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INTRODUCTION e

Les thérapeutiques en psychialrie sont actuellement nombreuses utilisées dans les différentes affeclions mentaes.
Elles ant été inaugunrées par la découverte des propriétés anlipsycholigues de la Chlorpromazine (Largaclil) en 1852
puis les antdépresseurs la Tolranil (imipramine) en 1957 puis aprés lesranguiltisants et les thymarégulateurs. De
nombrauses substances naturelles ou synlhaliques onl une activité sur le psychisme, notamment sédalive ou
stimulante La dénomination de psychotropes s'appligue aux substances qui possédent une activitd prévalente voire
éleclive surle fonclionnement mental, ' -

A-LES PSYCHOTROPES

DEFINITION : on appelle psycholrope loute « substance chimigue, naturelle ou artificiell2 susceplible de madifier
l"activitéd mentale ». (DELAY). Il existe 3 groupes de psycholropes :

1-Les psycholeptigues qui diminuent I'activilé psychique en agissant sur [a vigilance, Fémotion ou sur les troubles
psycholiques. Ils se répartissent en 3 sous -groupes © l2s hypnotiques, les anxiclytiques ou lranquillisants et les
neurolepliques.

2-Les psychoanaleptiques qui stimulent I'aclivité psychigue en agissant soit sur |2 vigilance soir sur 'humeur
(thymie).on dislingue 2 sous-groupes : les antidépresseurs et les nooanalepliques, plus les thymorégulaleurs
représentés par le lithium el fa carbamazépine.

3-Les psychodysieptiques : substance qui pedurbent Factivité psychique, qui provogquent des troubles de la
perception et de la conscience 1 qui ne soni pas ulilksés en psychiatris.

£ LES PSYCHOLEPTIQUES
I-LES NEUROLEPTIQUES :

Définition {Delay e Deniker 1937) : Subslances appancnant i [a classe des psycholepliques d2hinies par Scrléres

1- Création d'un &la) d'indifférence psychomaotrice spécial
2- Efficaczitd dans les €ials d'excitalion et d'agilation
3- Réduztian progressive das troubles psycholiques aigus el chronigues

4- Production de syndromes extrapyramidaux el neurovégétatil
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CLASSIFICATION DES NEUROLEPTIQUES

NEUROLEFPTIQUES Principaux reprisentants Effets sacondalres
Sddatifs NOZINAN -Largactil MNouro-Viégdtatlls
Moyen Malleril Tramblemeonts

(akinétohypertonio

Polyvalents Haldol - Piportil Effets (akinétohypertonie

Effets Hypertoniques

Désinhibiteurs Dogmatil

FHARMACOCINETIQUE

» Résorption au niveau du gréle {administration orale)

¥ Fixation protélque variable autour de 90 %

» Transformation hépalique

» Elimination par I'intermédlalre de la bile au niveau des solles et des urines

Mode d'action

- Hypothéses altribuant les effets principaux i I'affinitd des molécules aux différents récepteurs
dopaminergiquas ( D1, D2), alpha-1-adrénergique, 5HTZ2 sérotoninergique, H1 histaminique,
acétylchalinergique.

Surle plan général, oan peut retenir:
» Blocage dos ricepteurs dopaminergiques
= Anlaganiste des recepleurs alpha-1-adrénorgiques
= Antlihistaminigue

1- NEUROLEPTIQUE A ACTION PROLONGEE

Définition Il résulte de I'esténfication d'un neuroleplique possédant dans sa formule une fonclion alcool par un acide
gras & longue chaine{ solubilité faible) Introduit par voie intframusculaire. le neuroleplique se comparte comme un
implant libérant trés lentament el réguliérament son principe asil.

AVANTAGE:

1- Garantie du TRT (certitude da 'observance thérapauliqua)

2- Réduction das pasaiages ubles eidu zodt du TRT

3- Commaoditéd pour fa malade,

INCONVINIENTS :

1- Difficuilé d'ajusteamant des posologies el l'impossibilité d'arrdler rapidemeant le TRT
2- Risque de poly therapie

3- Epuisement da I'effat an fin da prise, dyslonie aiqué, rigidification de |a relation,

PRINCIPAUX NEUROLEPTIQUES RETARDS

Flunhénazina |

1- ¢znanthate (Maditzn ratard) amp 23 mg [ 15 jours |
2-ddzananis 20 17 23 mg [ 3 -4 semaines |
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Pipothlazine  1- undécylénate ( Piporil M2) amp 10mg [ 2 semaines]
2- palmitate { Piportil L4 ) amp25-100mg [ 4 semaines).

