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• Pour soumettre une question à nos conférenciers, veuillez utiliser le bouton 

« Q+A » en bas de votre écran. Les questions seront abordées lors de la période 

de questions suivant la présentation.

• Après la présentation, on vous enverra un lien vers une courte évaluation. 

Logistique



Soutien à ce programme fourni en partie par les entreprises suivantes par le biais 

d’une subvention à l’éducation :

Merci!



Organisme national bilingue, composé de cliniciens et de chercheurs associés à des 

programmes d’intervention précoce dans le traitement de la psychose. 

Le Consortium canadien d’intervention précoce pour la 
psychose

54 membres d'un 

océan à l'autre



Site Web 

• Pour les médecins et les professionnels de la santé : http://ippcanada.org/

• Pour les patients et leur famille : https://www.earlypsychosisintervention.ca/accueil

Comment nous trouver @EPI_Canada

http://ippcanada.org/
https://www.earlypsychosisintervention.ca/accueil
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• Reconnaître les particularités propres aux jeunes avec un PEP nécessitant un 

ajustement du traitement pharmacologique;

• Assurer un suivi optimal de l’efficacité et de la tolérance du traitement 

antipsychotique;

• Situer la place de la clozapine et identifier les défis en lien avec le traitement 

pharmacologique;

• Être en mesure d’adapter le traitement pharmacologique pour mieux soutenir le 

rétablissement des jeunes avec un PEP.

Objectifs 



Une pharmacothérapie 
visant le rétablissement? 



• Taux de réponse aux AP ~80% en PEP (↓20% PANSS/BPRS)1

• ↓50% PANSS/BPRS chez ~50%

• Ces taux sont supérieurs aux patients avec multi-épisodes2

• Meilleure réponse chez naïfs aux APs, ↓DUP, et femmes1

• Impact sur les doses d’AP nécessaires vs monographie?

• Recommandations PORT 20093

• Populations étudiées

Taux de réponse en PEP

1. Zhu et al., Eur Neuropsychopharmacol, 2017

2. Haddad et Correll, Ther Adv Psychopharmacol, 2018

3. Buchanan et al., Schizophr Bull, 2010



• Rispéridone (Risperdal) = dose cible de 4 à 6 mg/jour

• Patients d’environ 38 ans, hospitalisés depuis 4 ans (durée médiane)1

• En PEP?

• Dose modale = 3 mg/jour (Schooler et al., 2005)2

• Abilify Maintena = dose initiale de 400 mg aux 4 semaines

• Patients de 40 ans, diagnostic posé à 26 ans3

• En PEP = fréquent < 300 mg4

Populations étudiées dans les RCT

1. Peuskens, Br J Psychiatry, 1995

2. Schooler et al., Am J Psychiatry, 2005

3. Kane et al., J Clin Psychiatry, 2012

4. Données internes, Clinique Notre-Dame des Victoires



Évaluation de l'efficacité



Étude clinique 

randomisée:

-0.2 kg à 52 semaines

Exemple de l’aripiprazole:

vs

Kane et al., J Clin Psychiatry, 2012

Mustafa et al., J Clin Psychiatry, 2019

Sensibilité accrue aux effets indésirables



• Prise de poids plus fréquente chez les jeunes1

• Risque ↑ obésité, DLP, résistance à l’insuline, HTA, syndrome métabolique et DB22

• Tr. 𝚿 plus à risque de maladie cardiovasculaire contribuant à la mortalité précoce  

• Favoriser AP «neutre» a/n métabolique

Tr. métaboliques et prise de poids

(1Alvarez-Jimenez et coll., 2008; 2Curtis et coll., 2016 ; 3Taylor et coll., 2016)

Risque d'impact métabolique3 Antipsychotique

Risque faible d’impact métabolique Lurasidone, agonistes partiels

Risque modéré d’impact métabolique Quétiapine, rispéridone/palipéridone

Risque élevé d’impact métabolique Clozapine, olanzapine





Activités professionnelles des pharmaciens

✓Prescrire des tests pour surveiller la thérapie médicamenteuse

✓Modifier une thérapie médicamenteuse de manière autonome

✓Pour assurer la sécurité du patient

✓Pour assurer l’efficacité de la thérapie

Rôle du pharmacien communautaire



• Subtils et plus difficiles à détecter avec les AP de 2-3e gén.1, 2

• Akathisie, bougeotte, impatience motrice

• Dystonie, raideurs/crampes musculaires

• Ralentissement psychomoteur, bradyphrénie

• Aspect figé, gamme émotionnelle réduite, « zombie »

