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Contexte Les patients reçus au centre d’évaluation et de traite-
ment des troubles de l’humeur complexes (CETTHC) sont adressés
par leur médecin, souvent en échec thérapeutique après plusieurs
lignes de traitement. Compte tenu de la polymédication et de la
fréquente consommation de substances psychoactives, il est fonda-
mental de réaliser une expertise pharmacologique. Le CETTHC et le
service de pharmacologie du CHU de Nantes ont rendu possible les
« consultations pharmacologiques » afin de compléter l’évaluation
clinique des patients. À travers deux exemples, nous soulignons
l’importance de l’expertise pharmacologique pour l’optimisation
du traitement des patients.
Matériel et méthode Les patients pris en charge au CETTHC sont
reçu en consultation par un pharmacologue. Celui-ci réalise une
expertise basée sur un historique médicamenteux précis, une éva-
luation de l’observance, de la tolérance, de l’adhésion du patient,
ainsi que des interactions pharmacocinétiques et pharmacody-
namiques. Nous présentons deux expertises pharmacologiques
réalisées au cours du premier semestre 2014.
Résultats Le premier exemple souligne l’importance de l’analyse
des interactions pharmacocinétiques médicamenteuses. Le
deuxième souligne la nécessité d’évaluer précisément les consom-
mations (tabac, alcool et autres substances). Dans les deux cas,
l’efficacité du traitement était diminuée. L’expertise pharmacolo-
gique a conduit à des propositions d’adaptations thérapeutiques
précises et pertinentes.
Conclusions La pharmacologie est une discipline transversale. Les
pharmacologues ont une place privilégiée à saisir dans les services
cliniques, en particulier ceux accueillant des patients en échec thé-
rapeutique. À l’époque de la médecine personnalisée, disposer d’un
regard centré sur le traitement en complément de l’évaluation psy-
chiatrique représente un enjeu majeur.
Mots clés Psychiatrie ; Pharmacologie ; Interactions ;
Pluridisciplinaire ; Résistance
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Introduction La stimulation magnétique transcrânienne répétée
(rTMS) est une technique thérapeutique non invasive de stimu-
lation du cerveau, utilisée pour le traitement de la dépression
résistante. Les études ont montré son efficacité sur la diminution de
l’intensité de la dépression [1]. Mais, à ce jour, peu d’études se sont
intéressées à l’évolution au cours de ce traitement, de facteurs psy-
chologiques tels que les schémas dysfonctionnels représentés par
les attitudes dysfonctionnelles [2] et les schémas précoces inadap-
tés [3] et qui sont impliqués dans la dépression.
Objectif principal Déterminer s’il y a une évolution des schémas
précoces inadaptés (Young, 1990, 1999) et des attitudes dysfonc-
tionnelles [2] avec le traitement rTMS.
Méthodologie Vingt-trois patients dépressifs traités par rTMS au
cours d’une cure de 10 jours, avec ou sans traitement médicamen-
teux. En début et en fin de cure, puis un mois après la fin de la
cure rTMS, ils ont rempli une batterie de questionnaires composés
du MINI, du BDI-13, de l’HDRS, de la HAD, du STAI, de la DAS, de
l’YSQ-S1 et de l’ESDV-5.
Résultats La rTMS confirme son efficacité sur les symptômes
anxio-dépressif. Les attitudes dysfonctionnelles diminuent signi-
ficativement un mois après la cure rTMS. En revanche, les schémas
précoces inadaptés restent stables. La qualité de vie n’augmente
modestement qu’un mois après la cure rTMS.
Conclusion Bien que la rTMS permette une diminution significa-
tive de l’intensité de la dépression et l’anxiété, une vulnérabilité
psychologique est maintenue au travers de schémas dysfonc-
tionnels. Une psychothérapie associée au traitement et visant le
changement de ces pensées négatives semble nécessaire, notam-
ment afin d’éviter les rechutes dépressives. D’autres études avec
un plus grand échantillon devraient examiner l’impact de la rTMS
sur certains facteurs psychologiques à court, moyen, et long terme.
Mots clés rTMS ; Dépression ; Anxiété ; Schémas
dysfonctionnels ; Qualité de vie
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Contexte La stimulation magnétique transcrânienne (rTMS) est
un traitement efficace de la dépression résistante. Sa place relative
par rapport aux ECT dans la stratégie thérapeutique est questionnée
ainsi que leur possible complémentarité.
Matériels et méthodes Nous avons procédé à une synthèse de la
littérature sur Pubmed fin juin 2014 avec la combinaison des mots
clés suivants : ECT, mECT, rTMS, versus, adjuvant, add-on, compara-
tive, efficacy, maintenance treatment, relapse, longitudinal follow-up,
depression.
