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la tentative de ce sujet de donner un sens a ce phénomeéne [1].
Cette théorie permet ainsi pour la premiére fois de faire un lien
entre la dopamine et certains symptomes de la maladie a travers
la perturbation d’'une fonction physiologique. Elle pourrait aussi
participer a une clarification nosographique puisque il a été pro-
posé que ce mécanisme de dysfonction de la saillance soit impliqué
dans les symptomes psychotiques en général, quel que soit le cadre
nosologique dans lequel ils s’inscrivent [2].
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L’hypothése dopaminergique reste I'hypothése mécanistique
dominante de la schizophrénie, plus de 50 ans apreés sa formulation.
On ignore toujours les causes de la dysrégulation dopaminer-
gique, et certains patients ne répondent pas complétement aux
traitements actuels. Il est donc nécessaire de réinterroger nos para-
digmes concernant la sémiologie schizophrénique, ses mécanismes
physiopathologiques et de nouvelles approches thérapeutiques.
Sur un plan sémiologique, Bleuler placait I'atteinte des affects au
premier rang des symptomes fondamentaux de la schizophrénie.
L'intérét s'est ensuite plutdt tourné vers les symptomes posi-
tifs et les troubles cognitifs. Nous proposons de présenter les
travaux récents - utilisant notamment les paradigmes d’imagerie
fonctionnelle - portant spécifiquement sur I'étude des émotions
dans la schizophrénie. Nous évoquerons et mettrons en perspective
différentes stratégies: études des cognitions sociales (recon-
naissance des émotions), induction d’états émotionnels, capacité
d’expression des émotions. Sur un plan biologique, des travaux
récents suggérent I'implication de perturbations de la vitamine
D dans un grand nombre de troubles psychiatriques majeurs. La
vitamine D exerce un réle fondamental dans le développement et
le fonctionnement du systéme nerveux central. Les patients souf-
frant de schizophrénie présentent plusieurs facteurs de risque de
carence potentiels. Aprés avoir décrit les aspects physiopatholo-
giques, nous présenterons les données sur le statut vitaminique
dans cette population et les conséquences cliniques potentielles
qui en découlent. Enfin, sur un plan thérapeutique, nous synthéti-
serons les données en faveur de I'implication d’une inflammation
chronique du systéme nerveux central dans le déclenchement
et le maintien d’'une sémiologie schizophrénique. Nous présente-
rons les possibilités thérapeutiques qui peuvent potentiellement
étre proposées en adjonction des traitements classiques. Au cours
de ces trois présentations nous aurons réinterrogé l'approche
sémiologique, nos connaissances biologiques et les thérapeutiques
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innovantes que nous pouvons proposer aux patients souffrant de
schizophrénie.
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One of the most promising research fields is the inflammatory com-
ponent of major psychiatric diseases (depression, bipolar disorders
and schizophrenia). Multiple recent reviews clearly demonstrate
that depression, schizophrenia and bipolar disorder are asso-
ciated with a dysregulation of immune responses as reflected
by the observed abnormal profiles of circulating pro- and anti-
inflammatory cytokines in affected patients. Considering the high
rate of associated somatic comorbidity, major mental illnesses,
especially bipolar disorders, have been proposed as multi-systemic
inflammatory diseases affecting the brain as well as other organs.
In parallel, chronic inflammatory diseases are known to have a
high psychiatric comorbidity rate (especially with depression). The
same overlap is also found in pharmacological drugs properties
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as several antidepressants (especially selective serotonin reup-
take inhibitors), several antipsychotics and mood stabilizers have
shown intrinsic anti-inflammatory properties [1,2]. We recently
conducted a systematic review of the literature regarding the
efficacy of anti-inflammatory drugs (classified according to their
mechanisms of action) in MDD, schizophrenia and bipolar disor-
ders) [3]. We found that polyunsaturated fatty acids (PUFAs) have
anti-inflammatory properties and are effective in major depres-
sion with a good tolerance profile. One meta-analysis based on
5 trials indicated that COX-2 specific inhibitors showed effecti-
veness in schizophrenia. COX-1 inhibitors like low-dose aspirin
may also have potential effectiveness in the three major disor-
ders but further studies are warranted. Minocycline, an antibiotic
that penetrates central nervous system, showed also effective-
ness in schizophrenia. Anti-TNFalpha drugs showed important
effectiveness in resistant depression with blood inflammatory
abnormalities, but in only one randomized placebo-controlled trial
[4]. However, in this trial, the anti-inflammatory drug was much
more effective than classical antidepressants in patients with base-
line elevated hs-CRP (a inflammatory marker).
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Le témoignage d’hommes et de femmes de tous dges exprimant
leur souffrance a vivre au quotidien sous I'apparence physique et
I’état civil conférés par leur sexe biologique a toujours été rapporté,
sous toutes les latitudes, mais I'inscription de ce vécu identi-
taire intime au sein de la nosographie des troubles mentaux, se
soldant dans certains cas par une modification anatomique irré-
versible (ou «réassignation hormono-chirurgicale du genre »), ne
s’est effectuée qu’a I'aube du XX€ siécle inaugurant des décennies
de débat sur la genése et la réponse médicale a apporter a cette
condition singuliére. Au gré de I'influence des courants théoriques
dominants (aliénisme, psychanalyse, psycho-neuroendocrinologie,
neurosciences. . .), les hypothéses « explicatives » se sont succédées
étayant ou remettant en question le bien fondé d’individualiser
les dysphories de genre comme condition pathologique. Sans sur-
prise, aucune de ces hypothéses n’a pu embrasser la complexité
d’'une condition dont les implications sociologiques, éthiques et
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juridiques dépassent largement le champ médical. Alors, com-
ment travailler au quotidien auprés des patients dysphoriques
de genre en 20147? Quelles offres de soins psychothérapiques
leur proposer et avec quels objectifs ? Quelles pistes de recherche
scientifique développer a l'aune des connaissances cliniques
actuelles ?
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Nous aborderons les enjeux de la prise en charge psychothéra-
peutique des personnes transgenres au sein d’'une consultation
hospitaliére spécialisée dans la dysphorie de genre. Dans
ce contexte, les demandes d’accompagnement psychologique
émanent d’'une population trés diversifiée selon leur age, le degré
d’avancement de leur transition, I'existence antérieure de prises
en charge psychothérapeutiques. Les demandes elles-mémes appa-
raissent variées et peuvent émerger a tout moment du processus
de transition : lors de la formulation d’un désir de réassignation de
sexe totale ou partielle (sans chirurgie des organes génitaux), aprés
son achévement, voire au décours d'un renoncement a ce projet. Si
les enjeux différent car propres a chaque étape, nous nous pen-
cherons, a I'aide de vignettes cliniques, sur les problématiques qui
émergent de maniére récurrente, ayant trait tant aux difficultés
liées aux répercussions d'une réassignation de sexe qu’aux élé-
ments liés au vécu et a I'histoire personnelle du sujet. Une trame
commune de la psychothérapie auprés des personnes dysphoriques
de genre souligne que ce qui est au premier plan n’est pas la volonté
d’éclairer leur vécu de non-conformité avec le sexe d’origine - du
moins dans un premier temps-, mais d’étre accueillis dans leur
subjectivité. La disponibilité du thérapeute a accueillir le projet de
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