• Prosodie altérée, débit ralenti, ton monotone

• ↓ adhésion au traitement et ↓ rétablissement 

Troubles du mouvement

1. Carbon et al., J Am Acad Child Adolesc Psychiatry, 2015

2. Garcia-Amador et al., J Clin Psychopharmacol, 2015







• Antipsychotique à action prolongée (APAP)

• Pseudorésistance1  

• Prévention d’hospitalisation [NNT = 7]2

• Avantages pharmacoéconomiques 

• ↑ Tolérance 

• Clozapine 

• ~20% PEP → réponse partielle suivant 2 essais AP

• Taux de réponse clozapine ~75%3

Résistance au traitement

1. Stip et al., Can J Psychiatry, 2019 

2. Kane et al., JAMA Psychiatry, 2020 

3. Agid et al., J Clin Psychiatry, 2011



• Efficacité > sx positifs et possiblement sx négatifs

• ∅ REP / DT  

• ↓ Hostilité et violence

• Prévention du suicide

• Possibilité ↓ la toxicomanie

• ↓ Taux de mortalité

• ↓ Durée hospitalisation

• ↑ Adhésion au traitement

Argument pro-clozapine

Khokhar et al., Adv Pharmacol, 2018

Guide d’utilisation de la clozapine de l’IUSMQ, 2018



Craindre 
l’agranulocytose ? 

• Neutropénie dans 3.8%, agranulocytose dans 
0.4-0.9%

• 90% des cas pendant la première année

• Diminue considérablement après 12 mois

• Comparaison avec d'autres antipsychotiques

• Risque non augmenté dans les études 
contrôlées

• Risque non augmenté dans une étude 
longitudinale en situation réelle (n = 611)

• Dans la population générale

• Neutropénie dans 0.8% (jusqu’à 4.5%)

Hsieh et al., Ann Intern Med, 2007; Ingimarsson et al., BMC Psychiatry, 2016; Myles et 

al., Acta Psychiatr Scand, 2018; Myles et al., Aust N Z J Psychiatry, 2019



Neutropénie = fin 
de la clozapine ? 



• Est-ce que j’aime la clozapine ? 

• Présenter les arguments pro-clozapine en premier

• Normaliser et explorer les préoccupations

• On ne peut pas prédire la réponse, mais généralement > 50% de réponse

• Se laisser 3 mois pour évaluer la réponse, mais on peut voir des gains encore avec 

le temps par la suite

• Parler des inconvénients une fois que la famille et le patient sont intéressés

• Il y a d’autres options si jamais la clozapine ne fonctionne pas 

Comment aborder clozapine avec la famille

Présentation orale Dr John Kane, avril 2020 



• 60% de rechute sur 3 ans suivant un PEP 

• Adhésion au traitement → principale cause

• 4-5 fois plus de risque

• Consommation de substances, non-reconnaissance de la maladie, craintes et 

stigmatisations vs usage Rx, posologie complexe

Taux de rechute en PEP

Keating et al., 2021; Kishi et al., 2019; Velligan et al., 2017



Rétablissement

• Modèle du rétablissement 
CHIME 

• Seulement ~50% des patients se 
rétablissent personnellement
• Non-reconnaissance de la maladie

• Traitement des comorbidités

• Décision partagée

31

Connectedness

Hope and 
optimism

IdentityMeaning in life

Empowerment

Recovery

Appartenance / Lié

Espoir

Optimisme

IdentitéTrouver un sens à sa vie

Autodétermination

Coulter et al., 2017; Dubreucq et al., 2022; Leamy et al., 2011; 

Peralta et al., 2022; Slade et al., 2017



Reconnaitre 

Diagnostic de sa maladie

Symptômes de sa maladie

Conséquences de sa maladie 

Besoin d’un traitement 

Attribution à la maladie

Déficits

Symptômes

Conséquences 

Attribution au traitement 

Bénéfices

Quelques définitions: La reconnaissance de la maladie (« clinical insight ») est un concept multidimensionnel

Attribution rétrospective ou actuelle.

Défi de la non-reconnaissance de la maladie

Amador et al., Schizophr Bull, 1991



Défense psychologique Stigmatisation

Aspect socio-politique et culture

Anomalies cérébrales

Structurelles et/ou 

fonctionnelles

Déficit neurocognitif

Métacognitif

Cognition sociale

Causes de la non-reconnaissance de la maladie

Lysaker et al., World Psychiatry, 2018



Impact négatif sur l’adhésion au 

traitement

Associée à une plus longue 

durée de psychose non traitée

Augmente le risque de rechute

Conséquences de la non-reconnaissance de la maladie

Hui et al., Early Interv Psychiatry, 2015; Kim et al., Neuropharmacology, 2020; 

Lysaker et al., World Psychiatry, 2018



• La reconnaissance de la maladie est associée 

• Symptômes dépressifs 

• Faible qualité de vie

• Reconnaissance de la maladie et le suicide ?

