’administration de médicaments concomitants, tels 

que les benzodiazépines, la clonidine, la dexmédétomidine et la kétamine. Chez les jeunes 

enfants de 2 ans et moins, le delirium, la ventilation non-invasive, et l’administration 

concomitante de benzodiazépines, de dexmédétomidine et de clonidine étaient tous des 

facteurs de risque prédisposants l’administration l’olanzapine. Chez les plus de 2 ans, la 

présence de delirium, le sexe masculin, et l’administration concomitante de 
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benzodiazépines, de dexmédétomidine, de clonidine et de propofol étaient tous associés à 

l’administration d’olanzapine.  

 

L’objectif secondaire de cette étude était d’évaluer l’impact de l’olanzapine dans le 

traitement du delirium pédiatrique. Ainsi, nous voulions décrire l’impact de l’olanzapine 

sur les durées de delirium, sur les scores CAPD et autres scores de confort et d’agitation, 

et sur les doses de médicaments analgésiques et sédatifs reçues. Nous avons remarqué que 

les patients ayant reçu de l’olanzapine avaient en fait, une durée de delirium plus longue 

(4,02 jours (1,21 –10,04) ; N=102) par rapport aux patients n’ayant pas reçu d’olanzapine 

(0,37 jours (0 – 2,29) ; N=541) ou à ceux qui recevaient déjà de l’olanzapine avant le début 

de l’épisode de delirium (2,34 jours (0 – 7,00) ; N=40). Lors d’un épisode de delirium, la 

sévérité du delirium, soit un score CAPD maximal supérieur à 13 (OR= 2,20 ; IC95% 

[1,38 ; 3,50]), le sexe masculin (OR= 1,69 ; IC95% [1,08 ; 2,62]), un diagnostic chirurgical 

non-cardiaque (OR=2,11 ; IC95% [1,05 ; 4,24]), un diagnostic de traumatisme (OR=3,68 ; 

IC95% [1,29 ; 10,45]), et l’administration concomitante de dexmédétomidine (OR=3,35 ; 

IC95% [2,00 ; 5,62]), et clonidine (OR=3,84 ; IC95% [1,89 ; 7,78]), étaient associés à 

l’administration d’olanzapine.  

 

À la suite de l’administration de l’olanzapine, nous avons observé une diminution 

significative des scores CAPD dans les 24 heures suivant la dose, qui demeurait au cours 

des 72 heures suivantes. En revanche, nous n’avons pas mis en évidence une diminution 

des scores d’agitation ou de confort. Concernant les doses de médicaments concomitants 

administrées avant et après la première dose d’olanzapine dans un contexte de delirium, en 

excluant les patients qui ne recevaient pas du médicament d’intérêt avant la première dose 

d’olanzapine, nous avons observé que les doses d’équivalent de lorazépam (0,1 mg/kg/jour 

(0,05 – 0,34)) et de propofol (2,91 mg/kg/jour (0 – 9,33)) étaient statistiquement 

significatives dès les 24 heures post-dose. Les doses de kétamine (7,68 mg/kg/jour (1,92 – 

21,09)) et d’équivalent morphinique (2,37 mg/kg/jour (0,35 – 5,11)) étaient significatives 

48 heures post-dose d’olanzapine, tandis que les doses de dexmédétomidine (17,53 

mcg/kg/jour (4,79 – 34,98)) étaient significatives au bout de 72 heures.  
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4 Discussion 
 

Cette étude observationnelle sur l'utilisation de l'olanzapine aux soins intensifs 

pédiatriques a mis en évidence que l'olanzapine était utilisée chez 6,07% des admissions. 

Les principaux facteurs de risque prédisposants son administration étaient le délirium, la 

ventilation non-invasive, les benzodiazépines, la dexmédétomidine et la clonidine chez les 

enfants de 2 ans et moins, et le sexe masculin, le délirium, les benzodiazépines, la 

dexmédétomidine, la clonidine et le propofol chez les enfants de plus de 2 ans. 

L'administration de l'olanzapine était essentiellement par voie intraveineuse (71,79% des 

cas) et était associée à une diminution des scores CAPD dans les 24 heures suivant 

l'administration, sans qu'une relation de cause à effet puisse être prouvée. 

