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Schizophrénie





Schizophrénies et Voies Dopaminergiques

Différentes voies => effets thérapeutiques et effets indésirables

- Voie nigrio-striée : motricité involontaire,

- Voies méso-corticale et limbique : psycho-affectivité, cognition,

- Voie tubero-infundibulaire: prolactine
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Objectif traitement par 
antipsychotiques

• Traitement de l’épisode à court terme

• Dans les pathologies chroniques (schizophrénie, 

psychose parkinson, démence..)

– Diminution de la sévérité des symptômes positifs

– Améliorer les symptômes négatifs

– Améliorer la dysfonction cognitive 



Avant les neuroleptiques



La chlorpromazine





Mécanisme d’action

SYSTEME DOPAMINERGIQUE

Effet anti-dopaminergique D2

Action centrale: 

- Système mésolimbique (humeur, émotions) 

=> effet anti-productif

- Système mésocortical (cognition, pensée) 

=> aggrave symptômes négatifs

- Système nigrostriatal (motricité)

=> syndromes extrapyramidaux

- Système tubéro-infundibulaire (PRL, thermorégulation) 

=> effets neuroendocriniens



Syndromes extrapyramidaux induits par les antipsychotiques



Syndromes extrapyramidaux induits par les antipsychotiques



Rare mais gravissime (25% de mortalité)
- Fièvre > 38°C rapide, avec trouble conscience et 
sd extrapyramidal
- prise de AP, sans autre cause
- blocage trop rapide des récepteurs DA 
postsynaptiques
- attention, il existe des formes mineures de ce 
syndrome

=> prise en charge rapide => réanimation
- myorelaxants (diazépam, dantrolène)
- agonistes dopaminergiques (bromocriptine)
- refroidissements…

Syndrome malin des neuroleptiques



Aripiprazole Clozapine Quetiapine

Effets non dopaminergiques



Antipsychotique de 2ème génération ou 
atypique



Antipsychotiques atypiques 
Effets Indésirables

 Effets cardiovasculaires
- TR, QTc allongé, AVC…

 Hyperlipidémie (hypercholestérolémie) 
Surveillance du poids, de lMC, tour de taille
Bilan lipidique régulier en cours de traitement

 Hyperglycémie (Clozapine, Olanzapine ++)
Glycémie à jeun avant le tt

Sd dysmétabolique



Antipsychotiques : Typiques versus Atypiques

clozapine

olanzapine

loxapine

quetiapine

asenapine

risperidone

aripiprazole

benzamides

sulpiride

amisulpiride

=> AP atypiques

en première ligne  



Efficacité actuelle

• Réduction de la récurrence des épisodes à 1 an de 80% à 
15% par rapport à un patient non traité

• Choix de l’AP basé sur 
– Risque d’EI à court et long terme

– Type de psychose

– Risque d’IM

– Activité clinique

MAIS observance très liée à l’efficacité
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