Propriftés:
1- Leur voie d'administration est parentérale ( IM ) exclusivemant

2- Leur durde d'aclion vare de 2 4 4 semaines
4- Demivie de 3 semaines environ

4- Toujours prescrire la neurclepligue équivalent en per os pendant 15 joufs avant  de passer a la forme retard afin de
tester la sensibilité du malade au NLP, fail souvent en miliev hospitalier

5. Adjonction d'un corecteur si possible
6- S5i échec, diminuer les intervalles entre les injections ou changer de NLP per os pour un passage a un autre NAP

2. NEUROLEPTIQUES ATYPIQUES

Définition: Antagonistes a la fois séroloninergiques el dopaminergiques (bonne lolérance el leur efficacité sur les
sympldmes négatifs el aussi posilifs de la Schizophrénie)

S critéres clniques permetient de les définir ;
1- Faible incidence d'effets extrapyramidaux
2- Faible incidence d'effets endocriniens

3- Bonne tolérance hématzlogique- 4- Inlérél clinique dans les formes déficitaires de la schizophrénie
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» INDICATIOMNS DES NEUROQLEPTIQUES

- Etats psychalinu2s ainuls el chroniques

- Mouvemenis ancrmaux {maladie de Huntinglon, syndrome de Gilles de la Tourelle)
- Certains cas (névrose ohsessionnella, 1zoubles psychasomatiques )

- Etals d'agitations, d'agressivitd el d'impulsivité, d'angoisse extréme

- Alges intenses (cancer, névralgia du tijumeau, zona)

o+ Canfre-indicalions

F Absoluos: |[ Relatives:
| - Glauzeme & angi= ferma | Hypersensibilté connua aux neurolepliqus
Epilepsie- Maladie de parkinson
- Adenome ce la proslata - Myasthéniz - Insuffisanca rénale, hépatique, cardiaque
| - Troubles héamalologigues - Personnes Agés at enfants moins de six ans

« (rossesse, Allatsmant




EFFETS SECONDAIRES ET INCIDENTS

- Passivitd, indifférence affective, somnolence

Effots psychigues - Polenliel dépressogéne

- Accés confuso-onirique.

- Dystonies aigues (trismus, pro traction de la langue, mouvement de
rolalion axiala)

Effals n surclogigyues

- Dyskindsies tardives (mouvements choréoathétosiques,
(mauvements involontaires anormaux) 5

- Syndreme extrapyramidal (akinésie, hyperonie, tremblem ent)

- Hyper prolactinémie: dysménorrhée, aménorrhée, galaclorrhée

Effets andocriniens ot - Troubles sexuels: diminulion de la libido, impulssance
Métaboliguas - prise da poids
- Hypotension orthostatique

- Sécheresse buccale - Constipation

Effels neurovégdtalifs - Troubles de l'accommodation - Dysurig

- Syndrome malin des neuroleptiques,

4-Syndrome malin des neurolepliques
Complication la plus redouiable mettant en jeu le pronostic vital du malada.

- Diagnestic posi’  phase dinstaliation:
1- Rapidement progressive
2- Apparilion ou augmentation des signes extrapyramidaux
3- Troublas neurovég4tatifs (ftvre, sueurs, paleur, tachycardie).
Phase d'état (installation an daux |ours).
1- Signes généraux (hyoserthermie, déshydratalion, paleur intense : sueurs prefuses tachycardia)
2- Sigras naurom s culaires (contractures, ara mpes, nsque de convulsian)
3- Tracblzs d2 lacanscienza

4- Signes biclogigues (augmentation des CPK, hyperleucocytose avec polynucléose, lraubles hydroéleci-olyliques)

¥ Critérog diagn astigua

| - Fidvra

3 Criléres majours:

- Rigidité

- Augmenlatian des CPK

- Tachycardie
€ Critéres minours:

- Anomalie ionsignnalle

- Tachypnge
- Altéralron de fa conscience

| - Sugurs protuses Hyparlzuzocytose
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. Diagnostic hautement probable si présence de: Trols critéres majeurs ou ;
Deux critéros majeurs et quatre critéres minours,

» Traitement :Larégle:

Toute hyperthermie inexpliquée chez un patient sous neuroleplique doit faire interrompre le TRT qui ne doit &tre repris
qu'aprés [a mise en évidence d'une éliologie.