 

4.1 Interprétation de nos résultats 
 

Lors de l’analyse des caractéristiques démographiques de notre population à l’étude, 

nous avons pu constater que l’olanzapine avait été administrée lors de 156 admissions aux 

soins intensifs pédiatriques. On dénombre 125 admissions incluant au moins un score 

CAPD positif parmi ceux-ci, et 31 admissions sans score positif, comme illustré dans la 

Figure 2. Ceci indique un nombre considérable d’administration d’olanzapine malgré un 

score CAPD inférieur à 9 (c.-à-d., non suggestif d’un delirium). Cependant, l’olanzapine 

est habituellement utilisée dans le but de traiter un delirium dans un contexte de soins 

intensifs pédiatriques, à l’exception de rares occasions où elle peut être utilisée pour 

diminuer les nausées. Ainsi, cela peut remettre en question notre façon de diagnostiquer le 

delirium pédiatrique dans le cadre de cette étude. En effet, le devis rétrospectif de l’étude 

nous empêchait d’identifier avec précision la présence de delirium. Bien que les scores 

CAPD soient habituellement réalisés régulièrement par les soignants au chevet et colligés 

au dossier, il est possible que certains scores aient été non-réalisés ou non-documentés dans 

le dossier médical. De plus, bien que le CAPD soit un outil de dépistage reconnu et bien 

étudié, le diagnostic de delirium devrait idéalement être confirmé par la suite, par le biais 

d’une évaluation faite par un professionnel. Cette étape n’est pas documentée de routine 
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dans les dossiers du CHU Sainte-Justine, et nous avons dû nous limiter aux scores CAPD 

documentés malgré ses limites.  

 

Les facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine ont pu être 

identifiés dans les deux groupes d’âge que nous avons choisi d’étudier. Pour rappel, chez 

les patients de 2 ans et moins, les facteurs de risque prédisposants l’administration 

d’olanzapine sont le delirium, la ventilation non-invasive, et l’administration concomitante 

de benzodiazépines, de dexmédétomidine et de clonidine. Chez les patients de plus de 2 

ans, les facteurs identifiés sont le sexe masculin, le delirium, la ventilation invasive 

mécanique, et l’administration concomitante de benzodiazépines, de dexmédétomidine, de 

clonidine et de propofol.  On remarque donc que peu importe l’âge du patient, plusieurs 

facteurs, incluant le delirium et l’administration de benzodiazépines, de dexmédétomidine 

et de clonidine sont associés à l’administration de l’olanzapine. Il est difficile de comparer 

nos résultats avec la littérature, car, à notre connaissance, les facteurs de risque 

prédisposants l’administration d’antipsychotiques dans une cohorte d’enfants admis aux 

soins intensifs pédiatriques n’ont pas été décrits. Aucune étude n'a étudié cet aspect, 

néanmoins, nous savons que l’olanzapine est habituellement administrée pour traiter le 

delirium, et que les facteurs de risque de développer un delirium pédiatrique incluent le 

jeune âge, la présence d’un retard mental ou d’un dysfonctionnement métabolique, 

l’hypoxie, le besoin de ventilation mécanique et de sédation, et la durée de séjour en soins 

intensifs (10,91,92). L’hypoxie et la ventilation mécanique, de même que la sédation, sont 

des facteurs qui rejoignent nos résultats. Ces facteurs sont similaires à ceux associés à la 

prescription d’olanzapine dans notre étude, ce qui renforce le fait que la prescription est 

motivée par un delirium. En revanche, nous n’avons pas identifié le jeune âge comme un 

facteur de risque de recevoir de l’olanzapine dans notre étude.  

 

Les durées de l’épisode de delirium étaient plus longues lorsque l’olanzapine été 

administrée à la suite d’un diagnostic de delirium par rapport aux épisodes où l’olanzapine 

n’avait pas été administrée ou bien, si elle était déjà en cours d’administration avant le 

premier score CAPD positif. Toutefois, il est important de rappeler que les groupes sont 

difficilement comparables. En effet, comme illustré à la Figure 4, le score CAPD initial 
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semble plus élevé chez les patients ayant reçu de l’olanzapine, suggérant un delirium plus 

sévère. Le fait d’avoir un score maximal supérieur à 13 était d’ailleurs associé de façon 

significative à l’administration d’olanzapine lors d’un épisode de delirium. De plus, le délai 

entre le début d’un delirium et l’administration d’olanzapine était de 2,65 jours. Cette durée 

est supérieure à la durée médiane de delirium chez les patients qui n’ont pas reçu 

d’olanzapine lors de l’épisode (0,37 jour). Ceci illustre bien la différence entre les groupes 

et le fait qu’il est difficile de voir une diminution de la durée de delirium avec un devis 

d’étude rétrospectif.  

