
Les antidépresseurs ISRS et 

l’ostéoporose 
Sarah K. Rivelli, MD, FACP 

Duke University Medical Center 

Durham, North Carolina 



L’ostéoporose 

• Définition 

• Facteurs de risque 

• Dépression 

• Les antidépresseurs ISRS 

• Autres antidépresseurs 

 



L’ostéoporose 

• Charactéristiques  

– Fragilité osseuse 

– Diminution de la densité osseuse 

– Augmentation des risques de fracture 

– Fractures ostéoporotiques 

• Diminution de la qualité de 
de vie, augmentation  

    d’invalidité et même de  
 décès 

 



 

L’impact  de l’invalidité 



L’ostéodensitométrie 
•Mesure la densité minerale 

de l’os 

•T Score = la différence entre 

la mesure réalisée et la    

moyenne dans une 

population de jeunes adultes.  

• < 2,5 écarts-types  =  

l’ostéoporose 

 

•Entre 1 et 2,5 = 

l'ostéopénie 

 

•L’intervalle entre les deux 

examens est fonction des 

résultats 



L’ostéoporose 
• Facteurs de risque 

– Age  

– Antécédents de fracture  

– Histoire familiale de fracture  
de la hanche  

– Indice de masse corporelle faible (IMC <18)  

– Consommation de tabac  

– Consommation excessive d’alcool 

– Arthrite rheumatoide 

 



L’ostéoporose secondaire 
– Thérapie par gluco-corticoïdes 

– Hypogonadisme ou menopause prematurée  

– Malabsorption 

– Maladies hépatiques chroniques 

– Maladies inflammatoires  
intestinales 



La dépression comme facteur de risque 

• Etudes cliniques et épidemiologiques démontrent 
que la dépression est associée avec une faible 
DMO (densité minérale osseuse) 

• Cohortes prospectives démontrent un risque 
accru de fracture associé à la dépression, mais les 
résultats sont divergents. Résultats en partie 
expliqués 

– par l’augmentation des chutes parmi les dépressifs 

– par les diverses approches pour diagnostiquer la 
dépression 

 



La dépression comme facteur de risque 

Wu, 2010 



Pourquoi la dépression serait 
impliquée dans l’ostéoporose? 

• Pathophysiologie de la dépression 

– Hypercortisolémie, cytokines inflammatoires 

• Comportements associés avec la dépression 

– Tabagisme 

– Alcoolisme 

– Peu d’activités physiques  

– Mauvaise nutrition 

• Déficience en vitamine D 

… Antidépresseurs? 



Etat des prescriptions d’ISRS 
• Etude européenne FINDER (Factors Influencing 

Depression Endpoints Research) 
• Les nouvelles générations d’antidépresseurs 

prescrits le plus fréquemment: 
– ISRS (63% of patients)  
– IRSN (14% of patients) 

• Variation entre pays 
– ISRS  

• 32% en Germany;  
• 82% en France 

– IRSN  
• 6% en Autriche 
• 26% aux Pay-Bas 



Les antidépresseurs et densité 
minérale osseuse 

• Les ISRS causent une diminution de la densité 
minérale osseuse 

– De 4-6% diminution pour les hanches 

– Une tendance pour la colonne vertébrale 

– A partir d’études à un temps donné 
(cross-sectional) 

• Non-significatif pour les  
 antidépresseurs tricycliques 



Les antidépresseurs comme facteur de 
risque 

• Les antidépresseurs contribuent aux fractures 

– Fractures de la hanche 

– Odds Ratios (OR) 1.4-2.4 pour les ISRS 

– OR 1.2-2.2 pour les tricycliques (TCAs) 

– Le risque le plus élevé coïncide avec le début de la 
phase de traitement : OR 4-6 plus élevé  (Hubbard, 2003)  

– Tandis que le risque diminue  
après interruption du  
traitement (Verdel, 2010) 



Les antidépresseurs comme facteur de 
risque 

• Les antidépresseurs contribuent aussi aux 
chutes 

– Surtout ceux qui sont sédatifs ou ceux qui 
diminuent la tension posturale 

– Par exemple: l’association entre les tricycliques et 
les fratures dissparait dès que  
l’on tient compte de  
l’augmentation des chutes 



Les ISRS comme facteur de risque 

• Le risque persiste même après correction pour 
le fait que ces patients présentent une densité 
minérale osseuse diminuée 

• Le risque persiste même après correction pour 
le fait que la dépression majeure est associée 
à un plus grand risque de fractures 

• Relation dose/effet 
• Dose plus élevée d’ISRS  risque accru 

– 40% versus 15% d’augmentation du risque 

Vestergaard, 2006 



Les ISRS comme risque de fracture 

• Etude Canadienne Multicentrique sur l’ostéoporose 

– Cohorte prospective 
• 5008 adultes ≥ 50 ans 

• Fractures dites de fragilité vérifiées radiographiquement  

• Symptômes dépressifs 

• Suivi de plus de 5 ans 

 

 Age (SD) Female % BMI (SD) Depressive 
symptoms 

SSRI users 65.1 (8.1) 83.2 28.2 (6.0) 54.0 (39.7) 

Nonusers 65.7 (8.9) 71.1 27.1 (4.7) 555.0 (11.4) 



Les ISRS comme risque de fracture 



La sérotonine comme risque de fracture 

• L’inhibition du transporteur de la sérotonine (5-
HTT)   
augmente les  
risques de  
fracture 
– Fluoxétine 
– Sertraline 
 
Etudes de confirmation sont nécessaires mais voilà une 

information pouvant motiver le choix d’un 
antidépresseur 

Van den Brand 2009; Vestergaard 2008 



Conclusions 

• Intéractions complexes entre 
– Dépression 

– ISRS (Il ne s’agit pas d’un effet secondaire) 

– Ostéoporose  

– Risques de fracture 

• Un signal persistant suggère l’impact négatif 
des ISRS quant au risque de fracture 

• Relation dose-effet 

• Risque le plus élevé en début de traitement 

• Risque le plus élevé avec l’inhibition la plus forte du 
tranporteur de la sérotonine  (5 HTT) 

 



Conclusions 

• Penser à la santé osseuse des patients déprimés 
• Optimisation des facteurs de risques 

environnementaux 
– Exercise 
– Cessation du tabac 
– Diminution des de la consommation d’alcool 
– Nutrition  
– Status de la vitamine D 

• Eviter la prescription de médicaments augmentant les 
risques de chute 

• Sélection d’antidépresseurs moins puissants quant à 
l’inhibition de la recapture de la sérotonine 


