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Conflits d’intérêt

Aucun
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Introduction 

ECT = traitement non-pharmacologique le plus ef7icace de la dépression (ultra)résistante 1,2

ECT = amélioration des troubles cognitifs liés à la dépression 3,4,5mais …

… des effets indésirables cognitifs à court /moyen terme : la mémoire 6,7 (ou dépression ?)

Facteur d’arrêt ou d’appréhension des ECT / ou refus d’une nouvelle cure d’ECT 8

Enjeux d’optimiser la tolérance cognitive des ECT

à Plusieurs stratégies possibles 9

Mais quels impacts des effets anticholinergiques des traitement sur la tolérance cognitive des ECT ?

310ème Rencontre Inter-Régionale ECT et autres stimulations cérébrales – 1 juin 2022



Les	effets	anticholinergiques

Anti-muscariniques	10

Des	effets	périphériques

Des	effets	centraux

Personnes	à	risque	11,12 :	

Personnes	âgées

Lésions	de	la	substance	blanche

Bas	niveau	cognitif
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vTricycliques

vClozapine

vChlorpromazine

vCyamemazine

vHydroxyzine

vAnti-histaminique

vLepticur

vParkinan

vAntispasmodique	urinaire

vScopolamine

vAtropine

vOlanzapine

vQuétiapine

La	charge	anticholinergique	a-t-elle	un	impact	sur	la	tolérance	cognitive	des	patients	
souffrant	de	dépression	?
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Abstract 

The neurotransmitter acetylcholine is important in memory function, and low brain concentrations may be associated with
cognitive impairment. Our hypothesis was that atropine, a centrally acting anticholinergic drug known to cause amnesia,
confusion, and delirium, may further exacerbate the amnesia and/or confusion resulting from electroconvulsive therapy
(ECT) when used as a preanesthetic, and that the peripherally acting glycopyrrolate would by comparison decrease these
side effects.

We randomly administered glycopyrrolate versus atropine in equivalent doses as the preanesthetic agent to 20 consecu-
tively admitted geriatric patients with major depression, for whom ECT was the clinical treatment of choice. Patients were
matched for age, Hamilton Scale for Depression, and baseline performance on the Buschke Selective Reminding Task
(BSRT). We found no significant difference in outcome between patients treated prior to ECT with atropine versus
glycopyrrolate, as assessed by the above measures. We conclude from this study that atropine is no more deleterious to
memory than is glycopyrrolate when given before ECT. (J Geriatr Psychiatry Neurol 1989;2:18-21).

lectroconvulsive therapy (ECT), which may
Ebe a particularly useful treatment for the de-

pressed elderly susceptible to the side effects of oral
antidepressants, is often associated with transient

memory loss and acute confusion. 
1-6

Although the mechanism(s) of these ECT-induced
side effects is unknown, the cholinergic system in the
brain has been implicated in both memory loss’-&dquo;
and in acute confusion.6 For example, scopolamine, a
powerful, centrally acting anticholinergic agent, may
be associated with profound memory deficits that can
be reversed by the cholinomimetic agent physostig-
rnine.l2 In addition, cholinomimetics such as lecithin
and physostigmine may enhance memory in post-
traumatic anterograde amnesia 7-9 amnesia second-
ary to herpes simplex encephalitis, 10 and Alzheimer’s
disease. 13 There has also been research demonstrating

a positive effect of physostigmine on the long-term
memory of normal volunteers

Acetylcholine and anticholinergic drugs may also
be important in acute confusional states, as seen in at
least one study showing a correlation between the
magnitude of memory impairment and serum anti-
muscarinic blood levels after ECT.6 6

Our hypothesis was that regardless of the bio-
chemical pathogenesis of ECT-induced cognitive
impairment, centrally acting anticholinergic drugs,
when given around the time of ECT, may further
exacerbate this side effect. Atropine, recommended
as the preanesthetic medication before ECT by the
American Psychiatric Association,’ is a centrally act-
ing anticholinergic drug that in high doses can be
associated with amnesia, confusion, and delirium
Glycopyrrolate is an anticholinergic agent that in
animals only minimally crosses the blood-brain bar-
rier and thus may not be associated with the cognitive
side effects seen with atropine.l6-~~ ’