 

En revanche, certains indices supportent un certain effet bénéfique de l’olanzapine 

sur les symptômes de delirium. Premièrement, comme noté au Tableau 19, les scores 

CAPD des patients ayant reçu de l’olanzapine ont rapidement diminués de façon 

significative à la suite de la première dose. En effet, au moment de l’administration, le 

score médian était de 10,5, puis au bout de 24 heures, il est passé à 7,5. Néanmoins, on 

observe également une diminution rapide des scores CAPD chez les patients n’ayant pas 

reçu d’olanzapine, ce qui démontre bien qu’aux soins intensifs, le delirium est une maladie 

de courte durée. Ainsi, il est probable que la diminution observée à la suite de 

l’administration d’olanzapine ne soit pas due à son utilisation.  

 

Néanmoins, on observe une possible remontée des scores CAPD vers le jour 20 

dans les Figures 4 et 5. Il est important de noter qu’à ce moment, les patients ayant été 

atteints d’un épisode de delirium moins sévère et plus court ne font plus partie du 

graphique, puisque l’épisode est considéré comme terminé (fin de l’épisode après 7 jours 

consécutifs de score <9 selon notre définition). Ainsi, aux jours 15-20, on retrouve 

uniquement les patients ayant été atteints d’un épisode de delirium prolongé, et 

potentiellement plus sévère. Cet aspect d’une ré-augmentation des scores reflète donc des 

épisodes de delirium sévères où les scores demeurent élevés au cours des premiers jours et 

non une réelle remontée chez tous les patients (Figure 5). Après observation de cette 

population de patients toujours présents aux jours 15-20, on remarque que ces patients ont 

peu répondu à l’administration d’olanzapine, et que leurs scores CAPD sont demeurés 

hauts de façon plus soutenue (Figure 6). Ainsi, il est possible que l’effet de l’olanzapine 
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ne perdure pas dans le temps. En effet, les doses n’ont pas tendance à être ajustées avec le 

temps, et un certain manque d’effet avec le temps est possible. On remarque également que 

l’évolution des scores lors des séjours n’ayant pas reçu d’olanzapine par rapport à ceux où 

le médicament été administré avant même l’épisode de delirium enregistré sont 

relativement identiques.  

 

  L’analyse des doses de médicaments analgésiques et sédatifs nécessaires est 

également une façon indirecte d’évaluer l’effet de l’olanzapine sur les symptômes, 

principalement hyperactifs, du delirium. Lorsque l’on observe le Tableau 20 décrivant les 

doses de ces médicaments concomitants administrées avant et après la première dose 

d’olanzapine dans un contexte de delirium, on remarque que plus le temps passe et plus les 

doses nécessaires diminuent. En effet, les quantités d’opiacés, de kétamine et de clonidine 

sont statistiquement moindres après 48 heures suivant la première dose d’olanzapine. Cette 

diminution pourrait suggérer la bonne efficacité de l’olanzapine. Cependant, le delirium 

est une pathologie auto-résolutive, et on s’attend donc à ce que l’agitation du patient soit 

moins importante avec le temps. Ainsi, ces données peuvent également simplement 

représenter l’évolution naturelle de la maladie. 

 

4.2 Limites 
 

Cette étude possède de nombreuses forces et limitations. Tout d’abord, elle inclut un 

nombre considérable de séjours admis aux soins intensifs pédiatriques, soit 2750 

admissions sur une période de 2,5 ans. L’unité de soins intensifs du CHU Sainte-Justine 

est également une unité où les cliniciens utilisent l’olanzapine régulièrement, ainsi nous 

avons pu répertorier 156 admissions où au moins une dose d’olanzapine avait été 

administrée. La taille de notre échantillon nous permet donc d’avoir une puissance 

statistique satisfaisante lors de nos analyses.  

 

Le diagnostic du delirium est complexe à établir de façon rétrospective. Dans l’étude 

actuelle, nous avons utilisé les scores CAPD pour effectuer le diagnostic du delirium, 

comme dans d’autres études rétrospectives (11,36,38,42). Nous avons pu le faire car dans 
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l’unité de soins intensifs pédiatriques du CHU Sainte-Justine, les mesures de CAPD sont 

fréquentes et bien instituées, et le dépistage du delirium fait partie de la pratique clinique 

de l’unité. Néanmoins, la méthode n’est pas parfaite. Idéalement, il aurait fallu une 

évaluation par un clinicien de l’hôpital afin de confirmer le diagnostic. Cette étape n’est 

toutefois pas documentée systématiquement en clinique.  