- Arrét immédial des neurolepliques - Transferl en réanimation

- Caorrection des désordres hydroélécrolytiques, cardiorespiralaires el rénalix

- Agonisles dopaminergiques (Bromocripting, Amantadine) _-" Benzodiazépines pour lutter _c::_;_nl_ra I'hyperlonie.
-LES TRANQUILLISANTS OU ANXIOLYTIQUES |

Sonl des médicaments qui réduisent la tension émotionnelle ou I'anxiéts. Ils sont faciles & distinguer des neurclepliques
et des antidépresseurs, carils sonl sans effet sur les troubles psychotiques el thymigues.

a-classificalion
- 1-les carbamates Odemi vie trés courte :3-4H — procalmadial (EQUANIL)

2-les benzodiazépines (BDZ) : demie- vic moyenne cu langue.

Les principaux trangulllisants commerclalisés :

benzodiazépines D.C.1 demi-vie présentation
Tranxene Clorazepate 40h Gel :5-10mg

dipotassique
Temesta Lorazepam 12h Cp:1-2,5mg
Valium Diazépam 30h Cp :5-10mg+amp
Lexomil Bromazépam 20h | Bitonnet &mg
Iysanxia prazopam 70h Cp:10mg

|

% -Les beta blogquants ; aviocardyl- - amartit le relentissement périphérique des émotians et Fangoisse.

b-indications-&tats anxieux, insomnie, &lals confusionnels, crise d'angoisse (atlaquea de panique) -le délisiumn trémens.
IOM ? Coronaropathie, trouble psychosomaltique, prémédication opérataire, affection rhumalologique et &tat da mal
épileptigua

c-contre-indications -insuffisances respiratoires grave, myasthénie, association avec les boissons aleocliséas,
d- accident des tranquiliisants : troubil2 de la vigilance- azcident de Ia circufation,
I-LES HYPNOTIQUES/

Ce sont des médicaments du sommeil:  Rohypnal- Cp : 1-2mg == Slilngx =Cp: 10mg

Cartains nouroleptiques sonl proposés comme des 2 nxiolyliqgues :Thioridazine (Melleril) — alimémazine (Théra'ena) -
l&vomépromazine (nazinan),

b- LES PSYCHOAMNALEPTIQUES
ANTIDEPRESSEURS

La piupart des produils actuels sont d'une efficazia idantique el entrainent une amdlipration clinizus dans §2-70% des
cas, ils ne sont aclifs quaprés 2 4 3 semaines <2 traitament das sy j2ls déprimas,

1- Définition: Encore appelds thymaanzleatigues {agissant sélectivemart! sur 'humeur)

vpede A radrace - ” Fhmm g nar
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2- Pharmacocinéliqua
-Administration par voie orale et parentérale

- Bio disponibilité variabla des produits
- Métabollsme hépatique avec formation éventuelle de mé&labolites aclifs.
- Eliminalion essentiellement urinaire.
2- Ragles d’utilisation des antidépresseurs

1- Poser lindication
2- Eliminer une cantre-indication
3- Choix du produil

Changemenl de TRT .  + Un tri eycligue 4 un IMAQ : intervalle de 5 jours

+IMAQ a un tri cyclique : intervalle de 15 jours

+ Un tri cycligue & un autre : pas d’intervalle.

a- Indications

1- Etat dépressif majours++
2- attaques de panique,

3- troubles phobigues st TOC

4-- Anxielé géndralisée -

3- Dépression sacondaire ou exggéne -3

B-Angrax:e menisle - troubles psyzhoscmatiquas- dnirdsia
T-alcoalisme el ioxicomanie.

¢- Contra-Indicatian :

Associatian aves IMAD -

tricycliques ISRS | IMAQ
- Glaucome argu & angle Association avec des | HTA - AVC
farms anlicoagulanis araux,
Bétabloguants - Phtochromocytame
- Hyperaphia bénigna dela
| Absolues | orosta'a . - Grossesse of allailement
- Cardigpathie non stabilisées | Assosiation avec - - L dopa
_ IMAD sélectifs et
- 1 ertimesire de grossesse Jtéversiblos . Elats ma niague et délirant -

Relatives - Epilepsia

e | |
Insufirsance hépatique et - XEXX j AXAXX
[fenale |

d- Elfets secondairs @




Sécheresse de la bauche, conslipatian, rétention uninaire, dysurie, mydriase,
troubles de I'azecommeodation.

TRICYCLIQUES - Hypolension orthostatique, trouble du rythme et da la conduction

- Excitation, levée d'inhibition, risqua suicidaire, délire, troubles du somm eil

- Sédation, treubles mnésiques, syndrame confusionnel, tremblement.