This study compared the effects of glycopyrrolate
with those of atropine on ECT-induced amnesia in
the elderly, a population that may be particularly
vulnerable to the cognitive side effects of both ECT
and anticholinergic drugs.&dquo;3 Our hypothesis was that
patients given glycopyrrolate would experience sig-
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a b s t r a c t

Background: Lithium is a helpful adjunct to patients undergoing ECT. However, only case reports and
limited data suggest increase risk of delirium. Thus, this continues to be a controversial issue.
Objective: In this study, we examine 1) The association and odds of delirium and cognitive problems with
ECT and lithium (ECT þ Li) combination compared to ECT alone, 2) If positively associated, would this
association vary by both type of mood episode and type of disorder?
Methods: A national sample of 64,728 adult psychiatric inpatients across the US (identified from a total
data of about 70 million total discharges annually) was analyzed using linear-by-linear association and
logistic regression to assess the odds ratio (OR) for delirium and cognitive impairment for those treated
with lithium (N ¼ 158), ECT (N ¼ 64148), or ECT þ Li (N ¼ 422) after adjusting for demographics and
psychiatric diagnoses.
Results: The prevalence of delirium was higher in the ECT þ Lithium group (5.7%) vs. ECT only (0.6%) or
lithium only groups (0%). Patients managed with ECT þ Lithium have 11.7-fold higher odds (95% CI 7.55
e17.99, P < 0.001) of delirium compared to ECT alone. In the ECT þ Li group, delirium prevalence was
7.8% in unipolar depression, 3.4% in bipolar depressed, 0% in bipolar mania.
Conclusion: These results are surprising given the fading concern about delirium association with
ECT þ lithium combination. The high odds in the combination group warrant clinical caution, use of
lower lithium doses (if combinations cannot be avoided), and vigilance regarding early signs of delirium.
These results warrant replication in future studies.

Published by Elsevier Inc.

Introduction

Lithium is a cornerstone treatment option for bipolar disorders
(BD) as well as treatment-resistant major depressive disorder
(MDD), as supported by many studies and guidelines [1,2]. Elec-
troconvulsive therapy (ECT) is also the most effective treatment
modality for BD and treatment-resistant MDD (TRD) [3]. However,
in TRD cases of both BD and MDD, a combination of both lithium

and ECT is sometimes needed to improve effectiveness [4,5].
Combinations seem to work better than either ECT or lithium alone
for acute treatment, as well as for relapse prevention [4,5].

However, there are conflicting opinions related to lithium use
with ECT [6]. There are limited data concerning the combination
treatment of lithium and ECT that indicates that this combination
may increase the risk of delirium [7e10] and cognitive side effects
[11,12]. Literature on lithiumeECT combination (Li þ ECT) consists
of case reports [7,9,10,12e14] and observational studies [11,15e17].
The American Psychiatric Association (APA) task force recommends
withholding lithium for 24 h before starting ECT, then measuring
lithium levels before ECT, in order to reduce post-ECT neuro-
cognitive effects [8]. The guidelines regarding Li-ECT combination
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Méthode

Étude	rétrospective	monocentrique	de	dossier	

42	patients	souffrant	d’un	EDC	uni- ou	bipolaire	

Recueil	des	données	socio-démo,	d’imagerie	et	d’ECT

MoCA et	MADRS	avant	et	après	les	cures	d’ECT	(24	à	72h)	

Anticholinergic Impregnation Scale (AIS)	13

Score	AIS	(AIS	cumulé	ou	∆AIS)

ACB	(Abilify	et	la	Venlafaxine	=	1)	14

Recueil	des	traitements	quotidien	par	validation	informatique
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ECT et Depression2

Maxime Bonjour

12/10/2020

Représentation graphique

Evolution du score MOCA avant et après ECT chez les patients :

## # A tibble: 2 x 2

## time mean.score

## <fct> <dbl>

## 1 Avant ECT 22.7

## 2 Apres ECT 23.4
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Evolution du score MADRS avant et après ECT chez les patients :