 

Le devis de notre étude a des limitations considérables, telles que les biais 

d’indication qui sont majeurs et qui empêchent des conclusions solides. En effet, dans cette 

étude, l’olanzapine est administrée préférentiellement chez les patients atteints d’un 

delirium plus sévère, selon le jugement du clinicien. Étant une étude rétrospective, ce devis 

ne nous permet pas de démontrer une relation de cause à effet quant à l’utilisation de 

l’olanzapine dans un contexte de delirium. En effet, ce type d’étude nous permet 

simplement de faire des associations quant aux résultats que nous avons obtenus. Afin de 

démontrer un réel effet de l’olanzapine sur les patients atteints de delirium, il serait 

nécessaire de réaliser une étude randomisée contrôlée.  

 

Une autre limitation du devis rétrospectif de l’étude est la possibilité de données 

manquantes. En effet, dans cette étude, nous avons été dépendants d’une collecte de 

données, de façon informatisée, pouvant ainsi être la cause de données manquantes et 

d’erreurs dans la collecte de données. De plus, étant rétrospectif, il reste tout de même des 

données manquantes, qui n’ont pas été prélevées, comme certains scores CAPD et scores 

d’agitation qui pourraient ne pas avoir été réalisés par les soignants au chevet des patients. 

Afin de s’assurer de la validité de nos données, nous avons tout de même vérifié à la main 

une grande partie (10%) des données de l’étude avec l’absence d’erreur notée, mais nous 

avons également bénéficié de l’expertise d’un informaticien d’expérience pour interroger 

la base de données informatique et sortir les données disponibles dans le dossier médical. 
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5 Conclusion 
 

Le delirium est une perturbation de la conscience et de la cognition se développant 

de manière aigüe, chez l’adulte comme chez l’enfant (9). Il peut se manifester sous trois 

formes : hyperactive, hypoactive et mixte (13–19). Le delirium fluctue classiquement dans 

le temps, et est une pathologie auto-résolutive (13). Au CHU Sainte-Justine, le delirium 

pédiatrique est diagnostiqué grâce à l’échelle d’évaluation de Cornell (CAPD) (13). Cette 

pathologie est avant tout traitée de façon non-pharmacologique, mais est parfois traitée de 

façon pharmacologique, par le biais de l’utilisation d’antipsychotiques typiques et 

atypiques, malgré le peu d’évidence soutenant leur utilisation (5). 

 

Dans cette étude rétrospective observationnelle, nous avons décrit l’utilisation de 

l’olanzapine, qui est un antipsychotique atypique de premier choix au CHU Sainte-Justine, 

en analysant les posologies et les durées d’administration utilisées. À la suite de cela, les 

différents facteurs de risque prédisposants l’administration d’olanzapine aux soins intensifs 

ont été décrits comme étant pour l’ensemble de notre cohorte, le sexe masculin, la présence 

de delirium, la ventilation non-invasive et l’administration de médicaments concomitants 

tels que les benzodiazépines, la clonidine, la dexmédétomidine et la kétamine.  

 

Ensuite, nous avons examiné les différentes doses de médicaments analgésiques et 

sédatifs administrées, ainsi que les scores de confort et d’agitation de nos jeunes patients, 

précédant et suivant la première dose d’olanzapine. Nous avons remarqué une diminution 

des quantités de benzodiazépines et de propofol nécessaires dans les 24 heures suivant la 

première dose d’olanzapine, d’opiacés dans les 48 heures, de kétamine et de 

dexmédétomidine dans les 72 heures, sans changement des scores d’agitation.  

 

Puis, nous avons analysé l’impact de l’olanzapine sur le score CAPD des patients. 