Résultats et discussion La rTMS peut être aussi efficace que l’ECT
à coût équivalent sous certaines conditions (durée > 4 semaines,
plus de 1200 pulses par séance, moins d’échecs médicamen-
teux antérieurs, et surtout absence de symptômes psychotiques).
Les mécanismes d’action sont en partie communs : neurogenèse,
sécrétion de facteurs neurotrophiques, transmission monoami-
nergique, gabaergique et glutamatergique, régulation de l’axe
hypothalamo-hypophysaire et régulation de l’activité cérébrale
frontal et limbique. L’action rapide de la rTMS sur le risque sui-
cidaire reste à démontrer mais elle présente probablement un
meilleur profil de tolérance cognitive en cure initiale, voire un effet
procognitif. Dans les deux cas le taux de rechute est estimé entre 40
et 50 % à 3 mois en l’absence de prophylaxie adéquate. Le traitement
d’entretien par rTMS consiste le plus souvent en 2 séances sur une
journée de façon hebdomadaire sans consensus actuellement sur
cette question. Bien que les ECT de maintenance soient bien tolé-
rées, certains patients fragiles du fait de co-morbidités, ou réticents
à certains traitements psychotropes, ou craignant les anesthésies,
pourraient bénéficier de rTMS en relais des ECT. Plusieurs séries de
cas plaident en ce sens.
Conclusion Des essais prospectifs longitudinaux avec présence
de groupes contrôles sont souhaitables, contrôlant sur la durée les
traitements et les aspects cognitifs de façon objective et compa-
rative. La rythmicité, les sous-groupes cliniques éligibles, et les
traitements associés restent à préciser.
Mots clés ECT ; rTMS ; Dépression résistante ; Stratégie
thérapeutique ; Complémentarité
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Objectif Évaluer l’efficience du palmitate de palipéridone (PP) par
rapport aux antipsychotiques les plus communément utilisés en
France.
Méthodes Un modèle médico-économique a été développé afin
de simuler la progression d’une cohorte de patients atteints de
schizophrénie à travers quatre états de santé (« Stable-traité »,
« Stable-non-traité », « En-rechute », « Décédé »). PP a été comparé
à rispéridone injectable à libération prolongée (ILP), aripiprazole
ILP, olanzapine ILP, halopéridol décanoate et olanzapine orale
(OO). Les coûts, les années de vie pondérées par la qualité de vie
(« Quality-adjusted-life-year » ; QALY) et le nombre de rechutes ont
été estimés sur cinq ans selon une perspective tous payeurs. Sup-
posés stabilisés suite à une décompensation clinique, les patients
initiaient un antipsychotique et passaient en phase de prévention
de la rechute en cas de succès après trois mois. Ils/elles pouvaient
arrêter leur traitement après une rechute, un manque de tolérance
ou par choix, et passer sur la ligne de traitement suivante jusqu’à
la troisième ligne (c.-à.-d. clozapine). Afin de prendre en compte
l’observance, les probabilités de rechute en phase de prévention
ont été calculées à partir de taux d’hospitalisation sur des don-
nées françaises en vie réelle. Les données de tolérance et d’utilité
ont été dérivées d’études internationales, et les coûts de sources
françaises. La robustesse des résultats a été testée via des analyses
de sensibilité.
Résultats À 5 ans, PP est le moins coûteux des ILP et est asso-
cié à un surcoût de 249D par rapport à OO. Rispéridone ILP et PP
sont associés aux plus grands nombres de QALY. PP domine tous
les autres ILP en termes de rechute évitée hormis olanzapine ILP.
Conclusion PP est le moins coûteux des antipsychotiques ILP en
France. OO est l’antipsychotique le moins coûteux, mais est associée
à un nombre plus faible de QALY gagnées et de rechutes évitées
comparé aux antipsychotiques ILP.
Mots clés Schizophrénie ; Palmitate de palipéridone ; Analyse
coût-efficacité ; Qualité de vie ; Rechute
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Efficacy and safety of etifoxine versus
alprazolam in the management of
adjustment disorder with anxiety
(ADWA)
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Background Well-conducted treatment trials and data on pre-
dictors of treatment response are both lacking for ADWA, despite
the high prevalence of the condition. While benzodiazepines are
frequently prescribed for anxiety disorders, etifoxine is also an
effective agent not associated with dependence. A randomized
controlled trial of etifoxine versus alprazolam for ADWA was
undertaken, aiming at comparing efficacy and safety of the two
treatments, and investigating predictors of the clinical response.
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