## # A tibble: 2 x 2
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## time mean.MADRS

## <fct> <dbl>

## 1 Avant ECT 34.6

## 2 Apres ECT 11.5
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Analyse stat
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## -------------------------------------------------------------------------------------------

## MOCA_bi 0 1 p-value Total

## N = 20 N = 22 N = 42

## ---------------------- --------------- --------------- ------------------ ----------------

## Age

## Mean (SD) 61.05 (14.23) 59.41 (13.83) p=0.579 (Wilcoxon) 60.19 ( 13.87)

## Median 61.50 62.00 61.50

## Q1-Q3 52.50 - 73.25 47.00 - 71.75 49.25 - 72.00

## Min-Max 29.00 - 84.00 38.00 - 80.00 29.00 - 84.00

## N 20 22 42

## ---------------------- --------------- --------------- ------------------ ----------------

## Age binaire

## Mean (SD) 1.40 (0.50) 1.50 (0.51) p=0.53 (Wilcoxon) 1.45 ( 0.50)

## Median 1.00 1.50 1.00

## Q1-Q3 1.00 - 2.00 1.00 - 2.00 1.00 - 2.00

## Min-Max 1.00 - 2.00 1.00 - 2.00 1.00 - 2.00

2
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	to
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	(m
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n)

Before ECT After ECT

34.57

11.55

p =	0.0001
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3 Résultats 
 

 
 
 Les caractéristiques sociodémographiques et cliniques de notre échantillon sont 
résumées dans le tableau 1. Nos résultats ont mis en évidence une réduction significative de la 
MADRS après les cures d’ECT (t = 15.803, dl = 41, p < 0.0001) (Annexe 2). Le taux de 
répondeur est estimé à 85.71% et le taux de rémission à 45.24%. On a constaté qu’il n’y avait 
pas de réduction significative du score total de la MOCA après les cure d’ECT (t = -1.323, dl = 
41, p = 0.193) (Annexe 3). Cependant, l’analyse des moyennes des sous-scores de la MOCA a 
mis en évidence une augmentation significative des fonctions visuospatiales et exécutives (t = 
-2.033, dl = 41, p = 0.049), des fonctions attentionnelles (t = -2.238, dl = 41, p = 0.031), mais 
une réduction significative des fonctions mnésiques (t = 2.088, dl = 41, p = 0.043). Les 
variations des sous-scores de la MOCA sont résumées dans le tableau 2 avec une représentation 
graphique dans la figure 1.  

Tableau 1 : Caractéristiques socio-démographiques et cliniques de notre échantillon d'étude (n=42)

Stat p-values
Données socio-démographiques :

Âge (en années) - -
≥ 65 ans - -
Sexe (homme) - -

Données cliniques :
Dépression unipolaire - -
Dépression bipolaire - -
Démence - -
MADRS totale t = 15.803 < 0.0001
MADRS - 50 % (réponse) - -
MADRS < 10 (rémission) - -
MOCA totale t = - 1.323 0.193
MOCA < 26 TMN 0.774
AIS totale t = 0.848 0.401
AIS > 3 27 (64.29 %) 28 (66.67 %) TMN 1
AIS cumulée 5.33 ± 2.89 - -

Données d'imagerie : 
WML aspécifiques - -
WML pathologiques - -
Atrophie corticale - -
Atrophie hippocampique - -

Données d'ECT : 
Nombre de séance - -
Charge (en millicoulombs) - -
Durée EEG des crises (en secondes) - -
Placement des életrodes en ULD - -
Placement des électrodes en BL - -
Changement BL > ULD - -
Atropine 0.5 mg injection (> 1 fois) - -

-

Les données sont exprimées en moyenne ± déviation standard et en effectif n (%). t : valeurs t du test t de Student pour données 
appariées ; TMN : test de McNemar pour l'analyse des variables qualitatives. Abbréviations : MADRS : Montgomery and Asberg 
Rating Scale, MOCA : MOntreal Cognitive Assessment, AIS : Anticholinergic Impregnation Scale, WML : White Matter Lesions, 
ULD : Unilatéral Droit, BL : Bilatéral, ECT : Electroconvulsivothérapie.