• Variation dans le temps

« Insight paradox »

Barrett et al., Schizophr Res, 2015; Belvederi Murri et al., Schizophr Bull, 2016



Traitement de la non-
reconnaissance

• Antipsychotiques (efficacité 
modeste) 

• Effet généralement en 1.5 - 3 
mois 

• Taille d’effet ~ 0.5 à 1 point sur 
l’item G12 de la PANSS

Mattila et al., Eur Neuropsychopharmacol, 2017; 

Pijnenborg et al., Eur Neuropsychopharmacol, 2015



Traitement de la non-
reconnaissance

• Psychoéducation 

• Thérapie de métacognition (MCT, MERIT) 

• Thérapie cognitive comportementale

• Neurostimulation (tDCS) → possiblement prometteuse, les circuits 

neuronaux exacts impliqués dans la non-reconnaissance 

demeurent inconnus

Adam et al., Schizophr Bull, 2022; Phelan et Sigala, Schizophr Res, 2022



Une bonne reconnaissance de sa 

maladie → rémission et ↑ 

fonctionnement

Peu de preuves d’une relation entre la 

reconnaissance de la maladie et le 

rétablissement personnel

Uniquement la reconnaissance des 

symptômes serait associée au 

rétablissement

Rétablissement

Galliot et al., Psychiatry Res, 2022



• Approche LEAP

• Miser sur l’alliance thérapeutique plutôt que sur la force 

de nos arguments 

• L : Listen 

• E : Empathize

• A : Agree on common ground

• P : Partner 

Quoi faire si la non-reconnaissance persiste ?



Impact des comorbidités

Exemple de l’Invega Trinza: vs

Berwaerts et al., JAMA Psychiatry, 2015 Corbeil et al., Ther Adv Psychopharmacol, 2022

8.8%

9.7%

23.8%

28.6%

47.4%



Décision partagée - 
Problématique

• Décision partagée n’est pas faite de 
routine en psychiatrie

• Peu d’outils pour assister le clinicien dans 
le processus en PEP

• Manque de recherche important sur le 
sujet

• Promotion de l’autodétermination 
(empowerment)

CQC Commission, 2020 et 2021; Thomas et al., 2021



Prise de décision 
partagée

La prise de décision partagée est un processus 

où le clinicien travaille de pair avec le patient 

pour prendre une décision éclairée basée sur les 

meilleures données probantes en concordance 

avec les valeurs, les préférences et la situation 

du patient.

Coulter et Collins, 2011



Exemple

• Quand arrêter le traitement
antipsychotique ?

Begemann et al., 2020; Moncrief et al., 2019; Weller et al., 2019



Poursuivre un antipsychotique

• Bénéfices
• Prévention rechutes 

RRR = 0.36 – 0.57               

• Diminution mortalité 
RR = 0.39 – 0.73

• Risques
• Effets indésirables à 

court et long terme 

• Moins de 
rétablissement ?

Tiihonen et al., 2017; Thompson et al., 2018; Kishi et al., 2019; Correll et al., 2022; Béchard 

et al., 2021; Carbon et al., 2018; Correll et al., 2018; Wunderink et al., 2013 



Outils d’aide à la 
decision (OAD)

• Aident les patients à prendre une décision éclairée en concordance 

avec leurs préférences

• Existent sous plusieurs formes

• Objectifs : 

• Informer le patient des options et des données probantes;

• Encourager l’implication dans la décision;

• Guider le patient vers une décision qui respecte ses valeurs.

BMJ, 2013; Zisman-Ilani et al., 2018; LeBlanc et al., 2015



Outils d’aide à la 
decision (OAD)

Méta-analyse sur l’utilisation des OAD en santé

• Décisions plus informées

• Plus confortable avec les décisions

• Meilleure implication dans les décisions

Méta-analyse sur les interventions de décision 

partagée en psychose

• Améliore l’autodétermination

Stacey et al., 2017; Stovell et al., 2016





Questions? 



Merci à nos

partenaires!



Évaluation 

À la fin du webinaire, votre navigateur vous dirigera vers 
notre formulaire d'évaluation ; vos commentaires sont si 

précieux !
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