Nous avons pu identifier une association entre la prescription de l’olanzapine et la 

diminution du score CAPD, sans pouvoir établir une relation de cause à effet. Par ailleurs, 

cette étude ne s’est pas intéressée aux effets de ce médicament d’intérêt sur le long terme.  
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En l’absence de données scientifiques plus solides, le principe de « primum non 

nocere » s’applique, étant donné le manque d’argument favorable dans notre étude, quant 

à une utilisation systématique d’olanzapine dans le traitement du delirium aux soins 

intensifs pédiatriques. Ainsi, des études randomisées contrôlées sont donc nécessaires pour 

mieux évaluer l’effet de l’olanzapine sur le delirium en pédiatrie.    
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7 Annexes 
 

Annexe I. Tableau explicatif de l’échelle d’évaluation pCAM-ICU. 
 
Caractéristique 1 : Changement aigu ou évolution fluctuante de l’état mentale 
1.Est-ce qu’il y a un changement marqué par rapport à l’état mental de base ? 
2. L’état mental du patient a-t-il fluctué au courant des dernières 24 heures ? 
 
Si « Oui » à l’une ou l’autre question, la Caractéristique 1 est présente, alors passez à la Caractéristique 2. 

Oui Non – STOP 
Delirium absent 

 
Caractéristique 2 : Inattention 
Dites « Serrez-moi la main lorsque je dis « A ». Pratiquons : A, B, C. Pressez uniquement sur A ». 
 
Le patient a-t-il commis 3 erreurs ou plus ? Une erreur étant définit comme « Pas de compression à « A » ou 
compression sur d’autres lettres. 

Oui – La 
Caractéristique 
2 est présente, 
passez à la 
Caractéristique 
3.  

Non – STOP 
Delirium absent 

 
Caractéristique 3 : Niveau de conscience modifié 
Le patient a-t-il actuellement un niveau de conscience modifié (un niveau qui n’est pas alerte ni calme) ? Oui – STOP 

Delirium présent 
Non – La 
Caractéristique 3 
n’est pas présente, 
passez à la 
Caractéristique 4. 

 
Caractéristique 4 : Pensée désorganisée 
Dites : « Je vais vous poser quelques questions, vous devez répondre par oui ou non, en hochant la tête » 
 
1.Le sucre est-il sucré ?  

Oui – Delirium 
présent 

Non – Delirium 
absent 
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2.La glace est-elle chaude ?  
3.Les oiseaux volent-ils ?  
4.Une fourmi est-elle plus grosse qu’un éléphant ? 
 
Dites « Levez autant de doigts que moi ». Faites la démonstration en levant 2 doigts.  
 
Dites « Maintenant, fait-le avec l’autre main. » Ne faites pas de démonstration pour cette commande.  
Le patient a-t-il commis 2 erreurs ou plus ? Une erreur étant définit comme une réponse incorrect ou une 
commande mal exécutée.  

 

Tableau adapté librement et inspiré du concept de Smith et al. (39) 
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Annexe II. Échelle RASS (Richmond Agitation-Sedation Scale) 

 
Niveau Description 

+4 Combatif (danger immédiat envers les soignants) 

+3 Très agité (tire, arrache les cathéters ou les tuyaux et/ou agressif envers les soignants) 

+2 Agité (mouvements fréquents sans but précis et/ou désadaptation au respirateur) 

+1 Ne tient pas en place (craintif ou anxieux, mais avec des mouvements orientés, non vigoureux, non agressifs, peu fréquents) 

0 Calme et éveillé 

-1 Somnolent (pas complètement éveillé, mais reste éveillé avec un contact visuel à l’appel (>10 secondes)) 

-2 Diminution légère de la vigilance (reste éveillé brièvement avec un contact visuel à l’appel (<10 secondes)) 

-3 Diminution modérée de la vigilance (n’importe quel mouvement à l’appel, mais pas de contact visuel) 

-4 Diminution profonde de la vigilance (aucun mouvement à l’appel, n’importe quel mouvement à la stimulation physique) 

-5 Non réveillable (aucun mouvement, ni à la stimulation physique, ni à l’appel) 

 

Tableau adaptée librement et inspiré du concept de G. Chanques et al. (93) 
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Annexe III. Échelle COMFORT-Behavior 

 
ITEM PROPOSITIONS SCORE SCORE SCORE 
ÉVEIL 1 Profondément endormi 

2 Légèrement endormi 
3 Somnolent 
4 Éveillé et vigilant 
5 Hyper attentif 

   

CALME OU AGITATION 1 Calme 
2 Légèrement anxieux 
3 Anxieux 
4 Très anxieux 
5 Paniqué 

   