-19 (45.24 %)

4.45 ± 2.29

-
11.55 ± 8.39
36 (85.71 %)
19 (45.24 %)
23.41 ± 3.77
28 (66.67 %)
4.19 ± 2.20

15.07 ± 4.02
363.95 ± 167.36
36.84 ± 14.60
13 (30.95 %)
29 (69.05 %)

7 (16.67 %)

-
-

-
-
-
-

14 (33.33 %)
-

17 (40.48 %)
3 (7.14 %)

4 (9.52 %)
11 (26.19 %)
11 (26.19 %)
2 (4.76 %)

34.57 ± 6.19

22.71 ± 4.46
30 (71.43 %)

-

-
-
-
-
-

Pré-ECT Post-ECT

60.19 ± 14.09

19 (45.24 %)

25 (59.52 %)

-

-

-
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Tableau 2 : Sous-scores de la MOCA avant et après les cures d'ECT dans notre échantillon (n=42)

Stat dl p-values
Visuo-spatiale / Exécutif (/5) t = - 2.033 41 0.049
Dénomination (/3) t = - 1.952 41 0.058
Attention (/6) t = - 2.238 41 0.031
Langage (/3) t = - 1.311 41 0.197
Abstraction (/2) t = 0.227 41 0.822
Mémoire (/5) t = 2.088 41 0.043
Orientation (/6) t = - 0.759 41 0.452
Les résultats sont exprimés en moyenne ± déviation standard. t : valeur t du test t de Student pour données appariées. 

Visuo-spatial Exécutif3,02
Dénomination2,86
Attention 4,91
Langage 2,33
Abstraction1,64
Mémoire 2,43
Orientation5,52

1.64 ± 0.58
2.43 ± 1.81
5.52 ± 0.89

3.50 ± 1.33
2.98 ± 0.15
5.29 ± 0.97
2.50 ± 0.63
1.62 ± 0.54
1.88 ± 1.66
5.64 ± 0.82

2.33 ± 0.79

Pré-ECT Post-ECT
3.02 ± 1.47
2.86 ± 0.42
4.91 ± 1.43

SD série 1 SD série 2
0,2273 0,2052
0,0644 0,0238
0,2204 0,1497
0,1213 0,0979

0,089 0,0831
0,2793 0,2555
0,1373 0,1267

3,5
2,98
5,29

2,5
1,62
1,88
5,64

Figure 1 : Évolution des sous-scores de la MOCA avant (en noir) et après (en gris) les cures d'ECT (n=42). 
Les données correspondent aux valeurs moyennes ± 1 erreur standard.  (*) indique une différence statistiquement 
significative au test t de Student pour les données appariées (p < 0.05).
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n % n %
MOCA totale 16 38.10% Langage 8 19.05%
Visuo-spatiale / Exécutif 12 28.57% Abstraction 9 21.43%
Dénomination 0 0 Mémoire 18 42.86%
Attention 7 16.67% Orientation 9 21.43%

Tableau 3 : Patients avec une réduction du score de la MOCA après les cure d'ECT (n=42)
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 Le nombre de patients ayant présenté une réduction du score à la MOCA après les cures 
d’ECT est résumé dans le tableau 3. Nos résultats ont mis en évidence que 16 patients (38.10%) 
avaient une réduction du score totale de la MOCA. C’était le sous-score de la mémoire qui était 
le plus fréquemment réduit chez 18 patients (42.86%). 

 

 
 

 Le score moyen de la charge anticholinergique à l’AIS est resté stable avant et après les 
cures d’ECT (t = 0.848, dl = 41, p = 0.401). Notons que 64.29% des patients avant les cures 
d’ECT, et 66.67% après les cures d’ECT, avaient un score anticholinergique > 3. Dans notre 
échantillon, la moyenne de la charge anticholinergique cumulée lors des cures d’ECT était de 
5.33 ± 2.89. Après les cures d’ECT, 12 patients (28.57%) ont eu une réduction de leur score 

Tableau 4 : Traitements administrés aux patients durant les cures d'ECT (n=42)