.Thrombopénie . hyper &osinophilia -

ISRS Céphalées, remblement - Nausées, VMS, Gastralgies

- Hétpalile cylolytique ou cholestalique- Perte de poids.
IMA - HTA

- Syndrome sérotoninergique - Hépalite cylolylique

A -LES PSYCHODYSLEPTIQUE

1-LES AMPHETAMINES/ augmenlent les performances psychomolrices ; slimulent Ia vigitance et diminuent Ia
sansation de fatigue. ex : vigilor

2-LES ANOREXIGENES! ils réduisent I'appétit et pravoquent une anorexie : les plus commercialisés sont : pondéral .

B-LES THYMOREGULATEURS

Les régulateurs de lhumeur constitusnt une classe pharmacelogigue  resireinte

représentés par les sels de lithium d'une part (Téralithe, Neurolithium®), e! les anticonvulsivants  ou
apparentés daul2 par gque sont a3 carbamazépine (Tégrétal®), Faczide wvalpra'qua (D épakined), |
valproale (Dépaxotas) oy 2 valpromide (DépamideZ). Cas Uois damiéres substanzes ont des
polentialités aquivalentes dans les indications psychiatriques, Le valproate a [lindication

(AMM) pour le rtailement des épispdes maniajues de la maladie maniaco- dégressive en cas de con're-
indication ou d'inlclérance au lithium, Le valpromide es! proposé dans la prévention das rechules chaz
les sujets souffrant d'un lrouble bipolaire de lype | et présentant une conlre-indication au lithium.

Pharmacodynamie: Les thymorégulataurs agissent directement sur  les neuromédiateurs tels que Ia
sérolonine, onmi un effel  stabilisalewr de membrane et modifient |25 actvités enzymaliques protéine-G

dépendantes.

Pharmacocindtigue ot matabolismea

lls s‘administrent par wvoie orale el somt mélabolisés au  niveay népasgque. A lexceslicn des sels
de lithium (ion métalique directement &lming par voie rénale). Il existe de nombreuses interactions
médicamenteuses, nolamment avec la carbamazépine, qu'il sera nécessaire de cansidérer
nolamment  lors  de pathologiques somaligues inlercurrentas.

Indications

En dehors des troubles bipolaires da [Ihumeur, las thymarégulateurs sonl proposés dans les froubles du
caraclere el du comportement el comme agjuvant das thérap=uliques antidépressives dans ls=s dépressions
résistanles. Les thymorégulateurs anii-¢pilepliquzs  seraieni plus  officaces gqu=  les  sels dellhium
fors d'une évolulivitd importante du trouble de humeur avec un age de débul précoce, des cycles rapides, un
etat mixte ou manie dysphorigue, lars de co-marbidités somaliques ou psychialigues, lors d'antéciddents
famiiaux detoubles bipo'aires. anfia lors  de resistance,  ingbservance ou  intolérance  au lithiem.

FPrincipes de prescription

Linstauration dun tratement tynrardgulateur ndzessite wn bilan  pré- thérapsutioue qu covmiprand ;

-La maheeche d2 conlrosindications
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-Un gxamean clinigus complel, nolamment neurologigus, avec mesure de la masse corporelle (permeliant
l'ajustemant initial de la posologis),

-Des examens paraclinigues & la recherche dune pathologie cardio-vascuwaire, hépatigue, rénale ou
thyroldienne : ECG, bilan hdpatique (avant adminfstration d'un thymorégulateur anlidpieplique), bilan rénal
(avant administretion de sels de lithium : créalininémie, clafrance de la créalinine, proldinurie, glycosurie, HLM),
TSH {avant administration de sels de lithium), lonogramme sanguin (avant adminisiration de sels de  lithium -
rechorche dung ddpldlion sodée ou polassigue), NFS plaguelies,

-Un tes! de grossesse chez les femmaes en Age de procrder,

- Linifiation  du  traftement s'effaclue de  fagon progressive ~ sous  surveillance climgue a! biologigus,
avec un conlrdle régulisr des concentrations plasmaliques jusqud I'éguilibre. Une informalion claire o!
précise du patienl es! ndcessaire sur les effsls du Iraitoment fan! bénéfiques quindésirables et sur fa
necessilé do maintanir la méme posologie au long cours. Surveilance, effels inddsirablos et contre-indicalions

a-¢ffets secondaires des thymoréqulateurs

-lroubles digestifs

— 8d polyuro-polydipsique,

- prise de poids et tremblement digital.
b-contre-indications :

- Insuffisance (lce) rénale- régime désodé - hyponatrémie ~lce cardiaque et dysthyroidie.
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