VENTILATION 1 Pas de ventilation spontanée et pas de toux 
2 Ventilation spontanée avec peu ou pas de réaction au respirateur 
3 Lutte contre le respirateur ou tousse occasionnellement 
4 Lutte activement contre le respirateur ou tousse légèrement 
5 S’oppose au respirateur, tousse ou suffoque 

   

PLEURS 1 Pas de pleurs, respiration calme 
2 Gémissements ou sanglots occasionnels 
3 Gémissements monotones 
4 Pleurs 
5 Hurlements ou crie  

   

MOUVEMENTS 1 Absence de mouvement 
2 Mouvements légers et/ou occasionnels 
3 Mouvements légers et/ou fréquents 
4 Mouvements énergiques uniquement aux extrémités 
5 Mouvements énergiques incluant la tête et le torse  

   

TONUS MUSCULAIRE 1 Muscles totalement décontractés, aucune tension musculaire 
2 Tonus musculaire diminué 
3 Tonus musculaire normal 
4 Tonus musculaire augmenté avec une flexion des orteils et des doigts 
5 Rigidité musculaire extrême avec une flexion des orteils et des doigts 
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TENSION DU VISAGE 1 Muscles du visage totalement décontractés 
2 Tonus des muscles du visage normal, aucune tension visible 
3 Contracture évidente de quelques muscles du visage 
4 Contracture évidente de l’ensemble des muscles du visage 
5 Muscles du visage grimaçants et contracturés 

   

Tableau adapté librement et inspiré du concept de M. Van Dijk et al. (94) 
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Annexe IV. Échelle FLACC (Face Legs Activity Cry Consolability)  

 
ITEM PROPOSITIONS SCORE SCORE SCORE 
VISAGE 0 Pas d’expression particulière ou sourire 

1 Grimace ou froncement occasionnel des sourcils, retrait, 
désintéressé 
2 Froncements fréquents à permanents des sourcils, mâchoires 
serrées, tremblement du menton 

   

JAMBES 0 Position habituelle ou détendue 
1 Gêné, agité, tendu 
2 Coups de pieds ou jambes recroquevillées 

   

ACTIVITÉ 0 Allongé calmement, en position habituelle, bouge facilement 
1 Se tortille, se balance d’avant en arrière, est tendu 
2 Arc-bouté, figé, ou sursaute 

   

CRIS 0 Pas de cris (éveillé ou endormi) 
1 Gémissements ou pleurs, plainte occasionnelle 
2 Pleurs ou cris constants, hurlements ou sanglots, plaintes 
fréquentes 

   

CONSOLABILITÉ 0 Content, détendu 
1 Rassuré occasionnellement par le toucher, l’étreinte ou la 
parole. Peut être distrait 
2 Difficile à consoler ou à réconforter 

   

SCORE TOTAL    
 
Tableau adapté librement et inspiré du concept de D.J. Crellin et al. (95)  
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Annexe V. Échelle WAT-1 (Withdrawal Assessment Tool)  

 
 SCORE SCORE SCORE 
Données inscrites dans le dossier du patients, dernières 12 heures 
Selles moles ou liquides 

Non = 0 
Oui = 1 

   

Haut-le-cœur, vomissements ou étouffement 
Non = 0 
Oui = 1 

   

Température supérieure à 37,8°C 
Non = 0 
Oui = 1 

   

Observation pendant 2 minutes avant la stimulation 
État 

State Behavioral Scale £0 ou calme, endormi, éveillé = 0 
State Behavioral Scale ³1 ou éveillé, en détresse = 1 

   

Tremblements 
Aucun, légers = 0 

Modérés, sévères = 1 

   

Sueurs 
Non = 0 
Oui = 1 

   

Mouvements répétitifs/non coordonnées 
Aucun, légers = 0 

Modérés, sévères = 1 

   

Éternuements ou bâillements 
Aucun ou 1 = 0 

>2 = 1 

   

Observation de 1 minute pendant la stimulation 
Sursaut au toucher 

Aucun, légers = 0 
Modérés, sévères = 1 

   



 97 

Tonus musculaire 
Normal = 0  

Augmenté = 1 

   

Récupération après la stimulation 
Délai avec le retour à l’état normal du patient (State Behavioral Scale £0) 

<2 minutes = 0 
Entre 2 et 5 minutes = 1 

>5 minutes = 2 

   

Score Total (entre 0 et 12)    
 
Tableau adapté librement et inspiré du concept de L.S Franck et al.   (51)