Molécule n % Min Max Moy SD AIS 
Lorazepam 20 47.62 0 20 2.98 2.47 1
Venlafaxine 15 35.71 0 262,5 134.49 78.03 1*
Cyamemazine 11 26.19 0 325 44.35 35.37 3
Clomipramine 10 23.81 0 225 84.40 46.57 3
Quetiapine 9 21.43 0 1200 383.96 225.06 2
Mirtazapine 8 19.05 0 60 24.53 11.44 1
Oxazepam 8 19.05 0 150 34.67 19.25 1
Olanzapine 8 19.05 0 15 8.66 3.92 2
Lithium LP 7 16.67 0 1400 655.02 277.87 1
Loxapine 7 16.67 0 400 67.27 55.28 2
Aripiprazol 6 14.29 0 20 9.75 4.31 1*
Diazepam 6 14.29 0 60 15.61 6.51 1
Alimémazine 3 7.14 0 20 13.28 3.80 1
Fluoxetine 3 7.14 0 40 21.70 6.00 1
Pramipexol 3 7.14 0 3.15 1.12 0.36 1
Alprazolam 2 4.76 0 0.50 0.20 0.04 1
Amitriptiline 2 4.76 0 150 114.69 32.29 3
Levodopa 2 4.76 125 400 361.70 78.10 1
Tramadol 2 4.76 0 100 14.55 3.47 1
Atenolol 1 2.38 0 50 44.35 - 1
Baclofène 1 2.38 0 40 34.89 - 1
Cetirizine 1 2.38 0 5 1.28 - 2
Chlortalidone 1 2.38 0 12.5 11.09 - 1
Citalopram 1 2.38 0 40 21.61 - 1
Clorazepate 1 2.38 30 40 38.33 - 1
Duloxetine 1 2.38 0 90 38.91 - 1
Hydroxyzine 1 2.38 0 50 8.14 - 3
Levomepromazine 1 2.38 0 250 101.02 - 2
Risperidone 1 2.38 0 3 1.63 - 1
Sodium valpromide 1 2.38 0 1200 620.34 - 1
Les données sont exprimées en effectif et %, Min : dose minimale quotidienne, Max : dose maximum quotidienne, 
Moy : dose moyenne quotidienne reçues durant les cures d'ECT en milligrammes / jour, SD : standard déviation, AIS 
: score anticholinergique de l'Anticholinergic Impregnation Scale (* indique une charge anticholinergique selon 
l'Anticholinergic Cognitive Burden scale).

38%
Traitements	recensés

50%
AIS	=	3
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Table	 4:	 Association	 between	 cumulated	 AIS	 and	 reduction	 in	 MOCA	 scores	 with	

results	adjusted	for	∆MADRS	using	logistic	regression	

	     

		

Adjusted	

OR		 95%	CI	lower	 95%	CI	upper	 p-values	

MOCA	total	score	 1.038	 0.984	 1.095	 0.175	

Visuo-executive	 0.981	 0.934	 1.029	 0.430	

Attention	 1.005	 0.965	 1.047	 0.800	

Language	 0.989	 0.947	 1.032	 0.601	

Abstraction	 0.973	 0.932	 1.015	 0.208	

Delayed	recall	 0.972	 0.922	 1.025	 0.295	

Orientation	 1.000	 0.961	 1.042	 0.983	

 
 
 
 

Table	5:	Association	between	∆AIS	and	reduction	in	MOCA	scores	with	results	adjusted	

for	∆MADRS	using	logistic	regression	

	     

		

Adjusted	

OR	 95%	CI	lower	 95%	CI	upper	 p-values	

MOCA	total	score	 1.015	 0.939	 1.098	 0.706	

Visuo-executive	 0.997	 0.930	 1.069	 0.936	

Attention	 0.991	 0.935	 1.051	 0.771	

Language	 1.020	 0.960	 1.085	 0.522	

Abstraction	 1.011	 0.950	 1.076	 0.727	

Delayed	recall	 0.982	 0.910	 1.061	 0.653	

Orientation	 0.968	 0.914	 1.025	 0.270	
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anticholinergique (-6.75 ± 2.20), 22 patients (52.38%) avaient un score anticholinergique stable 
par rapport au début des ECT, et 8 patients (19.05%) ont eu une augmentation de leur score 
anticholinergique (+2.25 ± 2.00). Au total, 21 patients (50%) ont reçu au moins un traitement 
avec un score anticholinergique égal à 3 au cours des cures d’ECT. Le détail des traitements 
administrés aux patients au cours des cures d’ECT est résumé dans le tableau 4. Les trois 
traitements les plus fréquemment dispensés étaient le Lorazépam (47.62%), la Venlafaxine 
(35.71%) et la Cyamémazine (26.19%). Il est important de préciser que les 30 molécules 
recensées avec une valeur anticholinergique dans notre étude ne représentaient que 38.46% de 
l’ensemble des 78 traitements reçus par les patients.  
 Les analyses univariées n’ont pas mis en évidence d’association entre les variables 
socio-démographiques, cliniques et les scores anticholinergiques. Les résultats de la régression 
logistique entre l’AIS cumulée d’une part, et le ∆AIS d’autre part, avec la réduction des scores 
de la MOCA indépendamment du ∆MADRS sont respectivement résumés dans les tableaux 5 
et 6 et ne mettent pas en évidence d’association significative. 
 

 

 
 

 L’analyse par régression linéaire a mis en évidence une association significative inverse 
entre le ∆MADRS et la variation du sous-score attentionnel (Coefficient : -2.617, Standard 
Error : 1.288, t : -2.032, p-values : 0.0489) (Figure 2). 
 

Figure 2 : Résultats de la régression linéaire entre le ∆MADRS et le ∆ des scores d’attention 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

Tableau 5 : Associations entre l'AIS cumulée et les scores de la MOCA

OR IC95% bas IC95% sup p-values
MOCA totale 1.038 0.984 1.095 0.175
Visuospatiale - Exécutif 0.981 0.934 1.029 0.430
Attention 1.005 0.965 1.047 0.800
Mémoire 0.972 0.922 1.025 0.295

Tableau 6 : Associations entre ∆AIS et les scores de la MOCA

OR IC95% bas IC95% sup p-values
MOCA totale 1.015 0.939 1.098 0.706
Visuospatiale - Exécutif 0.997 0.930 1.069 0.936
Attention 0.991 0.935 1.051 0.771
Mémoire 0.982 0.910 1.061 0.653
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Tableau 6 : Associations entre ∆AIS et les scores de la MOCA

OR IC95% bas IC95% sup p-values
MOCA totale 1.015 0.939 1.098 0.706
Visuospatiale - Exécutif 0.997 0.930 1.069 0.936
Attention 0.991 0.935 1.051 0.771
Mémoire 0.982 0.910 1.061 0.653



Discussion

Première étude sur le sujet en incluant une analyse sur tous les traitements reçus lors des ECT

Condition naturaliste

La charge anticholinergique n’est pas un facteur de mauvais pronostic de la tolérance cognitive des ECT

Hypothèse initiale non confirmée

Plusieurs explications possibles :

Effets pro-cognitifs des ECT > aux effets anticholinergique ?

Taille	limite	de	l’échantillon

La	limite	des	échelles	d’évaluation	?
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Limites

13

ECHELLES ANTICHOLINERGIQUES 15,16,17,18,19

Les	interactions	pharmacologiques

La	durée	de	prescription	

Les	comorbidités

L’homogénéité	des	valeurs	anticholinergiques

Fonctions	rénales	et	hépatiques

L’absence	de	prise	en	compte	de	l’af@inité	des	molécules

Traitements	non	recensés	(600	in	vivo)

EVALUATION COGNITIVE

L’évaluation	cognitive	avec	la	MoCA

Vers	l’utilisation	de	nouveaux	d’outils	spécifique	à	l’ECT	?

SAA
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Au final : quelles implications en pratique ?

• Ne pas limiter la prescription de psychotropes utiles pour les patients par crainte d’une moins bonne
tolérance cognitive des ECT

• Sauf prudence accrue sur les terrains à risque comme les personnes âgées ou les bas niveaux cognitifs qui
vont béné@icier d’ECT : balance béné@ice / risque ? à surveillance accrue de la tolérance cognitive
(indépendamment des ECT @inalement) mais aussi de la charge anticholinergique

• Le besoin d’améliorer les échelles d’évaluation des scores anticholinergiques

à http://www.acbcalc.com/	
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Des questions ?
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